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淋巴细胞与单核细胞比值、C反应蛋白与前白蛋白比值检测对
甲型流感病毒重症感染婴幼儿的临床价值

于瑞杰,卢　洋,陈　杰

(泰安市妇幼保健院检验科,山东 泰安２７１０００)

[摘　要]目的　探讨淋巴细胞与单核细胞比值(LMR)、C反应蛋白与前白蛋白比值(CRP/PA)预测甲型流感病毒重症感染

婴幼儿的临床价值.方法　选取２０１９年１月至２０２２年１２月泰安市妇幼保健院儿内科住院的婴幼儿甲型流感病毒感染重症组

(１９２例)、轻症组(１８７例)及健康对照者(３９３例),检测其血常规、CRP及PA水平,计算中性粒细胞/淋巴细胞比值(NLR)、LMR、

血小板/淋巴细胞比值(PLR)、系统免疫炎症指数(SII)、CRP/PA.采用受试者工作特征(ROC)曲线和 Logistic回归分析 LMR、

CRP/PA对甲型流感病毒重症感染的诊断及预测价值.结果　与对照组和轻症组比较,重症组 NLM、PLR、SII、CRP/PA 均显著

升高,LMR显著降低(分别为１．０９、８８．０７、３１０．７５、０．０５和３．９０,P＜０．０５).与对照组相比,轻症组 CRP/PA 显著升高,LMR显著

降低(分别为０．０４和６．３１,P＜０．０５).ROC曲线显示,诊断重症感染时,CRP/PA 的特异度最高,为９６．１％,LMR、CRP/PA 联合

检测的灵敏度、ROC曲线下面积(AUC)均优于单项检测(分别为８８．５％、０．９４１).LMR、CRP/PA 联合检测对轻症与重症感染鉴

别诊断的灵敏度、特异度和 AUC均优于单项检测(分别为７６．４％、６０．２％、０．７０７).校正年龄、性别及 NLM、PLR、SII后,CRP/PA

的升高与 LMR的降低与甲型流感病毒感染独立相关,并区分轻症和重症.结论　甲型流感病毒感染患儿 CRP/PA升高与 LMR

降低,还有助于区分轻症和重症,可为预测感染严重程度的指标,LMR、CRP/PA 联合分析对轻重症感染的鉴别诊断具有重要

价值.
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ClinicalvalueofdetectinglymphocytetomonocyteratioandCＧreactiveproteinto

prealbuminratioininfantswithsevereinfluenzaAvirusinfection
YURuijie,LUYang,CHENJie

(DepartmentofLaboratoryMedicine,WomenandChildrenHealthCareHospitalofTaian,ShandongTaian２７１０００,China)

[Abstract]ObjectiveToinvestigatetheclinicalvalueoflymphocytetomonocyteratio(LMR)andCＧreactiveproteintoprealbumin

ratio(CRP/PA)inpredictingsevereinfluenzaAvirusinfectionininfants．MethodsInfantshospitalizedintheDepartmentof

PediatricsofTai′anWomenandChildrenHealthCareHospitalwithinfluenzaAvirusinfectionfromJanuary２０１９toDecember

２０２２,includingaseveregroup(１９２cases),amildgroup(１８７cases),andhealthycontrols(３９３cases)wereselected．Theirblood

routine,CRPandPAlevelsweredetectedandneutrophiltolymphocyteratio(NLR),LMR,platelettolymphocyteratio(PLR),

systemicimmunoinflammatoryindex(SII),CRP/PA werecalculated．Receiveroperatingcharacteristic(ROC)curveandLogistic

regressionwereusedtoanalyzethediagnosticandpredictivevalueofLMRandCRP/PAforsevereinfluenzaAvirusinfection．

ResultsComparedwithcontrolgroupand mildgroup,NLM,PLR,SIIandCRP/PAinseverediseasegroupweresignificantly

increased,whileLMRwassignificantlydecreased(１．０９,８８．０７,３１０．７５,０．０５and３．９０,respectively,P＜０．０５)．Comparedwiththe

controlgroup,themildgroupexhibitedasignificantincreaseinCRP/PAandasignificantdecreaseinLMR (０．０４and６．３１,

respectively,P＜０．０５)．ROCcurveshowedthatwhendiagnosingsevereinfections,CRP/PAhadthehighestspecificityat９６．１％,

andthesensitivityandareaunderROCcurve(AUC)ofthecombineddetectionofLMRandCRP/PAweresuperiortoindividual

detections(８８．５％and０．９４１,respectively)．CombineddetectionofLMRandCRP/PAfordistinguishingbetweenmildandsevere

infectionsshowed highersensitivity,specificity,and AUC comparedtoindividualdetections (７６．４％,６０．２％,and０．７０７,

４７
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respectively)．Afteradjustingforage,sex,andNLM,PLR,andSII,theincreasedCRP/PAanddecreasedLMRwereindependently

associatedwithinfluenzaAvirusinfectionandcandistinguishbetweenmildandseverecases．ConclusionTheincreaseofCRP/PA

andthedecreaseofLMRininfantsinfectedwithinfluenzaAviruscanalsohelptodistinguishmildandseverecases,andcanbe

usedasanindicatortopredicttheseverityofinfection．ThecombinedanalysisofLMR,CRP/PAisofgreatvalueinthedifferential

diagnosisofmildandsevereinfections．

[Keywords]lymphocytetomonocyteratio;CＧreactiveproteintoprealbuminratio;influenzaAvirus;severeinfection;infant

　　流感是由流感病毒引起的急性呼吸道感染性疾

病,流感病毒分为甲、乙、丙、丁四型.甲型流感病毒

抗原变异性高,容易引发大范围流行.儿童免疫力

低下,更易被感染.目前临床上甲型流感病毒感染

的早期识别和病情判断尚缺乏简便、敏感且能反映

病情严重程度的血液学生物标志物.近年来,淋巴

细胞 与 单 核 细 胞 比 值 (lymphocyteto monocyte

ratio,LMR)作为一种炎症相关指标,常用于肿瘤如

淋巴瘤、乳腺癌等的诊断及预后评估[１Ｇ２]和急性白血

病疗效及预后[３],且对心血管疾病[４Ｇ５]具有重要预测

价值.C 反 应 蛋 白 与 前 白 蛋 白 比 值 (CＧreactive

proteintoprealbuminratio,CRP/PA)作为新型炎症

标志物,对慢性阻塞性肺疾病[６]的早期诊断,类风湿

关节炎疾病活动度[７]及急性心脑血管疾病[８Ｇ９]的预

后评估具有重要价值.本研究旨在通过分析甲型流

感病毒感染婴幼儿的 LMR、CRP/PA 水平,评估其

与病情严重程度的关联,并探讨其预测、区分甲流患

者轻重症的临床价值,为临床上甲型流感病毒感染

的病情监测与风险评估提供新的途径与方法.

１对象与方法

１．１研究对象

选取２０１９年１月至２０２２年１２月泰安市妇幼保

健院儿内科的甲型流感病毒感染婴幼儿３７９例,其

中,轻症组１８７例,月龄为１４．００(８．８７~２４．５０),男女

婴分别为１０２和８５例;重症组１９２例,月龄为１７．００
(１１．１７~２６．００),其中男女婴分别为１１８和７４例.

３９３例同期按性别、年龄匹配的健康体检者为对照

组,月龄为１６．００(７．３７~３０．００),其中男女婴分别为

２０２和１９１例.三组婴幼儿的年龄、性别及一般临床

资料差异性比较均无统计学意义(P＞０．０５).本研

究已通过泰安市妇幼保健院伦理委员会审核批准

(TAFYＧLLＧKY２０２３１０).

１．２研究方法

所有对象静脉血与咽拭子标本均于入院２４h内

采集.血清PA采用免疫比浊法测定,全血 CRP采

用高敏感微粒增强型浊度法测定,全血血常规采用

电阻抗法测定,甲型流感病毒核酸采用荧光PCR法

测定.

１．３统计学分析

采用SPSS１７．０软件进行数据分析.正态分布

数据以x－±s表示,偏态分布数据以 M(P２５,P７５)表

示.正态分布数据两组间比较采用t检验,多组间比

较采用单因素方差分析,方差齐时两组间比较采用

LSDＧt检验,方差不齐时采用 Tamhane􀆳sT２检验.

偏态分布数据两组间比较采用 MannＧWhitneyU 检

验,多组间比较采用 KruskalＧWallisH 秩和检验.

采用受试者工作特征(receiveroperatingcharacterisＧ

tic,ROC)曲线评估LMR、CRP/PA单独或联合检测

对甲型流感病毒感染诊断的预测价值,计算灵敏度

(％)、特 异 度 (％)、ROC 曲 线 下 面 积 (areaunder

curve,AUC)及约登指数.约登指数＝(灵敏度＋特

异度)Ｇ１.采用多元 Logistic回归分析 LMR、CRP/

PA预测甲型流感病毒感染的风险比(oddsratio,

OR)和 ９５％ 可 信 区 间 (confidenceinterval,CI).

P＜０．０５为差异具有统计学意义.

２结果

２．１感染患儿炎症指标水平

与对照组比较,重症组中性粒细胞/淋巴细胞比

值(neutrophiltolymphocyteratio,NLR)、血小板/

淋巴细胞比值(platelettolymphocyteratio,PLR)、

系统免疫炎症指数(systemicimmunoinflammatory

index,SII)、CRP/PA 均显著升高,LMR 显著降低

(P＜０．０５);轻症组 CRP/PA 显著升高,LMR 显著

降低(P ＜０．０５).与 轻 症 组 比 较,重 症 组 NLM、
５７
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PLR、SII、CRP/PA 均 显 著 升 高,LMR 显 著 降 低

(P＜０．０５),见表１.

２．２LMR、CRP/PA 鉴别甲型流感病毒轻重症

感染

ROC曲线分析显示,LMR、CRP/PA 联合检测

对轻症感染诊断的灵敏度、特异度、AUC均优于单

项检测,见表２.诊断重症感染时,CRP/PA 的特异

度最高,为９６．１％,LMR、CRP/PA 联合检测的灵敏

度、AUC均优于单项检测,见表３.LMR、CRP/PA
联合检测对轻症与重症感染鉴别诊断的灵敏度、特

异度、AUC均优于单项检测,见表４.

表１　各组炎症指标的比较

Table１　Comparisonofinflammationindexesineachgroup

组别 NLR LMR PLR SII CRP/PA

轻症组 ０．３４(０．２２,０．９３) ６．３１(３．７３,９．３７)a ６４．７０(４７．１６,１０１．０６) １０５．９７(５４．８３,２８６．６６) ０．０４(０．０１,０．０７)a

重症组 １．０９(０．６６,２．１５)ab ３．９０(２．５６,５．７３)ab ８８．０７(６５．３０,１３７．４５)ab ３１０．７５(１８６．７５,５８９．４７)ab ０．０５(０．０３,０．１５)ab

对照组 ０．４１(０．２８,０．６０) ９．２６(７．４０,１１．６６) ６５．８７(５３．８７,７８．５７) １３０．８８(９２．６９,１７８．７４) ０．０１(０．０１,０．０２)

F/H/χ２ １８０．２０３ ２３５．０３７ ６２．８６８ １５４．５９３ １７６．４０６

P ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　　注:a与对照组比较,P＜０．０５;b与轻症组比较,P＜０．０５.NLR:中性粒细胞/淋巴细胞比值;LMR:淋巴细胞/单核细胞比值;PLR:血小板/淋巴

细胞比值;SII:血小板计数×中性粒细胞计数/淋巴细胞计数.

表２　LMR、CRP/PA单独及联合检测诊断轻症感染

Table２　DiagnosisofmildinfectionsthroughtheindividualandcombineddetectionofLMR,CRP/PA

变量 AUC ９５％CI 最佳临界值 灵敏度(％) 特异度(％) 约登指数

LMR ０．７１５ ０．６６６~０．７６４ ６．３５５ ５２．７ ８５．０ ０．３７７

CRP/PA ０．７４４ ０．６９１~０．７９７ ０．０３４ ５７．８ ９０．４ ０．４８２

LMR＋CRP/PA ０．８０６ ０．７６０~０．８５２ － ６４．０ ９１．５ ０．５５５

表３　LMR、CRP/PA单独及联合检测诊断重症感染

Table３　DiagnosisofsevereinfectionsthroughtheindividualandcombineddetectionofLMR,CRP/PA

变量 AUC ９５％CI 最佳临界值 灵敏度(％) 特异度(％) 约登指数

LMR ０．８８１ ０．８４７~０．９１５ ６．１００ ７８．６ ８６．８ ０．６５４

CRP/PA ０．８５２ ０．８１０~０．８９３ ０．０３９ ６５．５ ９６．１ ０．６１６

LMR＋CRP/PA ０．９４１ ０．９１５~０．９６７ － ８８．５ ９２．５ ０．８１０

表４　LMR、CRP/PA单独及联合检测鉴别轻症与重症感染

Table４　IndividualandcombineddetectionofLMR,CRP/PAfordistinguishingbetweenmildandsevereinfections

变量 AUC ９５％CI 最佳临界值 灵敏度(％) 特异度(％) 约登指数

LMR ０．６７８ ０．６２２~０．７３３ ５．７２５ ７４．９ ５８．７ ０．３３６

CRP/PA ０．６２０ ０．５６０~０．６７９ ０．０４５ ６１．５ ５６．５ ０．１８０

LMR＋CRP/PA ０．７０７ ０．６５１~０．７６２ － ７６．４ ６０．２ ０．３６６

　　２．３LMR、CRP/PA 与甲型流感病毒轻重症感

染的相关性

Logistic单因素回归分析显示,CRP/PA 升高、

LMR降低与甲型流感病毒轻重症感染独立相关.

多因素回归分析显示,校正年龄、性 别 及 NLM、

PLR、SII后,CRP/PA 升高、LMR 降低可作为轻重

症感染预测因子,有助于区分轻症和重症,见表５.

６７
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表５　LMR、CRP/PA与甲型流感病毒轻重症感染的Logistic回归分析

Table５　LogisticregressionanalysisofLMR,CRP/PAandmildandsevereinfluenzaAvirusinfection

变量
单因素Logistic回归a

未校正 OR(９５％CI) P

多因素Logistic回归b

OR(９５％CI) P

模型１

　轻症组

　　LMR ０．８２６(０．７８３~０．８７２) ＜０．００１ ０．９４０(０．８７８~０．９９９) ０．０４０

　　CRP/PA １．７８４(１．６００~１．９９０) ＜０．００１ １．９６０(１．７１６~２．２３８) ＜０．００１

　重症组

　　LMR ０．６５１(０．６０６~０．６９９) ＜０．００１ ０．７７３(０．７０２~０．８５２) ＜０．００１

　　CRP/PA １．８３６(１．６４６~２．０４８) ＜０．００１ １．９９５(１．７４６~２．２７９) ＜０．００１

模型２

　重症组

　　LMR ０．８５５(０．８０３~０．９１０) ＜０．００１ ０．８６０(０．７９３~０．９３２) ＜０．００１

　　CRP/PA １．０２９(１．０１１~１．０４７) ０．００１ １．０１９(１．００１~１．０３６) ０．０３４

　　注:模型１中,非独立变量为“轻症、重症和对照组”的三分类变量,以“对照组”为参考类别;模型２中,非独立变量为“轻症和重症组”的二分类

变量,以“轻症组”为参考类别.a:LMR、CRP/PA分别纳入回归模型,独立变量为 LMR、CRP/PA;b:模型中校正了年龄、性别、NLM、PLR和SII,

独立变量为LMR、CRP/PA、年龄、性别、NLM、PLR和SII.

３讨论

３．１甲型流感病毒感染与炎症反应指标

基于血常规指标比值的 NLR、LMR和PLR,可

有效反映机体的炎症反应水平.由于其临床数据获

得的便利性,近年在感染性疾病的应用受到关注.

汪阔等[１０]研究发现 NLR、PLR水平的升高及 LMR
的降低对甲、乙型流感病毒感染与疱疹性咽峡炎的

鉴别诊断具有一定的辅助价值.另有文献报道,流

感患者外周血 NLR、PLR均明显高于对照组,LMR
明显低于对照组,且 NLR、LMR在预测流感病毒感

染方面优于 PLR[１１].本研究发现,与对照组比较,

重症组 NLM、PLR均显著升高,LMR显著降低;轻

症组 LMR 显 著 降 低.与 轻 症 组 比 较,重 症 组

NLM、PLR 均 显 著 升 高,LMR 显 著 降 低.表 明

NLM、PLR尤其LMR可作为甲型流感病毒感染的

初筛指标,LMR可能与感染严重程度相关.SII是

新近发现的一种系统免疫炎症反应标志物,可综合

反映局部和全身免疫炎症状态,已有研究表明其用

于预测多种疾病如肿瘤[１２]、心血管疾病[１３Ｇ１４]的发生

和预后.本研究中,重症组SII较对照组及轻症组

均显著升高,提示其水平变化与甲型流感病毒感染

密切相关,对感染的早期诊断中具有一定价值.

CRP/PA比值作为一种反映全身炎症和营养状况的

综合指标,与炎症反应相关,已被用于多种炎症相关

疾病的诊断与预后[６Ｇ９,１５].本研究发现,重症组和轻

症组 CRP/PA 较 对 照 组 均 显 著 升 高,且 重 症 组

CRP/PA较轻症组显著升高,提示随着病情的加重,

CRP/PA变化更为显著,可作为诊断甲型流感病毒

感染及轻症向重症转变的预警指标.

３．２LMR、CRP/PA的鉴别诊断价值

为探讨LMR、CRP/PA对甲型流感病毒轻症与

重症感染的鉴别诊断价值,本研究通过ROC曲线分

析,发现 LMR、CRP/PA 联合检测对轻重症感染具

有一定的临床诊断效能,CRP/PA 的特异度最高为

９６．１％,LMR、CRP/PA 联 合 检 测 的 灵 敏 度

(８８．５％)、AUC(０．９４１)均优于单项检测.LMR、

CRP/PA联合检测鉴别轻症与重症感染的灵敏度、

特异度、AUC均优于单项检测,提示联合检测可提

高甲型流感病毒轻症与重症感染的鉴别诊断价值.

为明确 LMR、CRP/PA 对甲型流感病毒轻症、重症

感染的预测价值,本研究通过 Logistic回归分析发

现,在校正年龄、性别及 NLM、PLR、SII影响后,

CRP/PA升高、LMR降低与甲型流感病毒轻症、重

症感染独立相关,有助于区分轻症和重症,提示高

CRP/PA、低LMR可作为甲型流感病毒感染的独立
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预测因子及重症化发展的危险因素.因此监测甲型

流感病毒感染患者的 LMR、CRP/PA,有助于疾病

进展的预测及严重程度评估,且联合检测对轻症与

重症感染有较高鉴别诊断及预警价值.

综上所述,甲型流感病毒感染患儿 CRP/PA 升

高,LMR降低,与感染密切相关,还可区分轻症和重

症.LMR、CRP/PA 联合分析的敏感度、特异度及

AUC更高,对轻症和重症感染有较好的鉴别诊断价

值,有望成为预测甲型流感病毒感染严重程度的新

指标.后续可通过多中心队列研究,进一步明确

LMR、CRP/PA在病毒性感染疾病病情监测、预后

评估等方面的应用价值.
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