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　　摘　要：目的　比较流式细胞仪分析指标与传统感染指标在早产儿感染早期诊断中的临床应用。方法　将６０例早产儿根据

其临床症状和实验室结果分为感染组（狀＝２９）与及非感染组（狀＝３１）。采用ＢＤＦＡＣＳＣａｎｔｏⅡ流式细胞仪检测ＣＤ１１ｂ、ＣＤ６４、

ＣＤ４５ＲＯ，体液及分泌物的培养采用ＢＡＣＴＥＣ９１２０全自动血液培养系统，血常规及超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）检测分别采用Ｓｙｓ

ｍｅｘＸＥ５０００全自动血细胞分析仪及ｉＣＨＲＯＭＡＲｅａｄｅｒ免疫荧光分析仪。用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析各指标在早产儿

感染中的诊断价值，计算其在早产儿早期感染诊断中的敏感性、特异性、阳性预测值及阴性预测值。结果　出生后第１天，感染组

早产儿中性粒细胞ＣＤ１１ｂ、ＣＤ６４，单核细胞ＣＤ６４及ｈｓＣＲＰ水平显著高于非感染组（犘＜０．０５）。两组早产儿ＣＤ４５ＲＯ、ＷＢＣ、中

性粒细胞绝对数及百分比的差异无统计学意义（犘＞０．０５）。中性粒细胞ＣＤ６４、单核细胞ＣＤ６４、ｈｓＣＲＰ的 ＲＯＣ曲线下面积

（ＡＵＣ）＞０．７，它们在早产儿感染的早期诊断中有较高价值，三者联合检测的最高敏感性、特异性、阳性预测值及阴性预测值分别

为７９．３１％、９６．７８％、８３．３４％及７５．００％。结论　流式细胞仪分析指标在早产儿感染的早期诊断中具有较好的临床应用价值。
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　　新生儿，特别是早产儿，感染的发病率高，是导致新生儿死

亡的重要原因之一。而发生感染性疾病时，新生儿临床表现常

不明显、非特异性，易被忽视。早期诊断早产儿感染是进行治

疗的基础，及时给予有效抗菌药是提高早产儿存活率，减少并

发症的关键。微生物培养是诊断细菌感染的金标准，但耗时

长、阳性率低。超敏Ｃ反应蛋白（ｈｙｐｅｒｓｅｎｓｉｔｉｖｅＣｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏ

ｔｅｉｎ，ｈｓＣＲＰ）和血细胞分析的敏感性和特异性较低。本实验

室对临床早产儿用流式细胞仪进行外周血中性粒细胞细胞

ＣＤ１１ｂ、ＣＤ６４和单核细胞ＣＤ６４的平均荧光强度（ｍｅａｎｆｌｕｏ

ｒｅｓｃｅｎｃｅｉｎｔｅｎｓｉｔｙ，ＭＦＩ）检测以及淋巴细胞ＣＤ４５ＲＯ检测，在

早期诊断早产儿感染及疗效观察方面取得了较好的效果，现报

道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集２０１０年１１月至２０１２年６月本院新生

儿科收治的胎龄不超过３６周的早产儿７４例，排除１０例临床

症状与实验室结果不相符的可疑病例及中途出院或死亡共４

例，纳入余下的６０例早产儿，其中，男３８例，女２２例；顺产３６

例，剖宫产２３例，臀助产１例；胎龄２５＋６～３６周，平均３２＋５周；

出生体质量９００～２７５０ｇ，平均１８８９ｇ。采用 Ａｐｇａｒ评分，

１ｍｉｎ：６～１０分，平均９．３分；５ｍｉｎ：６～１０分，平均９．８分；

·８４２１· 国际检验医学杂志２０１４年５月第３５卷第１０期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｍａｙ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１０

 基金项目：深圳市科技计划项目（２０１００３３３５）。　作者简介：陈睿，女，副主任技师，主要从事新生儿实验室检验工作。　△　通讯作者，Ｅ

ｍａｉｌ：ｌｕｇｊ１１１１＠ｙａｈｏｏ．ｃｏｍ．ｃｎ。



１０ｍｉｎ：９～１０分，平均１０分。在患儿出院时根据其是否感染

分为感染组（狀＝２９）与及非感染组（狀＝３１）。

１．２　标本采集　所有患儿均于出生０～１２ｈ内及用药前采

血，（１）取０．５～１．０ｍＬ全血以无菌技术床边接种，进行血培

养检测；（２）取１．０ｍＬ乙二胺四乙酸（ｅｔｈｙｌｅｎｅｄｉａｍｉｎｅｔｅｔｒａａｃｅ

ｔｉｃａｃｉｄ，ＥＤＴＡ）Ｋ２ 抗凝血，依次进行ＣＤ１１ｂ、ＣＤ６４、ＣＤ４５ＲＯ、

血常规、ｈｓＣＲＰ检测；（３）视需要取相应体液与分泌物送检验

科进行病原微生物培养。

１．３　主要仪器与试剂　 ＢＤＦＡＣＳＣａｎｔｏⅡ流式细胞仪、ＢＤ

ＦＡＣＳＴＭ ＬｙｓｅＷａｓｈＡｓｓｉｓｔａｎｔ、ＢＤＦＡＣＳＤｉｖａ软件、ＢＡＣＴＥＣ

９１２０全自动血液培养系统及ＢＤＰＨＯＥＮＩＸＴＭＳｙｓｔｅｍ全自动

细菌鉴定药敏仪均为美国ＢＤ公司产品，ＳｙｓｍｅｘＸＥ５０００全

自动血细胞分析仪为日本 Ｓｙｓｍｅｘ公司产品，ｉＣＨＲＯＭＡ

Ｒｅａｄｅｒ免疫荧光分析仪为韩国ＢｏｄｉｔｅｃｈＭＥＤＩｎｃ公司产品；

主要试剂：ＣＤ１１ｂ［藻红蛋白（ｐｈｙｃｏｅｒｙｔｈｒｉｎ，ＰＥ）］、ＣＤ１４［异硫

氰酸荧光素（ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎｉｓｏｔｈｉｏｃｙａｎａｔｅ，ＦＩＴＣ）］／ＣＤ６４（ＰＥ）、

ＣＤ４５ＲＡ（ＦＩＴＣ）／ＣＤ４５ＲＯ（ＰＥ）／ＣＤ３［多甲藻黄素叶绿素蛋

白质复合物（ｐｅｒｉｄｉｎｉｎｃｈｌｏｒｏｐｈｙｌｌｐｒｏｔｅｉｎｃｏｍｐｌｅｘ，ＰｅｒＣＰ）］／

ＣＤ４［别藻蓝蛋白（ａｌｌｏｐｈｙｃｏｃｙａｎｉｎ，ＡＰＣ）］等均购自美国ＢＤ

公司。

１．４　检测方法　采用 ＢＤＦＡＣＳＣａｎｔｏⅡ流式细胞仪检测

ＣＤ１１ｂ、ＣＤ６４、ＣＤ４５ＲＯ，体液及分泌物的培养采用ＢＡＣＴＥＣ

９１２０全自动血液培养系统，血常规检测采用ＳｙｓｍｅｘＸＥ５０００

全自动血细胞分析仪。采用ｉＣＨＲＯＭＡＲｅａｄｅｒ免疫荧光分

析仪及配套试剂测定ｈｓＣＲＰ。

１．５　阳性判断标准
［１３］
　流式细胞仪检测，新生儿出生后第１

天，中 性 粒 细 胞 ＣＤ１１ｂ、ＣＤ６４ 的 ＭＦＩ分 别 为：≥１１５１、

≥１０１３，单核细胞ＣＤ６４的 ＭＦＩ：≥４３４０，ＣＤ４５ＲＯ：≥１９％。

血常规检测，新生儿出生后第１天，ＷＢＣ：１０×１０９／Ｌ～３１×

１０９／Ｌ；中性粒细胞绝对数：≥５×１０９／Ｌ～１８×１０９／Ｌ；血小板

计数（ｐｌａｔｅｌｅｔｃｏｕｎｔ，ＰＬＴ）：８０×１０
９／Ｌ～３５６×１０９／Ｌ。出生后

第３天，ＷＢＣ：≥５．０×１０９／Ｌ～１４．５×１０９／Ｌ；中性粒细胞绝对

数：≥２×１０９／Ｌ～７×１０９／Ｌ；ＰＬＴ：６１×１０９／Ｌ～３３５×１０９／Ｌ。

出生后第７天，ＷＢＣ：≥６×１０９／Ｌ～１４．５×１０９／Ｌ；中性粒细胞

绝对数：≥２×１０９／Ｌ～６×１０９／Ｌ；ＰＬＴ：１２４×１０９／Ｌ～６７８×

１０９／Ｌ；ｈｓＣＲＰ：≥３．０ｍｇ／Ｌ。

１．６　受试者工作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｏｒｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）

曲线分析　用ＲＯＣ曲线评估各指标在早产儿感染中的诊断价

值；用四格表计算 ＲＯＣ曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｃｕｒｖｅ，

ＡＵＣ）＞０．７的指标在诊断早产儿早期感染中的敏感性、特异

性、阳性预测值、阴性预测值。

１．７　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计学分析，数

据用中位数与四分位数间距［犕（犘２５～犘７５）］表示，组间比较采

用非参数 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙ检验，以α＝０．０５为检验水准，以犘＜

０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

出生后第１天，感染组早产儿中性粒细胞ＣＤ１１ｂ、ＣＤ６４，

单核细胞 ＣＤ６４及 ｈｓＣＲＰ 水平显著高于非感染组（犘＜

０．０５）。两组早产儿ＣＤ４５ＲＯ、ＷＢＣ、中性粒细胞绝对数及百

分比的差异无统计学意义（犘＞０．０５），见表１。

　　以检测指标为自变量，临床分组为因变量作ＲＯＣＡＵＣ，

中性粒细胞ＣＤ６４、单核细胞ＣＤ６４、ｈｓＣＲＰ的 ＲＯＣＡＵＣ＞

０．７，它们在早产儿感染的早期诊断中有较高价值。ＣＤ４５ＲＯ、

ＷＢＣ、中性粒细胞绝对数及百分比的ＲＯＣＡＵＣ＜０．５，在早期

早产儿感染的诊断中无价值，见表２。

ＲＯＣＡＵＣ＞０．７的中性粒细胞ＣＤ６４、单核细胞ＣＤ６４及

ｈｓＣＲＰ联合检测，其最高敏感性可达７９．３１％，最高特异性达

９６．７８％，阳性预测值可达８３．３４％，阴性预测值达７５．００％，见

表３。

表１　　感染组与非感染组早产儿出生后第１天各检验指标的比较［犕（犘２５～犘７５）］

组别
中性粒细胞

ＣＤ１１ｂ（ＭＦＩ） ＣＤ６４（ＭＦＩ） 绝对数（×１０９／Ｌ） 百分比（％）

ＣＤ６４

（单核细胞，ＭＦＩ）

ＣＤ４５ＲＯ

（％）

ＷＢＣ

（×１０９／Ｌ）
ｈｓＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ）

感染组 １４７３（８３１～４２９４） １４６８（８８６～２７９６） ５．４２（２．３８～８．８８） ５０．６０（３４．００～６６．０２）６３３９（４３１８～８１１７）５．６５（３．２３～７．４５）１０．６８（５．５１～１２．７６）１．２０（０．５０～２．６０）

非感染组 ９９６（５８１～２２６２） ７９７（６１０～１０７１） ６．１５（４．０９～８．３０） ５５．８０（４６．００～６３．２０）４０１０（３４３８～５０３２）５．１０（４．１０～７．３０）１１．１１（９．１０～１３．０９）０．５０（０．５０～０．９０）

犣 －２．２４９ －３．６１０ －０．０５２ －０．５５５ －３．９２７ －０．８４０ －０．１７０ －２．９１３

犘 ０．０２５ ０．０００ ０．９５９ ０．５７９ ０．０００ ０．４０１ ０．８６５ ０．００４

表２　　出生后第１天各指标在早产儿感染中的诊断价值

检验结果变量 ＡＵＣ（％） 标准误 渐进Ｓｉｇ．ｂ 渐近９５％可信区间

ＣＤ１１ｂ（中性粒细胞） ６６．９ ０．０７０ ０．０２５ ０．５３２～０．８０６

ＣＤ６４（中性粒细胞） ７７．１ ０．０６３ ０．０００ ０．６４８～０．８９５

ＣＤ６４（单核细胞） ７９．５ ０．０６０ ０．０００ ０．６７８～０．９１２

ＣＤ４５ＲＯ（淋巴细胞） ４９．１ ０．０７６ ０．９０６ ０．３４２～０．６４０

血培养 ５０．１ ０．０７５ ０．９８８ ０．３５４～０．６４９

中性粒细胞绝对数 ４５．８ ０．０８２ ０．５７９ ０．２９８～０．６１８

中性粒细胞百分比 ４９．６ ０．７９０ ０．９５９ ０．３４２～０．６５０

ｈｓＣＲＰ ７１．２ ０．０６７ ０．０５０ ０．５８１～０．８４２
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表３　　中性粒细胞及单核细胞ＣＤ６４、ｈｓＣＲＰ在早产儿早期感染诊断中的敏感性和特异性（％）

检验结果变量 敏感性 特异性 阳性预测值 阴性预测值

ＣＤ６４（中性粒细胞） ７２．４２ ７４．２０ ７２．４２ ７４．２０

ＣＤ６４（单核细胞） ７５．８７ ７０．９７ ７０．９７ ７５．８７

ｈｓＣＲＰ １７．２５ ９６．７８ ８３．３４ ５５．５６

ＣＤ６４（中性粒细胞）＋ＣＤ６４（单核细胞）＋ｈｓＣＲＰ（并联） ７９．３１ ５８．０７ ６３．８９ ７５．００

ＣＤ６４（中性粒细胞）＋ＣＤ６４（单核细胞）＋ｈｓＣＲＰ（串联） １７．２５ ９６．７８ ８３．３４ ５５．５６

ＣＤ６４（中性粒细胞）＋ＣＤ６４（单核细胞）（并联） ７９．３１ ５８．０７ ６３．８９ ７５．００

ＣＤ６４（中性粒细胞）＋ＣＤ６４（单核细胞）（串联） ６８．９７ ８７．１０ ８３．３４ ７５．００

３　讨　　论

感染是导致早产儿死亡的重要原因之一。微生物培养是

临床医师确定感染的金指标。由于病原菌的分离、培养时间

长，且易受各种外界因素影响，培养的阳性率较低，从而使早期

诊断受到限制，难以将其作为抗菌药使用的早期指标。目前临

床常用的感染指标（如外周血 ＷＢＣ及其分类计数），由于早产

儿出生后 ＷＢＣ生理水平波动较大，影响早产儿 ＷＢＣ水平的

因素也较多，其对早产儿感染诊断的敏感性和特异性均较低。

早产儿的感染易感性以及早产儿感染初期临床症状的不典型

性和多样性，使早期诊治成为改善患儿预后的关键，因此，寻找

一个有效的早期诊断早产儿感染的指标尤为重要。

正常人体内血ＣＲＰ浓度极低，但在组织损伤或感染引起

的炎症反应时，其升高较为显著。ｈｓＣＲＰ是使用高敏感的检

测手段，具有检测血 ＣＲＰ浓度不超过０．３ｍｇ／Ｌ 的能力。

ＣＤ６４是ＩｇＧ的Ｆｃ段受体，其表达受细胞因子的调节，发挥连

接体液免疫和细胞免疫的桥梁作用［４］。有报道显示，新生儿感

染时，中性粒细胞ＣＤ６４可明显增加，且在非感染状态下，早产

儿和足月儿中性粒细胞ＣＤ６４的表达水平无差异
［５６］，提示中

性粒细胞ＣＤ６４的表达是新生儿，尤其是早产儿细菌感染的一

个标志。近年来，国外学者开始研究单核细胞ＣＤ６４在新生儿

感染性疾病中的变化［７８］，他们指出，虽然中性粒细胞ＣＤ６４在

炎症反应中增高的倍数高于单核细胞ＣＤ６４，但两者在新生儿

感染性疾病的早期诊断方面具有相似的敏感性和特异性。本

研究表明，在早产儿感染的早期诊断中，ｈｓＣＲＰ、中性粒细胞

ＣＤ６４、单核细胞ＣＤ６４具有较大的临床意义。

早产儿早期感染多见于宫内感染和分娩过程感染，感染本

身也是早产原因之一，因此，早产儿感染的早期诊断尤为重要。

本研究显示，出生后第１天，感染组患儿中性粒细胞ＣＤ６４、单

核细胞ＣＤ６４较非感染组有较大改变，而传统指标中较为敏感

的ｈｓＣＲＰ在感染时的改变不如前者，感染组与非感染组患儿

ＷＢＣ、中性粒细胞绝对数与百分比的差异无统计学意义。本

研究表明流式细胞仪检测在早产儿感染中的诊断价值优于传

统检验指标。ｈｓＣＲＰ的ＲＯＣＡＵＣ为７１．２％，预测早产儿感

染的敏感性和特异性与李绍锦等［９］、麦海珊等［１０］的研究结果

相符，可能跟早产儿的免疫系统、肝脏发育不完善，产生的

ＣＲＰ量极微小有关。单核细胞ＣＤ６４的ＲＯＣＡＵＣ大于中性

粒细胞ＣＤ６４，中性粒细胞ＣＤ６４与单核细胞ＣＤ６４在最佳临床

诊断界值时，在早产儿感染的早期诊断方面有较高的敏感性和

特异性，可作为早期诊断早产儿感染的实验室依据。

本研究还显示ＲＯＣＡＵＣ＞０．７的中性粒细胞及单核细胞

ＣＤ６４、ｈｓＣＲＰ联合检测时，其敏感性、特异性、阳性预测值及

阴性预测值均高于单独检验。联合检测可提高早产儿感染的

早期诊断率，对早产儿感染的早期诊断和治疗具有重要的临床

指导意义。

采用流式细胞仪检测ＣＤ６４的用血量极少，只需１００μＬ

抗凝全血，用ＣＤ１４／６４双色荧光抗体，通过设门，一次性可获

得中性粒细胞和单核细胞ＣＤ６４两个结果，且检测时间短，从

抽血到获得检测结果只需４０ｍｉｎ，非常适合临床对早产儿检测

项目的要求。
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［１０］麦海珊，郭少萍．超敏Ｃ反应蛋白与新生儿感染的关系研究［Ｊ］．

海南医学，２００７，１８（４）：５７５８．
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