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摘  要 

目的：探讨血浆肝素结合蛋白(HBP)、降钙素原(PCT)、白介素-6 (IL-6)在新生儿细菌性感染早期诊断中

的诊断价值。方法：收集2022年10月至2023年9月安徽医科大学附属巢湖医院新生儿病房收治的细菌感

染新生儿81例作为研究组，另外选取单纯性高胆红素血症的新生儿78例作为对照组。在清晨相对空腹时

抽取静脉血，以免疫荧光干式定量法检测HBP水平，以电化学发光免疫分析仪检测PCT及IL-6水平。通

过对两组儿童血清HBP，PCT，IL-6水平进行分析，并对其进行统计学分析，并采用工作特性曲线对各

感染指标进行独立测定和三种方法联合测定对新生儿细菌感染的诊断价值。结果：感染组患儿血清HBP、
PCT、IL-6水平较非感染组明显升高(P < 0.05)。结果分析显示HBP、PCT、IL-6诊断新生儿早期细菌感

染的曲线下面积(AUC)分别为0.916、0.723、0.770，三者联合检测的曲线下面积(AUC)为0.936。结论：

HBP对于早期诊断新生儿细菌性感染具有较高的临床价值，三者联合检测诊断价值更高，更有利于及时

治疗。 
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Abstract 
Objective: To investigate the diagnostic value of plasma heparin-binding protein (HBP), procalci-
tonin (PCT) and interleukin-6 (IL-6) in the early diagnosis of neonatal bacterial infection. Methods: 
A total of 81 cases of neonatal bacterial infection admitted to the Department of Neonatology, 
Chaohu Hospital of Anhui Medical University from October 2022 to September 2023 were selected 
as the study group, and 78 cases of neonatal with simple hyperbilirubinemia were selected as the 
control group (non-infected group). Venous blood was taken on an empty stomach in the early 
morning, and HBP levels were detected by immunofluorescence dry quantification, and PCT and 
IL-6 levels were detected by electrochemical luminescence immunoanalyzer. Comparison of HBP, 
PCT, and IL-6 in plasma was carried out. The detection results were statistically recorded and the 
diagnostic efficacy of individual and combined detection of each index in neonatal bacterial infec-
tion was evaluated by receiver operating characteristic (ROC) curve. Results: ROC curve analysis 
showed that the area under the curve (AUC) of HBP, PCT and IL-6 in the diagnosis of early neonatal 
bacterial infection were 0.916, 0.723 and 0.770, respectively, and the AUC of the combined detec-
tion of the three was 0.936. Conclusion: HBP has high clinical value in early diagnosis of neonatal 
bacterial infection, and the combined detection of HBP has higher diagnostic value and is more 
conducive to timely treatment.  
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1. 引言 

细菌感染是导致新生儿死亡的重要因素[1] [2]。新生儿细菌感染发病迅速，早期诊断比较困难，如果

不能得到有效的治疗，很可能会威胁到儿童的生命[3]。有相关研究报道，2015 年全世界有 60 万新生儿

死于感染，2016 年有调查显示新生儿败血症和其他新生儿细菌性感染在新生儿死亡中排名第三。微生物

培养作为诊断细菌感染的“金标准”已被广泛应用[4]，然而其存在着培养周期长、需血量大、容易被污

染、阳性率低等问题，严重影响了临床的快速防控。肝素结合蛋白是一项新发现的感染标志物，已经有

多项研究表明它在脓毒症或其他感染性疾病的早期诊断中具有较高的应用价值[5] [6]，《中国脓毒症/脓
毒性休克急诊治疗指南》[7]中说明 HBP 可用于脓毒症的临床诊断。本研究为了找到更为准确且灵敏的诊

断指标，为临床早期诊断及治疗提供参考，检测并分析了外周血肝素结合蛋白、降钙素原和白介素-6 等

指标。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

统计自 2022 年 10 月至 2023 年 9 月安徽医科大学附属巢湖医院新生儿病房收治的细菌感染新生儿
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81 例作为研究组，另外选取非感染性疾病的新生儿 78 例作为对照组。感染组患儿中男 37 名、女 44 名，

出生时间 6~40 小时，平均(21.75 ± 8.5)小时，出生体重 2.81~3.96 公斤，平均(3.2 ± 0.27)公斤；对照组患

儿中男 40 名、女 38 名，出生时间 10~43 小时，平均(24.88 ± 9.0)小时，出生体重 2.7~4.2 公斤，平均(3.3 
± 0.34)公斤。2 组患儿性别、出生时间、出生体重比较，差异无统计学意义(P > 0.05)，具有可比性。所有

参与者法定监护人均对本研究知情同意。 

2.2. 选取标准 

1) 纳入标准：所有研究对象法定监护人均知情同意，临床资料完整性良好；经血常规+CRP、胸部

仰卧位 X 线片等常规检查，结合临床表现，诊断为新生儿感染的患儿，新生儿肺炎、新生儿脐炎、泌尿

系感染等诊断标准参照《实用新生儿学》第 5 版[8]。2) 排除标准：出生体重在 1500 克及以下的早产儿，

如有遗传代谢和内分泌疾病，自身免疫性疾病，恶性肿瘤，严重创伤，以及严重创伤的儿童；而那些在

入院之前就已经在医院或者已经使用了抗菌药物的儿童也不被包括在内。 

2.3. 检测方法 

所有受试对象均在入院当天 2 h 内相对空腹状态下抽取血液样本，并且在 3 h 内送检。采用

Jet-iStar3000 型免疫荧光分析仪进行 HBP 的测定，所用的仪器和试剂都是从中翰盛泰生物科技公司购买

的，所有的测试程序都是严格的按说明书进行的，HBP 含量以 ng/mL 表示。PCT 和 IL-6 检测设备为强

生 5600 和 MAGICL6000，具体检测步骤均严格按照试剂盒说明书进行，PCT 含量以 ng/mL 表示，IL-6
含量以 pg/mL 表示。 

2.4. 观察指标 

1) 比较两组患儿血浆中 HBP、PCT、IL-6 水平。2) 比较三种方法分别与组合对诊断效果的影响。

3) 对各种方法的灵敏度和特异度进行比较。 

2.5. 统计学方法 

采用 SPSS26.0 统计软件进行数据的处理与分析。经正态性检验，HBP、PCT、IL-6 资料均呈偏态分

布，用中位数(百分位数) [M (P25, P75)]表示；采用非参数秩和检验评价两组数据间的差异性。采用受试

者工作特征曲线(ROC)及曲线下面积(AUC)比较各指标的诊断效能，选取约登指数最大时的检测值作为该

指标诊断疾病的临界值；以 P < 0.05 为差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 2 组患儿血浆肝素结合蛋白、降钙素原、白介素-6 指标比较 

感染组患儿的 HBP、PCT、IL-6 指标水平均高于非感染组，差异均有统计学意义(P < 0.05)，见表 1。 
 
Table 1. Comparison of HBP, PCT and IL-6 levels between the two groups of children [M (P25, P75)] 
表 1. 2 组患儿 HBP、PCT、IL-6 水平比较[M (P25, P75)] 

组别 例数 HBP (ng/mL) PCT (ng/mL) IL-6 (pg/mL) 

研究组 81 14.64 (11.96, 17.43) 1.64 (0.53, 3.92) 54.3 (23.65, 106.15) 

对照组 78 8.02 (6.79, 9.65) 0.27 (0.12, 0.94) 15.85 (6.87, 31.95) 

Z  −9.063 −4.862 −5.878 

P  <0.001 <0.001 <0.001 
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3.2. 各项炎症指标对新生儿细菌性感染的诊断效能评估 

根据图 1 ROC 曲线分析显示，HBP、PCT、IL-6 单独检测时的曲线下面积分别为 0.916、0.723、0.770，
三者联合检测的曲线下面积为 0.936，大于单独检测时的曲线下面积，见表 2。 
 

 
Figure 1. ROC curves of HBP, PCT, and IL-6 for the diagnosis of bacterial infections in neonates 
图 1. HBP、PCT、IL-6 诊断新生儿细菌感染的 ROC 曲线 

 
Table 2. Diagnostic efficacy of individual and combined tests for various inflammatory indicators in the diagnosis of bac-
terial infections in neonates 
表 2. 各项炎症指标单独检测及联合检测对新生儿细菌感染的诊断效能 

单项检测 约登指数 最佳 cut-off 值 AUC 灵敏度 特异度 

HBP 0.722 10.180 0.916 0.914 0.808 

PCT 0.448 0.812 0.723 0.704 0.744 

IL-6 0.422 28.100 0.770 0.704 0.718 

HBP + PCT + IL-6   0.936 0.815 0.910 

4. 讨论 

有研究显示，因细菌感染所致新生儿死亡人数，占到新生儿死亡人数的五分之一[9]，其中尤其新生

儿肺炎是新生儿时期最多见的一种呼吸系统疾病之一，有数据表明，全世界每年大约有两百万新生儿因

肺炎而死亡，虽然给予了有力的支持性疗法，并应用了抗生素，但死亡率仍然下降缓慢[10]。所以，对新
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生儿肺炎的早期诊断，对提高其存活率、减少治疗的延迟具有重要意义。降钙素原、白介素-6、C 反应

蛋白、血常规检查中的白细胞、中性粒细胞计数等炎性指标可以反映细菌感染的发病情况和病情，对细

菌感染的早期诊断具有重要意义[11] [12] [13]，近年来，随着医学技术的进展，越来越多的实验室指标被

发现与感染性疾病密切相关。 
肝素结合蛋白是由中性粒细胞活化后分泌的一种蛋白质分子，在中性粒细胞活化后，由胞外分泌而

被快速释放，其释放速率远高于弹力蛋白酶和其它亲核物质[14]。89%的 HBP 在嗜中性白血球被特殊的

细菌结构激发后，会通过分泌反应快速地向周围环境中释放[15]。已有研究显示，HBP 可作为新生儿早

期细菌感染的重要指标，陈芬等[16]前期对轻、重型细菌感染新生儿进行的流行病学调查，发现重症感染

患儿血清 HBP 含量显著高于轻、未感染人群，明确了 HBP 在小儿重症及轻型感染诊断中的应用价值，

为临床早期用药提供依据。封丹等[17]将 108 例败血症新生儿按感染轻重分为轻、重两组，并设置 55 名

正常对照，检测血清 HBP 含量，发现 HBP 在新生儿感染早期诊断中有很好的应用前景。本研究发现 HBP
在感染组患儿中明显高于非感染组，当临界值为 10.18 ng/mL 时，HBP 诊断新生儿感染的灵敏度和特异

度分别达到 91.4%和 80.8%，具有较佳的诊断效能。 
PCT 是甲状腺组织中一种不含激素的活性糖蛋白，它可以在病理情况下从甲状腺以外的组织和器官

中分泌出来，当被细菌感染后，PCT 的含量在 6 小时之内就会明显上升，并且在 24 小时之内可以保持很

高的水平，所以可以通过 PCT 来判断是否存在细菌感染[18]。本项目的研究成果将为临床诊断脓毒症和

重症感染提供新的思路，为临床诊断和治疗提供新的思路。本研究发现，PCT 在感染组患儿中水平高于

非感染组，差异有统计学意义，这表明 PCT 对新生儿感染诊断具有临床价值，这与秦道建[19]等的研究

结果一致。 
IL-6 是一种多功能的多细胞性细胞因子，它是由激活的 T 细胞和成纤维细胞所分泌的，它可以对 B

细胞、内皮细胞等生长分化因子起作用，从而提高 NK 细胞的杀伤能力[20]。正常情况下，IL-6 含量很低，

当严重感染时，其浓度会迅速升高，并能促进 PMN 的凋亡，抑制炎性反应，并促进巨噬细胞分泌转化生

长因子，造成身体的损伤，从而抑制免疫功能[21]。本研究结果显示，IL-6 在感染组患儿中检测结果为

54.3 (23.65, 106.15) pg/mL，明显高于非感染组，差异有统计学意义，提示 IL-6 在新生儿感染的早期诊断

中具有较高的临床价值，这与李真[22]等的研究结果一致。 
本课题拟在前期研究基础上，通过对早期细菌感染新生儿血清中 HBP，PCT，IL-6 含量的测定，得

出 HBP 的 AUC 为 0.916，PCT 的 AUC 为 0.723，IL-6 的 AUC 为 0.770，可以得出三者对于新生儿细菌

感染的早期诊断均有临床应用价值，且 HBP 的诊断效能高于 PCT 和 IL-6，但三者单独检测均有一定的

局限性，HBP 是近年来才被发现的一个新的感染指标，在有关领域中，人们对其认识不足，使用也比较

少；目前的检测手段以 ELISA 为主，但操作繁琐，耗时久，不利于对疾病的早期诊断。 
研究表明联合检测可以提高其对感染性疾病的诊断价值[23]。PCT 是一种较灵敏的感染指示物，但

其在新生儿 48 小时之内存在生理峰值的起伏，缺乏确切的诊断门槛，易造成延迟和假阳性[24]。有研究

显示，IL-6 在诊断感染性疾病中更加敏感，炎症发生后短时间内就会上升，在新生儿败血症达到高峰浓

度为 3 h，在血循环中消失的时间为 6 h [25]。但由于血液样本的收集时间不易控制，故其在临床上的应

用价值也会受到一定的影响。因此三者联合检测可以互相弥补单独检测的局限性，从研究结果来看，三

者联合检测的 AUC 为 0.936，高于三者单独检测，能提供更好的临床应用价值。 
综上所述，HBP 是一种较为敏感的新生儿细菌感染标志物，但其检测具有一定局限性，血清 HBP、

IL-6 和 PCT 三项指标的联合测定，可以有效地诊断新生儿的细菌感染，减少误诊和漏诊，同时也为临床

合理用药提供了依据。 
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