
· 71 ·

第 28 卷 第 15 期                                                                      中国现代医学杂志                                                                Vol. 28  No.15

  2018 年 5 月                                                             China Journal of Modern Medicine                                                                                May  2018 

DOI: 10.3969/j.issn.1005-8982.2018.15.015

文章编号：  1005-8982（2018）15-0071-04

恙虫病并发多器官功能障碍综合征 
及死亡预测因素研究 *

韩焕钦 1，杜谕君 2，张丽敏 3，邓威 1，张武英 1，陈长虹 1

( 广东医科大学附属医院 1. 感染内科中心，2. 心血管内科中心，
3. 肾病研究所，广东 湛江 524001)

摘要 ：目的  探讨恙虫病并发多器官功能障碍综合征（MODS）的临床特征，及其发生和导致死亡的预

测因素。方法   回顾性分析恙虫病 268 例，其中 MODS 17 例。对比 MODS 组与非 MODS 组临床资料的差

异并对各因素进行多因素 Logistic 回归分析 ；分析 MODS 患者各个器官功能衰竭的情况，对比 MODS 死亡

组和存活组临床资料的差异。结果   恙虫病 MODS 组白细胞增多、血小板减少、血肌酐升高、降钙素原 > 

0.5 μg/L 者比例高于非 MODS 组，差异有统计学意义（P <0.05）；多因素 Logistic 回归分析显示血小板减少

（ÔR=19.014，95%CI ：4.239，85.280）、血肌酐升高（ÔR=113.286，95%CI ：29.3914，36.649）为 MODS 发生的

预测因素（P <0.05）。MODS 患者各个器官功能衰竭早期或衰竭期发生率由高自低依次为 ：凝血功能、肺、外

周循环、心脏、脑、肝、肾、胃肠道、代谢 ；MODS 死亡组急性呼吸窘迫综合征或急性肺损伤的发生率高

于存活组，差异有统计学意义（P <0.05）。结论  血小板减少、血肌酐升高有预警恙虫病 MODS 发生的价值 ；

恙虫病 MODS 患者发生急性呼吸窘迫综合征或急性肺损伤提示可能预后不良。
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Abstract: Objective  To investigate the predictive factors of multiple organ disfunction syndrome (MODS) or 
death in patients with scrub typhus.  Methods  A total of 268 cases of scrub typhus were involved in this study, among 
which were 17 cases with MODS. Clinical information were recorded and analyzed.  Result  Patients in MODS 
group experienced increased incidence of leukocytosis, thrombocytopenia, elevated levels of serum creatinine (SCr), 
and procalcitonin > 0.5 µg/L compared with non-MODS group (P < 0.05). Multivariate logistic regression analysis 
showed thrombocytopenia and elevated levels of SCr were independent predictive factors of MODS (ÔR = 19.014, 
95% CI: 4.239, 85.280, Ol̂R = 113.286, 95% CI: 29.3914, 36.649, respectively). Occurrence of organ failure (from 
highest to lowest) was as follows: blood coagulation, lung, peripheral blood circulation, heart, brain, liver, kidney, 
gastrointestinal tract and metabolism. Incidence of acute respiratory distress syndrome in MODS group were 
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恙虫病在我国南方地区十分常见，且近年来发

病率呈明显增多趋势 [1]，部分患者可因发生多器官功

能 障 碍 综 合 征（multiple organ dysfunction syndrome, 

MODS）而重症化，严重者可致死。然而，哪些因素

是 MODS 发生及死亡的关键，国内外少有相关研究 [2]。

近年来，国内外虽有不少关于恙虫病并多脏器损害及

重症恙虫病的报道，但器官损害、重症恙虫病这些概

念目前无统一的诊断标准，与 MODS 有所区别，且不

同医疗中心报道的结果差异大，未能形成较一致的结

论。本研究着眼于探讨最为危重的，即并发 MODS 的

恙虫病的临床特征，以及其发生和导致死亡的预测因

素，为临床防治恙虫病危重病例提供参考。

1    资料与方法

1.1    一般资料

选取 2013 年 5 月 -2017 年 2 月在广东医科大学

附属医院诊治的恙虫病 268 例。其中，MODS 的患者

17 例（均在 ICU 治疗或需 ICU 治疗）。回顾性分析

MODS 与非 MODS 病例的临床资料，分析 MODS 患者

各个器官功能衰竭的情况，比较 MODS 死亡组和存活

组的临床资料。

1.2    诊断标准及定义

1.2.1    恙虫病的诊断    参考 2013 年人民卫生出版社

第 8 版《传染病学》[3]，存在发热等临床表现且查体

发现焦痂或溃疡者临床诊断确立。

1.2.2    MODS 的诊断    根据其定义 [4] 进行临床诊断。

1.2.3    器官功能衰竭早期及衰竭期    根据《重新修订

“95 庐山会议”MODS 病情分期诊断及严重程度评分

标准》[4] 评为 2 分及 3 分者分别定义为器官功能衰竭

早期、衰竭期。

1.2.4    各个器官功能障碍的诊断标准    急性呼吸窘迫

综合征（acute respiratory distress syndrome, ARDS）指

PaO2/FiO2 ≤ 200 mmHg 且胸片示肺泡实变加重，急性

肺 损 伤（acute lung injury, ALI） 指 200 mmHg<PaO2/

FiO2 ≤ 300 mmHg 且胸片示肺野有渗出改变 [4] ；急性

心力衰竭按 Killip 分级；昏迷程度根据 GCS 评分判定；

急性肝衰竭根据《肝衰竭诊治指南（2012 年版）》[5]

诊断标准进行诊断 ；急性肾损伤（acute kidney injury, 

AKI）按照 2012 年 KIDGO 发布的《AKI 临床实践指南》[6]

进行诊断和分期。

1.2.5      相关定义     热程指未进行有效抗感染治疗前

发热的时间。白细胞（white blood cell, WBC）增多指 > 

10×109/L ；血 小 板（platelet, Plt） 减 少 指 <100×109/L ； 

血 清 肌 酐（serum creatinine, SCr） 升 高 指 男 性 > 

106 μmol/L，女性 >97 μmol/L ；血清丙氨酸氨转移酶

（alanine aminotransferase, ALT）升高指 >40 u/L，血清

总胆红素（total bilirubin, TBil）升高指 >17.1 μmol/L。

1.3    统计学方法

数据分析采用 SPSS 23.0 统计软件，计量资料以

均数 ± 标准差（x±s）表示，正态分布采用 t 检验 ；

非正态分布的计量资料以 M（P25，P75）表示，采用秩和

检验 ；计数资料采用 χ2 检验或 Fisher 确切概率法。

预测因素采用多因素 Logistic 回归分析，P <0.05 为差

异有统计学意义。

2    结果

2.1    两组临床资料比较

268 例恙虫病中，MODS 17 例（其中死亡 6 例），

死亡原因均为 MODS。其中 MODS 组 WBC 增多、Plt

减 少、 降 钙 素 原（procalcitonin, PCT）>0.5 μg/L 及

SCr 升高者比例均高于非 MODS 组，差异有统计学意

义（P <0.05）。见表 1。

2.2    多因素 Logistic 回归分析结果

以 WBC 增多、Plt 减少、SCr 升高、PCT>0.5 μg/L

为自变量，发生 MODS 为因变量，进行多因素 Logistic

回归分析，结果显示 ：SCr 升高、Plt 减少为恙虫病发

生 MODS 的预测因素。见表 2。

2.3    MODS 器官功能衰竭早期及衰竭期的情况

17 例 MODS 患者各个器官功能衰竭早期 / 衰竭

期发生率由高自低依次为 ：凝血功能（88.2%），Plt

减少 15 例，其中伴弥散性血管内凝血（disseminated 

intravascular coagulation, DIC）4 例 ；肺（47.1%），ARDS 

6 例，ALI 2 例；外周循环（41.2%），感染性休克 7 例；

心脏（35.3%），急性心力衰竭 6 例，其中Ⅱ级 4 例，

dramatically increased compared with non-MODS group (P < 0.05).  Conclusion  Thrombocytopenia and elevated 
levels of SCr are associated with the occurrence of MODS, and ARDS indicates poor prognosis in patients with 
scrub typhus.
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Ⅲ级 2 例；脑（23.5%）昏迷，4 例，其中中度昏迷 3 例，

重度昏迷 1 例 ；肝（23.5%），急性肝衰竭 2 例，严重

肝功能损害 2 例 ；肾（17.6%），AKI（2 期以上）3 例，

其中 2 期 1 例，3 期 2 例 ；胃肠道（17.6%），上消化

道大出血 3 例；代谢（11.8%），糖尿病酮症酸中毒 2 例。

2.4    死亡组与存活组临床资料对比

恙虫病 MODS 患者死亡组与存活组 ARDS 或 ALI

发生情况比较，差异有统计学意义（P <0.05），死亡组

ARDS 或 ALI 发生率更高。见表 3。

表 2    恙虫病并发 MODS 多因素 Logistic 回归分析

变量 b Sb Wald χ2 值 P 值 Ol̂R
95%CI

下限 上限

WBC 增多 0.352 0.764 0.212 0.645 1.422 0.318 6.353

Plt 减少 2.207 0.913 5.849 0.016 9.093 1.520 54.403

SCr 升高 4.190 0.754 30.834 0.000 65.994 15.041 289.553

PCT>0.5 µg/L 0.564 0.874 0.417 0.518 1.758 0.317 9.747

表 3    MODS 患者死亡组与存活组临床资料比较

组别 年龄 /（岁，x±s） 热程 /（d，x±s） ALI 或 ARDS 例（%） DIC 例（%）

死亡组（n =6） 56.73±30.60 9.33±2.34 5（83.3） 3（50.0）

存活组（n =11） 60.73±22.35 8.46±4.46 3（27.3） 1（9.1）

t 值 0.310 0.446 - -

P 值 0.761 0.662 0.049 0.099

表 1    两组临床资料比较

组别 男 / 女 / 例 年龄 /（岁，x±s） 热程 /（d，x±s） PCT/[μg/L，M（P25，P75）]

MODS（n =17） 9/8 59.318±24.671 8.765±3.784 1.960（0.875, 6.600）

非 MODS（n =251） 116/135 51.798±22.263 8.588±4.692 0.334（0.171, 0.717）

t /χ2/Z 值 0.292 1.339 0.161 4.212

P 值 0.591 0.182 0.872 0.000

组别
PCT>0.5 μg/L 

例（%）
WBC 增多 
例（%）

Plt 减少
例（%）

SCr 升高
例（%）

ALT 或 TBil 升高
例（%）

MODS（n =17） 14（82.4） 9（52.9） 15（88.2） 13（76.5） 15（88.2）

非 MODS（n =251） 95（37.8） 73（29.1） 71（28.3） 4（1.6） 171（68.1）

t /χ2/Z 值 13.073 4.272 26.257 150.261 3.027

P 值 0.000 0.039 0.000 0.000 0.082

3    讨论

恙虫病立克次体感染人体后，产生的立克次体毒

素可导致血管炎及血管周围炎，进而导致器官功能损

害，甚至发生 MODS，MODS 是恙虫病重症化和死亡

的原因。

导致恙虫病患者发生 MODS 的影响因素是多方

面的。传统认识是 ：高龄、热程长而未有效治疗者，

更容易发生严重并发症甚至死亡 [7-8]，然而，本研究表

明，恙虫病 MODS 患者的热程和年龄与非 MODS 患者

比较无差异。而且笔者注意到，有的患者可在发病数

天时就发生 MODS 甚至死亡 ；另一些患者在确诊及治

疗时病程已超过 2 周却无并发症且治疗后迅速好转。

因此，本研究未能说明热程长短及年龄大小与恙虫病

发生 MODS 有关。推测病情轻重及是否发生 MODS

韩焕钦，等 ：恙虫病并发多器官功能障碍综合征及死亡预测因素研究
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还可能与恙虫病立克次体基因型的不同、毒株毒力的

强弱、感染立克次体数量的多少、个体免疫状态的差

异或基础疾病等有很大关系 [9]，然而上述因素在临床

实践中是很难考量的。

血清 PCT>0.5 μg/L 常提示细菌感染或脓毒血症

可能，PCT 在诊断细菌感染及脓毒血症方面具有重要

价值 [10]，但 PCT 对恙虫病的临床意义尚未完全明确，

PETER 等 [11] 研究发现，PCT 升高与 ICU 住院恙虫病

患者的病死率相关，薛聃等 [12] 的研究结果与之一致，

本研究 MODS 患者 PCT 水平升高，MODS 患者 PCT> 

0.5 μg/L 者比例高于非 MODS 患者，与 PETER 等及薛

聃等的研究有类似之处。

然而，SCr 升高及 Plt 减少才是恙虫病发生 MODS

的预测险因素，其在恙虫病预测 MODS 方面具有重要

价值。

为初步揭示影响恙虫病 MODS 患者重症化和死

亡的关键因素，笔者分析 MODS 患者的一般资料及各

器官功能障碍发生的情况。MODS 患者 Plt 减少的情

况更加普遍和突出，Plt 减少可能是病情严重的体现，

其直接负面影响是出血，尤其对上消化道大出血有促

进作用，但 Plt 减少的原因尚未阐明。严重肺损害主

要表现为 ARDS 或 ALI，其在死亡组比例高于存活组

提示 ARDS 或 ALI 的发生很可能与死亡直接相关。肝

损害虽是恙虫病最常见的并发症 [8，13]，但严重肝损害

或肝衰竭在恙虫病 MODS 患者发生率较低，多可通过

内科治疗得以好转，多非死亡直接原因。有关肾脏损

害，笔者曾做过相关研究 ：恙虫病患者 AKI 2、3 期者

极少，但 AKI（包括 1 期）有可能是恙虫病重症化或

发生 MODS 的关键因素 [14]，需重点监测。本研究报道

的 2 例严重代谢功能障碍均为糖尿病并酮症酸中毒及

昏迷，提示恙虫病或可诱发糖尿病患者并发酮症酸中

毒，进而促进 MODS 发生。

由于 MODS 患者的治疗极其复杂及强调个体化，

本研究无法揭示治疗策略与 MODS 预后的关系。如能

前瞻性对照观察恙虫病 MODS 与非 MODS 患者临床

表现的细节，或可进一步揭示影响恙虫病发生 MODS

及死亡的因素，进一步做到早期预测，降低病死率。
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