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IL-6 和 IL-8 在诊断新生儿败血症中的价值研究

赵凤霞　刘光辉　张健

（安徽医科大学儿科临床学院 / 安徽省儿童医院新生儿科，安徽 合肥　230051）

［摘要］　目的　探讨白细胞介素 -6（IL-6）、IL-8 在新生儿败血症诊断中的临床价值。方法　采用前瞻

性研究设计，选取 2014 年 8 月至 2015 年 2 月患感染性疾病的新生儿共 140 例（败血症组 49 例，局部感染组 91 例）

为研究对象，非感染性疾病的新生儿 61 例作为对照组，比较各组治疗前及治疗 3 d 后血清中 IL-6 和 IL-8 水平

的差异，分析各指标诊断新生儿败血症的价值。结果　治疗前败血症组 IL-6、IL-8 水平均高于局部感染组和对

照组，IL-6 和 IL-8 在局部感染组中水平均高于对照组（P<0.05）；治疗 3 d 后，败血症组 IL-6 水平均高于局部

感染组和对照组，局部感染组 IL-6 水平高于对照组（P<0.05），IL-8 在各组间差异无统计学意义（P>0.05）。

治疗前 ROC 曲线分析显示：当 IL-6 取 32 pg/mL 时，敏感度、特异度和准确性分别为 87.8%、79.6%、81.6%；

当 IL-8 取 54 pg/mL 时，敏感度、特异度和准确性分别为 77.6%、63.8%、67.2%；IL-6+IL-8 联合诊断时，敏感度、

特异度和准确性分别为 71.4%、86.2%、82.6%。结论　IL-6、IL-8 参与炎症反应，且两者水平与感染严重程度相关，

IL-6 诊断新生儿败血症的价值高于 IL-8，且两者联合应用可提高新生儿败血症诊断的准确性。

［中国当代儿科杂志，2015，17（12）：1311-1315］
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Value of IL-6 and IL-8 in the diagnosis of neonatal sepsis

ZHAO Feng-Xia, LIU Guang-Hui, ZHANG Jian. Department of Neonatology, Anhui Provincial Children′s Hospital, 
Anhui Medical University, Hefei 230051, China (Liu G-H, Email: lgh508@sina.com) 

Abstract: Objective    To explore the significance of interleukin-6 (IL-6) and IL-8 in the diagnosis of neonatal 
sepsis. Methods    This was a prospective study conducted between August 2014 and February 2015. A total of 140 
neonates who were suspected infectious were enrolled and classified into a sepsis group (n=49) and a local infection 
group (n=91). Sixty-one neonates who were non-infectious served as the control group. Serum levels of IL-6 and IL-8 
were measured before treatment and 3 days after treatment. The value of serum IL-6 and IL-8 for the diagnosis of 
neonatal sepsis was assessed by receiver operating characteristic (ROC) curve analysis. Results    Before treatment, 
serum levels of IL-6 and IL-8 in the sepsis group were higher than those in the local infection and control groups (P<0.05), 
and the local infection group had higher serum levels of IL-6 and IL-8 than the control group (P<0.05). After three days 
of treatment, the serum IL-6 level in the sepsis group remained higher than that in the local infection and control groups 
(P<0.05), and the local infection group had higher serum level of IL-6 than the control group (P<0.05). There was no 
significant difference in the serum IL-8 level among the three groups. According to the ROC curve, when the cut-off 
value of serum IL-6 was 32 pg/mL, the sensitivity, specificity and accuracy of serum IL-6 for the diagnosis of neonatal 
sepsis were 87.8%, 79.6% and 81.6% respectively; when the cut-off value of serum IL-8 was 54 pg/mL, the sensitivity, 
specificity and accuracy of serum IL-6 for the diagnosis of neonatal sepsis were 77.6%, 63.8% and 67.2% respectively. 
With the combination of serum IL-6 and IL-8 levels, the sensitivity, specificity and accuracy for the diagnosis of neonatal 
sepsis were 71.4%, 86.2% and 82.6% respectively. Conclusions    IL-6 and IL-8 participate in the inflammatory response 
and the serum levels of both vary with the severity of infection. The diagnostic value of IL-6 for neonatal sepsis is higher 
than IL-8. The combined detection of serum levels IL-6 and IL-8 may increase the accuracy of diagnosis of neonatal 
sepsis.                                                                                                 [Chin J Contemp Pediatr, 2015, 17(12): 1311-1315]
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新生儿败血症专指细菌或真菌严重感染导致

的新生儿脓毒症 [1]，是引起新生儿死亡的主要原因

之一，在新生儿重症监护室（NICU）显得尤为突

出。据世界卫生组织（WHO）估计每年超过 100

万新生儿死于严重感染，其中单独死于新生儿败

血症或肺炎的新生儿约有 100 万 [2]。新生儿由于免

疫力低下，对细菌感染局限能力差，病情进展快，

易造成全身扩散，早期快速诊断和及时治疗是决

定预后的关键 [3]。新生儿败血症早期临床表现隐匿

且不典型，血培养仍然是诊断新生儿败血症的金

标准，但血培养时间较长，有时需长达 3~5 d，其

假阳性率及假阴性率较高，故不能早期诊断感染

及指导临床抗生素使用，而现有的实验室诊断指

标如白细胞计数、C 反应蛋白（CRP）等生物学指

标均各有其局限性。有研究表明白细胞介素（IL）-6
或 IL-8 有助于早期诊断新生儿感染 [4-5]，但这些研

究以单一的指标诊断为主，较少使用联合指标进

行诊断。因此本研究旨在探讨联合 IL-6、IL-8 在

新生儿败血症中的临床诊断意义。

1　资料与方法

1.1　一般资料

 采用前瞻性研究设计，选取 2014 年 8 月至

2015 年 2 月入住安徽省儿童医院新生儿科的足月

新生儿共 201 例为研究对象，根据患儿感染严重程

度将研究对象分为败血症组（n=49）、局部感染

组（n=91）和对照组（n=61）。败血症组中，依

据血培养阳性确诊的败血症患儿 21 例，依据临床

表现及其他检查诊断为败血症患儿 28 例；局部感

染组中，包括感染性肺炎、呼吸机相关性肺炎、皮

肤感染、化脓性脑膜炎、感染性腹泻等；对照组包

括临床上无感染症状及体征、一般感染指标阴性、

无显著畸形，因其他原因同期入院的新生儿（如：

高胆红素血症、无羊水污染或胎膜早破的吸入性肺

炎、吞咽综合征、非感染性腹泻等）。纳入标准：

（1）足月新生儿（胎龄：37~41+6 周，出生体重：

>2 500~4 000 g，入院日龄≤ 28 d）；（2）住院时

间≥ 3 d 且治愈或好转出院的新生儿。排除标准：

（1）患儿家属或其监护人不同意入组；（2）入院

前使用过抗生素；（3）存在先天性畸形、遗传代

谢性疾病、窒息、有 HIV 感染或其他免疫缺陷患儿。

败血症的诊断标准依据 2003 年中华医学会儿

科学分会新生儿学组制定的新生儿败血症诊疗方

案 [6]，其中确诊诊断为具有临床表现并符合下列任

1 条：（1）血培养或无菌体腔内培养出致病菌；

（2）如果血培养标本培养出条件致病菌，则必须

与另次（份）血、或无菌体腔内、或导管头培养

出同种细菌。临床诊断为具有临床表现且具备以

下任 1 条：（1）特异性检查≥ 2 条；（2）血标

本病原菌抗原或 DNA 检测阳性。其他感染性疾病

如新生儿肺炎、新生儿感染性腹泻、化脓性脑膜

炎等疾病诊断标准参照人民卫生出版社出版的第 4

版《实用新生儿学》[7]。

1.2　标本采集及处理

所有研究对象入院时采集桡动脉血 2 mL，分

别进行 IL-6、IL-8 及 CRP 的检测，感染患儿在抗

生素治疗 3 d 时分别再次采血进行 IL-6、IL-8 及

CRP 的 检 测，1 000 r/min 离 心 5 min， 取 血 清 放

置 -80℃冰箱保存待测，避免反复冻融，同时入院

时即进行血常规及血培养等相关检测。

1.3　标本检测

采用固相夹心法酶联免疫吸附试验（ELISA）

及进口分装试剂检测 IL-6 和 IL-8；采用免疫散射

比浊法对 CRP 进行测定，试剂盒购自深圳国赛生

物技术有限公司；使用 Sysmex XE-5000 全自动血

液分析仪进行血常规的测定；采用美国贝克曼库

尔特公司儿科专用培养基行血培养试验，血培养

阳性者加做药敏试验。

1.4　统计学分析

采用 SPSS 16.0 统计软件对数据进行统计学分

析，正态分布计量资料以均数 ± 标准差（x±s）

表示，多组比较采用单因素方差分析，组间两两

比较采用 SNK-q 法；不符合正态分布计量资料以

中位数（四分位间距）[M（P25，P75）] 表示，多

组比较采用 Kruskal-Wallis H 秩和检验，组间两两

比较采用扩展的 t 检验法；计数资料以率（%）表示，

多组比较采用 χ2 检验；诊断性能评价采用 ROC 曲

线分析。P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　一般情况

各组在性别构成、日龄、胎龄、体重方面比
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较差异无统计学意义（P>0.05），具有可比性（表

1）。血培养阳性确诊的 21 例败血症患儿中，20

例为细菌感染，1 例为真菌感染，其中表皮葡萄球

菌 5 例、中间型葡萄球菌 2 例、人葡萄球菌亚种 3

例、金黄色葡萄球菌 1 例、施氏葡萄球菌亚种 1 例、

肺炎克雷伯菌 2 例、无乳链球菌 1 例、大肠埃希

菌 5 例；局部感染患儿 91 例，包括感染性肺炎 55

例、化脓性脑膜炎 10 例、感染性腹泻 10 例、皮

肤感染 10 例、脐炎 6 例；对照组患儿 61 例，包

括高胆红素血症 30 例、新生儿吸入性肺炎 15 例、

新生儿吞咽综合征 10 例，非感染性腹泻 6 例。

2.2　治疗前 3 组患儿血清中 IL-6、IL-8 和 CRP

水平比较

治疗前败血症组 IL-6 和 IL-8 水平均高于局部

感染和对照组，局部感染组 IL-6 和 IL-8 水平均高

于对照组（P<0.05）；CRP 水平在败血症组和局

部感染组间比较差异无统计学意义（P>0.05），但

均高于对照组（P<0.05）。见表 2。

图 1　治疗前 IL-6、IL-8 及 CRP 诊断新生儿败血症的

ROC 曲线

表 2　3 组患儿治疗前 IL-6、IL-8 及 CRP 水平比较

组别 例数
IL-6

(x±s, pg/mL)
IL-8

(x±s, pg/mL) 
 CRP

[M(P25, P75), mg/L]

对照组 61 12±8 33±21 3.3(3.0, 8.1)

局部感染组 91 27±13a 54±22a 18.0(11.7, 29.8)a

败血症组 49 39±9a,b 65±18a,b 23.0(8.8, 59.8)a

F(H) 值 88.813 32.417 (77.634)

P 值 <0.001 <0.001 <0.001

注：a 示与对照组比较，P<0.05；b 示与局部感染组比较，
P<0.01。

表 3　治疗 3 d 后 3 组患儿 IL-6、IL-8 及 CRP 水平比较

组别 例数
IL-6

(x±s, pg/mL)
IL-8

(x±s, pg/mL) 
 CRP

[M(P25, P75), mg/L]

对照组 61 12±8 33±21 3.3(3.0, 8.1)

局部感染组 91 16±8a 37±18 3.0(1.6, 8.5)

败血症组 49 22±12a,b 42±22 10.0(3.0, 22.8)a,b

F(H) 值 15.242 2.615 (12.075)

P 值 <0.001 0.076 0.002

注：a 示与对照组比较，P<0.05；b 示与局部感染组比较，
P<0.01。

表 1　3 组患儿一般资料比较

组别 例数
男

[ 例 (%)]
日龄

(x±s, d)
胎龄

(x±s, 周 )
体重

( x±s, g)

对照组 61 35(57) 14±8 39.3±1.2 3 512±691

局部感染组 91 58(64) 14±9 39.0±1.4 3 332±604

败血症组 49 35(71) 15±9 39.3±1.1 3 472±667

F(χ2) 值 (2.232) 0.668 0.972 0.786

P 值 0.128 0.805 0.327 0.376

2.3　 治 疗 3 d 后 3 组 患 儿 血 清 中 IL-6、IL-8 和

CRP 水平比较

在治疗 3 d 后，败血症组 IL-6 水平仍高于局

部感染组和对照组，局部感染组 IL-6 水平高于对

照组（P<0.05）；IL-8 水平在 3 组之间比较差异无

统计学意义（P>0.05）；败血症组 CRP 水平高于

局部感染组和对照组（P<0.05），而在局部感染组

和对照组之间比较差异无统计学意义（P>0.05）。

见表 3。

2.4　治疗前血清 IL-6、IL-8 与 CRP 水平预测新

生儿败血症 ROC 曲线分析

ROC 曲 线 分 析 显 示：IL-6、IL-8 和 CRP 预

测 败 血 症 曲 线 下 面 积（AUC） 分 别 为 86.5%、

73.2%、66.3%（ 图 1）。 当 血 清 IL-6 截 断 值 取

32 pg/mL 时，其敏感度和特异度分别为 87.8%、

79.6%；当血清 IL-8 截断值取 54 pg/mL 时，其敏

感度和特异度分别为 77.6%、63.8%；当 CRP 截

断值取 26.4 mg/L 时，其敏感度和特异度分别为

44.9%、83.6%；3 项指标单独诊断新生儿败血症以

IL-6 准确性最高。见表 4。
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2.5　联合各指标用于诊断新生儿败血症的评价结

果

早期诊断新生儿败血症，联合诊断显示以 IL-
6+IL-8 联合诊断新生儿败血症的敏感度、阳性预

测值、阴性预测值和 Youden 指数最高，分别为

71.4%、62.5%、90.3%、0.58；应用 IL-6+IL-8 联合

诊断的截断值（表 4），在本组 49 例确诊的败血

症患儿中，有 35 例患儿符合，IL-6+IL-8 联合诊断

新生儿败血症准确性及特异度（82.6%、86.2%）

均高于 IL-6（81.6%、79.6%）。CRP+IL-6+IL-8 联

合诊断新生儿败血症的特异度最高（93.4%），但

敏感度仅为 30.6%。故以 IL-6+IL-8 联合诊断的价

值最高。见表 5。

表 4　治疗前各指标预测新生儿败血症 ROC 曲线分析结果

指标 截断值 曲线下面积 (%) 敏感度 (%) 特异度 (%) PPV(%) NPV(%) Youden 指数 准确性 (%)

IL-6 32 pg/mL 86.5 87.8 79.6 58.1 95.3 0.67 81.6

IL-8 54 pg/mL 73.2 77.6 63.8 40.9 89.8 0.41 67.2

CRP 26.4 mg/L 66.3 44.9 83.6 46.8 82.5 0.29 74.1

注：PPV 为阳性预测值；NPV 为阴性预测值。

表 5　联合两项指标以上诊断新生儿败血症的诊断试验评价

指标
敏感度

(%)
特异度

(%)
PPV
(%)

NPV
(%)

Youden
指数

准确性
(%)

IL-6+IL-8 71.4 86.2 62.5 90.3 0.58 82.6

IL-6+CRP 36.7 90.8 56.2 81.7 0.27 77.6

CRP+IL-8 32.7 88.8 48.5 80.4 0.22 76.6

CRP+IL-6+IL-8 30.6 93.4 60.0 80.7 0.24 78.1

注：PPV 为阳性预测值；NPV 为阴性预测值。

3　讨论

新生儿败血症有较高的发病率和病死率，且

临床表现不典型，病情进展快，治疗不及时预后

很差，是导致新生儿死亡的主要原因之一，但传

统的感染指标不能为临床诊疗提供准确的依据，

而金标准血培养时间长且假阳性及假阴性率高，

因此寻找早期快速诊断新生儿败血症的理想指标

显得尤为重要。近年有研究表明 IL-6、IL-8 在早

期诊断新生儿败血症中显示出优越的诊断价值，

Su 等 [8] 进行的 Meta 分析表明脐血 WBC、CRP 不

能早期准确的诊断新生儿败血症，而 IL-6 是早期

诊断新生儿败血症的可靠指标。而项文娜等 [9] 研

究提示 IL-6 诊断早产儿感染敏感性高，而 IL-8 的

特异度、阳性预测值、准确度均较高。

IL-6 是一种促炎细胞因子，在正常新生儿中

水平很低，细菌感染后可迅速升高，参与炎症反

应的启动。IL-6 由活化的单核细胞、T 细胞、内

皮细胞等产生，可刺激 T 细胞、B 细胞、杂交瘤

细胞的增殖，促进 B 细胞产生免疫球蛋白，促进

细胞毒性 T 细胞和巨核细胞分化，诱导急性时相

反应蛋白如 CRP 等的产生 [10]。本研究中新生儿败

血症组、局部感染组、对照组 IL-6 平均水平呈依

次递减趋势，治疗前及治疗 3 d 后组间两两比较差

异均有统计学意义，提示新生儿细菌感染后 IL-6
升高，且其水平的高低与感染严重程度相关；与

CRP、IL-8 相比，IL-6 单独诊断新生儿败血症的临

床意义更大。Shahkar 等 [11] 进行的 Meta 分析表明：

IL-6 的敏感度和特异度分别为 79% 和 84%，AUC

为 89%（95%CI：84%~94%）， 该 研 究 表 明 IL-6
可能有助于新生儿败血症的早期诊断。Boskabadi

等 [12] 研究表明在和 CRP 相比，感染早期 IL-6 有

较高的敏感度（92.5%）和阴性预测值（93.1%），

这些研究结果均与本研究较一致，明确了 IL-6 在

新生儿感染性疾病中的重要诊断价值。

IL-8 是一种趋化因子，主要由单核 - 巨噬细

胞和上皮细胞等产生，感染后可迅速增加，且与

感染的严重程度相关。在正常情况下 IL-8 含量很

低，而且不受胎龄和出生时间的影响。炎症病变

时，IL-8 在 1~3 h 内迅速升高，半衰期短，不超过

4 h，可用于早期诊断新生儿败血症以及辅助疗效

评价 [10]。本研究提示 IL-8 水平与 IL-6 类似，细菌

感染后 IL-8 可迅速增加，治疗前败血症组、局部

感染组及对照组 3 组水平呈依次递减趋势，组与

组之间两两比较差异有统计学意义，提示 IL-8 与

感染严重程度相关。治疗 3 d 后 IL-8 水平在 3 组之

间比较差异无统计学意义，考虑不论感染严重程
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度的高低，IL-8 在抗生素有效治疗后均可迅速下降，

提示 IL-8 可能有助于早期诊断新生儿败血症，但

治疗 3 d 后 IL-8 降至正常水平，考虑可能与其半

衰期较短有关，在早期感染应激后分泌迅速减低，

同时结合 IL-8 诊断的敏感度、特异度、准确性均

低于 IL-6，考虑 IL-8 在诊断败血症中的诊断价值

可能低于 IL-6。本研究提示 IL-8 诊断新生儿败血

症的敏感度和特异度分别为 77.6% 及 63.8%，提示

IL-8 在新生儿败血症中的诊断价值优于 CRP，这

与国内外大部分研究是一致的。Boskabadi 等 [13] 对

80 例新生儿研究表明 IL-8 截断值取 60 pg/mL 时，

其敏感度、特异度、阳性预测值、阴性预测值分

别为：95%、10%、97%、10%，在全身性感染中

IL-8 诊断价值优于 CRP。因此，IL-8 是早期诊断

新生儿败血症的敏感指标。

Kurokawa 等 [14] 对 49 例 有 羊 膜 早 破 的 早 产

儿 的 研 究 表 明， 与 IL-10、IL-12 、p70、IL-1β、

TNF-α 相比，IL-6+IL-8 联合诊断早产儿早发型感

染临床价值最大，其准确性可高达 97%。Hatzidaki

等 [15] 对有羊膜早破的早产儿肺炎患儿的脐血 IL-6
及 IL-8 的 检 测 发 现，IL-6 和 IL-8 对 新 生 儿 重 症

感染（如败血症）的临床价值较高，对新生儿局

部感染的早期诊断也有较大意义。本文通过比较

IL-6、IL-8、CRP 的 AUC、敏感度、特异度、阳性

和阴性预测值，发现 IL-6、IL-8、CRP 在单独诊断

新生儿败血症中均有一定意义，在联合各指标诊

断分析中，显示 IL-6+IL-8 联合早期诊断新生儿败

血症准确性最高（82.6%），价值高于 IL-6+CRP

（77.6%）、CRP+IL-8（76.6%）、IL-6+IL-8+CRP

（78.1%）。和 IL-6、IL-8 单独诊断新生儿败血症

相比较， IL-6 与 IL-8 联合诊断明显提高了新生儿

败血症的诊断价值。

综上所述，IL-6、IL-8 两种感染指标在感染早

期即参与炎症反应，且两者水平高低与感染严重

程度相关，因此联合 IL-6、IL-8 对早期诊断新生

儿败血症、判断感染严重程度、指导临床抗生素

应用有重要意义。
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