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肝素结合蛋白、中性粒细胞与淋巴细胞比值和降钙素原
在急诊老年脓毒症患者中的应用价值
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［摘要］　目的　探讨肝素结合蛋白（ＨＢＰ）、中性粒细胞与淋巴细胞比值（ＮＬＲ）和降钙素原（ＰＣＴ）对急诊
老年脓毒症患者病情和预后的评估价值。方法　选择首都医科大学宣武医院急诊科２０２０年１月至２０２１年１２
月老年脓毒症住院患者１５８例，入院后给予全血细胞、生化全项、胸部 ＣＴ、病原学检查、ＰＣＴ和 ＨＢＰ等检查，根
据检查结果进行急性生理与慢性健康状况评估（ＡＰＡＣＨＥⅡ）评分，随访２８ｄ，根据患者预后分成生存组１２０例
和死亡组３８例。分别比较 ２组患者 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、ＮＬＲ、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、ＰＣＴ、ＨＢＰ和白细胞计数
（ＷＢＣ）；分析ＨＢＰ、ＮＬＲ、ＰＣＴ与ＡＰＡＣＨＥⅡ评分的相关性，应用多元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析老年脓毒症患者预后的
危险因素；比较ＨＢＰ、ＮＬＲ和ＰＣＴ预测老年脓毒症患者死亡的受试者工作特征曲线（ＲＯＣ）下面积的区别。结果
　死亡组患者ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、ＨＢＰ、ＮＬＲ和ＰＣＴ均大于生存组（Ｐ＜０．０５）；ＨＢＰ、ＮＬＲ、ＰＣＴ与ＡＰＡＣＨＥⅡ评分
呈正相关（ｒ＝０．２６４，０．３３７，０．３７２，Ｐ值均＜０．０１）；多元ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示ＨＢＰ和ＰＣＴ升高为老年脓毒症患
者预后的独立危险因素；ＰＣＴ预测死亡的ＲＯＣ曲线下面积为０．８６７（９５％ＣＩ：０．８０９～０．９２５），ＨＢＰ的 ＲＯＣ曲线
下面积为０．８２６（９５％ＣＩ：０．７５５～０．８９７），ＮＬＲ的 ＲＯＣ曲线下面积为０．７０７（９５％ＣＩ：０．６１６～０．７９９）。结论　
ＰＣＴ、ＮＬＲ和ＨＢＰ均对急诊老年脓毒症患者的病情和预后有良好的预测评估价值。
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　　脓毒症是机体对感染反应失调导致威胁生命的
器官功能障碍，是导致患者死亡的主要原因之一。

每年全球约３０００万脓毒症患者，超过 ５００万人死
亡［１］，对于合并高血压、糖尿病和冠心病等多种慢

病的老年脓毒症患者，病死率明显升高［２］。早期对

急诊老年脓毒症患者病情进行准确评估对指导治疗

和改善预后有重要意义。目前用来评价脓毒症患者

病情和预后的临床指标有急性生理与慢性健康状况

评估（ＡＰＡＣＨＥⅡ）评分、乳酸、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）
等［３］，但是这些临床指标由于准确性差或需要数据

较多等原因在临床应用受限；因此需要更合适的临

床指标提高评估的准确性［４］。本研究探讨肝素结

合蛋白（ＨＢＰ）、中性粒细胞与淋巴细胞比值（ＮＬＲ）
和降钙素原（ＰＣＴ）对急诊老年脓毒症患者病情和预
后的评估价值。

１　对象与方法
１．１　研究对象　选择２０２０年１月至２０２１年１２月
于首都医科大学宣武医院急诊科住院的老年脓毒症

患者。纳入标准：①年龄≥６０岁；②诊断符合２０１６
年脓毒症与脓毒性休克治疗国际指南（ｓｅｐｓｉｓ３）的
标准［５］；③入院时间≥２４ｈ；④获得患者本人或家属
书面知情同意并签字。排除标准：①急性心肌梗死、
急性脑卒中患者；②结缔组织病或服用免疫抑制剂
患者；③合并肝癌、肺癌等恶性肿瘤晚期患者；④患
者或家属放弃治疗。本研究获首都医科大学宣武医

院伦理委员会批准（编号：２０１９０８７）。共收集脓毒
症患者１５８例，年龄６０～９６（７９．６±８．９）岁；女７７
例，男８１例；社区获得性肺炎７２例，慢性阻塞性肺
疾病急性加重３６例，泌尿系感染１４例，胆管感染
１１例，菌血症 ７例，其他 １８例；随访２８ｄ。根据患
者预后分为生存组１２０例，其中男６１例，女５９例；
死亡组３８例，其中男２０例，女１８例。２组患者的
疾病构成比和性别等比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５），见表１。
１．２　研究方法　老年脓毒症患者急诊入院后，根据
纳入标准和排除标准，登记患者性别、年龄、所患疾

病等一般资料，给予血常规、尿常规、ＣＲＰ、生化全

项、动脉血气分析、ＰＣＴ、ＨＢＰ、核酸检测和胸部 ＣＴ
等检查。ＨＢＰ检测采用 ＥＬＩＳＡ法，美国 ＢｉｏＲａｄ公
司生产酶标仪（型号：ＭＯＤＥＬ５５０）进行检测。采用
荧光定量法检测血浆 ＰＣＴ含量。根据患者的生化
检查、血气分析及患者合并基础疾病情况进行

ＡＰＡＣＨＥⅡ评分，根据全血细胞计数结果计算 ＮＬＲ
值。随访２８ｄ，根据患者是否死亡把患者分成死亡
组和生存组。比较 ２组患者的 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、
ＣＲＰ、ＮＬＲ、ＰＣＴ、ＨＢＰ和 ＷＢＣ的差异，分析 ＨＢＰ、
ＮＬＲ、ＰＣＴ与ＡＰＡＣＨＥⅡ评分的相关性。
１．３　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２２．０统计学软件分
析数据，计量资料以ｘ±ｓ表示，２组间比较采用独立
样本 ｔ检验，相关性分析应用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析法；
计数资料比较应用 χ２检验。应用多元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归
分析老年脓毒症患者预后的危险因素，应用ＭｅｄＣａｌｃ
１６．２统计软件对 ＨＢＰ、ＰＣＴ和 ＮＬＲ预测死亡的
ＲＯＣ曲线下面积进行计算和比较。Ｐ＜０．０５为差异
有统计学意义。

２　结果
２．１　生存组与死亡组 ＷＢＣ、ＨＢＰ、ＮＬＲ、ＰＣＴ、ＣＲＰ
和ＡＰＡＣＨＥⅡ评分等的比较　生存组患者年龄、性
别、ＷＢＣ、ＣＲＰ与死亡组比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５），但 ＨＢＰ、ＮＬＲ、ＰＣＴ和 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分
明显小于死亡组 （Ｐ＜０．０１），见表 １。ＰＣＴ、ＨＢＰ、
ＮＬＲ均与 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分有相关性（ｒ＝０．３７２，
０．２６４，０．３３７；Ｐ＝０．００１，０．００１，０．００１）。
２．２　老年脓毒症患者预后危险因素的多元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析　以患者预后因变量（赋值：１＝死亡，０＝
存活），将ＨＢＰ、ＮＬＲ、ＰＣＴ为协变量，进行 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回
归分析，显示ＰＣＴ和ＨＢＰ升高为预后的独立危险因
素（Ｐ＜０．０１）。见表２。
２．３　ＮＬＲ、ＰＣＴ和ＨＢＰ对死亡预测的 ＲＯＣ曲线下
面积的比较　ＮＬＲ预测死亡的 ＲＯＣ曲线下面积为
０．７０７（９５％ＣＩ：０．６１６～０．７９９），最佳截断点为７．７４，
特异度６１．７％，敏感度７３．７％。ＰＣＴ的 ＲＯＣ曲线
下面积为０．８６７（９５％ＣＩ：０．８０９～０．９２５），最佳截断
点为１．５８，特异度７８．３％，敏感度８４．２％。ＨＢＰ的
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表１　生存组与死亡组ＷＢＣ、ＨＢＰ、ＮＬＲ、ＰＣＴ、ＣＲＰ和ＡＰＡＣＨＥⅡ评分的比较（ｘ±ｓ）

组别 例数
年龄

（ｘ±ｓ，岁）

性别（例）

男 女

ＷＢＣ

（ｘ±ｓ，×１０９／Ｌ）
ＨＢＰ

（ｘ±ｓμｇ／Ｌ）
ＮＬＲ
（ｘ±ｓ）

ＰＣＴ
（ｘ±ｓ，μｇ／Ｌ）

ＣＲＰ
（ｘ±ｓ，ｍｇ／Ｌ）

ＡＰＡＣＨＥⅡ评分
（ｘ±ｓ，分）

生存组 １２０ ７９．１±９．２ ６１ ５９ ９．６５±４．７６ ７７．９１±１０．５８ ７．７０±３．８９ １．１２±０．８０ ３７．６１±２９．１０ １４．１８±２．７３

死亡组 ３８ ８０．９±８．１ ２０ １８ １０．２７±３．４０ ９１．５９±９．５５ １０．３７±３．７５ ２．５４±１．２１ ４６．９９±２９．２３ １８．６１±２．４９

ｔ或χ２值 １．０８３ ０．０３７ ０．７４７ ７．１１ ３．７２９ ６．７８２ １．７２６ ８．８８５

Ｐ值 ０．２８０ ０．８４７ ０．４５６ ０．００１ ０．００１ ０．００１ ０．０８９ ０．００１

　　注：ＷＢＣ为白细胞计数；ＨＢＰ为肝素结合蛋白；ＮＬＲ为中性粒细胞与淋巴细胞比值；ＰＣＴ为降钙素原；ＣＲＰ为Ｃ反应蛋白；ＡＰＡＣＨＥⅡ为急

性生理及慢性健康状况评估系统。

表２　老年脓毒症患者预后危险因素的多元ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

变量 β值 标准误 Ｗａｌｄχ２值 Ｐ值 ＯＲ值（９５％ＣＩ）

ＰＣＴ １．７４５ ０．３９７ １９．３００ ０．００１ ５．７２８（２．６２９～１２．４８０）

ＨＢＰ ０．１３７ ０．０３１ １９．４３６ ０．００１ １．１４７（１．０７９～１．２１９）

ＮＬＲ ０．１２７ ０．０６７ ３．６０９ ０．０５７ １．１３６（０．９９６～１．２９５）

　　注：ＰＣＴ为降钙素原；ＨＢＰ为肝素结合蛋白；ＮＬＲ为中性粒细胞与淋巴细胞比值。

ＲＯＣ曲线下面积为 ０．８２６（９５％ＣＩ：０．７５５～０．８９７），
最佳截断点为 ８７．４５，特异度 ８１．７％，敏感度
７３．７％。ＨＢＰ、ＰＣＴ预测老年脓毒症患者死亡的
ＲＯＣ曲线下面积均大于ＮＬＲ（Ｐ＝０．０４３，０．００５），但
ＨＢＰ和ＰＣＴ预测患者死亡的 ＲＯＣ曲线下面积差异
无统计学意义（Ｐ＝０．３６３），见图１。

　　注：ＮＬＲ为中性粒细胞与淋巴细胞比值；ＰＣＴ为降钙素原；ＨＢＰ
为肝素结合蛋白。

图１　ＰＣＴ、ＮＬＲ和ＨＢＰ预测老年脓毒症患者死亡的
ＲＯＣ曲线下面积的比较

３　讨论
脓毒症是急诊老年患者的重要病因之一，同时

老年患者免疫功能下降，慢性基础疾病多，被病原体

感染后病情迅速恶化，快速发展为脓毒性休克和多

脏器功能衰竭，且临床症状不典型，给判断病情和制

定有效诊疗计划带来一定难度［６］。因此有必要寻

找快捷有效的临床指标和生化标志物来预测急诊老

年脓毒症患者的病情和预后，以便制定合适的治疗

方案，提高生存率。

ＷＢＣ是经常用于诊断脓毒症或脓毒症休克的
重要指标，ＷＢＣ明显升高提示患者可能存在感染或
预后差，但在老年脓毒症患者中，许多患者的 ＷＢＣ
正常，因此 ＷＢＣ在脓毒症中的诊断和预后评估价
值较差［７］。在本研究中，死亡组患者和生存组患者

ＷＢＣ差异无统计学意义，考虑 ＷＢＣ不能准确评估
脓毒症患者的预后，这与一些研究结果［８９］一致。

ＣＲＰ也是经常用来鉴别感染性疾病的重要标志物，
本研究发现死亡组和生存组 ＣＲＰ差异无统计学意
义，考虑 ＣＲＰ对于诊断有一定价值，但对患者临床
转归预测价值较小，这与国内一些研究结果［１０］一致。

ＮＬＲ反映机体内中性粒细胞与淋巴细胞的平
衡状态。中性粒细胞在急性炎症反应中起着至关重

要的作用，当机体发生脓毒症时，在肿瘤坏死因子

α、白细胞介素１β、白细胞介素６等炎症因子的作用
下，中性粒细胞数量快速增加，快速迁移到发生炎症

部位杀死病原体。同时由于大量淋巴细胞异常凋

亡，中性粒细胞与淋巴细胞的稳态被破坏，ＮＬＲ值
会明显升高［１１］。本研究结果显示，老年脓毒症死亡

组患者ＮＬＲ值高于生存组，且与 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分
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呈正相关，预测死亡的 ＲＯＣ曲线下面积为０．７０７，
多元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示 ＮＬＲ不是独立危险因
素，这与国内外一些研究结果［１２１３］一致。监测 ＮＬＲ
的动态改变对脓毒症患者预后评估价值更大，如果

ＮＬＲ持续处在较高水平提示病死率高，ＮＬＲ迅速降
低反映患者预后较好。ＰＣＴ目前被认为是诊断和评
估脓毒症患者预后非常准确的指标，在临床中得到

广泛应用［１４］。本研究显示 ＮＬＲ预测老年脓毒症死
亡的ＲＯＣ曲线下面积０．７０７小于 ＰＣＴ的０．８６７，但
是ＮＬＲ与ＰＣＴ相比价格低廉，应用方便，在急诊或
基层医院仍有重要应用价值［１５］。

ＨＢＰ是一种中性粒细胞分泌的蛋白，具有广泛
的抗菌活性，能够介导炎症反应，调节血管内皮功

能，促进单核细胞等激活的化学诱导剂，在机体炎症

早期保护宿主免受病原体侵袭等方面发挥着重要作

用。Ｋａｈｎ等［１６］研究发现，ＨＢＰ评估脓毒症患者病
情有良好的应用价值，患者病情越重，ＨＢＰ水平越
高，预测脓毒症患者死亡的曲线下面积为０．８８，与
本研究结果相近。同时，ＨＢＰ还可以预测７２ｈ因感
染引起的脏器功能不全，ＲＯＣ曲线下面积为０．８２。
非感染因素也可以导致机体脏器功能不全 ＨＢＰ升
高，但升高幅度明显小于感染导致的脏器功能不全，

因此ＨＢＰ在鉴别是否由感染因素导致的脏器功能
不全也有重要的应用价值。本研究发现 ＨＢＰ预测
死亡的ＲＯＣ曲线下面积为０．８２６，与 ＰＣＴ比较，差
异无统计学意义，但是明显大于ＮＬＲ的ＲＯＣ曲线下
面积，与国内一些研究结果［１７１８］一致。本研究显示

ＰＣＴ、ＨＢＰ均与ＡＰＡＣＨＥⅡ评分呈正相关，均能评估
老年脓毒症患者的病情。多元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显
示ＨＢＰ和ＰＣＴ都是老年脓毒症患者预后的独立危
险因素。脓毒症是一个非常复杂的动态的病理生理

过程，应动态观察ＮＬＲ、ＨＢＰ和ＰＣＴ的变化，综合评
估患者疾病严重程度，根据病情制定最佳治疗方案

以改善预后。
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ｓｅｐｓｉｓｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＡｃｔａＢｉｏｃｈｉｍＰｏｌ，２０２２，６９（１）：１１３１１７．

［１５］牛秋丽，张鑫，王晶，等．ＰＬＲ和ＮＬＲ在老年脓毒症患者中的应

用价值［Ｊ］．医学研究杂志，２０２１，５０（９）：１２４１２６，１３２．

［１６］ＫＡＨＮＦ，ＴＶＥＲＲＩＮＧＪ，ＭＥＬＬＨＡＭＭＡＲＬ，ｅｔａｌ．Ｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄ

ｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎａｓａｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｂｉｏｍａｒｋｅｒｏｆｓｅｐｓｉｓａｎｄｄｉｓｅａｓｅｓｅｖｅｒｉｔｙ

ａｔｔｈｅｅｍｅｒｇｅｎｃｙｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ［Ｊ／ＯＬ］．Ｓｈｏｃｋ，２０１９，５２（６）：ｅ１３５

ｅ１４５．ＤＯＩ：１０．１０９７／ＳＨＫ．００００００００００００１３３２．

［１７］刘珍，王峰，高晖，等．血浆肝素结合蛋白联合降钙素原及Ｃ反

应蛋白对脓毒症及脓毒性休克患者诊断价值的研究［Ｊ］．中国

卫生检验杂志，２０２１，３１（２２）：２６９６２７０１．

［１８］徐策，葛新，宦陟榕．脓毒症患者血清 ＨＢＰ水平与常规炎症标

志物相关性及联合 ＨＢＰ清除率对不良预后的预测价值［Ｊ］．

临床急诊杂志，２０２１，２２（９）：５８２５８６．
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