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【摘要】 目的  评价肺炎链球菌尿抗原检测（SpUAT）对成人社区获得性肺炎链球菌肺炎（SPP）的诊断

价值。方法  通过计算机检索和手工检索方法，收集中国知网、中国生物医学文献数据库、中文科技期刊全文

数据库、万方数据库等中文文献数据库，以及美国国立医学图书馆 PubMed、美国 EBSCO 学术信息数据库、荷

兰 Elsevier Science 学术期刊数据库、美国 OVID 医学电子期刊数据库、德国 Springer 电子期刊数据库等英文数

据库发表的采用 SpUAT 诊断成人社区获得性 SPP 的中文和英文临床研究。按纳入与排除标准选择文献，采用

Meta-disc 1.4 和 Stata 12.0 软件对数据进行统计分析，计算合并敏感度、合并特异度、阳性似然比、阴性似然比、

诊断优势比（DOR），并绘制合并受试者工作特征曲线（SROC），计算 SROC 曲线下面积（AUC），分析 SpUAT 对社

区获得性 SPP 诊断的准确性。结果  共纳入 15 篇文献 6 866 例患者，文献诊断性研究质量评价（QUADAS 评

分）均≥10 分，提示文献质量较高。异质性检验结果显示，各研究间存在非阈值效应引起的异质性，采用随机

效应模型进行 Meta 分析。结果显示，与常规病原学诊断方法（血培养、痰涂片、痰培养及气管支气管吸出物培

养等）相比，SpUAT 诊断社区获得性 SPP 的合并敏感度为 73%〔95% 可信区间（95%CI）＝71%～76%〕、合并

特异度为 91%（95%CI＝90%～92%）、合并阳性似然比为 6.97（95%CI＝4.13～11.77）、合并阴性似然比为 0.30 

（95%CI＝0.26～0.34）、合并 DOR 为 24.34（95%CI＝13.14～45.11）；SROC 的 AUC 为 0.805 1±0.036 2。异质性

分析显示，实验设计（前瞻性或回顾性）、病例数（＜200 例或≥200 例）、参照检测方法（＜3 种或≥3 种）、文献

来源（西班牙或非西班牙）4 个因素对文献异质性均无影响，提示存在其他未知因素与纳入文献异质性有关。

Deek 漏斗图显示，15 篇文献均匀分布于回归线两侧，未见明显发表偏倚。结论  SpUAT 诊断成人社区获得性

SPP 的敏感性中等、特异性较高，虽然总体诊断准确性较高，但各研究间存在较大异质性，期待开展更多高质量

的研究。
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【Abstract】 Objective  To  evaluate  the  diagnostic  accuracy  of  Streptocuccus pneumoniae  urinary  antigen 
test  (SpUAT)  in  patients  with  community  acquired  Streptocuccus pneumoniae  pneumoniae  (SPP).  Methods  The 

clinical  studies  relating  SpUAT diagnostic  accuracy  for  community  acquired Streptocuccus pneumoniae  infection were 
searched  via  computer  and  manual  screening  of  Chinese  databases  including  China  National  Knowledge  Internet 

(CNKI), China Biology Medicine disc, China Technical  Journal Full-text Database, and Wanfang Database as well as 

English databases  such  as PubMed, EBSCO, Elsevier  Science, Ovid Technologies,  and Springer. Data were  extracted 

according  to  appropriate  inclusion  and  exclusion  criteria  and  analyzed  with  Meta-disc  1.4  and  Stata  12.0  software. 

Pooled sensitivity, specificity, positive likelihood ratio, negative likelihood ratio as well as diagnostic odds ratio (DOR) 

were calculated, and summary receiver operating characteristic curve (SROC) was plotted and area under SROC (AUC) 

was  calculated  to  analyze  the  diagnostic  accuracy  of  SpUAT  for  adult  community  acquired  SPP.  Results  A  total 

of  15  studies  enrolling  6 866  patients  were  included,  all  of  which  with  a  quality  assessment  of  diagnostic  accuracy 

studies (QUADAS) score not lower than 10, indicating a high study quality. Random effect model was applied owing to  
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  肺炎链球菌（SP）是社区获得性肺炎（CAP）的

主要致病菌，同时也可能是无法明确致病菌肺炎最

常见的致病原因［1-2］。对于 CAP 患者，建议确诊后

在急诊科立即经验性给予静脉抗菌药物治疗（特别

是重症患者），一旦明确病原微生物后即应直接给予

针对性治疗［3］。传统的病原学检测包括血培养、痰

涂片、痰培养及气管支气管吸出物培养等，但耗时

长且检出率低，血培养检出率常低于 30%［4-5］，而痰

培养检出率也仅 50% 左右［6-7］。因此，通常临床工

作中在明确病原学诊断之前已采用经验性广谱抗菌

药物治疗，这不仅增加了细菌耐药的机会，更增加了

致病菌检出难度，造成不必要的医疗资源浪费。

  肺炎链球菌尿抗原检测（SpUAT）方法通过免疫

色谱层析法测定尿液中 SP 细胞壁抗原脂多糖 C，能

检出几乎所有 SP 菌株，过程仅需 15 min，具有简便、

客观、标本收集容易且不受抗菌药物影响等优点，

是近年来发展起来的检测 SP 快速、便捷的方法［8］。

关于 SpUAT 对社区获得性肺炎链球菌肺炎（SPP）

诊断的准确性，文献报道差异较大。在 Sinclair 等［9］

的系统回顾中，SpUAT 对 SPP 诊断的敏感度和特异

度分别波动于 29%～100% 和 61%～99%，准确的

敏感度和特异度对临床医生解释 SpUAT 结果至关

重要。本研究旨在收集关于 SpUAT 对社区获得性

SPP 诊断效能的相关文献，使用荟萃分析（Meta 分

析）评价其诊断的准确性。

1 材料与方法

1.1  文献检索：检索中国知网、中国生物医学文献

数据库、中文科技期刊全文数据库、万方数据库、

美国国立医学图书馆 PubMed、美国 EBSCO 学术

信息数据库、荷兰 Elsevier Science 学术期刊数据

库、美国 OVID 医学电子期刊数据库、德国 Springer

电子期刊数据库。语种为中文或英文。检索词：

① 中文：Binax、尿抗原、肺炎、肺炎链球菌、敏感

度、特异度；②英文：Urinary Antigen、Pneumoniae、

Pneumococcus、Binax、Sensitivity、Specificity。

1.2  文献选择

1.2.1  纳入标准： ① 研究对象限定为成人； ② 文献 

类型为论著； ③ 标本为原尿； ④ SpUAT检测作为目

标检测方法（index test），病原学诊断作为参照检测 

方法（reference test），明确各纳入文献诊断准确性

分析的四格表数据，包括真阳性数（TP）、假阳性数

（FP）、真阴性数（TN）、假阴性数（FN）； ⑤ 文献诊断

性研究质量评价（QUADAS 评分）［10］≥10 分。

1.2.2  排除标准： ① 儿童； ② 标本为浓缩尿液、胸

水等体液； ③ 病原学诊断前超过 1/3 的患者使用抗

菌药物； ④ 无法提取四格表数据； ⑤ QUADAS 评

分＜10 分； ⑥ 综述或个案报道。

1.3  研究方法：按照 Meta 分析的要求核对、整理

数据，提取各研究的四格表数据，采用 Meta disc 1.4

软件计算合并敏感度、合并特异度、阳性似然比、

阴性似然比、诊断优势比（DOR），绘制合并受试者

工作特征曲线（SROC），并计算 SROC 曲线下面积

（AUC）。使用 Stata 12.0 软件绘制诊断性试验 Meta

分析 Deek 漏斗图，检测有无发表偏倚。

1.4  统计学分析：诊断性试验的 Meta 分析必须考

虑纳入研究的异质性，异质性来自阈值效应和非阈

值效应。通过计算敏感度对数与 1－特异度对数的

Spearman 相关系数来检验阈值效应，若存在阈值效

non-threshold effect associated heterogeneity. It was shown by Meta analysis that compared with routine pathogen diagnosis  

(hemoculture, sputum smears, sputum culture and trachea and bronchus attractive culture), the pooled sensitivity, pooled 

specificity,  pooled  positive  likelihood  ratio,  and  pooled  negative  likelihood  ratio  was  73%  [95%  confidence  interval 

(95%CI)  =  71%-76%,]  91%  (95%CI  =  90%-92%),  6.97  (95%CI  =  4.13-11.77),  and  0.30  (95%CI  =  0.26-0.34), 
respectively, pooled DOR was 24.34 (95%CI = 13.14-45.11), and AUC of SROC was 0.8051±0.0362. It was indicated 

by heterogeneity test that experiment design (prospective or retrospective), sample sizes (lower than 200 or higher than 

or equal to 200), reference test (fewer than 3 or more than or equal to 3 test methods), or literature language (Hispanic 

or  non-Hispanic)  had  no  effect  on  study  heterogeneity,  indicating  certain  other  unknown  factors  may  be  involved. 

Funnel plot suggested that 15 involved studies uniformly distributed along the two sides of regression line, indicating no 

publication bias.  Conclusions  The use of SpUAT for the diagnosis of adult community acquired SPP has a moderate 

sensitivity and high specificity. Although the overall accuracy of SpUAT diagnosis is relatively high, there is significant 

heterogeneity among the studies, so more high-quality studies are needed.
【Key words】  Streptocuccus  pneumoniae  urinary  antigen  test;  Community  acquired  Streptocuccus pneumoniae 

pneumoniae;  Diagnostic accuracy;  Meta analysis
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应，则不合并敏感度、特异度和 DOR；采用 χ2 检验

或 Cochran-Q 检验进行异质性分析，用 I 2 值评估异

质性大小（I 2＜25% 为异质性较小、25%～50% 为中

度异质性、I 2＞50% 为高度异质性）。如果存在异质

性，采用随机效应模型进行 Meta 分析；反之用固定

效应模型。当纳入研究的异质性较大时采用 Meta 

disc 1.4 回归分析探讨异质性来源。

2 结 果

2.1  文献纳入情况：按纳入和排除标准最终纳入

15 篇文献［8，11-24］，其中 3 篇为回顾性研究［8，17，20］，

12 篇为前瞻性研究［11-16，18-19，21-24］；文献为 2001 年

至 2016 年发表的文章；样本量范围为 59～3 874 例，

共计 6 866 例 CAP 患者；QUADAS 评分均≥10 分。

纳入研究的基本特征见表 1。

2.2  Meta 分析结果

2.2.1  异质性检验：敏感度对数与 1－特异度对数

的 Spearman 相关系数为 -0.282，P＝0.308；由于

P＞0.05，推测敏感度对数和 1－特异度对数不存在

相关性，表明纳入研究不存在阈值效应。DOR 值的

Cochran-Q＝134.53，P＝0.00，I 2＝89.6%，表明存在

非阈值效应引起的异质性，进一步采用随机效应模

型进行统计指标分析。

2.2.2  随机效应模型分析结果：图 1 显示，SpUTA

在各纳入文献的敏感度为 63%～87%，合并敏感 

度为 73%〔95% 可信区间（95%CI）＝71%～76%〕，

I 2＝44.6%，说明同质性较好。图 2 显示，各纳入

文献的特异度为 73%～98%，合并特异度为 91% 

（95%CI＝90%～92%），I 2＝96.8%，说明异质性较大。

综合各文献分析，合并阳性似然比为 6.97（95%CI＝ 

4.13～11.77），合并阴性似然比为 0.30（95%CI＝
0.26～0.34）。

2.2.3  异质性分析：为明确特异度检测过程中异质

性较大的原因，我们分别考虑了实验设计（前瞻性

或回顾性）、病例数（＜200 例或≥200 例）、参照检

测方法（＜3 种或≥3 种）、文献来源（西班牙或非西

班牙）4 个因素。采用 Meta disc 1.4 软件进行 Meta

回归分析显示，上述 4 项对文献异质性均无影响， 

P 值分别为 0.896 3、0.864 3、0.913 8、0.687 9，均 P＞
0.05，提示在特异度检测中，仍存在其他未知因素与

异质性有关，但由于未能从研究中提取较为全面的

数据，故未进行进一步分析。

2.2.4  诊断准确性评估：在纳入文献存在较大异

质性时，需要通过计算合并 DOR 及 AUC 来协助评

估 SpUAT 诊断社区获得性 SPP 的准确性。图 3 显

示，合并 DOR 为 24.34（95%CI＝13.14～45.11）； 用

SROC 曲线反映敏感度与特异度两个效应量的合并

指标，图 4 显示，AUC 为 0.805 1±0.036 2。

2.2.5  发表偏倚：采用 Stata 12.0 软件绘制 Deek

表 1 纳入 15 篇有关 SpUAT 对成人社区获得性 SPP 诊断效能的 Meta 分析文献的临床研究概况

文献作者
发表

年份

文献

来源

实验

设计

病例数

（例）

QUADAS

评分（分）

目标检测方法

（index test）

参照检测方法

（reference test）

Domínguez 等［8］ 2001 年 西班牙 回顾性    103 12 SpUAT 血培养

Gutiérrez 等［11］ 2003 年 西班牙 前瞻性    452 12 SpUAT 血培养、痰涂片、痰培养、血清抗体检测

Marcos 等［12］ 2003 年 西班牙 前瞻性    398 10 SpUAT 血培养、痰涂片、痰培养

Ishida 等［13］ 2004 年 日本 前瞻性    349 13 SpUAT 血培养、痰涂片、痰培养、气管支气管吸出物检测

Rosón 等［14］ 2000 年 西班牙 前瞻性    220 13 SpUAT 痰涂片

Strålin 等［15］ 2004 年 瑞典 前瞻性    215 13 SpUAT 血培养、痰培养、咽拭子培养

Ercis 等［16］ 2006 年 土耳其 前瞻性      59 11 SpUAT 血培养、痰涂片、痰培养

Lasocki 等［17］ 2006 年 法国 回顾性    108 12 SpUAT 血培养、痰涂片、痰培养

Genné 等［18］ 2006 年 瑞士 前瞻性      67 11 SpUAT 血培养、痰涂片、痰培养

Boulware 等［19］ 2007 年 美国 前瞻性    133 12 SpUAT 血培养、痰涂片、气管支气管吸出物培养

Diederen 等［20］ 2007 年 美国 回顾性    194 12 SpUAT 血培养、痰培养

del Mar García-Suárez 等［21］ 2007 年 西班牙 前瞻性    268 13 SpUAT 血培养、痰培养

Sordé 等［22］ 2011 年 西班牙 前瞻性    383 13 SpUAT 血培养、痰涂片、痰培养、胸水培养

Molinos 等［23］ 2015 年 美国 前瞻性 3 874 13 SpUAT 血培养、痰培养

Saukkoriipi 等［24］ 2016 年 芬兰 前瞻性    212 13 SpUAT 血培养、痰培养

注：SpUAT：肺炎链球菌尿抗原检测，SPP 为肺炎链球菌肺炎，QUADAS 评分为诊断性研究质量评价
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漏斗图显示，15 篇文献均匀分布于回归线两侧， 

P＞0.05，未见明显发表偏倚。

3 讨 论

  长久以来，SPP 的确诊依赖于传统病原学检测，

包括血培养、痰涂片、痰培养、气管支气管吸出物检

测等，但检出率均不理想。SpUAT 被认为是常规病

原学检测方法之外检测 SP 的有力补充，可显著提

高 CAP 患者 SP 的检出率。敏感度是目标检测方法

阳性与目标检测方法和参照检测方法阳性合计的

比值，特异度是目标检测方法阴性与目标检测方法

和参照检测方法阴性合计的比值。本次 Meta 分析

结果显示，SpUAT 的合并敏感度为 73%，合并特异

度为 91%，说明 SpUAT 诊断 SPP 的漏诊率和误诊

率仅为 27% 和 9%。在 Gutiérrez 等［11］的文献中，

25% 未检出致病菌的 CAP 患者尿抗原检测为阳性，

使得明确的致病菌检出率从 39.1% 升到 53.1%，其

中 SPP 的检出率从 5.4% 上升到 19.5%；而在 Ishida

等［13］的报道中，传统的病原学检测与尿抗原检测

相结合，致病菌检出率增加了 1.6 倍，从 23.8% 增至

38.7%。

  DOR 可反映诊断试验的结果与疾病的联系程

度，当 DOR 为 1 时表明不能区分患病组与非患病

组，本研究合并 DOR 值为 24.34，提示 SpUAT 对社

区获得性 SPP 具有一定的诊断效力。合并阳性似

然比为 6.97（95%CI＝4.13～11.77），说明当 SpUAT

检测阳性时，患病的概率为未患病的 6.97 倍；合并

阴性似然比为 0.30（95%CI＝0.26～0.34），说明当

SpUAT 检测阴性时，患病的概率为未患病的 0.30
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注：SpUAT 为肺炎链球菌尿抗原检测，SPP 为肺炎链球菌肺炎，

DOR 为诊断优势比，95%CI 为 95% 可信区间

图 3  SpUAT 诊断成人社区获得性 SPP 的 DOR 的 Meta 分析

注：SpUAT 为肺炎链球菌尿抗原检测，SPP 为肺炎链球菌肺炎，

SROC 为合并受试者工作特征曲线，Q* 为诊断性试验准确性指数

图 4  SpUAT 诊断成人社区获得性 SPP 的 SROC 曲线

－

注：SpUAT 为肺炎链球菌尿抗原检测，SPP 为肺炎链球菌肺炎，

95%CI 为 95% 可信区间

图 1  SpUAT 诊断成人社区获得性 SPP 敏感度的 Meta 分析
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注：SpUAT 为肺炎链球菌尿抗原检测，SPP 为肺炎链球菌肺炎，

95%CI 为 95% 可信区间

图 2  SpUAT 诊断成人社区获得性 SPP 特异度的 Meta 分析
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倍。SROC 曲线反映敏感度与特异度两个效应量的

合并指标，AUC 越接近 1，则诊断效能越高，本研究

SROC 的 AUC 为 0.805 1±0.036 2。结合较高的合

并 DOR 及 AUC 结果我们认为，SpUTA 对社区获得

性 SPP 具有较高的诊断价值。

  但本次 Meta 分析仍存在不足之处： ① 由于传

统病原学诊断的低检出率使得参照检测方法的假阴

性增多，导致本次 Meta 分析的敏感度偏高而特异度

降低； ② 合并特异度检测过程中存在异质性，尽管

我们并没有发现实验设计、病例数、参照检测方法

或文献来源与异质性有关，但仍然存在未知因素与

特异度检测过程中的异质性有关。

  SpUAT 检测方法本身也存在不足之处： ① 尿

抗原检测虽能检测出 SP，但不能同时进行药敏试

验，而近年来多重耐药 SP 逐渐增多，对青霉素 G、大

环内酯类及头孢菌素类耐药，而有效的抗感染治疗

必须建立在药敏试验的基础上，传统病原学检测及

药敏试验仍必不可少。② SpUAT 为定性而非定量

检测，对弱阳性的判断各文献标准不一。Domínguez

等［8］证实 2 例 SpUAT 弱阳性患者病原学诊断分别

为嗜肺军团菌和脆弱拟杆菌感染，但也不排除同时

合并 SP 感染；而在 Ishida 等［13］的文献中，弱阳性

则被认定为存在 SP 感染。本次 Meta 分析中弱阳

性均定义为阳性，Strålin 等［15］则建议对 SpUAT 弱

阳性应持更谨慎的态度。③ SP 尿抗原消失时间

较长，在一些患者能存在 1～2 个月，需要明确本次

SpUAT 阳性是既往感染还是现行感染。

  本次 Meta 分析严格按照 QUADAS 评分纳入高

质量研究，不仅要分析纳入文献的合并敏感度、合

并特异度，而且对特异度检测过程中的异质性来源

进行了分析；进一步分析合并阳性似然比和合并阴

性似然比，结合合并 DOR 及 AUC 共同评价 SpUAT

的诊断准确性，结论可信度较高。结合本次 Meta 分

析结果及相关文献，总结出 SpUAT 具有以下优点： 

① 简单快速，15 min 内即可出结果，门诊也可实施； 

② 检测标本为尿液，容易获取； ③ 不受抗菌药物应

用的影响； ④ 敏感度和特异度较高； ⑤ 在非 SP 菌

血症患者中同样可以应用。

  综上，本次 Meta 分析结果显示，SpUAT 诊断成

人社区获得性 SPP 的敏感度中等、特异度较高，结

合较高的合并 DOR 及 AUC，可以推测 SpUAT 诊断

SPP 具有较高的诊断准确性，是 SP 传统病原学检测

方法之外的有力补充，值得在临床工作中推广应用。
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