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摘要：目的　 探讨肝素结合蛋白（ＨＢＰ）水平在感染性肺炎诊断中的临床应用价值。方法　 选取 ２０１７年 ３月至 １２月在辽宁省
人民医院收治的细菌性肺炎患者 ５１例，非细菌性肺炎患者 ４４例，选取同时期体检健康者 ５１名作为健康人对照组。分别测定
各组患者血液中 ＨＢＰ、血清淀粉样蛋白 Ａ（ＳＡＡ）、降钙素原（ＰＣＴ）及 ＷＢＣ 水平，统计分析各指标组间差异；ＲＯＣ 曲线分析各
指标对感染性肺炎的诊断效能。结果　 血浆 ＨＢＰ 水平在细菌性肺炎组［５２．００（２５．００，１０１．００）ｎｇ ／ ｍＬ］显著高于非细菌肺炎组
［（１２．１４±６．４６）ｎｇ ／ ｍＬ］和健康人对照组［（１１．８６±５．１４）ｎｇ ／ ｍＬ］，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；血浆 ＨＢＰ 水平在非细菌性肺
炎组和健康人对照组中差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。细菌性肺炎组［８０．８９（４６．４６，１６７．３５）ｍｇ ／ Ｌ］、非细菌肺炎组［１１．８６
（２．０６，５２．５６）ｍｇ ／ Ｌ］及健康人对照组［（３．３４±２．９８）ｍｇ ／ Ｌ］各组间 ＳＡＡ水平比较，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０１）；ＲＯＣ曲线分
析，ＨＢＰ 与 ＳＡＡ诊断细菌性肺炎的曲线下面积（ＡＵＣ）分别是 ０．９１７和 ０．８３４，当 ＨＢＰ 诊断阈值为 １９．５ ｎｇ ／ ｍＬ 时，诊断细菌性
肺炎的敏感性和特异性分别为 ８０．４％和 ８８．４％；ＳＡＡ诊断阈值为 １８．８４ ｍｇ ／ Ｌ时，诊断细菌性肺炎的敏感性为 ７８．４％，特异性为
８１．１％；联合 ＨＢＰ 与 ＳＡＡ诊断细菌性肺炎的敏感性和特异性分别为 ９０．２％和 ８０．０％。ＨＢＰ 与 ＳＡＡ 在鉴别诊断细菌性肺炎与
非细菌性肺炎的 ＡＵＣ分别为 ０．９０８和 ０．７４８，当 ＨＢＰ ＝ ２０．５０ ｎｇ ／ ｍＬ和 ＳＡＡ＝ １６．３１ ｍｇ ／ Ｌ时，特异性分别为 ８８．６％和 ５４．５％。结
论　 血浆 ＨＢＰ 是较敏感的细菌性感染标志物，在鉴别细菌与非细菌性肺炎中的诊断价值优于血清 ＳＡＡ、ＰＣＴ及 ＷＢＣ，与血清
ＳＡＡ联合检测可提高诊断细菌性肺炎的敏感性。
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　 　 细菌性肺炎是继发于细菌感染的下呼吸道和肺
实质的获得性炎症［１］，是临床上一种常见的呼吸道

系统疾病，具有相当高的发病和死亡率。目前实验

室检测的常用感染指标如降钙素原（ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，
ＰＣＴ）、白细胞（ｗｈｉｔｅ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ，ＷＢＣ）计数、Ｃ 反应
蛋白（Ｃ ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）及白细胞介素 ６（ｉｎｔｅｒ
ｌｅｕｋｉｎ６，ＩＬ６）的影响因素较多，诊断感染性疾病的
敏感性及特异性欠理想。因此，有关感染性疾病诊

断标志物的研究一直是医学研究热点。

肝素结合蛋白（ｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ，ＨＢＰ）由
活化的中性粒细胞释放，是唯一存在于中性粒细胞

颗粒中的可分泌蛋白质。ＨＢＰ 具有广泛的抗微生
物活性，由细菌感染激活的中性粒细胞释放，可通过

影响血管内皮细胞通透性诱导血管发生渗漏和水肿

形成，具有促炎作用。血清淀粉样蛋白 Ａ（ｓｅｒｕｍ
ａｍｙｌｏｉｄ Ａ，ＳＡＡ）主要在肝脏中产生，在健康人中有
少量存在，创伤、感染、急慢性炎症时 ＳＡＡ表达水平
会升高［２］。本研究通过细菌性肺炎及非细菌性肺

炎患者血液 ＨＢＰ、ＳＡＡ、ＰＣＴ及ＷＢＣ水平，评估各指
标在感染性肺炎中的临床应用价值。

１　 资料与方法

１．１　 研究对象　 选取 ２０１７ 年 ３ 月至 １２ 月在辽宁
省人民医院住院的细菌性肺炎患者 ５１例，男 ２９ 例，
女 ２２例，年龄（６３．９２±１５．６２）岁，符合任一标准：（１）
痰标本细菌培养阳性；（２）影像学诊断为炎症；非细
菌性肺炎患者 ４４例，男 ２０例，女 ２４例，年龄（５９．０９±
１０．８２）岁，其中 ２８ 例肺炎支原体（ＭＰ）感染，１６ 例
肺炎衣原体（ＣＰ）感染，所有非细菌性肺炎患者痰细
菌培养阴性，经 ＭＰ ／ ＣＰ ＩｇＭ 抗体检测为阳性，急性
期或恢复期检测 ＭＰ ／ ＣＰ ＩｇＧ 抗体滴度升高 ４ 倍以
上；同期体检健康者 ５１ 名作为对照组，男 ２７ 例，女
２４例，年龄（５１．７８±９．７２）岁，门诊体检血常规、尿常
规、肝肾功能及肺 ＣＴ 检查正常且排除近期感染。
各组患者间年龄、性别差异无统计学意义。清晨空

腹采集枸橼酸钠抗凝血、无抗凝剂血、ＥＤＴＡ 抗凝血
各 １管，ＥＤＴＡ抗凝血混匀后直接用于血常规 ＷＢＣ

的检测；将枸橼酸钠（１ ∶ ９）抗凝血与无抗凝剂血
１ ６１０×ｇ离心 ５ ｍｉｎ分离血浆 ／血清并分装做好标记
后放入 － ７０ ℃冰箱储存，以待检测 ＨＢＰ、ＳＡＡ 及
ＰＣＴ。本试验研究已通过辽宁省人民医院伦理委员
会批准（伦理批件号：ＨＳ００４）。
１．２　 仪器与试剂 　 ｃｏｂａｓ ｅ７０２ 全自动生化分析仪
（Ｒｏｃｈｅ公司），血浆 ＨＢＰ 试剂盒（杭州中翰盛泰医
疗器械有限公司）；ＡＦＳ１０００ 干式荧光免疫分析仪
及其配套血清 ＳＡＡ检测试剂（广州蓝勃生物科技有
限公司）；ｃｏｂａｓ ｅ６０１电化学发光分析仪及配套 ＰＣＴ
检测试剂（Ｒｏｃｈｅ公司）；ＸＮ２０００血细胞分析仪及其
配套试剂（Ｓｙｓｍｅｘ公司）。
１．３　 方法 　 在 ｃｏｂａｓ ｅ７０２ 全自动生化分析仪上用
免疫比浊法检测血浆 ＨＢＰ，在 ＡＦＳ１０００ 干式荧光
免疫分析仪用免疫比浊法检测血清 ＳＡＡ，在 ｃｏｂａｓ
ｅ６０１电化学发光分析仪上用免疫荧光层析法检测
血清 ＰＣＴ水平，ＷＢＣ计数采用 ＸＮ２０００ 血细胞分析
仪及其配套试剂检测，所有标本检测过程均严格按

照厂家提供的试剂说明书及相应 ＳＯＰ 文件进行。
１．４　 统计学分析　 用 ＳＰＳＳ ２０．０ 软件分析，计量资
料采用均值±标准差（珋ｘ±ｓ）或中位数 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表
示，正态分布计量资料比较采用 ｔ检验，方差齐性的
非正态分布计量资料比较采用单因素方差分析，方

差不齐的非正态分布计量资料比较采用秩和检验；

计数资料采用 χ２ 检验。用 ＲＯＣ 曲线评价指标的诊
断性能。

２　 结果

２．１　 各组患者血液中 ＨＢＰ、ＳＡＡ、ＰＣＴ及 ＷＢＣ 检测
结果的比较　 细菌性肺炎组 ＨＢＰ、ＳＡＡ 与非细菌性
肺炎组比较，差异有统计学意义（Ｚ ＝ －６．９０ 和 Ｚ ＝
－４．１６，Ｐ＜０．０５），而 ＰＣＴ及 ＷＢＣ计数水平与非细菌
性肺炎组比较，差异无统计学意义（Ｆ ＝ ０． ５３，ｔ ＝
１．２７，Ｐ＞０． ０５）。非细菌肺炎组 ＳＡＡ、ＰＣＴ 及 ＷＢＣ
水平与健康人对照组比较，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５），ＨＢＰ 水平与健康人对照组比较差异无统计
学意义（ｔ＝ ０．２３，Ｐ＝ ０．０７）。见表 １。
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表 １　 各组 ＨＢＰ、ＳＡＡ、ＰＣＴ及 ＷＢＣ水平的比较

组别 例数 ＨＢＰ（ｎｇ ／ ｍＬ） ＳＡＡ（ｍｇ ／ Ｌ） ＰＣＴ（ｎｇ ／ ｍＬ） ＷＢＣ（×１０９ ／ Ｌ）
细菌性肺炎组 ５１ ５２．００（２５．００，１０１．００）ａｂ ８０．８９（４６．４６，１６７．３５）ａｂ ０．１１（０．０６，０．６６）ｂ ９．５５±４．２７ｂ

非细菌性肺炎组 ４４ １２．１４±６．４６ １１．８６（２．０６，５２．５６）ｂ ０．０６（０．０４，０．２０）ｂ ８．４１±４．４８ｂ

健康人对照组 ５１ １１．８６±５．１４ ３．３４±２．９８ ０．０４±０．０１ ６．０４±０．８７

　 　 　 　 　 　 　 注：ａ，与非细菌性肺炎组比较，Ｐ＜０．０５；ｂ，与健康人对照组比较，Ｐ＜０．０５。

２．２　 ＨＢＰ 与 ＳＡＡ诊断细菌性肺炎感染的效能评价
　 根据细菌性肺炎组与对照组（包括健康人对照组
和非细菌性肺炎组）ＨＢＰ、ＳＡＡ、ＰＣＴ及 ＷＢＣ 水平绘
制 ＲＯＣ 曲线，见图 １。ＨＢＰ 的 ＲＯＣ 曲线下面积
（ＡＵＣ）为 ０．９１７，以 １９．５０ ｎｇ ／ ｍＬ 作为 ＨＢＰ 最佳截
断值时敏感性为 ８０．４％，特异性为 ８８．４％；血清 ＳＡＡ
的 ＡＵＣ为 ０．８３４，以 １８．８４ ｍｇ ／ Ｌ作为 ＳＡＡ最佳截断
值时敏感性为 ７８． ４％，特异性为 ８１． １％。ＨＢＰ 与
ＳＡＡ联合检测诊断细菌性肺炎时敏感性和特异性
分别为 ９０．２％和 ８０．０％，可以提高对细菌性肺炎诊
断的敏感性。见表 ２。

图 １　 各指标诊断细菌性肺炎的 ＲＯＣ曲线

表 ２　 各指标对细菌性肺炎诊断的性能参数

参数 曲线下面积 ｃｕｔ ｏｆｆ值 敏感性（％）特异性（％）
ＨＢＰ（ｎｇ ／ ｍＬ） ０．９１７ １９．５０ ８０．４ ８８．４
ＳＡＡ（ｍｇ ／ Ｌ） ０．８３４ １８．８４ ７８．４ ８１．１
ＰＣＴ（ｎｇ ／ ｍＬ） ０．８３５ ０．１１ ６２．７ ８９．６
ＷＢＣ（×１０９ ／ Ｌ） ０．７１７ ８．０６ ５８．８ ８２．１
ＨＢＰ＋ＳＡＡ － － ９０．２ ８０．０

２．３　 ＨＢＰ、ＳＡＡ、ＰＣＴ及 ＷＢＣ 在鉴别诊断细菌性肺
炎与非细菌性肺炎中的效能评价　 在鉴别诊断细菌
性肺炎与非细菌性肺炎中，ＨＢＰ 的 ＡＵＣ 值为 ０．９０８
（９５％ＣＩ：０．８４９ ～ ０．９６７），高于 ＳＡＡ、ＰＣＴ 及 ＷＢＣ 的
ＡＵＣ值 ０．７４８（９５％ＣＩ：０．６４４ ～ ０．８５３）、０．６２３（９５％ＣＩ：
０．５０９～０．７３８）和 ０．６１１（９５％ＣＩ：０．４９５ ～ ０．７２６），当
ＨＢＰ 最佳截断值为 ２０．５０ ｎｇ ／ ｍＬ 时，鉴别诊断细菌
性肺炎和非细菌性肺炎的敏感性为 ７８．４％，特异性

为 ８８．６％，其鉴别诊断价值高于 ＳＡＡ、ＰＣＴ。见图 ２
和表 ３。

图 ２　 各指标鉴别细菌性与非细菌肺炎感染的 ＲＯＣ曲线

　 　 表 ３　 各指标在鉴别细菌性与非细菌性肺炎感染中的
诊断价值

参数
曲线下

面积
Ｐ值

ｃｕｔ ｏｆｆ
值

敏感性

（％）
特异性

（％）
ＨＢＰ（ｎｇ ／ ｍＬ） ０．９０８ ０．０００ ２０．５０ ７８．４ ８８．６
ＳＡＡ（ｍｇ ／ Ｌ） ０．７４８ ０．０００ １６．３１ ８６．３ ５４．５
ＰＣＴ（ｎｇ ／ ｍＬ） ０．６２３ ０．０３９ ０．１２ ４７．１ ６８．２
ＷＢＣ（×１０９ ／ Ｌ） ０．６１１ ０．０６４ － － －

３　 讨论

　 　 ＨＢＰ 具有显著的杀菌活性、趋化特性以及增加
血管内皮细胞通透性及调节炎症反应的作用。健康

人血浆中 ＨＢＰ 含量很低，一般不超过 １０ ｎｇ ／ ｍＬ，严
重脓毒症或感染性休克患者血浆 ＨＢＰ 水平显著升
高，且 ＨＢＰ 水平升高与死亡风险增加有关［３］。此

外，对呼吸道感染［４］、颅内感染［５］、尿路感染［６］等感

染性疾病的研究发现 ＨＢＰ 与感染的发生、发展密切
相关。

在本研究中，细菌性肺炎组 ＨＢＰ 水平皆显著高
于非细菌性肺炎组和健康人对照组，在非细菌性肺

炎组和健康人对照组间 ＨＢＰ 水平差异无统计学意
义（Ｐ＞０．０５），提示 ＨＢＰ 是较敏感的细菌性感染标
志物。血清 ＳＡＡ水平在细菌性肺炎组、非细菌肺炎
及健康对照组各组间比较，差异均有统计学意义
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（Ｐ＜０．０１），提示 ＳＡＡ 对炎症反应较敏感；联合检测
ＨＢＰ 和 ＳＡＡ 可为鉴别诊断细菌感染、支原体、衣原
体感染提供有力的支持。本研究 ＰＣＴ 及 ＷＢＣ 在细
菌性肺炎组、非细菌肺炎组的水平高于对照组，表明

ＰＣＴ和 ＷＢＣ也是辅助判断是否有感染的一个重要
指标。

ＨＢＰ 与 ＳＡＡ 诊断细菌性肺炎的 ＡＵＣ 分别为
０．９１７和 ０．８３４，分析得出识别细菌性肺炎的 ＨＢＰ 最
佳截断值为 １９．５０ ｎｇ ／ ｍＬ，对应的敏感性为 ８０．４％，
特异性为 ８８．４％；ＳＡＡ 的最佳截断值为 １８．８４ ｍｇ ／ Ｌ
时，敏感性为 ７８．４％，特异性为 ８１．１％，这也与陈凤
华等［２］的研究结果基本一致；联合应用 ＨＢＰ 与 ＳＡＡ
诊断细菌性肺炎的敏感性和特异性分别为 ９０．２％和
８０．０％。因此，ＨＢＰ 与 ＳＡＡ 联合检测有助于快速早
期诊断细菌性肺炎。吴苑等［４］研究表明 ＨＢＰ 在鉴
别呼吸道细菌感染和非细菌感染时的诊断价值较其

他炎症指标较优越，对辅助各专科医生分析不同部

位细菌感染有重要的诊断作用。本研究中 ＨＢＰ 在
鉴别诊断细菌性与非细菌性肺炎时的 ＡＵＣ 为
０．９０８，敏感性和特异性分别为 ７８．４％和 ８８．６％，其综
合鉴别诊断价值优于 ＳＡＡ、ＰＣＴ 与 ＷＢＣ，这进一步
支持血浆 ＨＢＰ 可用于鉴别感染性肺炎的病原体类
型。血清 ＳＡＡ 鉴别诊断感染类型的特异性为
５４．５％，说明 ＳＡＡ是一种非特异性的感染标志物，只
提示感染，是辅助诊断感染的一个敏感指标。

综上所述，血浆 ＨＢＰ 是较理想的细菌感染标志

物，与血清 ＳＡＡ联合检测可提高鉴别诊断细菌性肺
炎的敏感性，ＨＢＰ 在鉴别细菌与非细菌肺炎中的诊
断价值较高，所以检测 ＨＢＰ 对确认感染类型有很大
临床意义，有利于指导医生对症使用抗菌药物治疗。

本研究的局限性在于不能完全排除患者在入院前已

使用抗炎药物治疗，会降低病原微生物阳性检出率

及对结果的检测产生影响。
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