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脑出血患者循环血中HBP、ALT、AST、WBC、NEU、PLT
表达与感染及预后的相关性

杨舒馨影，李 涛

（安徽医科大学第一附属医院检验科，合肥 230001）

【摘 要】目的：讨论脑出血患者循环血中肝素结合蛋白（heparin-binding protein，HBP）、丙氨酸氨基转移酶（alanine aminotrans⁃
ferase，ALT）、天冬氨酸氨基转移酶（aspartate aminotransferase，AST）、白细胞（white blood cell，WBC）、中性粒细胞比率（neutro⁃
phil，NEU）、血小板（platelet，PLT）表达水平，分析其与患者感染及预后的关系。方法：选取脑出血患者 164例，入院和出院时分

别检测循环血中 HBP、ALT、AST、WBC、NEU 和 PLT 水平，分组分析以上指标与感染和预后的相关性。结果：感染组 HBP、
WBC、NEU、PLT最高值水平均高于非感染组。感染组患者预后比较ALT和WBC最高值、非感染组患者预后比较NEU最高值，

差异有统计学意义（P<0.05）。AST最高值是否异常在不同预后情况中比例相反。ROC曲线分析显示，HBP、ALT、AST、WBC最

高值联合检测对脑出血患者预后不良的曲线下面积为 0.781，敏感度和特异度分别为 85.7%和 62.7%。结论：脑出血患者循环

血中HBP、WBC、NEU及PLT在检测中最高值异常高表达提示感染风险，当HBP、ALT、AST、WBC水平联合检测对脑出血患者

预后不良具有较好的预测效能。
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Association of the expression of heparin-binding protein，alanine 
aminotransferase，and aspartate aminotransferase，white blood cell count，
neutrophil ratio，and platelet count in circulating blood with infection and 

prognosis in patients with cerebral hemorrhage
Yang　Shuxinying，Li　Tao

（Department of Clinical laboratory，The First Affiliated Hospital of Anhui Medical University）
【Abstract】Objective：To investigate the expression levels of heparin-binding protein（HBP），alanine aminotransferase（ALT），and as⁃
partate aminotransferase（AST），white blood cell count（WBC），neutrophil ratio（NEU），and platelet count（PLT） in circulating blood of 
patients with cerebral hemorrhage，as well as their association with infection and prognosis. Methods：A total of 164 patients with cere⁃
bral hemorrhage were enrolled，and the levels of HBP，ALT，AST，WBC，NEU，and PLT in circulating blood were measured on admis⁃
sion and at discharge to investigate their association with infection and prognosis. Results：The highest values of HBP，WBC，NEU，and 
PLT in the infection group were higher than those in the non-infection group. In the infection group，there were significant differences 
in the highest values of ALT and WBC between the patients with good prognosis and those with poor prognosis，and in the non-
infection group，there was a significant difference in the highest value of NEU between the patients with good prognosis and those with 
poor prognosis（P<0.05）. Whether the highest AST value is abnormal or not is proportionally opposite in different prognostic scenarios. 
The receiver operating characteristic（ROC） curve analysis showed that combined measurement of the highest values of HBP，ALT，

AST，and WBC had an area under the ROC curve of 0.781 in pre⁃
dicting the poor prognosis of patients with cerebral hemorrhage，with 
a sensitivity of 85.7% and a specificity of 62.7%. Conclusion：The 
abnormal high expression of the highest values of HBP，WBC，NEU，

and PLT in circulating blood of patients with cerebral hemorrhage 
indicates the risk of infection，and combined measurement of HBP，
ALT，AST，and WBC has a good performance in predicting the poor 
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prognosis of patients with cerebral hemorrhage.
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脑出血占急性脑血管疾病的 20%～30%，急性

期病死率高达 51%[1]。脑出血患者常因机体免疫力

下降而诱发各种感染和并发症，对患者预后造成严

重影响。即使现在医疗技术水平明显提高的基础

下，脑出血病患的总体死亡率和致残率也未能出现

明显的降低趋势[2]。寻找可靠的指标对脑出血患者

有无合并感染进行早期监测和筛查，有利于提高患

者生存率。因此，本研究通过不同时间节点检测血

中肝素结合蛋白（heparin-binding protein，HBP）、丙

氨酸氨基转移酶（alanine aminotransferase，ALT）、天

冬 氨 酸 氨 基 转 移 酶（aspartate aminotransferase，
AST）、白细胞（white blood cell，WBC）、中性粒细胞

比率（neutrophil，NEU）、血小板（platelet，PLT）水平，

初步探讨在脑出血病人中的作用，以期为脑出血的

临床治疗及预后提供理论依据。

1　资料与方法

1.1　病患资料

回顾性分析2020年11月至2023年8月安徽省立医院南

区和安徽医科大学第一附属医院 2所三甲医院收入院的脑

出血患者 164例，纳入标准：年龄>18岁，符合脑出血诊断标

准[3]，临床资料完整。排除标准：合并严重心、肝、肾等脏器

功能不全及其他免疫性相关性疾病，长期使用免疫抑制剂或

抗菌药物，合并恶性肿瘤或心理、精神疾病。参照医院感染

管理指南[4]，根据入院后感染发生情况分为感染组 133例和

非感染组 31 例。出院时采用格拉斯哥预后量表（glasgow 
outcome scale，GOS）评估患者预后情况，将其分为预后不良

组 105例和预后良好组 59例。本研究经医院伦理委员会通

过，患者及家属了解并知情同意。

1.2　方法

1.2.1　临床资料收集　通过查阅病例资料收集患者一般病

史，包括年龄、性别、入院时间、入院症状、治疗过程和标准实

验室检测数据等资料。

1.2.2　实验室检测　所有研究对象于入院第 1 天和出院前

1 d抽空腹静脉血。使用EDTA-2K抗凝管抽取静脉血2 mL，
混匀后全血标本直接使用深圳迈瑞全自动血液分析仪 BC-
6900 检测 WBC、NEU、PLT。使用分离胶试管抽取静脉血

4 mL，离心机 3 000 r/min离心 10 min分离血清，使用美国贝

克曼库尔特全自动生化分析仪AU5800检测ALT、AST（均为

IFCC 速率法原装试剂）。使用枸橼酸钠抗凝管抽取静脉血

2 mL，混匀后离心机 3 000 r/min离心 10 min分离血浆，使用

杭州中翰盛泰 Jet-iStar3000 全自动快速免疫分析系统检测

HBP（免疫荧光干式定量法）。

1.3　统计学方法

数据分析采用 SPSS 22.0 统计学软件进行，一般计量资

料符合正态分布的采用均数±标准差（x±s）形式表示，计数

资料采用百分率（%）表示，组间两两比较采用 t检验分析，率

的比较采用卡方检验。HBP、ALT、AST、WBC对脑出血预后

不良的预测采用绘制受试者工作特征曲线（receiver operat⁃
ing characteristic curve，ROC）并计算曲线下面积（area under 
curve，AUC）、截断值、敏感性和特异性。检验水准α=0.05。

2　结 果

2.1　感染组与非感染组患者一般资料对比

2组患者末次HBP、HBP最高值、HBP差（最高值和首次

的差值）、NEU首次、WBC最高值、NEU最高值、PLT最高值，

感染组均高于非感染组，对比差异均有统计学意义（P<
0.05），治疗方案选择是否手术2组也有明显差异，见表1。
2.2　感染组与非感染组患者指标正常异常比例

2 组患者末次 HBP、HBP 最高值、NEU 首次、WBC 最高

值、NEU最高值、PLT最高值对比差异见图 1。HBP最高值 2 
组均为异常，PLT最高值为异常值的比例在感染组中明显增

高，非感染组中无异常值，其余指标感染组较非感染组异常

值比例均有增加。

2.3　感染组和非感染组患者分别统计预后良好和预后不良

比例

感染组患者预后良好和预后不良比较 ALT 最高值和

WBC 最高值差异有统计学意义，非感染组患者预后良好和

预后不良比较 NEU 最高值差异有统计学意义（P<0.05），见

表2。
2.4　脑出血患者预后情况影响因素分析

不良预后组末次 HBP、HBP 最高值、HBP 差值和 AST、
ALT、WBC、NEU首次及最高值、PLT最高值水平均高于预后

良好组，治疗方案选择是否手术和患者是否感染 2组也有明

显差异，差异有统计学意义（P<0.05），见表3。
2.5　预后良好组与预后不良组指标正常异常比例

2 组患者（AST、ALT、WBC、NEU）首次及最高值、PLT最

高值对比差异见图 2，预后良好组和预后不良组AST最高值

指标异常比例相反，AST异常高表达可能提示预后不良。
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表 1　脑出血患者感染组和非感染组一般特征分析

项目

性别

　　男

　　女

年龄（岁）

首次HBP（ng/mL）
末次HBP（ng/mL）
最高HBP（ng/mL）
HBP差（ng/mL）
治疗方案

　　手术

　　保守

ALT（首次）（U/L）
AST（首次）（U/L）
ALT（最高）（U/L）
AST（最高）（U/L）
WBC（首次）（×109/L）
NEU（首次）（%）

PLT（首次）（×109/L）
WBC（最高）（×109/L）
NEU（最高）（%）

PLT（最高）（×109/L）

非感染（n=31）

22（19.47）

9（17.65）

60.29±13.28

71.78±75.97

49.48±40.52

86.88±81.95

15.10±42.80

13（11.21）

18（37.50）

39.90±65.27

39.97±57.46

126.12±296.50

90.65±163.85

10.52±4.91

78.87±9.69

195.84±50.11

11.50±5.27

79.44±8.73

214.58±50.66

感染（n=133）

91（80.53）

42（82.35）

57.83±13.87

76.15±82.13

81.58±69.13

126.49±88.24

50.34±69.98

103（88.79）

30（62.50）

67.02±156.85

58.15±136.88

155.55±206.76

128.91±298.81

11.83±4.40

83.97±8.41

216.88±101.79

14.79±4.67

85.18±7.39

272.52±138.95

χ2/t值

0.076

0.847

-0.271

-3.404

-2.280

-3.598

15.311

-0.942

-0.724

-0.653

-0.688

-1.463

-2.949

-1.118

-3.442

-2.676

-3.838

P值

0.783

0.398

0.787

0.001

0.024

0.001

0.000

0.348

0.470

0.515

0.492

0.145

0.004

0.265

0.001

0.008

0.000

图 1　感染组和非感染组指标正常异常比例

表 2　感染组和非感染组分别统计预后良好和预后不良的比例

组别

感染（n=133）

非感染（n=31）

预后不良（n=101）
预后良好（n=32）
t值

P值

预后不良（n=4）
预后良好（n=27）
t值

P值

NEU最高值

85.557±7.176

83.981±8.041

-1.051

0.295

87.575±4.080

78.233±8.622

-2.019

0.044

ALT最高值

174.978±228.482

94.247±92.356

-2.884

0.005

577.500±719.470

59.244±75.630

-1.439

0.245

WBC最高值

15.541±4.377

12.407±4.850

-3.438

0.001

14.880±7.030

10.988±4.933

-1.396

0.173
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2.6　ROC 曲线分析（HBP、WBC、ALT、AST）最高值对脑出血

预后不良的预测价值

ROC曲线分析结果显示，在最佳界值下，WBC的诊断灵

敏度最高，AST的诊断特异度最高。

ROC 曲线分析结果显示，血浆 HBP 最高值预测脑出血

术后预后不良的曲线下面积为 0.624（95%CI=0.531~0.716，
P=0.009），截 断 值 为 85.10，敏 感 度 为 64.8%，特 异 性 为

61.0%，血清ALT最高值预测脑出血术后预后不良的曲线下

面 积 为 0.706（95%CI=0.624~0.787，P=0.000），截 断 值 为

94.15，敏感度为 59.0%，特异性为 76.3%，血清AST最高值预

表 3　脑出血患者预后情况影响因素分析

指标

年龄（岁）

首次HBP（ng/mL）
末次HBP（ng/mL）
最高HBP（ng/mL）
HBP差（ng/mL）
治疗方案

　　手术

　　保守

是否感染

　　否

　　是

ALT（首次）（U/L）
AST（首次）（U/L）
ALT（最高）（U/L）
AST（最高）（U/L）
WBC（首次）（×109/L）
NEU（首次）（%）

PLT（首次）（×109/L）
WBC（最高）（×109/L）
NEU（最高）（%）

PLT（最高）（×109/L）

预后良好（n=59）
58.69±13.88

70.53±82.91

57.75±47.06

100.75±87.96

30.22±56.18

26（22.41）

33（68.75）

27（87.10）

32（24.06）

31.11±38.86

29.52±27.57

78.23±86.21

56.02±67.07

10.52±4.44

80.50±8.85

200.90±75.83

11.76±4.90

81.35±8.73

228.51±90.90

预后不良（n=105）
58.07±15.01

78.02±79.85

85.49±72.62

129.26±87.12

51.25±71.58

90（77.59）

15（31.25）

4（12.90）

101（75.94）

79.19±175.92

68.87±154.35

190.31±266.69

158.57±339.26

12.18±4.47

84.41±8.59

219.65±103.19

15.52±4.46

85.63±7.08

280.14±143.11

t/χ2值

0.264

-0.568

-2.960

-2.005

-2.079

31.648

40.678

-2.686

-2.541

-3.955

-2.995

-2.292

-2.770

-1.222

-4.994

-2.257

-2.821

P值

0.792

0.571

0.004

0.047

0.039

0.000

0.000

0.008

0.012

0.000

0.003

0.023

0.006

0.224

0.000

0.025

0.005

图 2　预后良好组和预后不良组指标正常异常比例
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测脑出血术后预后不良的曲线下面积为 0.728（95%CI=
0.650~0.806，P=0.000），截断值为 62.75，敏感度为 59.0%，特

异性为 83.1%，全血 WBC 最高值预测脑出血术后预后不良

的曲线下面积为 0.733（95%CI=0.649~0.817，P=0.000），截断

值为 12.11，敏感度为 77.1%，特异性为 64.4%，HBP、WBC、

ALT、AST最高值联合检测脑出血术后预后不良的曲线下面

积为 0.781（95%CI=0.704~0.858，P=0.000），敏感度为 85.7%，

特异性为62.7%，详见图3。

3　讨 论

脑出血对患者身体健康危害极大，其发病率

高，病情进展迅速。由于药物疗效有限，且神经细

胞难以再生，因此具有较高的致残率和病死率[5]。
这些患者常因治疗期间侵入性的操作影响、机体免

疫力低下而诱发各种感染[6]和并发症，对患者预后

造成影响。后遗症往往出现如偏瘫、失语或语言障

碍等残疾，给社会和家庭也都带来了沉重的负担。

脑出血发生后病情变化较快，病变机理较为复杂[7]，
探索敏感性和特异性较高的指标，对脑出血患者有

无合并感染、早期病情判断和预后提供参考，有助

于指导患者的临床治疗，提高患者的存活率和降低

致残率。

目前，临床上多采用开颅手术作为治疗脑出血

的主要手段，且有明显疗效。本研究中选择手术患

者感染比例明显多于保守治疗患者，且脑出血预后

影响因素分析中预后不良组手术治疗比例明显高

于预后良好组，此结果与金子凡和冯娟[8]中提到一

致。预后不良组患者多数病情较重，外科手术可清

除颅内血肿，减轻颅内高压及其压迫损害，对于病

情严重或出血量大的病人，指南推荐进行手术治

疗[9]。手术治疗会对颅脑组织解剖学结构造成一定

程度的破坏，进一步促使患者自身免疫功能下降，

从而增加了患者颅内感染的风险[10]。脑出血患者多

伴随不同程度的意识障碍、抵抗力低下，病人需长

期卧床易引发肺部感染[11-12]，因此，临床上预防及控

制脑出血患者发生肺部和颅内感染具有重要意义。

WBC、NEU 是一类可显著反应患者感染的指

标，因检测方便，临床常将其作为细菌感染判断的

标准。临床也有部分出现感染患者WBC、NEU数值

并不高，李辉等[13]也发现 WBC 除了细菌感染、病毒

感染、血液肿瘤也可引起白细胞升高，白细胞升高

影响因素较多，不单一指向患者发生感染，存在局

限性。早期的研究证明在感染性心内膜炎、化脓性

血栓性静脉炎、化脓性动脉内膜炎等引起的感染

中，PLT不仅是最早聚集到血管感染部位的，而且是

数量最多的细胞。提示血小板可能具有早期识别

和检测细菌感染的功能[14]。HBP属于胰蛋白酶样丝

氨酸蛋白酶家族，是一种急性期蛋白，由多型核白细

胞合成和分泌，具有调节炎性反应、改变内皮细胞通

透性、趋化及杀菌抑菌等作用[15-16]。在机体发生感染

时，中性粒细胞会被菌体组织或者它释放的毒素刺

激而释放HBP，促进炎性因子的释放，从而增强机体

对损伤或感染的免疫反应[17]。正常情况下人体血液

中HBP含量很低，当水平升高时提示出现感染。

本研究显示，脑出血感染组患者末次 HBP、
HBP 最高值、HBP 差、NEU 首次、WBC 最高值、NEU
最高值、PLT最高值均显著高于非感染组。感染组

末次 HBP、NEU 首次、WBC 最高值、NEU 最高值指

标异常值比例均高于非感染组。且 PLT 在非感染

组中无异常值，仅在感染组中出现异常。以上指标

多次同时检测分析，动态观察有助于早期发现脑出

血患者出现感染的情况。

本研究结果中，ALT、AST、WBC、NEU对脑出血

患者预后不良的病情评估也有一定的价值。ALT
和AST主要存在于肝细胞中，是测定肝功能异常的

常见指标，临床中脑出血患者常合并ALT和AST的

升高。目前关于 ALT 和 AST 在脑出血患者预后的

相关研究较少。本研究中预后不良组 AST 最高值

异常的比例显著高于预后良好组，感染组中预后不

良的患者 ALT和 WBC的最高值异常比例高于预后

良好患者，非感染组中预后不良的患者NEU的最高

值异常比例高于预后良好患者。本研究 ROC 曲线

分析结果显示，血清ALT最高值的AUC为 0.706，截
断值为 94.15，敏感度为 59.0%，特异性为 76.3%，血

图 3　最高 HBP、WBC、ALT、AST 对脑出血预后不良的预测价值

ROC 曲线
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清 AST 最高值的 AUC 为 0.728，截断值为 62.75，敏
感度为 59.0%，特异性为 83.1%，全血WBC最高值的

AUC 为 0.733，截断值为 12.11，敏感度为 77.1%，特

异性为 64.4%。WBC 的诊断灵敏度最高，AST 的诊

断特异度最高。HBP、WBC、ALT、AST 最高值联合

诊断的 AUC 为 0.781，敏感度为 85.7%，特异性为

62.7%。本研究 4项检测最高值联合判断优于单项

检测，联合检测对脑出血预后具有一定预测价值。

综上所述，检测循环血中 HBP、ALT、AST、
WBC、NEU、PLT对脑出血患者的早期感染、疾病诊

疗及预后评估均有参考价值。HBP、ALT、AST、
WBC四者最高值联合检测，可为脑出血患者预后不

良提供参考。
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