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　　摘　要：目的　探讨人中性粒细胞载脂蛋白（ＨＮＬ）在老年急性呼吸道感染患者细菌和病毒感染鉴别诊断中的临床价值。方

法　将１４２例老年呼吸道感染患者根据感染情况分为细菌组（９６例）、病毒组（４６例），将同期４２例健康体检者作为对照组。分别

采用酶联免疫吸附测定法及高敏感干化学微粒增强型免疫浊度法检测其血 ＨＮＬ及Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ），同时进行病毒特异性抗

体检测。结果　细菌组患者血 ＨＮＬ、ＣＲＰ水平及其检测阳性率分别与病毒组、对照组比较，差异有统计学意义（犘＜０．０１）；而病

毒组与对照组上述指标的差异无统计学意义（犘＞０．０５）。抗菌药治疗前及治疗后２４、４８、７２ｈ检测，ＨＮＬ浓度分别为（２１６．８±

６４．１）、（１９２．０±４１．２）、（１５８．０±５４．５）及（８７．０±１２．４）μｇ／Ｌ，ＣＲＰ浓度分别为（５０．９±４０．９）、（４６．２±１８．３）、（３９．６±９．６）及

（１２．６±９．８）ｍｇ／Ｌ。ＨＮＬ检测的敏感性、特异性、阳性预测值及阴性预测值分别为９０．６％、９０．９％，９１．５％、８９．９％，均高于ＣＲＰ

的相关指标（分别为８８．５％、８５．２％、８６．７％及８７．２％），差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　ＮＨＬ检测对老年急性呼吸道感染

患者细菌和病毒感染的鉴别诊断具有重要意义。
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ｔｉｏｎｓ

　　 人中性粒细胞载脂蛋白（ｈｕｍａｎｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｌｉｐｏｃａｌｉｎ，

ＨＮＬ）又称人中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ

ｇｅｌａｔｉｎａｓｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｌｉｐｏｃａｌｉｎ，ＮＧＡＬ），是人中性粒细胞二级

颗粒的主要成分，属于载脂蛋白超家族成员，在肝、肾、胃、直

肠、小肠、支气管、胸腺、胰脏及皮肤等组织中均有表达。正常

情况下，人体液中的 ＨＮＬ保持在一个较为稳定的水平；但在

病理情况下，当人外周血中性粒细胞受到刺激而活化或人体上

述部位发生损伤时，ＨＮＬ可由细胞内释放至细胞外，导致血液

或尿液 ＨＮＬ浓度明显升高。临床 ＨＮＬ的检测主要用于细菌

或病毒急性感染的诊断和鉴别诊断，敏感性和特异性高，诊断

价值优于常规Ｃ反应蛋白（Ｃｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）、ＷＢＣ、红

细胞沉降率（ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅｓｅｄｉｍｅｎｔａｔｉｏｎｒａｔｅ，ＥＳＲ）检测，是继降

钙素原检测后又一重要的细菌感染诊断指标［１３］。定量检测

ＨＮＬ的方法报道较少，早期有放射免疫测定法
［４］，本研究通过

对血 ＨＮＬ、ＣＲＰ的检测，探讨 ＨＮＬ在老年急性呼吸道患者细

菌和病毒感染鉴别诊断中的价值。
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１　资料与方法

１．１　一般资料　选自２０１２年３月至２０１３年８月于本院住院

治疗的５５岁以上老年呼吸道感染患者１４２例。其中，社区获

得性肺炎９９例，院内获得性肺炎３４例，其他９例。根据临床

表现和病原学等实验室检验及影像学等检查，将１４２例患者中

ＷＢＣ和ＣＲＰ均升高，经血、尿、粪、痰或咽拭子等体液标本细

菌培养有致病菌生长的８８例患者以及影像学提示为肺炎的８

例患者作为细菌组（狀＝９６），其中，男５４例，女４２例；病毒特异

性抗体检测为阳性的４６例作为病毒组，其中，男２８例，女１８

例；另选择健康体检者４２例作为对照组，其中，男２９例，女１３

例，均无肝、肾、心、肺等的感染性疾病。

１．２　样本采集　分别在患者接受抗菌药治疗前及治疗后２４、

４８、７２ｈ采集静脉血进行 ＨＮＬ、ＣＲＰ检测，其中，ＨＮＬ检测的

血液样本于室温静置１～２ｈ后，３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，取上

清液于－２０℃保存待检。

１．３　检测方法　采用 ＨＮＬ定量检测试剂盒（长春市瑞华科

技有限公司）、酶联免疫吸附测定法进行 ＨＮＬ检测；采用高敏

感干化学微粒增强型免疫浊度法、ＱｕｉｋＲｅａｄ快速分析仪（芬兰

ＯｒｉｏｎＤｉａｇｎｏｓｔｉｃａ公司）及其配套试剂检测 ＣＲＰ；采样法国

ＢｉｏＭｅｒｉｅｎｘ公司生产的ＢａｃＴ／Ａｌｅｒｔ３Ｄ６０全自动血培养仪和

ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ全自动微生物鉴定及药敏分析仪进行细菌

培养和鉴定；采用美国 ＴｒｉｎｉｔｙＢｉｏｔｅｃｈｐｌｃ公司 ＸＬ型全自动

酶免仪及ＲａｙｔｏＲＴ６０００全自动酶标仪（美国Ｒａｙｔｏ公司）及

相应试剂进行病毒特异性抗体的检测。操作严格按照仪器操

作指南和试剂使用说明进行。

１．４　评价标准　以 ＨＮＬ＞１６５μｇ／Ｌ，ＣＲＰ＞１０ｍｇ／Ｌ为阳性

判断值；以检出任何一项病毒特异性抗体为病毒感染阳性；以

任何一项送检标本（血、尿、粪、痰、咽拭子等）分离出致病菌为

细菌培养阳性。计算 ＨＮＬ、ＣＲＰ对预测老年急性呼吸道细菌

感染的敏感性、特异性、阳性预测值及阴性预测值。

１．５　标准曲线的绘制　按照试剂说明书检测 ＨＮＬ，采用波长

４５０、６３０ｎｍ处的光密度（ｏｐｔｉｃａｌｄｅｎｓｉｔｙ，ＯＤ）值绘制标准曲

线，并建立标准方程（犚２≥０．９８）。当犚２≥０．９８，质量控制（质

控）值在±１５％范围内时，结果有效；否则，重复进行检测。

１．６　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计学分析，计

量资料用狓±狊表示，组间比较采用狋检验，以α＝０．０５为检验

水准，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＨＮＬ定值血清的标准曲线　质控品标准值为３μｇ／Ｌ，

质控检测值为３．２３μｇ／Ｌ，在±１５％范围内。结果显示，标准

品中的 ＨＮＬ浓度范围为０．１５６２５～１０．０００００μｇ／Ｌ，犚
２＝

０．９９９５，在４５０、６３０ｎｍ波长处检测犗犇值具有良好的线性。

２．２　ＨＮＬ、ＣＲＰ检测结果　ＨＮＬ、ＣＲＰ检测结果见表１，细菌

组患者血 ＨＮＬ、ＣＲＰ水平分别与病毒组、对照组比较，差异有

统计学意义（犘＜０．０１）；而病毒组与对照组上述指标的差异无

统计学意义（犘＞０．０５）。细菌组患者血 ＨＮＬ、ＣＲＰ的阳性率

分别与病毒组、对照组比较，差异有统计学意义（犘＜０．０１）；而

病毒组与对照组 ＨＮＬ、ＣＲＰ阳性率的差异无统计学意义（犘＞

０．０５）。

２．３　不同时间 ＨＮＬ、ＣＲＰ的检测结果　抗菌药治疗前及治

疗后２４、４８、７２ｈ检测，ＨＮＬ浓度分别为（２１６．８±６４．１）、

（１９２．０±４１．２）、（１５８．０±５４．５）及（８７．０±１２．４）μｇ／Ｌ，ＣＲＰ浓

度分别为（５０．９±４０．９）、（４６．２±１８．３）、（３９．６±９．６）及

（１２．６±９．８）ｍｇ／Ｌ。

２．４　ＨＮＬ与ＣＲＰ对细菌感染诊断效能的比较　ＨＮＬ检测

的敏感性、特异性、阳性预测值及阴性预测值分别为９０．６％、

９０．９％，９１．５％、８９．９％，均高于 ＣＲＰ的相关指标（分别为

８８．５％、８５．２％、８６．７％及８７．２％），差异有统计学意义（犘＜

０．０５）。

表１　　细菌组、病毒组及对照组受检者血 ＨＮＬ、ＣＲＰ的检测

组别 狀

浓度

ＨＮＬ（μｇ／Ｌ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ）

阳性

ＨＮＬ［狀（％）］ ＣＲＰ［狀（％）］

细菌组 ９６ ２１６．８±６４．１ ５０．９±４０．９ ８７（９０．６）　　 ８５（８８．５）

病毒组 ４６ ４８．９±１４．１△ ５．５±８．３△ ５（１０．９）△ ８（１７．４）△

对照组 ４２ ５０．９±２６．８ ５．５±２．１ ３（７．１）　 ５（１１．９）

　　：犘＜０．０１，与细菌组比较；△：犘＞０．０５，与对照组比较。

３　讨　　论

ＨＮＬ在检验方法学方面优于常规方法。研究发现，血清

ＨＮＬ水平可能是区分急性细菌或病毒感染的更有效诊断指

标，具有准确性高、敏感性和特异性强等优点，其判断能力明显

优于现行的临床检测方法［５７］。在临床中，常有不同疾病的患

者尽管病因不同，但症状却很相似，尤其是呼吸道感染的临床

表现不典型，常被误诊或漏诊［８］，因此，根据临床症状并结合实

验室检查进行诊断显得尤为重要。传统用于细菌和病毒感染

鉴别诊断的指标（如体温、ＷＢＣ、ＥＳＲ等）敏感性和特异性均不

高；细菌培养和鉴定虽然是临床感染诊断的金标准，但检测需

要的时间较长，且操作繁琐、敏感性低；常规炎症指标也存在一

定的局限性，如严重细菌感染时，即使患者出现免疫抑制状态，

血清降钙素原出现明显升高，而ＣＲＰ可不升高
［９］。有研究报

道，血清 ＨＮＬ水平在细菌感染早期即迅速升高，而在病毒感

染时不升高，可作为鉴别急性细菌和病毒感染的一种新的有效

指标，酶联免疫吸附测定法检测 ＨＮＬ的敏感性、特异性和准

确性均显著高于 ＷＢＣ计数和 ＣＲＰ检测。血清 ＨＮＬ水平可

以更准确地反映早期细菌感染及其进程，可为早期诊断、合理

用药及疗效评价提供可靠的参考依据［２，１０１１］。本研究证实，

ＨＮＬ和ＣＲＰ对细菌感染的诊断均具有较高的敏感性，但

ＨＮＬ的特异性和阳性预测值明显高于ＣＲＰ，这与李彦华等
［１２］

的研究结果相似，他们认为超敏ＣＲＰ可提高细菌感染诊断的

敏感性，但对细菌感染或非细菌感染的鉴别诊断却没有帮助。

本研究显示，老年人呼吸道细菌感染时，血 ＨＮＬ浓度的升高

出现较早，并且具有较高的血清学水平和阳性检出率；而在病

毒感染时，其血清学水平较低，这对鉴别细菌与病毒感染具有

重要的意义。

ＨＮＬ具有一定的疗效观察价值。本研究显示，老年人呼

吸道细菌感染的早期，ＨＮＬ平均值为（２１６．８±６４．１）μｇ／Ｌ，经

有效治疗后其水平迅速下降，４８ｈ后的检测值与治疗前及治

疗后２４ｈ的差异有统计学意义；而ＣＲＰ在治疗后４８ｈ的检测

值与治疗前及治疗后２４ｈ的差异无统计学意义，治疗后７２ｈ

才开始显著下降。有研究表明，人体发生急性细菌性感染时，

细菌活化的中性粒细胞可将 ＨＮＬ直接释放至血液，使血清

ＨＮＬ浓度明显升高，其峰值可在感染后几小时内出现，较急性

细菌性感染时肝脏合成并释放的ＣＲＰ早１ｄ；而发生病毒性感

染时，血液 ＨＮＬ浓度无明显升高。同时，健康人外周血 ＨＮＬ

保持在一个较低的水平。因此，检测急性感染性疾病患者外周

血 ＨＮＬ浓度，可辅助临床对急性细菌感染和病毒性感染进行

鉴别诊断，经治疗后 ＨＮＬ水平迅速下降。（下转第１１０９页）
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样都有一个连接腺上皮和鳞状上皮的移行区，该区温暖潮湿、

容易发生损伤和破溃而感染 ＨＰＶ，这就给 ＨＰＶ感染提供了

极佳的环境和条件，这是该区容易感染 ＨＰＶ并发生癌变的主

因［１，１１１３］；（６）５６６例肛门、直肠常见病变中，ＨＰＶ感染者中有

１８６例有高危型 ＨＰＶ型别，而高危型别的 ＨＰＶ感染往往是

人类上皮性恶性肿瘤的重要诱发因素，也是引发宫颈癌、肛门

直肠癌及外生殖器癌的重要诱因［１，７，１３］。因此，对肛门直肠开

展 ＨＰＶ分型检测，尤其是对高危型别 ＨＰＶ行追踪检测就显

得非常必要；（７）男女性 ＨＰＶ总感染率、一重感染率和多重感

染率的差异无统计学意义，提示 ＨＰＶ感染在两性肛门、直肠

常见病变人群中没有性别上的差异性。

肛门鳞状细胞癌是一种少见的恶性肿瘤，但是在感染了

ＨＩＶ的男性中已是第四大常见的恶性肿瘤。女性肛门癌比男

性更为常见。大多数情况下，肛门 ＨＰＶ感染是通过性传播实

现的，肛门肿瘤中 ＨＰＶ的高检出率是导致肛门癌的必要因

素。如何降低 ＨＰＶ在两性之间的传播，是逐渐减少 ＨＰＶ感

染相关癌瘤发生的关键，同时应对肛门、直肠常见病变、癌前病

变及癌组织进行 ＨＰＶ感染多中心大样本的基因研究，以弄清

ＨＰＶ感染与此部位组织癌变的关系，为肛门、直肠恶性肿瘤的

防治提供科学的依据［１，１２１５］。
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总之，ＮＨＬ检测在细菌感染的早期诊断、病程监测、用药

指导等方面都发挥着重要的作用。细菌培养及微生物敏感性

试验虽受检测条件的影响，其检出率较低，但二者仍是细菌感

染诊治的重要依据。ＨＮＬ联合细菌培养对于细菌感染的早期

确诊及治疗中抗菌药的合理选用具有积极作用。
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