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婴幼儿喘息性社区获得性肺炎患儿
血清炎症因子的变化
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［摘要］　目的　通过测定婴幼儿喘息性社区获得性肺炎（CAP）患儿血清炎症因子的变化，了解婴幼儿

喘息性肺炎是否与哮喘有相似的免疫机制。方法　喘息性 CAP 47 例、非喘息性 CAP 42 例、正常对照 30 例婴

幼儿纳入该研究。比较 3 组间外周血 C 反应蛋白、降钙素原、可溶性髓系细胞触发受体 -1、γ 干扰素、白细胞

介素 4、白细胞介素 10 及骨膜蛋白水平。结果　喘息性和非喘息性肺炎组血降钙素原、可溶性髓系细胞触发受

体 -1、白细胞介素 4、白细胞介素 10 含量均高于正常对照组（P<0.05）；喘息性肺炎组 γ 干扰素 / 白细胞介素

4 比值低于非喘息性肺炎组和正常对照组（P<0.05）；喘息性肺炎组骨膜蛋白水平高于非喘息性肺炎组和正常

对照组（P<0.05）。结论　婴幼儿喘息性肺炎存在 γ 干扰素 / 白细胞介素 4 比值失衡，存在气道嗜酸性粒细胞炎症，

提示婴幼儿喘息性肺炎与哮喘有相似的免疫机制。               ［中国当代儿科杂志，2015，17（8）：815-818］
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Abstract: Objective    To study whether infantile wheezing pneumonia has similar immune mechanisms to asthma 
by determining the levels of serum inflammatory factors in wheezing infants with community-acquired pneumonia (CAP). 
Methods    Forty-two infants with CAP but without wheezing, 47 infants with CAP and wheezing, and 30 healthy infants 
as a control were recruited in the study. The peripheral blood levels of C-reactive protein, procalcitonin, soluble triggering 
receptor expressed on myeloid cell-l, interferon-γ, interleukin-4, interleukin-10, and periostin were compared in the three 
groups. Results    The serum levels of procalcitonin, soluble triggering receptor expressed on myeloid cell-l, interleukin-4 
and interleukin-10 in the two CAP groups were higher than in the control group (P<0.05). The ratio of interferon-γ/
interleukin-4 in the wheezing pneumonia group was lower than in the  non-wheezing pneumonia and control groups 
(P<0.05). The serum level of periostin in the wheezing pneumonia group was higher than in the non-wheezing pneumonia 
and control groups (P<0.05). Conclusions    The unbalanced ratio of interferon-γ/interleukin-4 and airway eosinophilic 
inflammation in wheezing infants with pneumonia suggest infantile pneumonia with wheezing may has similar immune 
mechanisms to asthma.                                                              [Chin J Contemp Pediatr, 2015, 17(8): 815-818]
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社 区 获 得 性 肺 炎（community-acquired 

pneumonia, CAP）是指健康儿童在医院外获得的感

染性肺炎 [1]。根据患儿有无喘息表现，可分为喘息

性肺炎和非喘息性肺炎。研究发现，血清中 C 反

应蛋白（C-reactive protein, CRP）、可溶性髓系细

胞触发受体 -1（soluble triggering receptor expressed 

on myeloid cell-l, sTREM-1）等提示感染的炎症指标

在哮喘患者中增高 [2-3]。临床工作中常用 CRP、降
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钙素原（procalcitonin, PCT）、sTREM-1 等炎症指

标辅助诊断呼吸道细菌感染的存在，而呼吸道细

菌感染与哮喘密切相关 [4]。T 淋巴细胞 Th1/Th2 细

胞亚群失平衡是哮喘的主要免疫发病机制，Thl 细

胞主要分泌以 γ 干扰素（interferon-γ, IFN-γ）为代

表的细胞因子，Th2 细胞主要分泌以白细胞介素 4 

（interleukin-4, IL-4）为代表的细胞因子。白细胞

介素 10（interleukin-10, IL-10）是调节性 T 细胞分

泌的主要细胞因子，对 Th1/Th2 细胞亚群的功能

具有调节作用。婴幼儿期哮喘诊断比较困难，通

过测定有喘息表现的 CAP 婴幼儿血 CRP、PCT、

sTREM-1 及 Th1/Th2 细胞亚群相关炎症因子的变

化，了解婴幼儿喘息性肺炎患儿中这些炎症因子

是否与喘息的发生有关，是否与哮喘有相似的免

疫机制，有助于婴幼儿喘息性肺炎的治疗。

1　资料与方法

1.1　研究对象

选择我院病房及门诊婴幼儿 CAP 89 例，其中

男 54 例，女 35 例；年龄 1 个月至 3 岁。根据患

儿有无喘息表现分为非喘息性肺炎组（42 例）、

喘息性肺炎组（47 例）。患儿诊断和病情评估符

合中国儿童 CAP 管理指南标准 [1]。30 例健康儿童

作为对照组。对照组来源于门诊健康体检的正常

婴幼儿，无喘息及慢性咳嗽病史，体检心肺无异常，

4 周内无呼吸道感染病史，否认有个人及家族过敏

史。3 组年龄（H=1.74，P=0.4194）、性别（χ2=2.22，

P=0.3294）比较差异无统计学意义。本研究获得我

院医学伦理委员会的批准和家长知情同意。

1.2　血清炎症因子等的测定

每例儿童抽取静脉血后采用乳胶增强免疫

比浊法测定血清 CRP（日本东芝 120 全自动生化

分析仪）、定量固相免疫测定法测定 PCT（德国

BRAHMS 公司）。同时每例儿童抽取静脉血分离

血清储存于 -70℃冰箱待测，ELISA 法检测血骨膜

蛋白（periostin；试剂来源：美国 Cloud-Clone 公司）、

sTREM-1、IFN-γ、IL-4、IL-10（ 试 剂 来 源： 上 海

西唐生物科技有限公司）。

1.3　统计学分析

采用 SAS 9.3 统计软件进行统计学处理与分

析。计量资料经检验不符合正态分布，以中位数（四

分 位 间 距）[P50（P25，P75）] 表 示， 采 用 Kruskal 

Wallis 秩和检验，多组间两两比较采用 Nemenyi 法。

计数资料采用行 × 列表的 χ2 检验。相关分析采用

Spearman 等级相关分析。P<0.05 为差异有统计学

意义。

2　结果

2.1　3 组血清炎症指标水平的比较

非喘息性肺炎组、喘息性肺炎组、对照组 3

组血清 CRP 水平比较差异无统计学意义（H=3.77，

P=0.1522），见表 1。

3 组血清 PCT 水平比较差异具有统计学意义

（H=51.03，P<0.001），其中非喘息性肺炎组和

喘息性肺炎组血清 PCT 水平高于对照组 （分别

χ2=43.91、36.92，均 P<0.05）；两个肺炎组间比较

差异无统计学意义（χ2=0.60，P>0.05）（表 1）。

3 组间血清 sTREM-1 水平比较差异有统计学

意义（H=64.43，P<0.001），其中非喘息性肺炎组

和喘息性肺炎组血清 sTREM-1 水平高于对照组 （分

别 χ2 为 42.95、58.21，均 P<0.05）；两个肺炎组间

比较差异无统计学意义（χ2=1.04，P>0.05）（表 1）。

表 1　3 组血清炎症指标水平的比较　[ P50（P25，P75）]

组别 例数 CRP (mg/L) PCT (μg/L) sTREM-1 (ng/L) 骨膜蛋白 (μg/L)

对照组 30 2(0,5) 0.06(0.05,0.08) 12.12(8.27,17.04) 219.90(148.44,312.35)

非喘息性肺炎组 42 4(0,10) 0.28(0.14,0.53)a 45.07(28.13,117.20)a 251.03(189.07,296.57)

喘息性肺炎组 47 3(0,6) 0.24(0.11,0.43)a 69.67(30.10,117.78)a 315.69(213.78,556.12)a,b

H 值 3.77 51.03 64.43 12.02

P 值 0.1522 <0.001 <0.001 0.0025

注：a 示与对照组比较，P<0.05；b 示与非喘息性肺炎组比较，P<0.05。CRP：C 反应蛋白；PCT：降钙素原；sTREM-1：可溶性髓系
细胞触发受体 -1。
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表 2　3 组细胞因子检测结果的比较　[ P50（P25，P75）]

组别 例数 IFN-γ (ng/L) IL-4 (ng/L) IFN-γ/IL-4 比值 IL-10 (ng/L)

对照组 30 38.84(28.40,61.84) 7.78(4.86,10.73) 4.19(2.99,10.80) 4.35(2.45,7.33)

非喘息性肺炎组 42 38.84(31.77,54.45) 13.12(5.62,36.52)a 2.46(1.37,6.89) 12.04(5.13,27.30)a

喘息性肺炎组 47 31.39(23.30,45.39) 30.42(10.99,53.04)a 1.23(0.54,2.96)a,b 9.01(4.88,25.45)a

H 值 5.19 21.09 23.69 20.41

P 值 0.0746 0.0001 0.0001 0.0001

注：a 示与对照组比较，P<0.05；b 示与非喘息性肺炎组比较，P<0.05。IFN-γ：γ 干扰素；IL-4：白细胞介素 4；IL-10：白细胞介素 10。

3 组血清骨膜蛋白水平比较差异有统计学意

义（H=12.02，P=0.0025），其中喘息性肺炎组血

清骨膜蛋白水平高于对照组（χ2=9.42，P<0.05）和

非喘息性肺炎组（χ2=7.69，P<0.05）；非喘息性

肺炎组与对照组相比差异无统计学意义（χ2=0.29，

P>0.05）（表 1）。

2.2　3 组细胞因子检测结果的比较

非喘息性肺炎组、喘息性肺炎组、对照组 3

组血清 IFN-γ 比较差异无统计学意义（H=5.19，

P=0.0746），见表 2。

3 组血清 IL-4 水平比较差异具有统计学意义

（H=21.09，P<0.001），其中非喘息性肺炎组、

喘息性肺炎组血清 IL-4 水平均高于对照组（分别

χ2=6.46、χ2=21.03，均 P<0.05）；两个肺炎组间比

较差异无统计学意义（χ2=4.77，P>0.05）（表 2）。

3 组 IFN-γ/IL-4 比值比较差异具有统计学意义

（H=23.69，P<0.001），其中喘息性肺炎组 IFN-γ/

L-4 比值低于对照组（χ2=23.28，P<0.05）和非喘

息性肺炎组（χ2=7.01，P<0.05）；非喘息性肺炎

组 IFN-γ/IL-4 比值与对照组相比差异无统计学意义

（χ2=5.60，P>0.05）（表 2）。

3 组血清 IL-10 水平比较差异具有统计学意义

（H=20.41，P<0.001），其中非喘息性肺炎组、

喘息性肺炎组血清 IL-10 水平高于对照组（分别

χ2=17.75、14.61，均 P<0.05）；两个肺炎组间比较

差异无统计学意义（χ2=0.29，P>0.05）（表 2）。

2.3　IFN-γ/IL-4 比值与骨膜蛋白水平的相关分析

IFN-γ/IL-4 比值与血清骨膜蛋白水平无相关性

（r=-0.11，P=0.2250）。

3　讨论

许 多 实 验 室 炎 症 指 标 包 括 CRP、PCT、

sTREM-1 等常用于鉴别细菌与病毒感染。CRP 是

机体对炎性刺激或组织损伤发生的急性时相反应

时出现的一种急性时相蛋白，往往用于各种细菌

感染和组织损伤的检测。研究发现，没有使用激

素的哮喘患者中血 CRP 水平高于正常人，而且血

CRP 的增高与肺功能的下降和痰中嗜酸性粒细胞

数量相关 [2]。PCT 是降钙素的前体激素，由甲状腺

C 细胞分泌，存在细菌感染时 PCT 升高，而在病

毒感染和非特异性炎症时 PCT 保持低水平。国外

研究报道，呼吸道细菌感染与哮喘密切相关，且

其可以不依赖病毒感染而独立存在 [4]。TREM-1 是

一相对分子质量为 26 000 D 的免疫球蛋白家族成

员，是近年来发现的一种表达于中性粒细胞和单

核细胞的细胞膜受体，sTREM-1 是 TREM-1 经蛋

白酶水解的产物，感染状态下可释放入体液 [5-6]。

研究发现，哮喘急性发作期血 sTREM-1 水平高于

健康对照组，低于 CAP 组，说明哮喘急性发作所

致的炎症可引起 sTREM-1 的上调 [3]。以上这些研

究提示 CRP、PCT、sTREM-1 与哮喘引起的喘息有

关，喘息性肺炎与哮喘相似，也具有喘息临床表现。

但本研究发现，非喘息性肺炎组与喘息性肺炎组

相比，外周血 CRP、PCT、sTREM-1 差异均无统计

学意义，因此，尚不能认为 CRP、PCT、sTREM-1
与肺炎患者的喘息发生有关。

喘息是婴幼儿时期常见的呼吸道症状，婴幼

儿喘息中有部分是哮喘，婴幼儿喘息的主要病因

为被动吸烟、吸入或食物过敏原过敏、病毒感染、

支原体感染等引起气道异常免疫反应，导致喘息

发生，预防及避免这些致病因素从而降低喘息发

生率、预防哮喘至关重要 [7-9]。CD4+ T 细胞在哮喘

发病机制中发挥了重要作用，未致敏的 CD4+ T 细

胞（Th0 细胞）在受到抗原刺激后可分化为 Thl 和

Th2 两个细胞亚群，Thl 细胞主要分泌以 IFN-γ 为
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代表的细胞因子，Th2 细胞主要分泌以 IL-4 为代

表的细胞因子。Thl/Th2 细胞比例失衡既往被认为

是哮喘免疫学机制的发病基础，表现为 Th2 细胞

效应增强，Thl 细胞效应减弱，尤其是向 Th2 细胞

的偏移。分析喘息性肺炎患儿 IFN-γ 和 IL-4 的水

平及其比值可以初步了解喘息性肺炎 Thl/Th2 细胞

的动态平衡情况，有助于阐明喘息性肺炎发病机

制及其与哮喘的异同。

本研究发现，喘息性肺炎组 IFN-γ/IL-4 比值

低于非喘息性肺炎组和正常对照组，提示喘息性

肺炎与哮喘发病机制相似，也存在 Thl/Th2 细胞亚

群失衡，并以 Th2 细胞亚群占优势。随着对哮喘

研究的不断深入，单纯用 Th1/Th2 细胞亚群失平

衡理论不足以全面解释哮喘的发病机制，调节性 T

细胞及相关细胞因子在哮喘中的重要性已得到公

认。IL-10 是调节性 T 细胞分泌的主要细胞因子，

在哮喘发病机制中对 Th1/Th2 细胞亚群的功能具有

调节作用。非喘息性肺炎组、喘息性肺炎组血清

IL-10 水平较正常对照组升高，提示 IL-10 在非喘

息性肺炎、喘息性肺炎中可能均发挥了调节作用。

非喘息性肺炎组与喘息性肺炎组 IL-10 水平相比差

异无统计学意义，因此，尚不能认为 IL-10 在肺炎

患者喘息发生的过程中发挥了显著调节作用。

骨膜蛋白是成骨细胞及其前体细胞分泌的一

种细胞外基质蛋白，研究表明，与其他生物标志

物（包括血清免疫球蛋白 E、外周血嗜酸性粒细胞

和呼出气一氧化氮等）相比，骨膜蛋白水平是气

道嗜酸性粒细胞增多的最显著预测指标，检测血

清骨膜蛋白水平可直接反映气道内嗜酸性粒细胞

的活化程度，反映哮喘患者气道嗜酸性粒细胞炎

症的变化 [10-11]。本研究发现，喘息性肺炎组骨膜

蛋白高于非喘息性肺炎组和正常对照组，提示喘

息性肺炎也存在与哮喘相似的气道嗜酸性粒细胞

炎症。本研究还显示，IFN-γ/IL-4 比值与血清骨膜

蛋白水平无相关性。因此，尚不能认为 Th1/Th2 亚

群失平衡与气道嗜酸性粒细胞炎症之间存在必然

联系，可能还有其他因素参与，如气道非嗜酸粒

细胞性炎症反应。

喘息是婴幼儿呼吸系统疾病常见的临床症

状，部分婴幼儿喘息是儿童哮喘的早期表现。

目 前 婴 幼 儿 喘 息 的 发 病 机 制 还 不 完 全 清 楚，

对 于 存 在 喘 息 发 作 的 婴 幼 儿 肺 炎， 如 何 判 断

是暂时性的喘息还是哮喘，仍然是儿科医务工

作者需要面对的难题。婴幼儿喘息性肺炎存在

IFN-γ/IL-4 比值失衡，存在气道嗜酸性粒细胞炎症，

提示婴幼儿喘息性肺炎有与哮喘相似的免疫机制，

应注意随访观察。了解婴幼儿喘息性肺炎的炎症反

应机制，有助于婴幼儿喘息性肺炎的随访和治疗。
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