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外周血CD64、HNL及粪钙卫蛋白检测在细菌性腹泻诊断中的价值*
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广汉市人民医院,四川德阳
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  摘 要:目的 探讨外周血中性粒细胞表面抗原CD64指数(CD64)、人中性粒细胞载脂蛋白(HNL)及粪

便钙卫蛋白(FC)在细菌性腹泻诊断中的价值。方法 将2021年1月至2022年12月该院收治的90例急性腹

泻患儿纳入研究。按病原体将患儿分为病毒性腹泻组(33例)和细菌性腹泻组(57例)。另选取同期于该院体

检的健康儿童45例作为对照组。比较细菌性腹泻组、病毒性腹泻组及对照组外周血CD64、HNL、FC水平。采

用受试者工作特征(ROC)曲线分析外周血CD64、HNL、FC水平单独及联合检测用于诊断细菌性腹泻的效能。
采用Spearman秩相关分析外周血CD64、HNL、FC水平与细菌性腹泻患儿严重程度的相关性。结果 细菌性

腹泻组、病毒性腹泻组及对照组外周血CD64、HNL、FC水平比较差异均有统计学意义(P<0.05)。细菌性腹

泻组外周血CD64、HNL、FC水平高于病毒性腹泻组,病毒性腹泻组这3项指标水平均高于对照组,差异均有统

计学意义(P<0.05)。ROC曲线分析显示:CD64、HNL、FC单项及联合诊断细菌性腹泻的曲线下面积(AUC)
分别为0.820、0.870、0.854、0.924。不同严重程度细菌性腹泻患儿外周血CD64、HNL、FC水平比较差异均有

统计学意义(P<0.05)。重型组外周血CD64、HNL、FC水平高于中型组,中型组这3项指标均高于轻型组,差

异均有统计学意义(P<0.05)。Spearman秩相关分析显示,CD64、HNL、FC与细菌性腹泻患儿严重程度呈正

相关(r=0.813、0.614、0.668,P<0.05)。结论 细菌性腹泻患儿外周血CD64、HNL、FC水平均高于病毒性

腹泻患儿,外周血CD64、HNL、FC水平可作为鉴别细菌性腹泻和病毒性腹泻患儿的有效指标,3项联合诊断的

效能更高。外周血CD64、HNL、FC水平与细菌性腹泻严重程度密切相关。
关键词:细菌性腹泻; 病毒性腹泻; 中性粒细胞表面抗原CD64指数; 人中性粒细胞载脂蛋白; 粪钙

卫蛋白; 儿童
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  急性腹泻是指发作时间短、持续时间较短的胃肠

道症状[1],表现为大便数量增多、质地稀薄、黏液或血

丝等不同程度的异常,伴有腹部疼痛、恶心、呕吐、发
热等情况。急性腹泻一般分为细菌性感染与病毒性

感染,这两种感染在儿童群体中的发病率较高[2],可
严重危害儿童的身心健康。细菌性腹泻和病毒性腹

泻的临床表现相似,均可引起腹泻、腹痛、发热等症

状,故鉴别诊断较为困难。目前,外周血中性粒细胞

表面抗原CD64指数(CD64)、人中性粒细胞载脂蛋白

(HNL)、粪便钙卫蛋白(FC)作为临床检查指标,已经

在鉴别细菌性腹泻和病毒性腹泻方面得到了广泛应

用[3]。在外周血检查方面,CD64和HNL是两种常见

的白细胞活化标志物,其水平通常能够反映机体对感

染的免疫反应状态。另外,FC主要分布于肠道上皮

细胞和单核细胞中,并且与肠道炎症程度关系密切。
但CD64、HNL、FC在细菌性与病毒性感染患儿中的

水平有何差异目前鲜有报道。基于此,笔者将2021
年1月至2022年12月本院收治的急性腹泻患儿纳

入研究,旨在探究外周血外周血CD64、HNL及FC在

细菌性腹泻和病毒性腹泻患儿鉴别诊断中的价值,以
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帮助医生更准确地判断腹泻的病因,指导临床治疗,
现报道如下。

1 资料和方法

1.1 一般资料 将2021年1月至2022年12月本院

收治的90例急性腹泻患儿纳入研究。纳入标准:(1)
符合《中国腹泻病诊断治疗方案》[4]中病毒性腹泻、细
菌性腹泻的诊断标准,而且患儿就诊15

 

d内存在2次

稀便;(2)发病后于本院就诊,未接受院外治疗,检查

前2周内未使用过抗菌药物;(3)年龄6个月至6岁。
排除标准:(1)重要脏器功能严重不全者;(2)其他烈

性、感染性腹泻;(3)细菌与病毒双重感染者;(4)临床

资料不完整者;(5)有消化道肿瘤;(6)长期使用非甾

体类抗炎药物。按病原体将患儿分为病毒性腹泻组

(33例)、细菌性腹泻组(57例);将细菌性腹泻组患儿

根据病情严重程度分为轻型组(18例)、中型组(26
例)及重型组(13例)。另选取同期于本院体检的健康

儿童45例作为对照组。各组一般资料比较差异无统

计学意义(P>0.05),见表1。纳入研究的患儿或监

护人对本研究知情同意并签署知情同意书。本研究

经医院伦理委员会批准。
表1  一般资料比较(n/n或x±s)

组别 n 性别(男/女) 年龄(岁) 病程(d)

细菌性腹泻组 57 37/20 3.56±0.62 3.12±0.45

病毒性腹泻组 33 20/13 3.78±0.75 3.29±0.36

对照组 45 26/19 3.66±0.72 -

F/χ2 0.555 1.083 1.238

P 0.456 0.342 0.22

  注:-表示此项无数据。

1.2 方法

1.2.1 CD64的检测 将CD64-藻红蛋白抗体加入

至乙二胺四乙酸抗凝静脉全血中,剂量为20μL,将其

混匀,在室温下避光,孵育时间为1
 

h。待孵育完成

后,在其中加入磷酸盐缓冲液,剂量为430
 

μL,采用

Attune
 

NxT型流式细胞仪(赛默飞世尔科技有限公

司)进行检测。

1.2.2 HNL的检测 待患者血液凝固完全后,以

3
 

000
 

r/min,离心15
 

min,将血清分离,采用酶联免疫

吸附法检测患者 HNL水平。每隔24
 

h检测1次质

控品,每次试剂盒更换后需进行质控品的检验。

1.2.3 FC的检测 将粪便标本置于室温解冻,按

1∶50的比例进行稀释,之后进行常温孵育,采用双抗

体夹心法检测患者的FC。使用同一浓度质控品进行

多次检测,观察结果的离散程度。例如,将浓度为50
 

mg/L的质控品每天随机测量至少3次,持续至少30
 

d。计算其平均值、标准差和变异系数,评估结果的离

散程度。如果标准差小于10%,变异系数小于15%,
则说明检测的精密度良好。

1.3 观察指标 (1)比较细菌性腹泻组、病毒性腹泻

组与对照组外周血CD64、HNL、FC水平。(2)采用

ROC曲线分析外周血CD64、HNL、FC单项及联合检

测用于诊断细菌性腹泻的效能。(3)采用Spearman
秩相关分析外周血CD64、HNL、FC水平与细菌性腹

泻患儿严重程度的相关性。

1.4 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件进行数

据分析。符合正态分布且方差齐的计量资料以x±s
表示,两组间比较采用独立样本t检验,多组间比较

采用方差分析,进一步两两比较采用SNK-q 检验。
采用受试者工作特征(ROC)曲线分析各项指标单独

及联合检测对细菌性腹泻的诊断价值。采用Person
相关进行相关分析。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 3组间外周血CD64、HNL、FC比较 3组间外

周血CD64、HNL、FC水平比较,差异有统计学意义

(P<0.05),细菌性腹泻组外周血CD64、HNL、FC水

平高于病毒性腹泻组(P<0.05),病毒性腹泻组这3
项指标均高于对照组(P<0.05)。见表2。

表2  3组间外周血CD64、HNL、FC水平比较(x±s)

组别 n CD64(%) HNL(ng/L) FC(μg/g)

细菌性腹泻组 57 15.27±3.4ab 162.72±37.11ab 405.61±104.27ab

病毒性腹泻组 33 10.7±3.57a 75.10±18.71a 165.87±46.69a

对照组 45 4.39±1.94 40.73±24.29 21.40±2.71

F 161.005 232.573 372.822

P <0.001 <0.001 <0.001

  注:与对照组比较,aP<0.05;与病毒性腹泻组比较,bP<0.05。

2.2 外周血CD64、HNL、FC水平诊断细菌性腹泻

的效能分析 ROC曲线分析显示,CD64、HNL、FC
水平诊断细菌性腹泻的曲线下面积(AUC)分别为

0.820、0.870、0.854。将CD64、HNL、FC纳入Logis-
tic回归模型,通过回归系数β(分别为0.424、0.034、

0.028)得出3项指标联合诊断的预测变量计算公式

为:预测 变 量=CD64+(0.034/0.424)×HNL+
(0.028/0.424)×FC,3项联合诊断细菌性腹泻的

AUC为0.924。见表3、图1。

2.3 不同严重程度的细菌性腹泻患儿外周血CD64、

HNL、FC水平比较 不同严重程度细菌性腹泻患儿

外周血CD64、HNL、FC水平比较差异均有统计学意

义(P<0.05)。重型组外周血CD64、HNL、FC水平

高于中型组,中型组这3项指标均高于轻型组,差异

均有统计学意义(P<0.05)。见表4。

2.4 外周血CD64、HNL、FC水平与细菌性腹泻患
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儿严重程度的相关性分析 Spearman秩相关分析显

示,CD64、HNL、FC水平与细菌性腹泻患儿严重程度

均呈正相关(r=0.813、0.614、0.668,P<0.05)。

表3  外周血CD64、HNL、FC诊断细菌性腹泻的效能

检测指标 AUC 标准误 P
95%CI

下限 上限
截断值 约登指数

灵敏度

(%)

特异度

(%)

CD64 0.820 0.045 <0.001 0.731 0.908 13.905% 0.535 59.6 93.9

HNL 0.870 0.041 <0.001 0.789 0.952 117.885
 

ng/L 0.751 84.2 90.9

FC 0.854 0.04 <0.001 0.776 0.932 243.200
 

μg/g 0.545 100.0 54.5

3项联合 0.924 0.029 <0.001 0.866 0.982 41.343* 0.830 86.0 97.0

  注:*表示该项为计算得到的预测变量。

图1  外周血CD64、HNL、FC用于诊断细菌性腹泻的

ROC曲线

表4  不同严重程度的细菌性腹泻患儿外周血CD64、

   HNL、FC水平比较(x±s)

组别 n CD64(%) HNL(ng/L) FC(μg/g)

轻型组 18 11.56±1.38 124.53±64.82 298.36±86.26

中型组 26 16.01±2.25a 159.76±32.03a 411.36±130.61a

重型组 13 18.92±2.10ab 221.52±34.35ab 542.60±19.93ab

F 55.621 17.338 21.876

P <0.001 <0.001 <0.001

  注:与轻型组比较,aP<0.05;与中型组比较,bP<0.05。

3 讨  论

急性腹泻是指胃肠道受到感染或刺激,导致胃肠

道的炎症反应和黏膜受损,从而引起腹泻、腹痛等症

状。常见的病因包括细菌、病毒、寄生虫和真菌感染

等。急性腹泻一般分为病毒性腹泻与细菌性腹泻,无
论是哪种腹泻,都会对患儿产生一定的危害。其中,
细菌性腹泻可能会导致严重的肠道感染,有时甚至会

导致败血症和其他并发症[5]。对于年龄较小的儿童、
老年人和免疫系统受损的人来说,这种危害更为明

显。而病毒性腹泻通常不会造成严重的并发症,但在

儿童、老年人和免疫系统受损的人中,可能导致脱水

和电解质紊乱等问题。

CD64在炎症反应中起着重要作用[7]。HNL又

称天然杀伤细胞细胞活化指标[8],属于细胞毒素类胞

外酶。FC具备组织或体细胞特异性,属于促炎症蛋

白。它主要存在于中性粒细胞、单核细胞和巨噬细胞

等白细胞中,当肠道受到炎症刺激时,肠壁细胞损伤

导致FC的水平升高[9]。本研究结果表明,细菌性腹

泻组外周血 CD64、HNL、FC水平高于病毒性腹泻

组,后者又高于对照组。可见在急性腹泻中,外周血

CD64、HNL、FC水平均处于增高状态,而且细菌性腹

泻的外周血CD64、HNL、FC水平最高。分析原因:
外周血CD64、HNL及FC都是炎症指标[10],其升高

可反映机体免疫系统对感染的应激反应[11]。在细菌

性腹泻患者中,这些指标的表达水平通常会更高,因
为细菌感染比病毒感染引起的局部炎症反应更强烈。
同时,CD64和HNL是中性粒细胞的活化指标,它们

的升高可以反映中性粒细胞的活化程度,而中性粒细

胞的活化也是细菌感染的重要特征之一[12]。FC是肠

黏膜中的一种蛋白质,在肠道炎症和损伤时会大量释

放进入粪便。因此,它可以作为判断肠道炎症程度的

指标。
细菌性腹泻患儿病情越严重,细菌的数量越多,

影响范围越大[13],机体对感染的免疫反应也更加强

烈。外周血CD64、HNL及FC都是机体炎症反应的

指标[14],其水平通常与病情的严重程度相关。本研究

表明,重型组外周血CD64、HNL、FC水平高于中型

组,后者又高于轻型组。相关 性 分 析 显 示,CD64、

HNL、FC与细菌性腹泻患儿严重程度呈正相关,提示

细菌性腹泻患儿的病情越严重,机体对感染的应激反

应越强烈,外周血CD64、HNL及FC的水平也就越

高。具体原因为CD64和HNL是中性粒细胞表面的

蛋白质[15],在机体免疫系统被激活时,它们会被中性

粒细胞释放出来。中性粒细胞是免疫系统中最主要

的细胞,它们会吞噬并摧毁入侵细菌。当细菌数量增

多时,中性粒细胞需要被激活来对抗细菌,因此CD64
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和HNL水平会升高[16]。FC是一种由中性粒细胞和

巨噬细胞分泌的蛋白质。在肠道受到感染或炎症刺

激时,肠黏膜上皮细胞就会分泌大量FC以抑制肠道

中的细菌,这时候FC水平也会升高。FC反映了机体

的炎症反应状态。
外周血 CD64、HNL及粪便 CF的检测方法简

单[17]、快速、非侵入性,而且准确性较高,这些指标的

联合检测可以提高对细菌性腹泻的诊断效能。本研

究结果显示,3项指标联合诊断细菌性腹泻的 AUC
为0.924,提示联合检测外周血CD64、HNL及FC有

助于提供更准确的细菌性腹泻诊断结果[18]。原因分

析:CD6表达水平会在感染过程中会发生变化,在细

菌感染中,其表达水平会明显升高,因此可以作为诊

断的一个指标。HNL在病毒感染过程中高表达。检

测其水平可以帮助诊断病毒感染。FC在免疫反应中

发挥重要作用。检测其水平有助于了解免疫系统的

反应。通过联合检测这3项指标,有助于判断腹泻的

原因,从而提高诊断的准确性。
综上所述,细菌性腹泻患儿外周血CD64、HNL、

FC水平高于病毒性腹泻患儿,外周血CD64、HNL、

FC水平可作为鉴别细菌性腹泻和病毒性腹泻患儿的

有效指标,联合检测的诊断效能更高。外周血CD64、

HNL、FC水平与细菌性腹泻严重程度关系密切。本

研究样本量较小,难以得到更有说服力的结论,期望

在今后的临床工作中继续累积样本进行更为深入的

研究。
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