
题等。但随着联合国、世界卫生组织以及各国政府

对艾滋病防治工作的高度重视，艾滋病防治法律法

规的不断完善，防治组织机构体系的不断健全，防治

资金的不断加大，全社会共同参与的不断扩大，预防

干预措施的不断到位，监测评估体系的不断规范，国

际合作和科学研究的不断加强，防治工作能力和技

术的不断提高等，全球艾滋病的防治工作一定取得

更新的进展和更可喜的成绩。
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【摘要】超敏C一反应蛋白(1ligll sensitivity c-reactive protein，hs—CRP)是一种急性时相蛋白，一种重要的

炎性标志物。可用于感染性疾病的早期诊断、鉴别诊断、病情评估、疗效判断，也可在一些非感染性疾病中应

用。该文就hs．CRP在儿科疾病中的应用研究进展作一概述。
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[Abstract]High sensitivity C．reactive protein(ks．CRP)is如acute-phase protein，Kn important inflamma-

tory marker．Many studies have shown，ks-CRP can be used for infectious diseases for early diagnosis，differential di—

agnosis，disease assessment，evaluation of efficacy，and also can be used for some non—infectious diseases．In this pa-

per，research progress on the applicat／on of ks—CRP in pediatric disease is reviewed．

[Key words]陆咖sensitivity C-reactive protein(hs．CRP)；Pediatrics；Application

C一反应蛋白(C—reactive protein，CRP)是急性时

相蛋白中变化最显著的一种，也是人体感染的一个

重要敏感标志物之一。近年来，大量研究表明¨．2】，

CRP作为炎症因子，虽为非特异性的标志物，但它

与某些疾病如感染性疾病、心血管疾病、恶性肿瘤、

自身免疫病、抑郁症等疾病的发生发展存在很大的

相关性。CRP可作为指标用于临床疾病的早期诊

断、鉴别诊断、病情评估、疗效判断等。超敏C一反应

蛋白(hig}l sensitivity C-reactive protein，hs—caP)并非

一种新的CaP。它是采用超敏感的方法(如酶联免
疫吸附试验和免疫放射分析等)测到血清或体液中

较低浓度的CRP，其检测的敏感度可以低到0．15

mg／L【3J。有关hs．CBP在儿科疾病中的应用已有一

些报道，现就其应用进展作一概述。

1 CI冲的来源和生物学特性

Cap主要是在白细胞介素6(IL-6)等细胞因子
调节下，由肝脏合成分泌的一种蛋白质，外周血淋巴

细胞亦能合成CRP。1930年Tillett等H’首先在一

些急性病病人血清中发现了CRP，因其能与肺炎双

球菌荚膜C一多糖结合而得名。根据目前的研究，

CRP具有激活补体、增强淋巴细胞活性、促进吞噬

细胞功能、清除病理性产物、抑制血小板凝集等作

用。Cap在正常人血清中含量甚微(0．068～8．2
mg／L)，但在感染、炎性疾病、组织损伤、恶性肿瘤、

手术创伤及组织坏死等情况下，几小时内迅速升高，

并继续急剧上升，在24—72 h可达高峰，超过正常

水平的lO倍到百倍，甚至千倍。Cap以5个相同亚

单位形成环状的五聚体，相对分子量为115—140

KD。病变消退后，CRP可迅速下降至正常。Cap上

升速度、幅度及持续时间与病情及组织损伤的严重

程度密切相关，且不受放疗、化疗、皮质激素等治疗

手段的影响。因此，与传统检查项目和其他急性时

相蛋白相比，hs-CRP更为灵敏、可靠。

2 hs．CRP在儿科疾病中的临床应用研究

2．1在感染性疾病中的应用研究 感染性疾病包

括各种原因引起的急性或慢性炎症性疾病，其组织

损伤物质及炎症物质大量进入血液循环产生免疫反

应，刺激各种细胞因子，通过相应的细胞因子介导，

在肝脏合成CaP，导致机体反应的CaP升高。细菌

性感染常常导致CRP浓度明显升高，而病毒感染时

其血清浓度变化不大或基本保持不变。hs-CRP的

检测可以作为细菌性感染和病毒性感染的鉴别诊

断【5 J。新生儿期感染性疾病缺乏特异性表现，特别

是新生儿败血症，其培养阳性率低，病原菌的分离、

培养时间长从而使早期诊断受到限制。血清CRP

的迅速增加与炎症发生和组织损伤、修复过程有关，

hs—CRP可作为新生儿感染性疾病早期诊断的客观

指标。姚春蓉等(61对200例患有感染性疾病的／J,Jt,

进行了分析，认为hs-CaP增高与白细胞增高成正相

关，提示细菌感染，而hs—CRP增高更有价值。这是

目前普遍认可的观点，也是儿科门诊中较为普遍的

一种检查方法，为医生提供是否使用抗生素的有力

证据，从而减少滥用抗生素现象和耐药菌株的产生。

目前对于hs—CaP与其他指标的联合应用也日益受
到重视。刘小英一1为了探讨hs—CRP和心肌酶联合

检测对手足口病患儿早期诊治的意义，对110例早

期手足口病患儿血清Q一羟丁酸脱氢酶(Ⅸ一HBDH)、

肌酸激酶(OK)、肌酸磷酸激酶同工酶MB(CK—MB)

与hs—CRP水平进行检测，并与同期60例健康儿童

检测结果进行对照分析。结果显示，手足口病患儿

病变早期CK、CK—MB、心肌损害发生率与hs—CRP均

高于对照组(均P<0．01)。观察组中高危因素组患

儿病变早期CK—MB、心肌损害发生率与hs—CaP均

高于一般患儿组(均P<0．05)。认为CK—MB对判

断心肌损害有高度特异性，hs-CRP为病变早期的敏

感指标，但均非手足口病早期诊断的敏感特异性指

标。联合检测心肌酶与hs．CRP可以为手足口病的

早期诊治提供一定的科学依据。

2．2在新生儿窒息中的应用研究CaP作为机体
在应激状态下的急性时相蛋白，是非特异性反应指

标，当机体存在炎症或组织损伤后6—8 h即升高，

且常成百倍甚至成千倍增加，可作为感染及损伤的

早期诊断指标。hs—CRP在机体防御系统中有着重

要意义。新生儿窒息时即可导致hs—CRP反应性增

高，主要是机体的急性反应所致，而窒息后并发感染

时，hs．CaP增高更显著。李馨等坤’为了探讨不同程
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度窒息新生儿心肌酶谱和hs—CRP水平变化，对61

例窒息新生儿(重度窒息22例，轻度窒息39例)

24 h内进行乳酸脱氢酶(LDH)、天冬氨酸氨基转移

酶(AST)、CK、CK．MB及hs—CRP检测，并以同期出

生的健康新生儿36例作为对照组。结果，轻度和重

度窒息组LDH、AST、CK、CK—MB、hs-CRP的检测值

均比对照组升高，差异有统计学意义(P<0．05)。

提示检测窒息新生儿心肌酶谱和hs—CRP的水平，对

判断病情和估计预后有重要的临床意义。

2．3在缺氧缺血性脑病(hypoxis—ischemic encepha—

lopathy，HIE)中的应用研究近年研究显示，在HIE

时血清hs—CRP明显升高[9】。李冬娥等¨训对血清

hs-CRP与HIE病情严重程度的相关性研究显示，

HIE患儿血清hs—CRP水平均高于对照组(P<

0．05)。中重度HIE与轻度HIE的hs-CRP比较差

异有统计学意义(P<0．05)，而且随着HIE程度加

重，hs-CRP水平有上升趋势，且其水平与脑损伤程

度呈正相关。因此说明，HIE患儿hs—CRP与HIE的

严重程度呈正相关，能较敏感的反映HIE患儿病情

程度，可以作为HIE严重程度的临床监测指标

之一。

2．4在糖尿病中的应用研究 目前的研究已经证

实，由于糖尿病患者血清中包括hs—CRP在内的炎症

蛋白水平升高，引起多种途径对内皮功能的损伤。

血清hs-CRP水平的升高在2型糖尿病的发生、发展

中起重要的作用，检测血清hs·CRP可以监测糖尿病

患者病变的严重程度，同时是糖尿病患者在接受治

疗过程的一个受控稳定性指标¨1l。儿科中主要是

l型糖尿病，2型糖尿病少见。Babar等¨副对21例1

型糖尿病儿童[年龄(8．3 4-0．3)岁，病程(4．3-t-

O．4)年]和15名健康儿童[年龄(7．6±0．3)岁]进

行血清hs—CRP水平测定，结果显示，糖尿病组血清

ha-CRP水平明显高于健康对照组(P=0．017)。提

示hs-CRP在l型糖尿病的发病过程中可能起重要

作用。

2．5在肺结核病中的应用研究 当人体感染结核

杆菌后，机体免疫力和抵抗力下降，结核菌迅速繁殖

引起肺组织的损伤，血清中CRP的升高与活动期结

核病患者组织的损伤程度及治疗后组织修复时间差

异可有不同程度的变化。曾林海等¨列比较活动性

肺结核与非活动性肺结核患者(部分为儿童)CRP

和血沉的变化，发现前者CRP升高，而两者的血沉

差异无统计学意义，表明CRP升高，对诊断活动性

结核病有参考意义，且优于血沉检测。Herlina
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等¨卅为了研究结核病患儿中CRP和血清瘦素水平

与消瘦的关系，对13例结核病儿童(研究组，年龄2

—120个月)和26名同龄健康儿童(对照组)的CRP

和血清瘦素水平进行了测定。结果显示，与对照组

比较，研究组血清瘦素水平较低(95％Cl为314．0一

l 228．9 pg／ml，P<0．001)和血清CRP水平较高

(95％CI为16．5～81．1 mg／L，P<0．001)。瘦素与

体重指数之间呈正相关(P<0．001)，CRP与消瘦之

间呈正相关(P<0．001)，但瘦素和消瘦呈负相关

(P<0．001)。认为血清CRP水平上升和血清瘦素

水平下降与结核病儿童消瘦的加重存在关联性，其

原因有待探索。

2．6在支气管哮喘中的应用研究支气管哮喘本

质是气道的慢性炎症，发病时Th2细胞因子IL-6参

与气道慢性炎症及急性加重过程，在细菌感染导致

哮喘急性发作时，IL-6可以刺激肝脏活化吞噬细胞

及呼吸道合成较多hs—CRP，感染得到控制后，hs—

CRP合成减少，则血清hs—CRP降低。可见血清hs—

CRP升高，可以反映哮喘急性发作者机体及气道存

在炎性反应，通过观察hs—CRP的变化，对判断哮喘

发作期气道炎症的轻重有一定临床价值¨51。徐爱

君【l驯对44例d,Jt,哮喘患者的CRP及相关指标检

测分析研究发现，通过对不同病情哮喘急性发作患

者各指标比较，提示hs—CRP在呼吸道炎症的辅助诊

断中有较大价值。该组单纯小儿哮喘因无急性炎症

等现象发生，hs—CRP、白细胞(WBC)都在正常范围，

在合并细菌感染的患者中，其hs—CRP、WBC升高明

显，可较容易加以鉴别，而在合并肺炎支原体、衣原

体感染的患者中，其hs-CRP有不同程度的升高，说

明其已造成对机体的损伤。由于其hs-CRP升高明

显而WBC基本正常，因此，hs-CRP结合WBC有助

于提示患儿是否存在肺炎支原体、衣原体感染。总

之，d,JL哮喘患者急性发作期血清hs—CRP水平明显

升高，经积极治疗后，hs—CRP明显下降，但仍高于正

常范围，提示哮喘患者气道可能有慢性炎症的持续

存在，因为血清hs—CRP不受抗菌药物、免疫抑制剂、

糖皮质类固醇激素等影响，因此在临床工作中，监测

哮喘患者尤其是急性发作患者血清hs·CRP水平，观

察其动态变化，有助于及时判断哮喘患者病情的严

重程度。张琳等[1"研究发现，哮喘合并肺炎支原

体、衣原体感染，合并细菌感染，CRP均明显高于单

纯d,JL哮喘，单纯／],JL哮喘WBC明显高于哮喘合

并病毒感染，提示CRP与WBC联合监测有助于鉴

别小儿哮喘有无感染及可能是何种感染。国外研究
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也有相似的结果[1 81。

2．7在川崎病中的应用研究hs—CRP对判断冠状

动脉损伤和病变程度有重要帮助，近年有研究显示

hs-CRP可以作为独立预测心脑血管事件的危险因

子[191。陈瑞等汹1选取15l例川崎病患儿作为观察

组(无冠状动脉损伤40例，有冠状动脉损伤111

例)，60例健康儿童作为对照组，应用终点散射比浊

法检测血清hs—CRP的含量，并检测基质金属蛋白酶

(MMP)-2、MMP-9、基质金属蛋白酶抑制剂('lIMP)一

l。结果显示，hs—CRP含量在冠脉损伤组及无冠脉

损伤组与对照组比较差异均有统计学意义，在冠脉

损伤组量最高(P<0．05)。认为MMP-2、MMP-9、

TIMP-l及hs-CfuP在川崎病的发生、发展中可能起

重要作用，MMP-2、MMP-9及hs—CRP的联合检测可

能对判断病变程度有重要帮助。hs—CRP也可作为

评估患儿免疫状况的指标之一【211，对患儿使用丙种

球蛋白治疗有一定的参考作用陋J。

2．8在全身炎症反应综合征中的应用研究全身

炎症反应综合征(SIRS)是指机体在各种严重感染、

创伤、烧伤、缺氧及再灌注损伤等因素刺激下产生的

一种失控性全身炎症反应的统称。陈丽清等旧’对

SIRS 40例分析显示，SIRS组hs．CRP明显高于非

SIRS组，差异均有统计学意义(P<0．01)。提示血

糖和hs．CRP联合检测有助于评估SIRS病情的危重

度，血糖和hs—CRP持续性升高，预示着多器官功能

障碍综合征(MODS)的可能发生。

2．9在急性有机磷农药中毒中的应用研究汪金

宇等Ⅲ1报道85例(部分为儿童)口服有机磷农药中

毒患者中轻度与中度的hs-CRP差异有统计学意义

(P<0．05)，中度与重度差异有统计学意义(P<

O．01)，hs．CRP值越大，并发症发生率越高。提示

hs—CRP对有机磷农药中毒的预后评价有着重要的

临床意义，检测hs—CRP可指导临床治疗。

2．10在镰状细胞病中的应用研究 Mohammed

等汹1对镰状细胞病(sickle cell disease，VCD)合并

血管闭塞性危险(vasoocclusive crisis，VOC)的104

例患儿和无VOC的40例VCD患儿进行hs—CRP测

定，结果显示VOC组的hs—CRP明显高于无VOC组

(P<O．OOI)，Logistic回归分析显示，hs—CRP水平与

VOC发生的频率、类型、疼痛程度成正相关(P<

0．001)。提示lIs—CRP检测对VOC的随访可能有一

定作用。

2．11在儿童单纯性肥胖和代谢综合征中的应用研

究为了了解儿童单纯性肥胖和代谢综合症患儿血

清hs．CRP水平变化的情况，国内外学者进行了一些

研究。李文秀汹1对儿童单纯性肥胖患者、儿童代谢

综合症(MS)患者和正常儿童各40例进行血、体重、

腰围、空腹血糖、胰岛素、hs—CRP、甘油三酯、高密度

脂蛋白胆固醇、低密度脂蛋白胆固醇检测。结果发

现，单纯性肥胖组和MS组hs．CRP水平明显高于正

常对照组(P<0．05)，MS组明显高于单纯性肥胖组

(P<0．05)；直线相关分析表明，hs．CRP水平与

BMI、血压、MS组分数呈正相关(P<0．05)，与高密

度脂蛋白胆固醇呈负相关(P<0．05)。认为血清

hs-CRP水可作为判断病情及进展的有效指标。国

外Musso等怛川的研究也得到相似的结果。

2．12在冠心病预测中的应用研究为了探索hs—

CRP在儿童冠心病(CHD)预测中的的价值。Guran

等Ⅲ1测量了在51名有冠心病危险因素(高胆固醇

血症、高血压、肥胖、低高密度脂蛋白胆固醇和冠心

病家族史)儿童[(11．79 4-3．14)岁]与26名没有任

何危险因素儿童[(12．98±2．59)岁]的hs—CRP水

平。有危险因素的儿童的血清hs—CRP水平明显高

于无危险因素的儿童(P<0．01)。有三个或更多的

风险因素的儿童其CRP浓度显著增加。hs-CRP水

平与体质指数(r=0．411，P=0．003)、舒张压(r=

0．323，P=0．021)、纤维蛋白原(r=0．447，P=

0．004)和高密度脂蛋白胆固醇水平(r=一0．461，

P=0．001)密切相关。提示血清hs．CRP水平在筛

查儿童在成年后可能患冠心病的风险有一定作用。

对这些危险因素早期确定并进行干预，可能降低成

年后冠心病的发病率。

2．13在急性肾炎中的应用研究 霍汝亚寒陋1为

了探讨急性肾炎患儿治疗前后血清CRP、IL-2、IL-6

和粒细胞一巨噬细胞集落刺激因子(GM-CSF)水平的

变化，应用放射免疫分析和免疫比浊法对3l例急性

肾炎患儿进行了治疗前后血清hs—CRP、IL-2、IL-6和

GM—CSF测定并与35名正常儿作比较。结果显示治

疗前，上述指标除IL-2外均显著高于正常儿组(P<

O．01)，而IL-2水平显著低于正常儿组(P<0．01)，

经治疗1个月后则与正常儿差异无统计学意义(P>

0．05)，直线相关分析显示，血清IL-2、hs—CRP、IL-6和

GM．CSF水平呈明显负相关(r=-0．5678、一0．6014、

一0．5926，P<0．01)。提示上述指标在小儿急性肾

炎的发病过程中相互作用，观察其病情的变化对探

讨其发病机理及指导用药均有一定临床价值。

2．14在过敏性紫癜中的应用研究张弘等啪1观

察了21例过敏性紫癜患儿血清hs-CRP的水平，治
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疗前血清hs—CRP水平为(7．72 4-4．04)mg／L，高于

对照组(0．6 4-0．47)mg／L和治疗后恢复期(0．69 4-

10．31)mg／L，差异有统计学意义(P<0．001)；观察

组治疗后恢复期患儿血清hs—CRP水平与对照组差

异无统计学意义(P>0．05)。提示血清hs．CRP对

过敏性紫癜病情监测及预后判断有一定价值。

3结语

综上所述，检测hs—CRP对儿科许多疾病的诊

断、辅助诊断、疗效观察及判断预后均有较好的临床

意义。但是不能只停留在常规单次检测结果的低水

平分析，要针对某类疾病，根据临床需要进行全病程

的动态检测，并结合该疾病的特异性检测综合判断，

将实验室数据及时转化为临床有用的信息，这样才

能提高检验和临床的诊断水平，更好地指导我们的

诊疗工作。
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