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血清hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1在急性下呼吸道
感染患儿中的表达水平及对其病情预测的研究
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  摘 要:目的 观察急性下呼吸道感染患儿血清β-防御素-2(hBD-2)、N末端脑钠肽前体(NT-proBNP)、可

溶性细胞间黏附分子1(sICAM-1)表达水平,并分析3项指标对其病情检测的意义。方法 纳入2020年10月

至2022年10月该院80例急性下呼吸道感染患儿为急性期组,另选取该院同期60例缓解期下呼吸道感染患儿

为缓解期组,所有患儿入院时均接受血清hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1检测,对比急性期组与缓解期组患儿血

清hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平。依据临床肺部感染评分(CPIS)将急性期组患儿分为轻症组和重

症组,对比轻症组和重症组临床资料及实验室指标,分析血清hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平与急性下

呼吸道感染患儿病情的相关性,并绘制受试者工作特征(ROC)曲线分析3项指标对患儿病情的预测价值。结

果 急性期组血清hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平高于缓解期组,差异有统计学意义(P<0.05);经

CPIS评分结果显示,80例急性下呼吸道感染患儿CPIS评分为(5.83±1.92)分,其中重症32例(40.00%),轻

症48例(60.00%);经Pearson相关性分析,结果显示,CPIS评分与血清hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1表达水

平呈正相关(r=0.337、0.325、0.386,P=0.002、0.003、<0.001);重症组血清hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1
表达水平高于轻症组,差异有统计学意义(P<0.05);经Logistic回归分析发现,血清hBD-2、NT-proBNP、sI-
CAM-1表达水平是急性下呼吸道感染患儿病情加重的危险因素(OR>1,P<0.05);绘制ROC曲线,血清

hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平对重症急性下呼吸道感染具有一定预测价值,曲线下面积(AUC)分别

为0.728、0.769、0.786,联合检测预测价值更高(AUC=0.830)。结论 急性下呼吸道感染患儿血清hBD-2、
NT-proBNP、sICAM-1表达水平升高,3项指标水平与患儿病情严重程度密切相关,可用于预测重症急性下呼

吸道感染。
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Abstract:Objective To

 

observe
 

the
 

serum
 

expression
 

levels
 

of
 

β-defensin-2
 

(hBD-2),N-terminal
 

pro-
brain

 

natriuretic
 

peptide
 

(NT-proBNP)
 

and
 

soluble
 

intercellular
 

adhesion
 

molecule-1
 

(sICAM-1)
 

in
 

children
 

with
 

acute
 

lower
 

respiratory
 

tract
 

infection,and
 

to
 

analyze
 

the
 

significance
 

of
 

three
 

indicators
 

for
 

its
 

disease
 

detection.Methods From
 

October
 

2020
 

to
 

October
 

2022,a
 

total
 

of
 

80
 

children
 

with
 

acute
 

lower
 

respiratory
 

tract
 

infection
 

in
 

the
 

hospital
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

acute
 

stage
 

group,and
 

60
 

children
 

with
 

lower
 

respiratory
 

tract
 

infection
 

in
 

remission
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

remission
 

stage
 

group.All
 

the
 

children
 

were
 

tested
 

for
 

serum
 

hBD-2,NT-proBNP
 

and
 

sICAM-1
 

at
 

the
 

time
 

of
 

admission,and
 

the
 

serum
 

hBD-2,NT-proBNP
 

and
 

sI-
CAM-1

 

were
 

compared
 

between
 

the
 

acute
 

stage
 

group
 

and
 

the
 

remission
 

stage
 

group.According
 

to
 

the
 

clinical
 

pulmonary
 

infection
 

score
 

(CPIS),children
 

in
 

acute
 

stage
 

were
 

divided
 

into
 

mild
 

group
 

and
 

severe
 

group.The
 

clinical
 

data
 

and
 

laboratory
 

indexes
 

of
 

mild
 

group
 

and
 

severe
 

group
 

were
 

compared,the
 

correlation
 

between
 

se-
rum

 

hBD-2,NT-proBNP
 

and
 

sICAM-1
 

expression
 

levels
 

and
 

the
 

condition
 

of
 

children
 

with
 

acute
 

lower
 

respir-
atory

 

tract
 

infection
 

was
 

analyzed,and
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

the
 

three
 

indexes
 

was
 

analyzed
 

by
 

drawing
 

the
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receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve.Results The
 

expression
 

levels
 

of
 

serum
 

hBD-2,NT-proBNP
 

and
 

sICAM-1
 

in
 

acute
 

stage
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

remission
 

stage
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

evaluation
 

results
 

of
 

CPIS
 

score
 

showed
 

that
 

the
 

CPIS
 

score
 

of
 

80
 

chil-
dren

 

with
 

acute
 

lower
 

respiratory
 

tract
 

infection
 

was
 

(5.83±1.92),of
 

which
 

32
 

cases
 

were
 

severe
 

(40.00%)
 

and
 

48
 

cases
 

were
 

mild
 

(60.00%).Pearson
 

correlation
 

analysis
 

showed
 

that
 

CPIS
 

score
 

was
 

positively
 

correla-
ted

 

with
 

serum
 

hBD-2,NT-proBNP
 

and
 

sICAM-1
 

expression
 

levels
 

(r=0.337,0.325,0.386,P=0.002,
0.003,<0.001).The

 

expression
 

levels
 

of
 

serum
 

hBD-2,NT-proBNP
 

and
 

sICAM-1
 

in
 

severe
 

group
 

were
 

high-
er

 

than
 

those
 

in
 

mild
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Logistic
 

regression
 

a-
nalysis

 

showed
 

that
 

serum
 

expression
 

levels
 

of
 

hBD-2,NT-proBNP
 

and
 

sICAM-1
 

were
 

the
 

risk
 

factors
 

for
 

the
 

aggravation
 

of
 

acute
 

lower
 

respiratory
 

tract
 

infection
 

in
 

children
 

(OR>1,P<0.05).The
 

ROC
 

curve
 

shows
 

that
 

the
 

serum
 

expression
 

levels
 

of
 

hBD-2,NT-proBNP
 

and
 

sICAM-1
 

had
 

certain
 

predictive
 

value
 

for
 

severe
 

a-
cute

 

lower
 

respiratory
 

tract
 

infection,the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

was
 

0.728,0.769
 

and
 

0.786,and
 

the
 

combined
 

detection
 

had
 

higher
 

predictive
 

value
 

(AUC=0.830).Conclusion The
 

expression
 

levels
 

of
 

hBD-2,
NT-proBNP

 

and
 

sICAM-1
 

in
 

serum
 

of
 

children
 

with
 

acute
 

lower
 

respiratory
 

tract
 

infection
 

are
 

increased,and
 

the
 

levels
 

of
 

the
 

three
 

indexes
 

are
 

closely
 

related
 

to
 

the
 

severity
 

of
 

the
 

disease,which
 

could
 

be
 

used
 

to
 

predict
 

severe
 

acute
 

lower
 

respiratory
 

tract
 

infection.
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  急性下呼吸道感染是儿科常见呼吸系统炎性疾

病,由于儿童机体器官发育不成熟,抵抗力相对较差,
易遭受病原微生物侵袭而发病。轻症急性下呼吸道

感染患儿症状多不明显,经治疗后可快速恢复,而重

症急性下呼吸道感染危害性较大,可引起患儿出现高

烧、呼吸困难等症状,严重时甚至影响患儿的生长发

育[1-2]。因此,积极探索与急性下呼吸道感染病情严

重程度相关的指标,并早期采取相关治疗措施,对改

善患儿预后具有重要意义。β-防御素-2(hBD-2)是人

体免疫系统重要组成部分,体外研究发现,hBD-2能

够对细菌、病毒、真菌等病原微生物产生直接破坏作

用,是人体抵御呼吸道感染的第一道防线[3]。N末端

脑钠肽前体(NT-proBNP)是心肌细胞分泌的肽类激

素,具有结构稳定、半衰期长等特点,常被应用于评价

心脏功能,近年来,有研究发现,全身炎症反应也可导

致NT-proBNP表达水平升高[4]。可溶性细胞间黏附

分子1(sICAM-1)是一种表达在单核细胞、中性粒细

胞表面的炎症激发受体,是早期诊断炎症疾病的指

标,与感染程度呈正相关[5]。基于此,本研究观察急

性下呼吸道感染患儿血清中hBD-2、NT-proBNP、sI-
CAM-1表达水平,并分析3项指标对其病情检测的

意义,旨在为急性下呼吸道感染的病情评估提供参

考。现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 纳入2020年10月至2022年10月

本院80例急性下呼吸道感染患儿为急性期组,另选

取同期本院60例缓解期下呼吸道感染患儿为缓解期

组。两组资料比较,差异无统计学意义(P>0.05)。
具有可比性。见表1。

表1  两组一般资料比较[n(%)或x±s]

指标
急性期组

(n=80)
缓解期组

(n=60)
χ2/t P

性别 0.545 0.461

 男 43(53.75) 36(60.00)

 女 37(46.25) 24(40.00)

年龄(岁) 6.32±1.83 6.24±1.71 0.199 0.843

疾病类型 0.622 0.733

 肺炎 47(58.75) 37(61.67)

 气管炎 10(12.50) 5(8.33)

 支气管炎 23(28.75) 18(30.00)

1.2 入组标准 纳入标准:(1)急性下呼吸道感染符

合《内科学》[6]中相关诊断标准;(2)患儿存在发热、咳
嗽、肺湿啰音等症状体征。排除标准:(1)近4周接受

免疫抑制剂、抗菌药物等药物治疗;(2)合并自身免疫

系统疾病或血液系统疾病;(3)合并心、肾、肝等重要

器官功能不全;(4)合并遗传代谢性疾病;(5)合并肺

结核病、特发性间质性肺炎;(6)合并支气管发育不

良、支气管哮喘或支气管内存在异物;(7)合并过敏性

鼻炎或其他过敏性疾病。本研究经本院伦理委员会

审批通过,患儿家属知情同意,愿意配合研究。

1.3 方法 入院时,采集患儿静脉血3
 

mL,3
 

500
 

r/min离心15
 

min,取上清液,置于-70
 

℃冰箱中保

存待测,采用酶联免疫吸附试验测定血清hBD-2、sI-
CAM-1表达水平,检测试剂盒购自武汉华美公司;采
用电化学发光免疫分析仪(美国Roche公司)及配套

试剂测定血清NT-proBNP表达水平。
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1.4 观察指标 (1)对比急性期组与缓解期组患儿

血清hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平。(2)
采用临床肺部感染评分(CPIS)[7]评估患儿病情严重

程度,该量表包含体温、分泌物、白细胞计数、气体交

换指数[采集患儿动脉血,经GEM5000型全自动血气

分析仪测定动脉血氧分压(PaO2)、吸入气氧分压

(FiO2),并计算氧合指数(PaO2/FiO2,即气体交换指

数]、X胸片浸润影(经X线片检查获得X胸片浸润

影)、痰培养或气管吸取物培养(采集患儿痰液或气管

吸取物置于培养皿中,观察病原菌数量)6个项目,每
个项目0~2分,评分范围0~12分,评分≤6分视为

轻症,评分>6分视为重症。将轻症患儿纳入轻症组,
将重症患儿纳入重症组。(3)对比重症组与轻症组临

床资料及实验室指标,包括性别(男、女)、营养状况

(良好、不良)、就诊时症状持续时间(1~3
 

d、>3~7
 

d、>7
 

d,统计患儿就诊时咳嗽、咳痰、鼻塞、发热等症

状持续时间),以及年龄、体温、白细胞计数和血清

hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平。
1.5 统计学处理 采用SPSS23.0统计学软件进行

数据分析,符合正态分布的计量资料以x±s表示,组
间采用t检验;计数资料采用例数或百分率表示,采
用χ2 检验;计量资料与分类变量间相关性采用点二

列相关性分析;血清hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1
表达水平对急性下呼吸道感染患儿病情的影响,采用

Logistic回归分析检验;绘制受试者工作特征(ROC)
曲线分析预测价值。以 P<0.05为差异有统计学

意义。
2 结  果

2.1 急性期组和缓解期组血清hBD-2、NT-proBNP、
sICAM-1表达水平比较 急性期组血清hBD-2、NT-
proBNP、sICAM-1表达水平高于缓解期组,差异有统

计学意义(P<0.05)。见表2。
表2  急性期组和缓解期组血清hBD-2、NT-proBNP、

   sICAM-1水平比较(x±s)

组别 n
血清hBD-2
(pg/mL)

血清NT-proBNP
(pg/mL)

血清sICAM-1
(ng/mL)

急性期组 80 128.76±15.39 96.28±22.74 19.53±4.32

缓解期组 60 110.83±12.64 71.52±18.36 13.17±2.56

t 7.352 6.911 10.141

P <0.001 <0.001 <0.001

2.2 急性下呼吸道感染患儿病情程度及与血清

hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平的相关性 
经CPIS评分评估结果显示,80例急性下呼吸道感染

患儿CPIS评分为(5.83±1.92)分,分为重症组和轻

症组,其中重症组32例(40.00%),轻 症 组48例

(60.00%);经Pearson相关性分析,结果显示,CPIS
评分与血清hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1水平呈正

相关(r=0.337、0.325、0.386,P=0.002、0.003、
<0.001)。见图1~3。

图1  CPIS评分与血清hBD-2水平的相关性散点图

图2  CPIS评分与血清NT-proBNP水平的相关性散点图

图3  CPIS评分与血清sICAM-1水平的相关性散点图

2.3 急性下呼吸道感染患儿病情程度及临床资料、
实验室指标比较 重症组体温及血清hBD-2、NT-
proBNP、sICAM-1表达水平高于轻症组,差异有统计

学意义(P<0.05);两组性别、营养状况、就诊时症状

持续时间、年龄、白细胞计数比较,差异无统计学意义

(P>0.05)。见表3。

2.4 血清hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平

对急性下呼吸道感染患儿病情的影响 将血清hBD-
2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平作为自变量(均为

计量资料),将急性下呼吸道感染患儿病情作为因变

量(1=重症,0=轻症),经Logistic回归分析,结果显

示,血清hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平是

急性 下 呼 吸 道 感 染 患 儿 病 情 加 重 的 危 险 因 素

(OR>1,P<0.05)。见表4。
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2.5 血清hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平

预测急性下呼吸道感染患儿病情的价值 将血清

hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平作为检验变

量,将急性下呼吸道感染患儿病情作为状态变量(1=
重症,0=轻症),绘制 ROC 曲线,结果显示,血清

hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平对重症急性

下呼吸道感染具有一定预测价值(AUC=0.728、
0.769、0.786),联 合 检 测 预 测 价 值 更 高(AUC=
0.830)。见表5。

表3  重症组与轻症组临床资料及实验室指标比较[n(%)或x±s]

指标 重症组(n=32) 轻症组(n=48) χ2/t P

性别 0.134 0.714

 男 18(56.25) 25(52.08)

 女 14(43.75) 23(47.92)

营养状况 1.240 0.266

 良好 25(78.13) 42(87.50)

 不良 7(21.88) 6(12.50)

就诊时症状持续时间 0.258 0.879

 1~3
 

d 17(53.13) 28(58.33)

 3~7
 

d 11(34.38) 14(29.17)

 >7
 

d 4(12.50) 6(12.50)

年龄(岁) 6.41±1.92 6.26±1.85 0.350 0.727

体温(℃) 39.23±0.68 38.49±0.63 4.986 <0.001

白细胞计数(×109/L) 12.15±3.31 11.94±3.62 0.263 0.793

血清hBD-2(pg/mL) 135.83±14.28 124.05±13.72 3.701 <0.001

血清NT-proBNP(pg/mL) 109.42±20.54 87.64±19.31 4.818 <0.001

血清sICAM-1(ng/mL) 21.59±3.96 18.16±2.17 4.991 <0.001

表4  血清hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平对急性下呼吸道感染患儿病情的影响

指标 β SE Wald
 

χ2 P OR 95%CI

血清hBD-2 0.061 0.019 10.358 0.001 1.063 1.024~1.104

血清NT-proBNP 0.056 0.015 14.413 <0.001 1.058 1.028~1.089

血清sICAM-1 0.419 0.110 14.508 <0.001 1.521 1.226~1.887

表5  血清hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平预测急性下呼吸道感染患儿病情的价值

检验变量 AUC SE P 95%CI cut-off值 灵敏度 特异度 约登指数

血清hBD-2 0.728 0.058 0.001 0.615~0.842 130.205
 

pg/mL 0.750 0.667 0.417

血清NT-proBNP 0.769 0.053 <0.001 0.665~0.873 94.960
 

pg/mL 0.750 0.646 0.396

血清sICAM-1 0.786 0.057 <0.001 0.675~0.897 18.630
 

ng/mL 0.781 0.604 0.385

联合预测 0.830 0.048 <0.001 0.736~0.925 - 0.813 0.708 0.521
 

  注:-表示此项无数据。

3 讨  论

3.1 急性下呼吸道感染发病因素及病情评估 急性

下呼吸道感染主要是由于病原微生物侵入下呼吸道、
肺泡及其他肺部结构所引起的一系列炎症改变,以发

热、咳嗽、咳痰等为主要临床表现。由于患儿自我意

识不清晰、不能准确表达自身情况,患病后易出现疾

病进展,导致病情加重,危害患儿健康[8-9]。目前,
CPIS评分是评价急性下呼吸道感染病情的常用方

法,但该评分中痰培养或气管吸取物培养所需时间较

长,不能在早期明确病情严重程度,临床应用受限[10]。
寻找能够在早期评估急性下呼吸道感染病情的相关

标志物,对指导临床治疗意义重大。
3.2 hBD-2与急性下呼吸道感染病情的关系 hBD-
2属小分子阳离子肽,在肺脏、气管支气管、皮肤、胃等

器官组织中广泛存在。在健康人体血清中,hBD-2浓

度较低,当机体发生细菌性肺炎时,其表达水平可显
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著升高[11]。本研究结果也显示,重症组血清hBD-2
表达水平高于轻症组;且其表达水平与急性下呼吸道

感染患儿病情呈正相关,即hBD-2表达水平越高,患
儿病情越重。hBD-2是一种可诱导性防御素,当呼吸

道黏膜遭受细菌或其他病原微生物侵袭时,病原微生

物产物脂多糖可对呼吸道黏膜产生刺激,引起白细胞

介素-1β、肿瘤坏死因子-α等多种炎症因子分泌,激活

hBD-2基因启动区域转录因子,升高hBD-2表达水

平[12]。hBD-2可对病原微生物的细胞膜产生孔道,对
其细胞膜产生破坏,从而发挥灭杀病原微生物作

用[13]。活化产生的hBD-2同时是Toll样受体4的内

源性配体,在肿瘤坏死因子受体相关因子6、白细胞介

素-1相关蛋白激酶等信号传导分子的协同作用下与

Toll样受体4相结合,并触发信号级联反应,激活多

种炎性细胞因子,hBD-2在灭杀病原微生物的同时还

可能产生炎症损伤,与患者病情严重程度相关。
3.3 NT-proBNP与急性下呼吸道感染病情的关

系 NT-proBNP为B型钠尿肽前体物质,能够稳定

存在于血浆中,是临床评估心功能异常状况的指

标[14]。相关研究指出,肺动脉高压、促炎因子、缺氧等

因素也可诱导B型钠尿肽分泌[15]。余华等[16]一项关

于儿童肺炎支原体肺炎的研究中指出,NT-proBNP
与患儿病情严重程度密切相关,在预测儿童肺炎支原

体肺炎中具有一定临床价值。本研究中,重症组血清

NT-proBNP表达水平高于轻症组,且NT-proBNP对

重症急性下呼吸道感染具有一定预测价值。急性下

呼吸道感染患儿遭受病原微生物感染后,会侵犯人体

免疫系统,形成免疫复合物,导致心肌损伤;急性下呼

吸道感染发生后还可能导致淋巴细胞亚群平衡紊乱,
诱导机体炎性细胞因子大量释放,加重心肌损伤,升
高NT-proBNP表达水平[17]。而重症急性下呼吸道

感染患儿患病时机体处于应激状态,会增加机体氧消

耗量,炎性细胞因子大量生成及缺氧状态均可升高肺

动脉压,加剧缺氧症状,形成恶性循环,此过程中左心

室过度收缩、牵拉,进步增加NT-proBNP分泌。
3.4 sICAM-1与急性下呼吸道感染病情的关系 
sICAM-1属免疫球蛋白超家族成员,是位于细胞膜表

面的一类大分子糖蛋白,分布于白细胞、血管内皮细

胞、上皮细胞、淋巴细胞表面,在机体免疫应答、肿瘤

免疫、骨髓造血中起到重要作用[18-19]。在健康儿童血

清中sICAM-1表达水平较低,当机体发生感染性疾

病时,其表达水平可呈异常升高。本研究观察sI-
CAM-1与急性下呼吸道感染病情的关系,结果显示,
二者呈正相关,且sICAM-1是急性下呼吸道感染患

儿病情加重的危险因素。急性下呼吸道感染发生时,
细胞表面脱落的sICAM-1增加,可升高血清sICAM-
1表达水平,促进中性粒细胞趋化,同时参与白细胞黏

附作用,在局部炎症反应中起到重要作用[20]。异常升

高的sICAM-1能够介导上皮细胞与中性粒细胞、上
皮细胞与淋巴细胞间黏附,活化T细胞病向炎症部位

浸润,导致炎症变态反应,加重患儿病情。
3.5 hBD-2、NT-proBNP、sICAM-1联合检测对急性

下呼吸道感染病情的预测价值 hBD-2、NT-proB-
NP、sICAM-1为临床常见生化指标,在呼吸道感染急

性期,经多种信号通路诱导hBD-2表达水平,增加其

释放量触发特异性免疫应答,升高sICAM-1表达水

平,并介导多种炎症因子释放,破坏心肌细胞功能,增
加NT-proBNP释放,三者共同参与疾病发生过程。
待病情进入缓解期后,患者各项症状明显减轻,hBD-
2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平也随之降低。本

研究绘 制 ROC 曲 线,结 果 显 示,血 清 hBD-2、NT-
proBNP、sICAM-1表达水平对重症急性下呼吸道感

染具有一定预测价值(AUC=0.728、0.769、0.786),
联合检测预测价值更高(AUC=0.830)。临床应密切

关注急性下呼吸道患儿血清hBD-2、NT-proBNP、sI-
CAM-1表达水平,早期判断病情,采用抗感染、心功

能保护等综合治疗手段,以改善患儿预后。
综上所述,急性下呼吸道感染患儿血清中hBD-

2、NT-proBNP、sICAM-1表达水平升高,3项指标表

达水平与患儿病情严重程度密切相关,临床可通过检

测急性下呼吸道患儿血清hBD-2、NT-proBNP、sI-
CAM-1表达水平,早期预测病情发展状况。
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