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血清中性粒细胞载脂蛋白在儿童感染性腹泻中的鉴别诊断价值

李 丹,汪剑晖,艾红红,陈 梅,胡森安△
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  摘 要:目的 探讨血清中性粒细胞载脂蛋白(HNL)在鉴别儿童感染性腹泻中是细菌感染还是病毒感染

的临床价值。方法 选取2019年1-6月来该院儿科门诊就诊的150例急性腹泻患儿作为研究对象,依据纳入

标准分为细菌组(95例)和病毒组(55例),另选取同期95例在该院儿童保健科健康体检的健康儿童作为对照

组。所有研究对象在当天采集粪便做粪便常规、相关病毒特异性抗体检测和细菌培养的同时,均采集静脉血检

测HNL、降钙素原(PCT)及C反应蛋白(CRP)水平。比较3组研究对象血清HNL、PCT、CRP水平差异,统计

其在细菌组的阳性率,并采用受试者工作特征曲线(ROC曲线)评价 HNL、PCT、CRP水平变化对细菌感染性

腹泻的诊断效能。结果 细菌组患儿 HNL、PCT、CRP水平分别为(231.52±72.85)ng/mL、(2.46±1.62)
ng/mL、(55.12±35.45)mg/L,均明显高于病毒组和对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。细菌组患儿

HNL、PCT、CRP阳性率分别为93.68%、84.21%、70.53%,均高于病毒组和对照组,差异均有统计学意义

(P<0.05)。ROC曲线分析显示,血清HNL诊断急性细菌感染性腹泻的效能与PCT相仿(P>0.05),但优于

CRP(P<0.05);血清HNL
 

cut
 

off值为142.39
 

ng/mL时的灵敏度和特异度最高。结论 血清 HNL可作为

急性细菌感染性腹泻的诊断指标,在鉴别急性感染性腹泻为病毒性感染还是细菌性感染有重要诊断价值。
关键词:中性粒细胞载脂蛋白; 细菌感染性腹泻; 鉴别诊断
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  急性腹泻是幼儿死亡的主要原因,全球每年死于

急性腹泻的5岁以下儿童人数超过180万[1]。在发

达国家,幼儿急性腹泻的发病率和病死率均急剧下

降,而在发展中国家,幼儿腹泻发病率仍居高不下[2]。
在中国,5岁以下儿童腹泻平均每年每个儿童年发病

3.5次,年发病率约为201%,病死率为0.51%[3]。正

确判断腹泻的类型是治疗腹泻的基础,由于幼儿年龄

小,表现不典型,病原体检测费时且滞后,容易被临床

误诊而延误治疗。细菌感染标志物包括白细胞计数

(WBC)和C反应蛋白(CRP)等,一个时期以来,联合

检测 WBC和CRP应用于儿童感染性疾病的诊断,已
被临床普遍接受[4],是临床常用的指标,但CRP缺乏

特异性,诊断效能不高[4-5]。因此,寻找可靠的能鉴别

诊断儿童细菌性感染还是病毒性感染腹泻的检测指

标,对于儿童感染性腹泻的早期诊断与及时有效的治

疗至关重要,同时可减少不必要的抗菌药物应用,避
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免耐药菌株产生。本研究拟定量检测细菌感染和病

毒感染性腹泻患儿血清中性粒细胞载脂蛋白(HNL)
水平,并与降钙素原(PCT)、CRP进行比较,同时以对

照组作为参照,探讨血清 HNL对儿童急性感染性腹

泻的早期诊断和鉴别诊断价值,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2019年1-6月来本院儿科门

诊就诊的急性腹泻患儿150例,以经粪便培养证实为

细菌感染性腹泻患儿95例作为细菌组,经腹泻相关

病毒特异性抗体检测阳性的病毒感染性腹泻患儿55
例作为病毒组,另选取同期在本院儿童保健科体检的

健康儿童95例作为对照组。3组研究对象监护人均

知晓本研究的目的,并签署知情同意书。
1.2 纳入和排除标准

1.2.1 纳入标准 (1)15
 

d内,每天有2次稀便;(2)
粪便细菌培养阳性,而病毒检测阴性者纳入细菌组,
纳入病毒组经轮状病毒或腺病毒抗原检测阳性者;
(3)发病后到本院就诊,未接受院外治疗。
1.2.2 排除标准 (1)不同意参加本课题的患者;
(2)细菌或病毒的其他类型感染;(3)智力障碍或有精

神病史的患儿;(4)细菌和病毒双重感染者。
1.3 检测方法及观察指标

1.3.1 样本采集 在研究对象接受抗菌药物治疗前

采集静脉血进行HNL、CRP及PCT检测,其中 HNL
检测的血液标本在室温下静置2

 

h后,于3
 

000
 

r/min
离心10

 

min后,取血清置-20
 

℃冰箱保存待检。
1.3.2 检测方法 PCT采用罗氏Cobas

 

E602全自

动免疫分析仪及配套试剂进行定量测定;CRP采用

SIEMENS
 

BNⅡ全自动蛋白分析仪及配套试剂进行

定量测定;HNL采用HNL定量检测试剂盒经酶联免

疫吸附试验检测。所有检测过程采用高、低水平质控

品进行质控,对检测结果进行全程质量跟踪管理。
1.4 疗 效 评 定 参 照 文 献[6-7],以 HNL>56

 

ng/mL,CRP>10
 

mg/L,PCT>0.5
 

ng/mL为阳性。
1.5 统计学处理 采用SPSS20.0统计软件进行数

据分析处理。计量资料以x±s表示,计数资料以例

数或百分率表示,采用 MedCalc
 

软件行受试者工作特

征曲线(ROC曲线),计算曲线下面积(AUC),组间比

较采用χ2 检验,3组间比较采用方差分析,两两比较

采用 LSD-t 检验。以 P<0.05
 

为 差 异 有 统 计 学

意义。
2 结  果

2.1 3组研究对象 HNL、PCT、CRP水平比较 见

表1。细菌组患儿 HNL、PCT、CRP水平均明显高于

对照组和病毒组,差异均有统计学意义(P<0.05);病
毒组患儿CRP水平高于对照组,差异有统计学意义

(P<0.05),HNL与PCT水平与对照组比较,差异均

无统计学意义(P>0.05)。
2.2 3组研究对象 HNL、PCT、CRP阳性率比较 

见表2。细菌组患儿 HNL、PCT、CRP阳性率均明显

高于病毒组和对照组,差异均有统计学意义(P<
0.05);病毒组患儿CRP阳性率高于对照组,差异有

统计学意义(P<0.05),HNL和PCT阳性率与对照

组比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。
表1  3组研究对象 HNL、PCT、CRP水平比较

 

(x±s)

组别 n HNL(ng/mL) PCT(ng/mL) CRP(mg/L)

细菌组 95 231.52±72.85 2.46±1.62 55.12±35.45

病毒组 55 54.95±29.63* 0.58±0.53* 5.71±3.21*#

对照组 95 50.64±24.25* 0.57±0.49* 4.85±1.79*

  注:与细菌组比较,*P<0.05;与对照组比较,#P<0.05。

表2  3组研究对象 HNL、PCT、CRP阳性率比较[n(%)]

组别 n HNL PCT CRP

细菌组 95 89(93.68) 80(84.21) 67(70.53)

病毒组 55 5(9.09)* 5(9.09)* 8(14.55)*#

对照组 95 8(8.42)* 9(9.47)* 11(11.58)*

  注:与细菌组比较,*P<0.05;与对照组比较,#P<0.05。

2.3 HNL、PCT和CRP诊断儿童细菌感染性腹泻

的ROC曲线分析 见图1。血清 HNL诊断儿童细

菌感染性腹泻的AUC(0.971)与PCT(0.958)、三者

联合(0.995)比较,差异均无统计学意义(P>0.05),
与CRP(0.824)比较,差异有统计学意义(P<0.05)。
ROC曲线分析显示,当血清 HNL的cut

 

off值为

142.39
 

ng/mL 时,灵 敏 度 (94.49%)和 特 异 度

(97.42%)最高。

图1  HNL、PCT、CRP单独及联合检测诊断儿童细菌

感染性腹泻的ROC曲线

3 讨  论

在儿童急性腹泻的诊疗过程中,准确判断是细菌

感染还是病毒感染是较为常见且较难鉴别的问题。
尽管粪便细菌培养的方法对细菌感染性腹泻特异度

较高,但操作十分繁琐、用时较长,容易错过最佳治疗

时机,延误病情;病毒抗原检测虽然特异度也很高,但
仅能针对轮状病毒和腺病毒等已知的几种病毒,大部

分病毒仍未被发现其相应、可用于临床检测的特异性

抗原或抗体[8-10]
 

。故临床上针对儿童急性腹泻多联合
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采用多种广谱抗菌药物治疗,从表观上看,确实达到

了控制病情,利于患儿康复的目的,但从长期来看,容
易产生大量耐药菌株,使患儿以后患病用药的效果大

大降低。因此,经广大医学研究人员不断探索,能够

初步了解病原体类型的PCT及CRP被广泛应用于

急性感染性腹泻的鉴别诊断中,但其自身灵敏度不

高,效果不佳,故寻找对儿童细菌感染性腹泻诊断特

异性强、时效性高的指标,具有非常重要的临床意义。
CRP

 

是肝脏受刺激后释放的产物,峰值出现常常

延迟,且作为机体的急性时相反应蛋白,常常在肿瘤、
冠心病等患者中也会异常增高,因此CRP虽然能提

高细菌感染的诊断率,但特异度不高。本研究发现,
CRP在细菌组中的阳性率远远低于 HNL和PCT,其
对细菌感染性腹泻的诊断效能也低于HNL和PCT。
PCT于1992年被发现,是降钙素的前肽物质,含

有116个氨基酸分子,相对分子质量约为13×103。
正常情况下,降钙素由甲状腺分泌产生且具有激素活

性。健康人血清中 PCT 几乎全部裂解为降钙素,
PCT水平极微(<0.1

 

ng/mL)。当全身发生细菌感

染时,在细胞因子或内毒素作用下,PCT难以降解为

降钙素,引起血清中PCT水平升高。但PCT
 

也受病

原体种类、感染严重程度、免疫反应等的影响,其水平

会有不同程度的变化,有时升高不明显,会掩盖病情。
HNL是中性粒细胞正常脱离的产物,属于载脂

蛋白超家族成员,含180个氨基酸残基,在健康人群

正常生理状态下,肾脏、结肠、肺、胃及前列腺等组织

可呈低度表达,且表达水平相对稳定,不易波动。当

炎症刺激中性粒细胞活化,包裹吞噬病原体便会脱落

HNL
 

。在感染早期阶段,HNL在血清中的水平会骤

然升高,峰值出现快。VENGE等[11]发现,血 HNL
水平在感染6~8

 

h
 

即可升高,出现峰值较CRP
 

及

PCT早18
 

h,可应用于早期细菌感染,而且在应用抗

菌药物控制感染48
 

h后,HNL
 

水平也会随之降低,
因此也可用来指导治疗效果的监测。本研究分别对

细菌组、病毒组及对照组血清 HNL水平进行检测发

现,当儿童患急性细菌感染性腹泻时,血清HNL水平

升高最为明显,灵敏度最高,均明显高于病毒组和对

照组。将所有研究对象的3项指标检测值与阳性指

标一一比较发现,HNL在细菌感染性腹泻中的阳性

率最高、特异性较强。HNL在鉴别诊断儿童急性细

菌感染性腹泻中的优势与国内研究一致[6,12]。HNL
采用酶联免疫吸附试验检测后,明显提高了检测速

率,成本低于PCT,操作简单,有利于医院开展,使
HNL

 

的广泛使用成为可能。

综上所述,HNL
 

、PCT
 

及CRP
 

对儿童细菌感染

性腹泻的诊断较为敏感,鉴别诊断能力较强,其中以

HNL水平升高最为明显,灵敏度高、准确率高,明显

缩短了儿科医生鉴别诊断细菌感染性腹泻的时间,能
合理指导临床抗菌药物的使用,降低疾病带给患儿的

痛苦,减少住院治疗费用,为解决社会医疗难题做出

了重要贡献。
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