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基于外周血炎症标志物构建婴儿细菌性肺炎病情及预后的预测模型
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[摘要]目的:探讨细菌性社区获得性肺炎(CAP)婴儿外周血中性粒细胞与淋巴细胞比值(NLR)、血小板与淋巴细胞比值

(PLR)、单核细胞与淋巴细胞比值(MLR)、C 反应蛋白(CRP)及降钙素原(PCT)与病情及预后的相关性。 方法:选取我院 2020
年 11 月至 2022 年 5 月收治的 150 例细菌性 CAP 婴儿,检测患儿外周血 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT 水平和小儿危重评分

(PCIS),采用 Spearman 分析 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT 与患儿 PCIS 及临床预后的相关性,并采用受试者工作特征(ROC)曲线

分析 NLR、PLR、MLR 评估细菌性 CAP 婴儿病情严重程度及预后的效能。 结果:患儿治疗后外周血 NLR、PLR、MLR 水平均低于

治疗前(P<0. 01);轻症组患儿外周血 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT 水平均低于重症组(P<0. 01);Spearman 分析结果显示,NLR、
PLR、MLR 与 PCIS 评分呈负相关(P 均<0. 01);治疗有效组患儿外周血 NLR、PLR、MLR 水平均低于治疗无效组(P<0. 05)。 结

论:细菌性 CAP 婴儿急性期外周血 NLR、PLR、MLR 均升高,与 PCIS 呈负相关,这些指标升高提示预后不良。 NLR、PLR、MLR 对

婴儿 CAP 病情及预后的早期评估具指导价值。
[关键词]社区获得性肺炎;婴儿;炎症标志物;病情评估;预后预测
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[Abstract]Objective:
 

To
 

explore
 

the
 

correlation
 

between
 

neutrophil-to-lymphocyte
 

ratio
 

(NLR),
 

platelet-to-lymphocyte
 

ratio
 

(PLR),
 

monocyte-to-lymphocyte
 

ratio
 

(MLR),
 

C-reactive
 

protein
 

(CRP),
 

procalcitonin
 

(PCT)
 

levels
 

in
 

peripheral
 

blood
 

and
 

the
 

severity
 

and
 

prognosis
 

of
 

bacterial
 

community-acquired
 

pneumonia
 

(CAP)
 

in
 

infants.
 

Methods:
 

Totally
 

150
 

infants
 

with
 

bacterial
 

CAP
 

admitted
 

into
 

our
 

hospital
 

from
 

Nov.
 

2020
 

to
 

May
 

2022
 

were
 

selected.
 

NLR,
 

PLR,
 

MLR,
 

CRP
 

and
 

PCT
 

levels
 

in
 

peripheral
 

blood
 

were
 

measured
 

and
 

the
 

pediatric
 

critical
 

illness
 

score
 

(PCIS)
 

of
 

the
 

infants
 

were
 

recorded.
 

Spearman
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

assess
 

the
 

correlation
 

between
 

NLR,
 

PLR,
 

MLR,
 

CRP,
 

PCT,
 

PCIS
 

and
 

clinical
 

prognosis.
 

Receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

analysis
 

was
 

performed
 

to
 

evaluate
 

the
 

effectiveness
 

of
 

NLR,
 

PLR
 

and
 

MLR
 

in
 

assessing
 

the
 

severity
 

and
 

prognosis
 

of
 

bacterial
 

CAP
 

in
 

infants.
 

Results:
 

NLR,
 

PLR
 

and
 

MLR
 

levels
 

in
 

peripheral
 

blood
 

in
 

children
 

decreased
 

significantly
 

after
 

treatment
 

compared
 

with
 

before
 

treatment
 

(P<0. 01).
 

In
 

the
 

mild
 

group,
 

NLR,
 

PLR,
 

MLR,
 

CRP
 

and
 

PCT
 

levels
 

in
 

peripheral
 

blood
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

severe
 

group
 

(P<0. 01).
 

Spearman
 

analysis
 

showed
 

that
 

NLR,
 

PLR,
 

MLR
 

were
 

negatively
 

correlated
 

with
 

PCIS
 

score
 

(P<0. 01).
 

NLR,
 

PLR
 

and
 

MLR
 

levels
 

in
 

peripheral
 

blood
 

in
 

the
 

effective
 

treatment
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

ineffective
 

treatment
 

group
 

(P< 0. 05).
 

Conclusion:
 

NLR,
 

PLR
 

and
 

MLR
 

levels
 

in
 

peripheral
 

blood
 

of
 

infants
 

with
 

bacterial
 

CAP
 

in
 

the
 

acute
 

stage
 

are
 

elevated
 

,
 

and
 

are
 

negatively
 

correlated
 

with
 

PCIS.
 

The
 

increase
 

of
 

these
 

indicators
 

suggests
 

poor
 

prognosis.
 

NLR,
 

PLR
 

and
 

MLR
 

have
 

guiding
 

value
 

for
 

early
 

assessment
 

of
 

severity
 

and
 

prognosis
 

of
 

infants
 

with
 

CAP.
[Keywords]community-acquired

 

pneumonia;
 

infants;
 

inflammatory
 

markers;
 

severity
 

assessment;
 

prognostic
 

prediction

　 　 肺炎仍是导致我国 5 岁以下儿童死亡的主要病因,
其中绝大部分为儿童社区获得性肺炎( CAP)。 细菌感

染作为儿童 CAP 的重要致病原因,尤其是小婴儿一旦发

生感染,极易发展为重症肺炎,严重威胁婴幼儿的健

康[1] 。 临床工作中对婴儿细菌性肺炎的诊断和病情评

估主要采用痰培养、血培养、降钙素原( PCT)、C 反应蛋

白(CRP)、白细胞介素-6( IL-6)等检查[2] 。 目前呼吸道

感染病原体核酸检测及宏基因组测序技术在儿童呼吸

道感染性疾病中的广泛应用也从整体上进一步提升了

儿童呼吸道感染病原的诊断能力,为更加精准地评估及

诊疗儿童呼吸道感染性疾病提供了依据[3] 。 但以上检

测手段由于受婴儿静脉采血及呼吸道分泌物标本采集

质量限制,且检测费用较高、时间长、部分检测技术在基

层医院开展困难等因素影响,临床使用较受限。 因而寻

找一些经济、易获取的实验室指标对婴儿细菌性肺炎

早期诊断、病情评估及预后判断具有重要的临床意义。
本研究通过探讨外周血炎症因子、中性粒细胞与淋巴

细胞比值( NLR) 、血小板与淋巴细胞比值( PLR) 、单核

细胞与淋巴细胞比值( MLR) 、CRP、PCT 与细菌性肺炎

小儿危重评分( pediatric
 

critical
 

illness
 

score,PCIS)及预

后的相关性,为探寻更加快速、简便、经济的对细菌性

肺炎婴儿的病情评估及预后判断的方式提供研究数据

和结果。

1　 资料与方法

1. 1　 一般资料

本研究通过医院伦理委员会及学术委员会批准

(20200707-02),患儿家长签署知情同意书。 选取我院

2020 年 11 月至 2022 年 5 月收治的 150 例细菌性 CAP
婴儿。 纳入标准:(1)符合《儿童社区获得性肺炎诊疗规

范(2019 年版)》诊断标准[4] ;(2)足月单胎,年龄 29
 

d ~
1 岁;(3)有感染中毒症状,白细胞( WBC)、中性粒细胞

水平升高,痰液细菌培养结果阳性。 排除标准:(1)出生

时有窒息抢救病史;(2)合并先天性心脏病、肾病、外伤、
糖尿病、高血压、川崎病或结缔组织疾病、免疫缺陷疾

病;(3)肺外细菌感染,呼吸道畸形。 150 例患儿中,男
82 例,女 68 例,年龄(5. 65±3. 12)月。 轻症组 122 例,男
65 例,女 57 例,年龄( 5. 59 ± 3. 08) 月;重症组 28 例,男
17 例,女 11 例,年龄(6. 53±3. 25)月;两组患儿性别、年
龄比较差异无统计学意义 ( P > 0. 05)。 治疗有效组

134 例,男 74 例,女 60 例,年龄(5. 78±3. 17)月;治疗无

效组 16 例,男 9 例,女 7 例,年龄(4. 62±2. 58)月;两组

患儿性别、年龄比较差异无统计学意义(P>0. 05)。

1. 2　 方法

采集患儿外周血应用全自动血细胞分析仪进行血

常规检查(中性粒细胞计数、淋巴细胞计数、单核细胞计

数、血小板计数等),计算 NLR、PLR、MLR;同时采集静

脉血 4
 

mL 检测血清 CRP、PCT 水平及肾功能、电解质等

指标;采集动脉血 1
 

mL 完善血气分析检测。
病情分组:依据患儿入院时生命体征、血分析、血气

分析、电解质、肾功能检查结果,结合患儿消化系统症状

体征,采用 PCIS 结合儿童 CAP 病情严重度评估标准[4]

共同评估疾病严重程度,其中 PCIS>80 分表示非危重,
71 ~ 80 分表示危重,≤70 表示极危重[5] 。 PCIS

 

> 80 分

为轻症组,≤80 分为重症组。
预后分组:患儿入院后均参照儿童 CAP 诊疗规范[4]

予以治疗,同时参照儿童 CAP 诊疗规范中不同病情及病

原的治疗疗程和治疗效果评估疗效。 有效标准[6] :治疗

1 周后,患儿发热、咳嗽等临床症状基本消失,WBC 及

CRP 水平基本正常,胸片显示肺阴影明显减小或消失。
依据疗效是否达到有效标准,将患儿分为有效组和无

效组。

1. 3　 观察项目

通过比较患儿外周血炎症因子 NLR、PLR、MLR 和

传统炎症因子 CRP、PCT 在治疗前后的变化,了解 NLR、
PLR、MLR 与 CAP 婴儿细菌感染的相关性,分析患儿
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NLR、PLR、MLR 水平与其 CRP、PCT、PCIS 评分、病情评

估及治疗效果的相关性以了解 NLR、PLR、MLR 与细菌

性 CAP 婴儿病情严重程度及预后的相关性。

1. 4　 统计学方法

应用 SPSS
 

22. 0 软件,符合正态分布且方差性的计

量资料以 x±s 表示,采用独立样本 t 检验;非正态分布的

计量资料以 M(P25,P75 ) 表示,采用 Mann-Whitney
 

U 检

验;计数资料以频数或百分比表示,采用 χ2 检验;相关性

分析采用 Spearman 检验,使用受试者工作特征(ROC)曲
线评估 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT 在细菌性 CAP 婴儿

病情严重程度及预后评估中的效能。 P<0. 05 为差异有

统计学意义。

2　 结果

2. 1　 患儿治疗前后 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT 水平比较

患儿经住院治疗后 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT 水平

均低于治疗前(P<0. 01),见表 1。

2. 2　 外周血 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT 水平与 CAP 婴

儿病情的相关性

2. 2. 1　 不同严重程度患儿外周 血 NLR、 PLR、 MLR、
CRP、PCT 水平比较 　 轻症组患儿外周血 NLR、 PLR、
MLR、CRP、PCT 水平均低于重症组(P<0. 01),见表 2。

表 1　 患儿治疗前后 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT水平比较

检测时间 例数 NLR PLR MLR CRP / (mg / L) PCT / (μg / L)

治疗前 150 2. 12(1. 35,2. 89) 103. 64(79. 91,136. 79) 0. 32(0. 23,0. 42) 16. 74(10. 67,25. 17) 1. 07(0. 50,1. 67)

治疗后 150 0. 38(0. 27,0. 52) 69. 40(52. 48,85. 85) 0. 07(0. 05,0. 12) 4. 60(2. 08,7. 93) 0. 35(0. 23,0. 50)

Z 14. 39 9. 01 13. 98 12. 84 10. 71

P <0. 01 <0. 01 <0. 01 <0. 01 <0. 01

表 2　 不同病情患儿外周血 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT水平比较

组别 例数 NLR PLR MLR CRP / (mg / L) PCT / (μg / L)

轻症组 122 1. 92(1. 21,2. 62) 97. 04(77. 98,129. 31) 0. 31(0. 22,0. 39) 12. 55(10. 09,23. 32) 0. 96(0. 48,1. 47)

重症组 28 3. 00(2. 79,4. 21) 134. 70(99. 54,189. 68) 0. 43(0. 32,0. 60) 25. 66(20. 27,34. 77) 1. 67(1. 46,2. 31)

Z 5. 52 3. 78 3. 71 4. 63 4. 86

P <0. 01 <0. 01 <0. 01 <0. 01 <0. 01

2. 2. 2　 外周血 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT 水平与患

儿病情的相关性分析 　 Spearman 分析结果显示,NLR
( r = -0. 664) 、PLR( r = - 0. 336) 、MLR( r = - 0. 392) 、
CRP( r = -0. 397) 、 PCT ( r = - 0. 560 ) 与 PCIS 均呈负

相关( P 均 < 0. 01 ) 。 外周血 NLR、 PLR、 MLR、 CRP、
PCT 水平预测 CAP 患儿病情严重程度的 ROC 曲线见

表 3、图 1。

表 3　 外周血 NLR、PLR、MLR、PCT、CRP水平评估

CAP患儿病情严重程度的效能

　 指标 AUC 最佳截断值 灵敏度 / % 特异度 / % 95%CI

NLR 0. 84 2. 72 82. 10 78. 70 0. 75 ~ 0. 92

PLR 0. 73 96. 97 85. 70 62. 10 0. 64 ~ 0. 82

MLR 0. 72 0. 36 71. 40 68. 20 0. 62 ~ 0. 83

CRP 0. 78 18. 83 82. 10 66. 40 0. 70 ~ 0. 87

PCT 0. 80 1. 46 82. 50 74. 60 0. 72 ~ 0. 88

联合预测 0. 90 - 88. 70 89. 10 0. 84 ~ 0. 97
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图 1　 外周血炎症标志物评估 CAP婴儿病情

严重程度的 ROC曲线

2. 3　 外周血 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT 水平与 CAP 患

儿预后的相关性

2. 3. 1　 不同预后患儿外周血 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT
水平比较 　 治疗有效组患儿血 NLR、PLR、MLR、CRP、
PCT 水平均低于无效组(P 均<0. 05),表 4。

表 4　 不同预后患儿外周血 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT水平比较

组别 例数 NLR PLR MLR CRP / (mg / L) PCT / (μg / L)

有效组 134 2. 09(1. 35,2. 88) 102. 53(79. 38,136. 40) 0. 32(0. 23,0. 42) 16. 74(10. 67,25. 46) 1. 07(0. 5,1. 67)

无效组 16 3. 77(3. 08,4. 22) 131. 55(100. 35,224. 49) 0. 41(0. 36,0. 54) 26. 35(23. 35,36. 40) 1. 82(1. 53,2. 46)

Z 3. 66 2. 05 2. 30 3. 53 4. 12

P <0. 01 <0. 05 <0. 05 <0. 01 <0. 01
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2. 3. 2　 患儿外周血 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT 水平与

预后的相关性分析 　 外周血 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT
预测 CAP 患儿预后不良的 ROC 曲线见表 5、图 2。

表 5　 外周血 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT预测 CAP

患儿疾病预后的效能

　 指标 AUC 最佳截断值 灵敏度 / % 特异度 / % 95%CI
NLR 0. 78 2. 98 75. 00 85. 82 0. 65 ~ 0. 91
PLR 0. 66 118. 99 68. 80 67. 16 0. 50 ~ 0. 82
MLR 0. 68 0. 36 81. 30 64. 93 0. 54 ~ 0. 81
CRP 0. 77 17. 68 93. 80 61. 38 0. 65 ~ 0. 88
PCT 0. 81 1. 49 81. 30 73. 13 0. 73 ~ 0. 90
联合预测 0. 85 - 87. 50 75. 37 0. 76 ~ 0. 93

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0
0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0

1-特异性

NLR
PLR
MLR
CRP
PCT
联合预测
参考线

灵
敏

度

图 2　 外周血炎症标志物评估 CAP婴儿预后的 ROC曲线

3　 讨论

婴儿由于解剖及免疫特点,易发生呼吸道感染且感

染易扩散,其上呼吸道感染也易发展为肺炎,甚至重症

肺炎[7] 。 引起婴儿肺炎的因素众多,其中以病原菌(病

毒、细菌、支原体等)感染常见,严重时可影响婴儿的生

长发育[8] 。 临床研究认为,细菌进入呼吸道并释放大量

毒素,引起局部及全身炎症反应,造成气道组织细胞破

坏是细菌性肺炎的主要发病机制,针对细菌性肺炎患

儿,在病程早期对患儿病情及可能发生重症的危险因素

进行评估,对后续治疗和病情的控制有重要的临床意

义[9] 。 近年来,随着血清学诊断标志物的发展, PCT、
CRP 等血清标志物已成为临床较为认可的评估感染情

况的指标[10-11] 。 细胞免疫功能失调及紊乱是除病原体

直接侵入学说外研究最多的 CAP 发病机制,白细胞及其

亚型(中性粒细胞、淋巴细胞、单核细胞、巨噬细胞等)作

为机体参与免疫调控的重要免疫细胞,当细菌进入体内

后合成的内毒素会导致体内相关免疫细胞水平的变化,
NLR、PLR、MLR 等均是基于免疫细胞水平得到的反映体

内炎性反应的重要指标[12] 。 PCIS 也是国内应用最客

观、最广泛且最有效的评分法,可有效反映患儿的病情

严重程度以及对于死亡风险具有较好的预测效能[5] 。
本研究讨论 NLR、PLR、MLR 及 CRP、PCT 与细菌性肺炎

婴儿 PCIS 及预后的相关性具有临床意义。
本研究选取 29

 

d ~ 1 岁的 150 例确诊为细菌性 CAP

的婴儿作为研究对象,对受试婴儿在抗感染治疗前后的

NLR、PLR、MLR、CRP、PCT 水平进行了比较,发现受试

婴儿抗感染治疗后外周血 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT 水

平均较治疗前显著降低,显示外周血炎症标志物 NLR、
PLR、MLR 可反映受试婴儿的感染状态。 这可能是因为

中性粒细胞作为宿主细胞抵抗病原微生物入侵的主要

效应细胞,其不仅能够发挥抗菌作用,同时还能够调控

体内失调及过度炎性反应引起的组织损伤,NLR 作为反

映炎症反应及免疫平衡的重要指标,其比 WBC 能更好

地反映体内的感染状况,这与江敏等[13] 研究结果一致。
陆国梁等[14] 研究报道,凝血功能的改变在炎性反应过程

中也发挥着重要作用,当机体感染后会释放多种细胞因

子而激活凝血系统,抑制纤溶系统,而 PLR 作为血小板

与淋巴细胞水平的比值,与两者单独水平比较具有更高

的稳定性,因而 PLR 水平显著升高。 本研究结果也显示

CAP 婴儿 PLR 在感染急性期显著升高。 单核细胞也是

机体抵御致病菌的细胞防御系统之一,其激活可促进炎

症细胞因子的合成,病原体进入机体后,机体产生大量

单核细胞和巨噬细胞吞噬并消灭病原体,CAP 婴儿血中

的单核细胞增加。 MLR 作为一个复合指标,评估更稳

定。 本研究也显示 CAP 婴儿在急性感染期 MLR 水平显

著高于恢复期。 这在 Acar
 

E 等[15] 研究中也有报道。
继续探究 NLR、PLR、MLR 在婴儿 CAP 病情严重程

度评估中的临床应用价值。 采用 Spearman 相关性分析

法比较了外周血炎症因子 NLR、PLR、MLR 和传统炎性

指标 CRP、PCT 与 PCIS 的相关性,PCIS 是我国特有的用

于反映肺炎患儿全身器官状态的评价系统[16] ;CRP、PCT
是目前研究非常成熟的可反映 CAP 婴儿病情严重程度

的指标,即水平越高则疾病越严重[17] 。 本研究结果也显

示,NLR、PLR、MLR、CRP、PCT 均与患儿 PCIS 呈显著负

相关性,提示高水平的 NLR、PLR、MLR 可能与 CAP 患儿

病情严重程度具有相关性。 通过比较重症与轻症组患

儿外周血 NLR,PLR、MLR 水平发现,重症组患儿 NLR、
PLR、MLR 水平均显著高于轻症组。 通过 ROC 分析发现

NLR、PLR、MLR 在细菌性 CAP 患儿病情严重程度评估

中的曲线下面积( AUC) 分别为 0. 84、0. 73、0. 72,表明

NLR、PLR、MLR 能够对细菌性 CAP 婴儿的严重程度进

行区分,联合预测效果更好。 本研究结果与黎小梅等[18]

研究 FDP、NLR、PLR 对重症肺炎患儿预后的评估价值

报道一致;国内外学者对 MLR 作为肺部感染性疾病严

重程度危险因素的多项研究显示[19-21] ,MLR 是慢性阻塞

性肺疾病(COPD)患者并发感染性肺炎及脑卒中相关性

肺炎病情严重程度的预测因子之一;MLR 与肺炎克雷伯

菌肺炎感染的严重程度呈正相关,是肺炎克雷伯菌肺炎

独立危险因素之一。 提示外周血炎症因子联合分析有

助于对 CAP 婴儿病情进行评估,以便及时采取适宜的治

疗措施。
CAP 婴儿预后的早期评估也一直是困扰儿科医师
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的问题之一,也是患儿家属非常关注的内容之一。 本研

究依据《儿童社区获得性肺炎诊疗规范(2019 年版)》 [4]

对入组患儿治疗 1 周后进行疗效判断。 本研究结果显

示:治疗无效组患儿 NLR、PLR、MLR、CRP、PCT 水平均

显著高于有效组。 结合 Chris
 

S 等[22] 研究报道,PCT、
CRP 可作为评估细菌性肺炎患者诊断和预后评估的有

效指标。 提示外周血炎症因子 NLR、PLR、MLR 可在一

定程度上对细菌性 CAP 婴儿的治疗预后进行预测。
本研究中 NLR、PLR、MLR 预测 CAP 婴儿预后的 ROC
曲线显示: 单独检测 NLR、 PLR、 MLR 的 AUC 分别为

0. 78、0. 66、0. 68,联合三种指标后,细菌性肺炎患儿预后

ROC-AUC 提高到 0. 85,显著优于单独检测,提示联合上

述 3 个外周血炎症标志物指标共同预测 CAP 婴儿预后

能够弥补单个指标的缺陷,预测价值更高。 这在李鑫

等[23] 探讨 NLR、PLR 评估 CAP 预后的价值研究中也有

报道。
综上所述,CAP 婴儿外周血中 NLR、PLR、MLR 均显

著升高,作为临床工作简单易得的指标,这些指标有助

于早期对 CAP 患儿进行快速准确的病情严重程度评估,
提供预警信息,指导临床积极有效的干预治疗,对避免

疾病向重症发展,降低 CAP 婴儿病死率及病残率,具有

积极作用。 同时 NLR、PLR、MLR 均显著升高也提示患儿

可能预后不好,早期积极地与患儿家属沟通告知病情、可
能的预后和积极诊疗的措施也能促进良好医患关系的建

立。 但本研究作为单中心小样本研究,研究对象限定为细

菌性 CAP 婴儿,在其他病原感染类型肺炎中的应用价值

还需要多中心、大样本的随机对照研究进一步证实。
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