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　　肝素结合蛋白（ＨＢＰ）是存在于中性粒细胞嗜苯胺蓝颗粒

和分泌颗粒中的一种蛋白分子［１］。由Ｓｈａｆｅｒ等
［２］发现，因其

带正电荷，具有杀菌活性，相对分子量为３７×１０３ 而被命名为

ＣＡＰ３７。后来 Ｇａｂａｙ等
［３］将其命名为天青杀素。１９９１年，

Ｆｌｏｄｇａａｒｄ等
［４］发现其具有极强的结合肝素能力，将其命名为

肝素结合蛋白，二者结合后 ＨＢＰ的活性明显受抑制
［５］。ＨＢＰ

作为中性粒细胞分泌的重要颗粒蛋白，具有显著的杀菌活性、

趋化特性及调节炎症反应作用，逐渐成为研究的热点。有研究

报道，ＨＢＰ可辅助诊断局部感染，如急性细菌性脑膜炎、儿童

尿路感染等。近期研究发现脓毒症患者血浆ＨＢＰ水平明显升

高，可以作为严重脓毒症早期预警生物标志物，与疾病的严重

程度有关［６１０］。在此，本研究对中性粒细胞释放 ＨＢＰ机制及

其对脓毒症早期诊断价值进行阐述。

１　ＨＢＰ生物学特性

　　ＨＢＰ为２２２个氨基酸组成的单链蛋白质，含８个半胱氨

酸残基，在第１００、１１４和１４５位天冬氨酸上有糖基化位点，与

中性粒细胞弹性蛋白酶同源性为４５％，与其他颗粒衍生丝氨

酸蛋白酶同源性为３０％～３７％
［１１］。ＨＢＰ具有带大量正电荷

的氨基酸残基，且集中在该蛋白的一侧，使得其具有明显的电

极性。同时，其２０～４４位氨基酸残基组成一个Ｖ字型疏水口

袋结构，该结构对内毒素脂质Ａ具有高亲和力
［１２］。

ＨＢＰ最初因其杀菌活性被发现，后来研究发现 ＨＢＰ对炎

症反应及凝血功能具有重要调节作用。ＨＢＰ可诱导血管内皮

细胞骨架重排及细胞间隙的形成，影响其通透性，导致血管渗

漏［１３１４］。作为一种趋化物质，ＨＢＰ可激活单核／巨噬细胞，释

放ＴＮＦα、ＩＦＮγ等炎性介质
［１５１８］。

２　ＨＢＰ分泌机制

　　ＨＢＰ在中性粒细胞成熟过程中已经被合成，约７４％储存

于嗜苯胺蓝颗粒中，１８％在分泌小泡中，８％存在于质膜上。中

性粒细胞受刺激物激活后，ＨＢＰ可大量释放，关于其产生释放

机制的研究相对较少，目前已知 ＨＢＰ可能释放机制如下。

２．１　Ｍ蛋白纤维蛋白原β２ 整合素复合物机制　Ｍ 蛋白存

在于链球菌细胞壁表面，是其重要的毒力因子。Ｍ 蛋白与纤

维蛋白原结合，形成 Ｍ 蛋白纤维蛋白原复合物，在二价阳离

子存在条件下，该复合物被中性粒细胞表面β２ 整合素识别并

结合，构象改变，中性粒细胞聚集、活化，Ｍ 蛋白氨基末端动员

ＨＢＰ释放。Ｍ蛋白诱导 ＨＢＰ释放依赖细胞表面受体样结构，

酪氨酸激酶抑制剂、磷脂酰肌醇３激酶抑制剂等作用于跨膜

信号转导途径的分子及β２整合素抑制剂可阻断 Ｍ 蛋白诱导

的 ＨＢＰ释放效应
［１９２１］。

２．２　ｐ３８丝裂原活化蛋白激酶（ｐ３８ＭＡＰＫ）信号通路　链球

菌溶血素（ＳＬＯ）是溶血性链球菌产生的一种细胞溶解外毒素。

ＳＬＯ通过对中性粒细胞膜进行穿孔，激活细胞，引发细胞外钙

离子内流进入细胞内，激活ｐ３８ＭＡＰＫ信号通路，诱导 ＨＢＰ

释放［２２］。

２．３　白三烯受体途径　白三烯Ｂ４（ＬＴＢ４）是花生四烯酸代谢

产物之一，可被中性粒细胞膜表面ＢＬＴ１受体识别并结合，激

活细胞内磷脂酰肌醇３激酶（ＰＩ３Ｋ）信号通路，诱导 ＨＢＰ释

放［２３］。

３　ＨＢＰ诊断早期脓毒症临床价值

　　脓毒症是导致危重患者死亡的重要原因，且近年来其患病

率仍在上升，早期诊断对于降低病死率，改善预后至关重

要［２４］。众所周知，凝血功能紊乱、全身炎症反应失衡是造成脓

毒症时器官功能障碍乃至衰竭的重要原因［２５］。研究表明，炎

症反应早期，中性粒细胞趋化、游走、激活引起的病理生理过程

是造成内皮细胞损伤的始动因素［２６］，据此推测，ＨＢＰ可能在

脓毒症的发生发展中起着重要作用。

ＨＢＰ主要由中性粒细胞受刺激时释放入血，正常人血浆

ＨＢＰ浓度很低，一般不超过１０ｎｇ／ｍＬ，脓毒性休克患者血浆

ＨＢＰ水平显着升高，ＨＢＰ可以用于预测休克和循环衰竭的发

生［２７２８］。Ｌｉｎｄｅｒ等
［２９］认为血浆 ＨＢＰ水平大于１５ｎｇ／ｍＬ是严

重脓毒症诊断的最佳实验室指标，敏感性达８７．１％，特异性

９５．１％，阳性预测值８８．４％，阴性预测值９４．５％。Ａｋｅｓｓｏｎ

等［３０］发现脓毒症组血浆 ＨＢＰ水平明显高于对照组，动态检测

ＨＢＰ水平可辅助判断脓毒症转归，ＨＢＰ水平与疾病严重程度

有关，高 ＨＢＰ水平使患者死亡风险增加。脓毒症患者在出现

血压降低前，ＨＢＰ水平已升高，对３３８名严重脓毒症患者的调

查研究发现，１４３名患者在发生器官衰竭前仅有 ＨＢＰ升高的

表现，其中８０％血浆 ＨＢＰ浓度大于３０ｎｇ／ｍＬ，平均在１０．５ｈ

后出现器官衰竭。

黄爱蓉等［３１］发现，ＨＢＰ高于６．７９ｎｇ／ｍＬ对预测脓毒症

患儿的灵敏度、特异度、阳性预测值、阴性预测值分别为

８４．２１％、８４．０９％、６９．５７％和９２．５０％，联合检测 ＨＢＰ和剩余

碱可提高特异度。对此，我们还需要更多的研究去验证其临床

应用价值。

综上所述，ＨＢＰ是中性粒细胞释放的一种颗粒蛋白，其产

生释放机理还需要进一步研究［３２］。ＨＢＰ作为临床新兴炎性

标志物，具有高灵敏度及特异度的优点，如何将 ＨＢＰ与传统炎

症标志物结合，以寻找更加快速、特异、灵敏的诊断脓毒症的指

征，仍需要进一步探索研究。随着对 ＨＢＰ研究的深入，有理由

相信ＨＢＰ将会作为相当有价值的生物标志物在脓毒症的诊断

中发挥更大的作用。

·００１· 国际检验医学杂志２０１５年１月第３６卷第１期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１５，Ｖｏｌ．３６，Ｎｏ．１



参考文献

［１］ ＴａｐｐｅｒＨ，ＫａｒｌｓｓｏｎＡ，ＭｏｒｇｅｌｉｎＭ，ｅｔａｌ．Ｓｅｃｒｅｔｉｏｎｏｆｈｅｐａｒｉｎ

ｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎｆｒｏｍｈｕｍａｎｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｓｉｓｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｂｙｉｔｓｌｏｃａｌ

ｉｚａｔｉｏｎｉｎａｚｕｒｏｐｈｉｌｉｃｇｒａｎｕｌｅｓａｎｄｓｅｃｒｅｔｏｒｙｖｅｓｉｃｌｅｓ［Ｊ］．Ｂｌｏｏｄ，

２００２，９９（５）：１７８５１７９３．

［２］ＳｈａｆｅｒＷ ＭＬ，ＳｐｉｔｚｎａｇｅｌＪ．Ｃａｔｉｏｎｉｃａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｐｒｏｔｅｉｎｓｉｓｏｌａ

ｔｅｄｆｒｏｍｈｕｍａｎｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｇｒａｎｕｌｏｃｙｔｅｓｉｎｔｈｅｐｒｅｓｅｎｃｅｏｆｄｉｉｓｏ

ｐｒｏｐｙｌｆｌｕｏｒｏｐｈｏｓｐｈａｔｅ［Ｊ］．ＩｎｆｅｃｔＩｍｍｕｎ，１９８４，４５（１）：２９３５．

［３］ ＧａｂａｙＪ，ＳｃｏｔｔＲ，ＣａｍｐａｎｅｌｌｉＤ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｐｒｏｔｅｉｎｓｏｆｈｕ

ｍａｎｐｏｌｙｍｏｒｐｈｏｎｕｃｌｅａｒｌｅｕｋｏｃｙｔｅｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＲｅｓ，１９８９，３７（２）：

Ａ５６３．

［４］ＦｌｏｄｇａａｒｄＨ，？ｓｔｅｒｇａａｒｄＥ，ＢａｙｎｅＳ，ｅｔａｌ．Ｃｏｖａｌｅｎｔｓｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆ

ｔｗｏｎｏｖｅｌｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｅｌｅｕｃｏｃｙｔｅ#ｄｅｒｉｖｅｄｐｒｏｔｅｉｎｓｏｆｐｏｒｃｉｎｅａｎｄ

ｈｕｍａｎｏｒｉｇｉｎ［Ｊ］．ＥｕｒｏｐｅａｎＪｏｕｒｎａｌｏｆＢｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，１９９１，１９７

（２）：５３５５４７．

［５］ ＭｃｃａｂｅＤ，ＣｕｋｉｅｒｍａｎＴ，ＧａｂａｙＪＥ．Ｂａｓｉｃｒｅｓｉｄｕｅｓｉｎａｚｕｒｏｃｉｄｉｎ／

ＨＢＰｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｔｏｂｏｔｈｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄｉｎｇａｎｄａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌａｃｔｉｖｉｔｙ

［Ｊ］．ＪＢｉｏｌＣｈｅｍ，２００２，２７７（３０）：２７４７７２７４８８．

［６］ＬｉｎｄｅｒＡ，ＡｋｅｓｓｏｎＰ，ＢｒｉｎｋＭ，ｅｔａｌ．Ｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ：Ａ

ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｍａｒｋｅｒｏｆａｃｕｔｅｂａｃｔｅｒｉａｌｍｅｎｉｎｇｉｔｉｓ［Ｊ］．ＣｒｉｔＣａｒｅ

Ｍｅｄ，２０１１，３９（４）：８１２８１７．

［７］ ＫｊｌｖｍａｒｋＣ，ＡｋｅｓｓｏｎＰ，ｌｉｎｄｅｒａ．ｅｌｅｖａｔｅｄｕｒｉｎｅｌｅｖｅｌｓｏｆｈｅｐａｒｉｎ

ｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｕｒｉｎａｒｙｔｒａｃｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｐｅｄｉａｔ

ｒｉｃＮｅｐｈｒｏｌｏｇｙ，２０１２，２７（８）：１３０１１３０８．

［８］ ＨｏｌｕｂＭ，ＢｅｒａｎＯ．Ｓｈｏｕｌｄｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎｌｅｖｅｌｓｂｅｒｏｕ

ｔｉｎｅｌｙｍｏｎｉｔｏｒｅｄｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｅｖｅｒｅｓｅｐｓｉｓａｎｄｓｅｐｔｉｃｓｈｏｃｋ

［Ｊ］．ＣｒｉｔｉｃａｌＣａｒｅ，２０１２，１６（３）：１２．

［９］ ＬｉｎｄｅｒＡ，ＡｒｎｏｌｄＲ，ＺｉｎｄｏｖｉｃＭ，ｅｔａｌ．Ｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ

ｉｍｐｒｏｖｅｓｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｏｆｓｅｖｅｒｅｓｅｐｓｉｓｉｎｔｈｅｅｍｅｒｇｅｎｃｙｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ

［Ｊ］．ＣｒｉｔｉｃａｌＣａｒｅ，２０１３，１７（４）：３４．

［１０］Ｃｈｅｗ ＭＳ，ＬｉｎｄｅｒＡ，ＳａｎｔｅｎＳ，ｅｔａｌ．Ｉｎｃｒｅａｓｅｄｐｌａｓｍａｌｅｖｅｌｓｏｆ

ｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｈｏｃｋ：ａｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ，ｃｏ

ｈｏｒｔｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＩｎｆｌａｍｍＲｅｓ，２０１２，６１（４）：３７５３７９．

［１１］ＰｏｈｌＪ，ＰｅｒｅｉｒａＨＡ，ＭａｒｔｉｎＮＭ，ｅｔａｌ．Ａｍｉｎｏａｃｉｄｓｅｑｕｅｎｃｅｏｆ

ＣＡＰ３７，ａｈｕｍａｎｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｇｒａｎｕｌｅｄｅｒｉｖｅｄａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌａｎｄ

ｍｏｎｏｃｙｔｅｓｐｅｃｉｆｉｃｃｈｅｍｏｔａｃｔｉｃｇｌｙｃｏｐｒｏｔｅｉｎｓｔｒｕｃｔｕｒａｌｌｙｓｉｍｉｌａｒｔｏ

ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｅｌａｓｔａｓｅ［Ｊ］．ＦＥＢＳＬｅｔｔ，１９９０，２７２（１）：２００２０４．

［１２］ＩｖｅｒｓｅｎＬＦ，ＫａｓｔｒｕｐＪＳ，ＢｊｏｒｎＳＥ，ｅｔａｌ．ＳｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆＨＢＰ，ａｍｕｌ

ｔｉｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｐｒｏｔｅｉｎｗｉｔｈａｓｅｒｉｎｅｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｆｏｌｄ［Ｊ］．ＮａｔＳｔｒｕｃｔ

Ｂｉｏｌ，１９９７，４（４）：２６５２６８．

［１３］ＧａｕｔａｍＮ，ＯｌｏｆｓｓｏｎＡＭ，ＨｅｒｗａｌｄＨ，ｅｔａｌ．Ｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏ

ｔｅｉｎ（ＨＢＰ／ＣＡＰ３７）：ＡｍｉｓｓｉｎｇＬｉｎｋｉｎｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｅｖｏｋｅｄａｌｔｅｒａ

ｔｉｏｎｏｆｖａｓｃｕｌａｒｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｔｙ［Ｊ］．ＮａｔＭｅｄ，２００１，７（１０）：１１２３

１１２７．

［１４］ＬｉｎｄｅｒＡＳＯ，ＡｋｅｓｓｏｎＰ．Ｒｏｌｅｓｏｆｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎｉｎｂａｃ

ｔｅｒｉａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＪＩｎｎａｔｅＩｍｍｕｎ，２０１０，２（５）：４３１４３８．

［１５］ＰｅｒｅｉｒａＨＡ，ＲｕａｎＸ，ＫｕｍａｒＰ．Ａｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆｍｉｃｒｏｇｌｉａ：Ａｎｅｕ

ｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｏｌｅｆｏｒＣＡＰ３７［Ｊ］．Ｇｌｉａ，２００３，４１（１）：６４７２．

［１６］ＳｏｅｈｎｌｅｉｎＯ，ＸｉｅＸ，ＵｌｂｒｉｃｈＨ，ｅｔａｌ．Ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｄｅｒｉｖｅｄｈｅｐａｒｉｎ

ｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ （ＨＢＰ／ＣＡＰ３７）ｄｅｐｏｓｉｔｅｄｏｎｅｎｄｏｔｈｅｌｉｕｍ ｅｎ

ｈａｎｃｅｓｍｏｎｏｃｙｔｅａｒｒｅｓｔｕｎｄｅｒｆｌｏｗｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＪＩｍｍｕｎｏｌ，

２００５，１７４（１０）：６３９９６４０５．

［１７］ＳｃｈｏｕＭ，ＤｊｕｒｕｐＲ，ＮｏｒｒｉｓＫ，ｅｔａｌ．Ｉｄｅｎｔｉｆｙｉｎｇｔｈｅｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ

ｐａｒｔｏｆｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ（ＨＢＰ）ａｓａｍｏｎｏｃｙｔｅｓｔｉｍｕｌａｔｏｒ

ａｎｄｔｈｅｎｏｖｅｌｒｏｌｅｏｆｍｏｎｏｃｙｔｅｓａｓＨＢＰｐｒｏｄｕｃｅｒｓ［Ｊ］．ＩｎｎａｔｅＩｍ

ｍｕｎ，２０１１，１７（１）：６０６９．

［１８］ＳｏｅｈｎｌｅｉｎＯ，ＺｅｒｎｅｃｋｅＡ，ＥｒｉｋｓｓｏｎＥＥ，ｅｔａｌ．Ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｓｅｃｒｅｔｉｏｎ

ｐｒｏｄｕｃｔｓｐａｖｅｔｈｅｗａｙｆｏｒｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｍｏｎｏｃｙｔｅｓ［Ｊ］．Ｂｌｏｏｄ，

２００８，１１２（４）：１４６１１４７１．

［１９］ＨｅｒｗａｌｄＨ，ＣｒａｍｅｒＨ，ＭｏｒｇｅｌｉｎＭ，ｅｔａｌ．Ｍｐｒｏｔｅｉｎ，ａｃｌａｓｓｉｃａｌ

ｂａｃｔｅｒｉａｌｖｉｒｕｌｅｎｃｅｄｅｔｅｒｍｉｎａｎｔ，ｆｏｒｍｓｃｏｍｐｌｅｘｅｓｗｉｔｈｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ

ｔｈａｔｉｎｄｕｃｅｖａｓｃｕｌａｒｌｅａｋａｇｅ［Ｊ］．Ｃｅｌｌ，２００４，１１６（３）：３６７３７９．

［２０］ＬｉｎｄｅｒＡ，ＪｏｈａｎｓｓｏｎＬ，ＴｈｕｌｉｎＰ，ｅｔａｌ．Ｅｒｙｓｉｐｅｌａｓｃａｕｓｅｄｂｙ

ｇｒｏｕｐＡｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｕｓａｃｔｉｖａｔｅｓｔｈｅｃｏｎｔａｃｔｓｙｓｔｅｍａｎｄｉｎｄｕｃｅｓ

ｔｈｅｒｅｌｅａｓｅｏｆｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ［Ｊ］．ＪＩｎｖｅｓｔＤｅｒｍａｔｏｌ，

２０１０，１３０（５）：１３６５１３７２．

［２１］ＭｃｎａｍａｒａＣ，ＺｉｎｋｅｒｎａｇｅｌＡＳ，ＭａｃｈｅｂｏｅｕｆＰ，ｅｔａｌ．Ｃｏｉｌｅｄｃｏｉｌｉｒ

ｒｅｇｕｌａｒｉｔｉｅｓａｎｄｉｎｓｔａｂｉｌｉｔｉｅｓｉｎｇｒｏｕｐＡＳｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃｕｓＭ１ａｒｅｒｅ

ｑｕｉｒｅｄｆｏｒｖｉｒｕｌｅｎｃｅ［Ｊ］．Ｓｃｉｅｎｃｅ，２００８，３１９（５８）：１４０５１４０８．

［２２］ＮｉｌｓｓｏｎＭ，ＳｏｒｅｎｓｅｎＯＥ，ＭｏｒｇｅｌｉｎＭ，ｅｔａｌ．Ａｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆｈｕｍａｎ

ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｏｎｕｃｌｅａｒｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｓｂｙｓｔｒｅｐｔｏｌｙｓｉｎＯｆｒｏｍＳｔｒｅｐｔｏ

ｃｏｃｃｕｓｐｙｏｇｅｎｅｓｌｅａｄｓｔｏｔｈｅｒｅｌｅａｓｅｏｆｐｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｍｅｄｉａｔｏｒｓ

［Ｊ］．ＴｈｒｏｍｂＨａｅｍｏｓｔ，２００６，９５（６）：９８２９９０．

［２３］ＤｉＧｅｎｎａｒｏＡ，ＫｅｎｎｅＥ，ＷａｎＭ，ｅｔａｌ．ＬｅｕｋｏｔｒｉｅｎｅＢ４ｉｎｄｕｃｅｄ

ｃｈａｎｇｅｓｉｎｖａｓｃｕｌａｒｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｔｙａｒｅｍｅｄｉａｔｅｄｂｙｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｒｅ

ｌｅａｓｅｏｆｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ（ＨＢＰ／ＣＡＰ３７／ａｚｕｒｏｃｉｄｉｎ）［Ｊ］．

ＦＡＳＥＢＪ，２００９，２３（６）：１７５０１７５７．

［２４］ＤｅｌｌｉｎｇｅｒＲＰ，ＬｅｖｙＭＭ，ＣａｒｌｅｔＪＭ，ｅｔａｌ．Ｓｕｒｖｉｖｉｎｇｓｅｐｓｉｓｃａｍ

ｐａｉｇｎ：ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓｆｏｒｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆｓｅｖｅｒｅｓｅｐｓｉｓ

ａｎｄｓｅｐｔｉｃｓｈｏｃｋ：２００８［Ｊ］．ＩｎｔｅｎｓｉｖｅＣａｒｅＭｅｄ，２００８，３４（１）：１７

６０．

［２５］ＧａｎｄｏＳ．Ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓａｎｄｍｕｌｔｉｐｌｅｏｒｇａｎｄｙｓｆｕｎｃ

ｔｉｏｎｓｙｎｄｒｏｍｅ［Ｊ］．ＣｒｉｔＣａｒｅＭｅｄ，２０１０，３８（２）：３５４２．

［２６］ＫｏｌａｃｚｋｏｗｓｋａＥ，ＫｕｂｅｓＰ．Ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｒｅｃｒｕｉｔｍｅｎｔａｎｄｆｕｎｃｔｉｏｎ

ｉｎｈｅａｌｔｈａｎｄｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖＩｍｍｕｎｏｌ，２０１３，１３（３）：

１５９１７５．

［２７］ＤａｎｋｉｅｗｉｃｚＪ，ＬｉｎｄｅｒＡ，ＡｎｎｂｏｒｎＭ，ｅｔａｌ．Ｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏ

ｔｅｉｎ：ａｎｅａｒｌｙｉｎｄｉｃａｔｏｒｏｆｃｒｉｔｉｃａｌｉｌｌｎｅｓｓａｎｄｐｒｅｄｉｃｔｏｒｏｆｏｕｔｃｏｍｅ

ｉｎｃａｒｄｉａｃａｒｒｅｓｔ［Ｊ］．Ｒｅｓｕｓｃｉｔａｔｉｏｎ，２０１３，８４（７）：９３５９３９．

［２８］ＢｅｒａｎＯ，ＨｅｒｗａｌｄＨ，ＤｚｕｐｏｖáＯ，ｅｔａｌ．Ｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ

ａｓａｂｉｏｍａｒｋｅｒｏｆｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙｆａｉｌｕｒｅｄｕｒｉｎｇｓｅｖｅｒｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ：ａ

ｒｅｐｏｒｔｏｆｔｈｒｅｅｃａｓｅｓ［Ｊ］．ＳｃａｎｄＪＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２０１０，４２（８）：６３４

６３６．

［２９］ＬｉｎｄｅｒＡ，ＣｈｒｉｓｔｅｎｓｓｏｎＢ，ＨｅｒｗａｌｄＨ，ｅｔａｌ．Ｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄｉｎｇ

ｐｒｏｔｅｉｎ：ａｎｅａｒｌｙｍａｒｋｅｒｏｆｃｉｒｃｕｌａｔｏｒｙｆａｉｌｕｒｅｉｎｓｅｐｓｉｓ［Ｊ］．Ｃｌｉｎ

ＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２００９，４９（７）：１０４４１０５０．

［３０］ＬｉｎｄｅｒＡ，ＡｋｅｓｓｏｎＰ，ＩｎｇｈａｍｍａｒＭ，ｅｔａｌ．Ｅｌｅｖａｔｅｄｐｌａｓｍａｌｅｖｅｌｓ

ｏｆｈｅｐａｒｉｎｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎｉｎｉｎｔｅｎｓｉｖｅｃａｒｅｕｎｉｔｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｅ

ｖｅｒｅｓｅｐｓｉｓａｎｄｓｅｐｔｉｃｓｈｏｃｋ［Ｊ］．ＣｒｉｔＣａｒｅ，２０１２，１６（３）：Ｒ９０．

［３１］黄爱蓉，金益梅，何时军．血液肝素结合蛋白联合碱剩余对脓毒症

患儿的预测价值［Ｊ］．中华危重症医学杂志：电子版，２０１３，６（５）：

１６１９．

［３２］吴凯，李霖，江华．肝素结合蛋白的特性及在临床诊断中的应用

［Ｊ］．细胞与分子免疫学杂志，２０１３，１１（１）：２１３２１３．

（收稿日期：２０１４０８０８）

·１０１·国际检验医学杂志２０１５年１月第３６卷第１期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１５，Ｖｏｌ．３６，Ｎｏ．１


