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难治性肺炎支原体肺炎患儿合并栓塞的危险因素
分析及列线图预测模型的构建

谢利娜 冯特 郭燕军 张玉会 李远哲 张万存

（郑州大学附属儿童医院儿科呼吸内科，河南郑州 450018）

［摘要］ 目的　分析难治性肺炎支原体肺炎 （refractory Mycoplasma pneumoniae pneumonia, RMPP） 患儿合并

栓塞的危险因素，并构建列线图预测模型。方法　回顾性纳入 2019 年 1 月—2023 年 10 月在郑州大学附属儿童医

院确诊为 RMPP 的 175 例患儿，根据是否合并栓塞，分为栓塞组 （n=62） 和非栓塞组 （n=113），采用多因素

logistic 回归分析筛选 RMPP 患儿合并栓塞的危险因素，并应用 R 软件构建列线图预测模型。结果　多因素 logistic

回归分析显示，高 D-二聚体、高白细胞介素-6、高中性粒细胞与淋巴细胞比值、肺坏死、胸腔积液是 RMPP 合并

栓塞的危险因素 （P<0.05）。根据上述危险因素构建列线图模型的曲线下面积为 0.912 （95%CI：0.871~0.952，P

<0.05）。Hosmer-Lemeshow 拟合优度检验结果表明，该模型与实际情况拟合较好 （P<0.05）。校准曲线和决策曲线

结果显示，该模型的预测效能和临床应用价值较高。结论　高 D-二聚体、高白细胞介素-6、高中性粒细胞与淋

巴细胞比值、肺坏死、胸腔积液是 RMPP 合并栓塞的危险因素，根据上述危险因素构建列线图模型用于预测

RMPP 合并栓塞具有较高的临床价值。 ［中国当代儿科杂志，2024，26 （5）：486-492］
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Risk factors for embolism in children with refractory Mycoplasma pneumoniae 
pneumonia and construction of a nomogram model for prediction of embolism
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Medicine, Children's Hospital Affiliated to Zhengzhou University, Zhengzhou 450018, China (Guo Y-J, Email: 

15838106076 @163.com) 

Abstract: Objective　To study the risk factors for embolism in children with refractory Mycoplasma pneumoniae 

pneumonia (RMPP) and to construct a nomogram model for prediction of embolism. Methods　This retrospective study 

included 175 children diagnosed with RMPP at Children's Hospital Affiliated to Zhengzhou University from January 

2019 to October 2023. They were divided into two groups based on the presence of embolism: the embolism group (n=

62) and the non-embolism group (n=113). Multivariate logistic regression analysis was used to screen for risk factors of 

embolism in children with RMPP, and the R software was applied to construct the nomogram model for prediction of 

embolism. Results　Multivariate logistic regression analysis indicated that higher levels of D-dimer, interleukin-6 (IL-6) 

and neutrophil to lymphocyte ratio (NLR), lung necrosis, and pleural effusion were risk factors for embolism in children 

with RMPP (P<0.05). The area under the curve of the nomogram model for prediction of embolism constructed based on 

the aforementioned risk factors was 0.912 (95%CI: 0.871-0.952, P<0.05). The Hosmer-Lemeshow goodness-of-fit test 

showed that the model had a good fit with the actual situation (P<0.05). Calibration and decision curve analysis indicated 

that the model had high predictive efficacy and clinical applicability. Conclusions　Higher levels of D-dimer, IL-6 and 

NLR, lung necrosis, and pleural effusion are risk factors for embolism in children with RMPP. The nomogram model 

based on these risk factors has high clinical value for predicting embolism in children with RMPP.
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肺炎支原体 （Mycoplasma pneumoniae, MP） 是

儿童和青少年呼吸道感染常见的病原体［1］。每 3~7

年有一次大范围的流行。自 2021 年以来重症及难

治 性 肺 炎 支 原 体 肺 炎 （refractory Mycoplasma 

pneumoniae pneumonia, RMPP） 的发病率呈上升趋

势［2］。 与 普 通 肺 炎 支 原 体 肺 炎 （Mycoplasma 

pneumoniae pneumonia, MMP） 相比，RMPP 临床症

状更重，更易合并肺坏死、胸腔积液、栓塞等并

发症［3］。血栓栓塞是一种严重且罕见的并发症。

近年来，国内外报道 MPP 合并栓塞的临床病例逐

渐增多，其中以 RMPP 合并肺栓塞最为常见［4-5］。

RMPP 合并栓塞如果不能及时诊断和治疗，易出现

严重的后遗症甚至危及生命。RMPP 合并栓塞的机

制目前尚不明确，国内外对 RMPP 合并栓塞的危险

因素及早期诊断研究较少。本研究通过对 RMPP 患

儿合并栓塞的危险因素进行分析，并构建列线图

预测模型，为早期识别和治疗 RMPP 合并栓塞，改

善患儿预后提供依据。

1 资料与方法

1.1　研究对象

回顾性纳入 2019 年 1 月—2023 年 10 月郑州大

学附属儿童医院收治的 175 例 RMPP 患儿。纳入标

准：（1） 年龄<18 岁；（2） RMPP 诊断依据 《儿童

肺炎支原体肺炎诊治指南 （2023 年版）》，即对使

用大环内酯类抗菌药物正规治疗 7 d 及更长时间，

仍持续发热、临床体征加重和肺部影像学进展，

甚至出现肺外并发症者［6］；（3） 临床资料完整；

（4） 获得监护人知情同意。排除标准：（1） 患有

基础疾病，包括慢性心肺疾病、风湿病、免疫缺

陷病或严重血液系统疾病；（2） 存在凝血功能异

常；（3） 合并有支气管哮喘、支气管扩张、闭塞

性细支气管炎、肺结核等呼吸系统疾病；（4） 未

完成治疗过程自动出院。

血栓栓塞的诊断依据多普勒超声、计算机体

层成像、磁共振成像或病理学结果，根据是否出

现血栓栓塞将 RMPP 患儿分为栓塞组 （n=62） 和非

栓塞组 （n=113）。

本研究已通过我院医学伦理委员会批准 （伦

理批号：2023-K-172）。所有患儿数据均进行匿名

分析。

1.2　资料收集

收集患儿年龄、性别、住院时间、临床特征、

影像学结果、超声结果、病理学结果、纤维支气

管镜肺泡灌洗次数、纤维支气管镜下表现及相关

实验室检查结果等。

1.3　病原诊断标准

单份血清 MP-IgM 抗体滴度≥1∶160、鼻咽分

泌物或肺泡灌洗液 MP-DNA/RNA 阳性，即诊断为

MP 感染［6］。

1.4　统计学分析

采用 SPSS 26.0 软件进行数据分析。对于符合

正态分布的计量资料以均数±标准差 （x̄ ± s） 表

示，采用两样本 t 检验进行组间比较；计数资料以

例数或百分率 （%） 表示，采用 χ2检验进行组间比

较。采用多因素 logistic 回归分析筛选 RMPP 合并栓

塞的危险因素。采用 R 4.3.2 中的 rms 程序软件包构

建 RMPP 患儿合并栓塞的列线图预测模型，采用受

试者操作特征曲线 （receiver operating characteristic 

curve, ROC 曲线） 评价该列线图模型对 RMPP 合并

栓塞的预测效能，采用 Hosmer-Lemeshow 拟合优度

检验和校准曲线评价该列线图模型的拟合程度和校

准度，绘制决策曲线以评价该列线图模型的临床净

收益。校准采用 1 000 个重复抽样 Bootstrap 算法进

行评估。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1　非栓塞组与栓塞组的临床资料比较

175例RMPP患儿中，血栓栓塞62例 （35.4%）。

62 例 RMPP 合并栓塞患儿中，46 例 （74%） 存在肺

栓塞，脾栓塞、脑栓塞、下腔静脉栓塞各 1 例

（2%）；13 例 （21%） 存在 2 个及以上部位栓塞，其

中肺和心脏栓塞 7 例 （11%），肺和脾脏栓塞 2 例

（3%），肺和肝脏栓塞 1 例 （2%），肺和上腔静脉栓

塞1例 （2%），肝和脾脏栓塞1例 （2%），心脏、脾

和肾脏栓塞1例 （2%）。与非栓塞组相比，栓塞组患

儿住院时间更长，肺坏死、胸腔积液、心包积液比

例更高，血中性粒细胞与淋巴细胞比值 （neutrophil 

to lymphocyte ratio, NLR） 、 白 细 胞 介 素 -6

（interleukin-6, IL-6）、D-二聚体 （D-dimer, D-D）、C

反应蛋白 （C reactive protein, CRP）、乳酸脱氢酶

（lactate dehydrogenase, LDH） 水平更高 （P<0.05），

见表 1。
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2.2　RMPP合并栓塞的多因素logistic回归分析

将表 1 中差异有统计学意义的变量作为自变

量，将 RMPP 患儿是否合并栓塞作为因变量 （1=合

并，0=未合并），进行二元 logistic 回归分析。结果

显示，NLR、IL-6、D-D 水平高，以及肺坏死、胸

腔 积 液 是 RMPP 患 儿 合 并 栓 塞 的 危 险 因 素 （P

<0.05）。见表 2。

2.3　RMPP合并栓塞列线图预测模型的建立

根据表 2 多因素 logistic 回归分析中有统计学意

义的 5 个变量，即 NLR、IL-6、D-D、肺坏死、胸

腔积液，应用 R 软件绘制 RMPP 患儿合并栓塞风险

的列线图，见图 1。根据变量情况得到相应分值，

将各变量分值相加得到总分，总分对应至风险轴

的值即为 RMPP 患儿合并栓塞风险概率，总分越

高，RMPP 患儿合并栓塞的风险越高。

表1　非栓塞组与栓塞组患儿的临床资料比较

项目

性别 (男/女, 例)

年龄 (x̄ ± s, 岁)

住院时间 (x̄ ± s, d)

NLR (x̄ ± s)

血小板与淋巴细胞比值 (x̄ ± s)

IL-6 (x̄ ± s, pg/mL)

CRP (x̄ ± s, mg/L)

降钙素原 (x̄ ± s, mg/L)

LDH (x̄ ± s, mg/L)

谷丙转氨酶 (x̄ ± s, U/L)

纤维蛋白原 (x̄ ± s, g/L)

D-D (x̄ ± s, μg/mL)

肺坏死 [例(%)]

肺实变 [例(%)]

胸腔积液 [例(%)]

心包积液 [例(%)]

皮疹 [例(%)]

纤维支气管镜肺泡灌洗>1 次 [例(%)]

纤维支气管镜下有痰栓形成 [例(%)]

非栓塞组 (n=113)

61/52

6.9±0.3

14.5±0.4

3.33±0.17

182±9

28±3

28±3

0.38±0.09

413±16

39±6

3.79±0.14

1.55±0.15

38(33.6)

109(96.5)

45(39.8)

14(12.4)

15(13.3)

64(56.6)

49(43.4)

栓塞组 (n=62)

34/28

7.3±0.3

19.6±1.0

6.53±0.59

195±16

80±7

53±7

0.58±0.16

643±38

56±10

3.79±0.16

4.80±0.50

46(74.2)

58(93.5)

51(82.3)

21(33.9)

7(11.3)

38(61.3)

29(46.8)

t/χ2值

0.012

1.047

5.487

5.223

0.733

7.272

3.285

1.166

5.583

1.489

-0.027

6.179

26.393

0.254

29.111

57.451

0.160

0.550

0.189

P 值

0.913

0.296

<0.001

<0.001

0.465

<0.001

0.002

0.245

<0.001

0.138

0.979

<0.001

<0.001

0.614

<0.001

<0.001

0.689

0.357

0.664

注：［NLR］ 中性粒细胞与淋巴细胞比值；［IL-6］ 白细胞介素-6；［CRP］ C 反应蛋白；［LDH］ 乳酸脱氢酶；［D-D］ D-二聚体。

表2　RMPP患儿合并栓塞的多因素logistic回归分析

影响因素

NLR

IL-6 (pg/mL)

CRP (mg/L)

LDH (mg/L)

D-D (μg/mL)

肺坏死

胸腔积液

心包积液

常量

赋值

连续型变量

连续型变量

连续型变量

连续型变量

连续型变量

1=发生，0=未发生

1=发生，0=未发生

1=发生，0=未发生

B

0.196

0.020

-0.013

0.000

0.132

1.438

1.672

-0.027

-4.450

SE

0.081

0.006

0.007

0.001

0.061

0.467

0.526

0.538

0.705

Waldχ2

5.826

10.779

3.219

0.084

4.747

9.481

10.106

0.002

39.880

P

0.016

0.001

0.073

0.772

0.029

0.002

0.001

0.960

OR(95%CI)

1.217(1.038~1.427)

1.020(1.008~1.033)

0.987(0.973~1.001)

1.000(0.999~1.002)

1.141(1.013~1.285)

4.211(1.686~10.514)

5.322(1.899~14.920)

0.974(0.339~2.793)

注：［NLR］ 中性粒细胞与淋巴细胞比值；［IL-6］ 白细胞介素-6；［CRP］ C 反应蛋白；［LDH］ 乳酸脱氢酶；［D-D］ D-二聚体。
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2.4　RMPP合并栓塞列线图预测模型的验证

ROC 曲线分析结果显示，该列线图模型预测

RMPP 合 并 栓 塞 的 曲 线 下 面 积 为 0.912 （95%CI：

0.871~0.952，P<0.001），灵敏度为 85.5%，特异度

为 83.2%，见图 2。Hosmer-Lemeshow 拟合优度检验

结 果 显 示 ， 该 列 线 图 预 测 模 型 拟 合 较 好 （χ2=

8.559，P=0.381）。采用 1 000 次重复抽样法绘制校

准曲线，其平均绝对误差为 0.027，表示该列线图

预测模型的预测概率与实际概率有良好的一致性，

见图 3。决策曲线分析结果显示该列线图预测模型

具有较高的临床净获益率，见图 4。

　　图1　RMPP患儿合并栓塞的列线图预测模型  每个变量不同数值或类别对应列线图轴上相应的点，以该点垂直

向上可以得到该变量的分值，每一个变量的得分相加得总分，以总分对应在 RMPP 合并栓塞风险轴上的点，即为 RMPP 合并栓

塞的风险。

图2　列线图模型预测RMPP患儿合并栓塞的ROC曲线

　　图 3　列线图模型预测RMPP患儿合并栓塞的校准曲线 

理想曲线表示实际值与预测值一致；红线代表原始曲线，紫线代

表校准曲线。越接近理想曲线，说明模型预测能力越好。

　　图 4　列线图模型预测RMPP患儿合并栓塞的决策曲线 

黑线表示对所有 RMPP 患儿均不进行干预，净收益为 0；灰线表示

对所有 RMPP 患儿均进行干预，该线的斜率为净收益；红线表示模

型预测 RMPP 患儿合并栓塞风险的净收益；红线均高于黑色实线和

虚线，表示预测模型的临床应用价值较高。
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3 讨论

MPP 是儿童最常见的社区获得性肺炎，其症

状通常是自限性或很轻微的。RMPP 的临床表现较

普通 MPP 重，宿主的过度免疫反应在 RMPP 发病机

制中起重要作用［7］。血栓栓塞在儿童相对罕见，

主要与危重症、先天性心脏病或血管畸形有关。

Chen 等［8］ 报道证实了感染与血栓栓塞之间的相关

性。目前，MP 感染引起血栓栓塞的机制尚不明

确，主要认为 MP 感染直接或间接作用损伤血管

壁，导致局部血管炎或微血栓形成，从而激活凝

血系统和补体系统［9］。RMPP 合并栓塞早期临床表

现无特异性、诊断难度大，易遗留严重的后遗症，

因此对 RMPP 患儿合并栓塞的危险因素进行分析及

构建列线图模型具有十分重要的临床意义。

D-D 是交联纤维蛋白的降解产物，不仅作为反

映机体凝血功能的标志物，还作为监测炎症的指

标［10］。Wen 等［11］ 研究发现 D-D 可作为 RMPP 的早

期预测指标。Mirijello 等［12］指出 D-D 是血栓事件的

独立预测因子。D-D 升高是肺栓塞发生的危险因

素，与肺栓塞的发生及病死率密切相关［13-14］。既

往研究发现 D-D>11.1 mg/L （甚至>5.0 mg/L） 有助

于 RMPP 患儿合并血栓形成的早期诊断［15］。Han

等［16］ 研究表明高 D-D、胸腔积液是 RMPP 合并栓

塞的独立危险因素，本研究结果与之一致。MP 感

染过度的免疫反应会引起血管内皮细胞损伤，导

致血液凝固和抗凝系统失衡。RMPP 患儿 D-D 水平

升高，表明机体处于高凝状态，这可能解释了

RMPP 合并栓塞的发生机制［17］。

IL-6 是白细胞介素家族的一员，主要由 Th2 细

胞分泌，是一种可溶性促炎和免疫调节因子，通

过刺激急性期反应和免疫反应促进宿主防御，在

RMPP 的发病机制中起重要作用［18-20］。RMPP 患儿

血清 IL-6 水平升高，IL-6 可作为早期诊断 RMPP 和

评估疾病严重程度的指标［7，21-22］。此外，有报道表

明 IL-6 与血栓形成密切相关［23］。Zhou 等［24］研究发

现 IL-6 在新型冠状病毒感染患者深静脉血栓形成

的发病机制中起重要作用。本研究发现高 IL-6 是

RMPP 合并栓塞发生的危险因素。IL-6 通过激活血

小板、内皮细胞、单核细胞和组织因子Ⅶa 通路来

促进血栓形成［25］。

血细胞分析是临床上最常见且易获得的实验

室检查。NLR 是一种结合了固有免疫 （主要由中

性粒细胞引起） 和适应性免疫 （主要由淋巴细胞

引起） 的炎症标志物，反映全身炎症和免疫之间

的平衡，已被作为多种疾病早期诊断、病情严重

程度评估及预后的生物标志物［26-29］。Ling 等［30］ 研

究表明 NLR 是 RMPP 的危险因素。此外，研究发现

在 2019 年新型冠状病毒感染患者中，NLR 升高增

加发生深静脉血栓形成的风险［31］。本研究栓塞组

NLR 水平较非栓塞组高，且高 NLR 是 RMPP 合并栓

塞的危险因素之一，能够为 RMPP 合并栓塞早期诊

断、个体化治疗提供依据。

列线图具有简单、直观且科学准确的特点，

易于应用临床，具有良好的判别能力和准确性，

这是目前其他临床模型无法替代的，它可以帮助

临床医生，特别是基层医疗机构的医生。本研究

利用临床常用的实验室指标和影像学表现，快速

计算 RMPP 患儿合并栓塞的概率和风险，早期识别

RMPP 合并栓塞的患儿，及时提供个体化治疗。

本研究有一定局限性。首先，本研究是一项

单中心、回顾性研究，样本量小，可能存在选择

偏倚，未来需要进一步的多中心、前瞻性的大样

本研究。第二，未建立正常对照组，且未对发生

栓塞部位进行分层分析，未进行外部验证。第三，

没有动态监测 D-D 变化。此外，还需要建立相关的

动物实验来研究 RMPP 患儿合并栓塞的发生机制。

综上所述，高 D-D、高 IL-6、高 NLR、肺坏

死、胸腔积液是 RMPP 患儿合并栓塞的危险因素，

基于以上危险因素构建的列线图模型能够早期预

测 RMPP 合并栓塞的风险，更好地指导临床医生识

别 RMPP 合并栓塞并及时干预。
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