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血清 C反应蛋白、正五聚蛋白 -3对小儿肺动脉高压的诊断价值 *
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摘要 目的：研究血清 C反应蛋白(CRP)和正五聚蛋白 -3(PTX-3)在小儿肺动脉高压(PAH)诊断中的临床价值。方法：选择 32例

PAH患儿及 32例健康小儿，检测和比较其血清 CRP、PTX-3水平，分析血清 CRP、PTX-3水平的相关性，通过绘制 ROC曲线评价

其对于 PAH的诊断价值。结果：PAH组血清 CRP水平(29.63± 15.82 mg/L)、PTX-3水平(1.20± 1.03 ng/mL)与对照组[CRP水平

(3.38± 1.74 mg/L)、PTX-3水平(0.64± 0.43 ng/mL)]相比均显著升高(P<0.01)。血清 CRP与 PTX-3的相关系数 r为 0.356 (P<0.05)。

血清 CRP诊断 PAH的 ROC曲线 AUC为 0.983，临界点为 6.6 mg/L；PTX-3诊断 PAH的 ROC曲线 AUC为 0.669，临界点为 0.95

ng/mL；两者联合诊断的 AUC为 0.986，临界点为 1.01。结论：PAH患儿血清 PTX-3和 CRP水平均显著升高，CRP大于 PTX对

PAH的诊断价值，两者联合诊断的价值更大。
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Diagnostic Value of Serum c-reactive Protein and Pentraxin-3 for the
Children with Severe Pulmonary Hypertension*

To research the clinical value of serum c-reactive protein (CRP) and pentraxin-3 (PTX-3) for the diagnosis

of children with pulmonary hypertension (PAH). 32 cases of children with PAH and 32 cases of normal children were chosen.

The serum levels of CRP and PTX-3 were detected and compared between two groups, the correlation between CRP and PTX-3 was also

assessed. Diagnostic value was evaluated by ROC curve. The serum levels of CRP (29.63± 15.82 mg/L) and PTX-3 (3.38± 1.74

mg/L) in PAH group were significantly higher than those of the control group respectively [CRP level (1.20± 1.03 ng/mL) and PTX-3

level (0.64± 0.43 ng/mL), P<0.01]. Correlation coefficient was 0.335 (P<0.05) between CRP and PTX-3 in serum. With ROC curve for

diagnosis of PAH, AUC of CRP was 0.983(P<0.05), and cut off point was 6.6 mg/L. AUC of PTX-3 was 0.669(P<0.05), cut off point was

0.95 ng/mL. AUC of combination of CRP and PTX-3 was 0.986, cut off point was 1.01. Upregulation of serum levels of

CRP and PTX-3 were found in children with PAH. The diagnostic value of CRP was better than PTX-3 for PAH. Meanwhile, the com-

bination of serum levels of CRP and PTX-3 had better diagnostic value for children with PAH.

C-reactive protein; Pentraxin-3; Pulmonary artery hypertension

*基金项目：江苏省科教强卫创新团队基金项目(CXTDB2017016)

作者简介：陈雨华（1987-），本科，主管技师，主要研究方向：临床检验，电话：15161558243，E-mail: 532733390@qq.com

△ 通讯作者：张健，本科，副主任技师，主要研究方向：临床检验，电话：15961838555，E-mail: ewxetyyjyk@163.com

（收稿日期：2017-12-06 接受日期：2018-01-05）

前言

肺动脉高压(pulmonary artery hypertension, PAH)定义为肺

动脉压平均 >25 mmHg[1]，症状为非特异性，疾病早期可以无症

状，然后随着病情进展逐步出现呼吸困难、乏力及晕厥、胸痛及

咯血等。PAH的发生是多因素共同作用的结果[2]，甚至包括中

药[3]。小儿 PAH主要继发于未诊断及治疗的先天性心脏病，尤

其是血液左向右分流缺陷。目前，临床对 PAH的诊断需多种方

法联合应用，包括实验室检查、心电图、胸片、超声心动图、肺功

能、CT、核磁共振及肺动脉造影等，其中实验室检查包括自身

抗体、肝功能与肝炎病毒标志物、HIV抗体、甲状腺功能检查、

血气分析、凝血酶原时间与活动度、BNP或 NT-proBNP等。

正五聚蛋白(pentraxin, PTX)是一个蛋白质家族，包括超敏

C反应蛋白、血清淀粉样物质 P组分和神经元的正五聚蛋白，

其中一些成员还有糖结合活性。PTX具有特定的正五边形。正

五聚蛋白 -3(PTX-3)是 PTX家族中的一个长正五聚蛋白，由局

部血管细胞合成，在细胞增殖和凋亡的调控中起重要作用[4]，在

炎症中也发挥作用[5]。C反应蛋白(c-reactive protein, CRP)是肝

脏产生的继发于系统炎症的快速标志物。而炎症在 PAH的发

生过程中有重要作用[6]。因此，本研究通过检测肺动脉高血压患
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图 1 CRP, PTX-3诊断 PAH的 ROC曲线

Fig.1 ROC curves of CRP and PTX-3 in the diagnosis of PAH

儿的血清 PTX-3和 CRP水平，探讨其对肺动脉高压的临床意

义，以期为 PAH患儿的诊断提供参考依据。

1 材料与方法

1.1 对象

32例 PAH患儿均为 2017年 1 月至 10 月无锡市儿童医

院住院患儿，PAH 的诊断标准为静息状态下肺动脉平均压

差≥ 25 mmHg。另选取同期儿保科健康体检的小儿 32例作为

对照组。两组小儿在年龄、性别匹配，均进行体格检查，排除感

染、发烧及其它慢性肝肾心疾病。

1.2 检测方法

两组小儿均于清晨空腹状态抽取静脉血 3 mL，放入分离

胶促凝管，静止放置 30 min后 3000 r/min离心 10 min分离血

清，标本 4℃保存，72 h内完成检测。CRP采用 Beckman-coulter

公司 Immage800特定蛋白仪免疫比浊法检测；PTX-3采用酶联

免疫吸附法(ELISA)检测，试剂为 Sigma公司提供。检测过程均

严格按照 SOP操作执行，试剂、标准品、定标液均为公司原装

配套产品。

1.3 统计学分析

统计学用 SPSS19.0进行。计数资料用均数± 标准差表示，组

间差异用Mann-WhitneyU检测，相关性比较采用 Pearson检验，

绘制ROC曲线评估诊断价值，以 P<0.05为具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组血清 PTX-3、CRP水平的比较

两组患儿的年龄分布差异无统计学意义，但对照组患儿的

体重显著高于 PAH组(P<0.05)。由于 PTX-3、CRP水平呈非正

态分布，因此采用 Mann-Whitney U检验比较组间数据。PAH

组的 CRP水平 (29.63± 15.82 mg/L)、PTX-3 水平 (1.20± 1.03

ng/mL) 与对照组水平 (CRP：3.38± 1.74 mg/L；PTX-3：0.64±

0.43 ng/mL)比较有显著性差异，PAH组血清 PTX-3及 CRP水

平均显著高于对照组(P<0.01)，结果见表 1。

表 1 病患组和对照组年龄、体重、血清 PTX-3、CRP水平的比较

Table 1 Comparison of the age, weight, serum PTX-3, CRP levels between the two groups

N Age (year) Weight (kg) CRP (mg/L) PTX-3 (ng/mL)

PAH group 32 9.1± 0.39 27.01± 15.25 29.63± 15.82 1.20± 1.03

Healthy control group 32 9.54± 4.33 37.37± 20.03 3.38± 1.74 0.64± 0.43

P value >0.05 <0.05 <0.01 <0.01

2.2 血清 PTX-3、CRP水平的相关性分析

将疾病组与对照组数据合并，对血清 CRP和 PTX-3水平

标进行相关性检验，本研究采用 Pearson检验，结果显示 r为

0.356 (P<0.05)，说明二者之间存在显著正相关。

2.3 血清 PTX-3、CRP水平诊断 PAH的 ROC曲线

CRP的 AUC为 0.983(P<0.05)，临界点为 6.6 mg/L，在临界

点的敏感性特异性分别为 0.968 和 1.0。PTX-3 的 AUC 为

0.669 (P<0.05)，临界点为 0.95 ng/mL，在临界点的敏感性特异

性分别 0.484及 0.806。CRP和 PTX联合诊断的 AUC为 0.986

(P<0.001)，临界点为 1.01，敏感性特异性分别为 0.968 和 1.0。

诊断 PAH的 ROC曲线见图 1，性能见表 2。

Marker AUC 95%CI P value Cut off point Sensitivity Specificity

CRP 0.983 0.95-1.016 <0.001 0.66 (mg/L) 0.968 1.0

PTX-3 0.669 0.534-0.804 0.022 0.95 (ng/mL) 0.484 0.806

Combination 0.986 0.959-1.00 <0.001 1.01 0.968 1.0

表 2 CRP、PTX-3诊断 PAH的性能评价

Table 2 Performance evaluation of diagnostic role of CRP and PTX-3 on PAH

3 讨论

PAH是一种常见病、多发病，致残率、致死率均很高。PAH

和许多因素相关，包括小 RNA、血管内皮生长因子、转化生长

因子 -茁、肝细胞生长因子等[9-15]，还与慢性血栓疾病及连接组织

相关性 PAH有关[16]。小儿 PAH可同时合并其他疾病[7]，其发生

发展与先天性心脏病及小儿肺疾病密切相关[8]。临床上一般用

炎症标志物水平反映炎症状态。炎症标志物除了常用的白细胞

计数及 CRP外，还包括 IL-1b、IL-6、P选择素等。现在研究显示

PAH患儿血清肿瘤坏死因子 -琢 (TNF-琢)、CRP和 IL-6水平显

著增高，提示 PAH是一种炎症状态，研究炎症标志物有助于了

解 PAH的炎症状态，为 PAH的诊断提供依据。
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PTX-3是一种长五正聚蛋白，由平滑肌细胞、内皮细胞、纤

维细胞及炎症部位的其它免疫细胞合成，在细胞增殖、调控中

起重要作用[3]。近年研究显示 PTX-3与肝内胆管癌、乳腺转移

癌、慢性阻塞性肺病、自发性荨麻疹、新生儿败血症等疾病相关
[17-22]。PTX-3与炎症也有密切关系[4]。在 PAH方面，Tamura等[23]

认为 PTX-3 可作为诊断 PAH 新的标志物，他们发现 50 例

PAH患者体内 PTX-3水平显著增高，研究对象包括 27例先天

性 PAH、17例连接组织疾病和 6例先天性心脏病。本研究结果

显示 PAH组 PTX-3 水平(1.20± 1.03 ng/mL)与对照组(0.64±

0.43 ng/mL) 比较有显著性差异，PAH组含量显著高于对照组

(P<0.01)，说明 PTX-3在 PAH的发生发展过程中起重要作用；

ROC曲线结果显示 PTX-3诊断 PAH的 AUC(area under curve)

为 0.669(95%CI: 0.534-0.804)，临界点为 0.95 ng/mL，此时敏感

性和特异性分别是 0.484和 0.806，与 Tamura等[23]的结论基本

一致。这些结果说明血清 PTX-3对 PAH诊断具有一定的临床

意义。

C反应蛋白(C-reactionprotein，CRP)是一种可与肺炎链球

菌的荚膜 C-多糖发生反应的蛋白质，是机体受到感染或组织

损伤时血浆中急剧上升的一类蛋白质(急性蛋白)。CRP和肝内

胆管癌、乳腺转移癌、慢性阻塞性肺病、自发性荨麻疹、新生儿

败血症、心血管疾病及泌尿道癌症密切相关[24-30]。本研究结果显

示 PAH组的 CRP水平显著高于对照组，说明 CRP在 PAH的

发生发展过程中有一定作用。ROC 曲线结果显示，相比

PTX-3，CRP对 PAH的诊断意义加大；同时，两者联合诊断的

意义更大。

为了解 PTX-3和 CRP在临床上的关系，本研究对两组数

据间的相关性进行了分析，通过合并 PAH组和对照组的数据，

可更全面反映两项目在疾病和正常状态下的关系。Pearson相

关性检验分析相关系数 r为 0.356，表明 PTX-3和 CRP存在正

相关性，提示 PTX-3在某些疾病状况下可作为炎症标志物反

映机体的炎症状况，PTX-3和 CRP具有相同的临床意义。本研

究 PAH组 PTX-3、CRP均显著高于对照组，表明 PAH患者处

于炎症状态，提示炎症在 PAH的发生发展过程中起促进作用。

综上所述，PAH患儿血清 PTX-3和 CRP水平都显著上调，炎

症在 PAH的发生发展中起促进作用。PTX-3和 CRP对 PAH

的诊断都具有一定价值，CRP大于 PTX对 PAH的诊断价值，

两者联合诊断的价值更大。
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