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·论著·

外周血白细胞计数、淋巴细胞百分比

和C-反应蛋白与呼吸道病毒检出率的

相关性 
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【摘要】目的  回顾性分析外周血白细胞计数（WBC）、淋巴细胞百分比（LYN%）和C-反应蛋

白（CRP）与呼吸道病毒检出率的相关性。方法  收集2016年11月至2017年12月首都医科大学附属北

京地坛医院收治的103例呼吸道感染者自动巢式多重聚合酶链式反应（PCR）系统呼吸道病毒检测结

果、一般资料、临床和其他实验室资料，根据患者病毒检出情况分为未检出组和检出组，对两组患

者的病原学和WBC、LYN%、CRP进行统计学分析。结果  103份鼻咽拭子标本中呼吸道病毒检出率为

62.14%（64/103），其中甲型流感病毒检出阳性率最高，为26.21%（27/103）；检出组患者咳嗽例数

显著多于未检出组（χ2 = 12.898、P ＜ 0.001），发病天数少于未检出组（t =－2.727、P = 0.008），

CRP水平低于未检出组（t =－1.897、P = 0.016）；根据C-反应蛋白值将患者分为3组：≤ 10 mg/L组、

10～50 mg/L组和＞ 50 mg/L组，各组患者病毒检出率差异有统计学意义（χ2 = 10.448、P = 0.005），

其中C-反应蛋白 ≤ 10 mg/L组病毒检出率最高，为77.50%（31/40）；受试者工作特征曲线（ROC）
分析发现WBC、LYN%和CRP曲线下面积分别为0.565、0.593和0.678，当CRP的Cut-off值为18.2 mg/L
时，敏感度和特异度分别为73.3%和64.2%。结论  通过自动巢式多重PCR可检出多种呼吸道病毒。当

呼吸道感染者早期表现以咳嗽、发热为主，或WBC、LYN%、CRP水平均不高时呼吸道病毒检出的可

能性高，可进一步选择自动巢式多重PCR进行呼吸道病毒检测。

【关键词】 外周血白细胞计数；淋巴细胞百分比；C-反应蛋白；自动巢式多重PCR；呼吸道病毒
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【Abstract】Objective  To investigate the correlation between the detection rate of respiratory viral pathogens 
with automated nested multiplex PCR system and the infectious indexes such as peripheral white blood cell (WBC), 
lymphocyte percentage (LYN%) and C-reactive protein (CRP), retrospectively.  Methods  From November 2016 
to December 2017, a total of 103 nasopharyngeal swabs and clinical data from patients with respiratory infection 
were collected in Beijing Ditan Hospital, Capital Medical University. The pathogens were detected by automated 
nested multiplex PCR system, and the results was statistically analyzed. Results  The rate of detection among 103 
nasopharyngeal swabs was 62.14% (64/103), and influenza virus had the highest positive rate of 26.21% (27/103). 
Compared with the virus detected group, the number of patients with cough was significantly larger (χ2 = 12.898, P < 
0.001), the period was shorter (t =－2.727, P = 0.008), and the CRP level was lower (t =－1.897, P = 0.016), with significant 
differences. Patients were divided into three groups according to C-reactive protein value: ≤ 10 mg/L group, 10-50 mg/L 
group and > 50 mg/L group; the virus detection rate among groups with different CRP levels was significantly different 
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(χ2 = 10.448, P = 0.005), and the highest detection rate was 77.50% (31/40) for the group with CRP ≤ 10 mg/L. The 
analysis of the subjects’ working characteristics curve (ROC) showed that the area of WBC, LYN% and CRP under 
the curve were 0.565, 0.593 and 0.678, respectively. When the Cut-off value of CRP was 18.2 mg/L, the sensitivity and 
specificity were 73.3% and 64.2%, respectively. Conclusions  Automated nested multiplex PCR system could identify 
multiple viral respiratory pathogens in short period. When patients with respiratory tract infection characterized by 
cough and fever in the early stage, or levels of WBC, LYN% and CRP were not high,  respiratory tract viral infection 
may be detected, clinicians could furtherly choose automated nested multiplex PCR system to identify the pathogen.

【Key words】Peripheral blood count; C-reactive protein; Detection; Automated nested multiplex 
polymerase chain reaction; Respiratory virial pathogens  

呼吸道病毒感染是人类常见的呼吸道感染之

一，发病率高，可导致多种并发症，严重影响人

们的日常工作和生活，在世界范围内是非常严重

的公共卫生问题[1-2]。因此，对呼吸道病毒感染的

早期、准确诊断尤为重要。自动巢式多重PCR系统

（Filmarray呼吸道检测条）为呼吸道感染提供了快

速、灵敏度及特异度高、多病原体覆盖的分子生物

学诊断依据。本课题组曾使用该检测系统对120例
呼吸道感染者样本进行病原检测，验证了该系统的

高灵敏度和特异度，为临床治疗提供了较明确的病

原学依据[3]。

但Filmarray呼吸道检测条仅能检测17型呼吸道

病毒，肺炎支原体、肺炎衣原体和百日咳鲍特杆菌

3种不典型病原体，对呼吸道细菌性感染的鉴别能

力不足，而且检测成本较高，因此在使用该检测前

要选择有针对性的患者。但呼吸道病毒感染和细菌

感染，尤其是早期急性感染在症状上难以区分，故

当临床医生判断患者是否适合使用该检测方法时需

有相关临床指标进行指导。本研究分析103例呼吸

道感染者的临床及常规实验室检测资料，就不同感

染指标水平与该检测系统对呼吸道病毒检出率的相

关性进行初步分析，报道如下。

资料与方法

一、研究对象

回顾性分析首都医科大学附属北京地坛医院

2016年11月至2017年12月收治的12岁以上临床诊断

为呼吸道感染者的病原学检测结果，收集并整理

其人口学、病史和临床表现等资料，记录呼吸道

感染症状出现3 d内所检查的血常规和C-反应蛋白

（C-reactive protein，CRP）水平。

二、试剂与方法

1. 病原学检测试剂：自动巢式多重PCR系统为

Filmarray检测平台（美国BioFire Diagnostics公司）。

该平台的呼吸道测试条（respiratory panel，RP）覆

盖腺病毒、冠状病毒（可检出HKU1/NL63/229E/
OC43型）、甲型流感病毒（可检出H1/H1-2009/H3亚
型）、人类偏肺病毒、副流感病毒（1/2/3/4型）、

呼吸道合胞病毒、乙型流感病毒，人鼻病毒/肠病毒

（两病毒核酸序列相似，最后扩增产物无法区分二

者，阳性结果显示为人鼻病毒/肠病毒）。测试条以

粟酒裂殖酵母（schizosaccharomyces pombe）组织作为

核酸提取和序列扩增的内部质量控制。

2. 方法：留取患者鼻咽拭子标本，放入病毒

采样管混匀尽快检测。按照检测平台使用说明书，

将500 μl裂解液（自带）加入样本制备管后加入

300 μl样本，混匀后注入呼吸道测试条；将1 ml样
本缓冲液（自带）注入测试条另一端。将测试条插

入机器开始检测，其中平台检测过程为：样本核酸

提取纯化、cDNA合成、两次PCR反应及荧光曲线

判定。测试条对每种病原体内设3个重复孔，当同

时满足：①两个以上重复孔出现阳性溶解曲线；②

溶解曲线在曲线窗内；③每条溶解曲线高度相似，

这3个条件时判定病原体为阳性检出。根据是否有

病毒检出将患者分为检出组和未检出组。

三、统计学处理

使用SPSS 22.0软件进行统计学分析，年龄、

发病天数、体温等计数资料采用频数和率进行统

计描述，组间差异采用卡方检验；性别、咳嗽、

流涕、咽痛等计量资料采用 x ± s统计描述，组间

差异采用t检验；对检测结果进行受试者工作特征

（receiver operating characteristic curve，ROC）曲

线分析并确定Cut-off值，判断敏感度和特异度。以

P ＜ 0.05为差异有统计学意义。

结    果

一、一般资料及病原学分析

收集行病原学检查的103例呼吸道感染者的临
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床资料，其中病毒检出患者64例，阳性检出率为

62.14%（64/103）；39例患者未检出病原体。两组

患者性别、年龄，发热、流涕和咽痛例数差异均无

统计学意义（P均＞ 0.05）；检出组患者发病天数少

于未检出组，差异具有统计学意义（t =－2.727、P = 
0.008）；检出组患者最高体温高于未检出组患者，

差异有统计学意义（t =－2.257、P = 0.026）；检出

组患者咳嗽例数显著多于未检出组，差异具有统计

学意义（χ2 = 12.898、P ＜ 0.001），见表1。64例呼

吸道病毒检出样本中，单一病原体阳性检出样本56
例，两种及以上病原体混合检出样本8例，其中甲型

流感病毒阳性检出率最高，为26.21%（27/103），

病原体检出结果详见图1。
二、两组患者WBC、LYN%和CRP水平 
检出组和未检出组患者WBC和LYN%水平

差异均无统计学意义（t = 1.587、P = 0.116，t = 
1.549、P = 0.125）；两组患者CRP水平差异具有

统计学意义（t =－1.897、P = 0.016），见表2。

三、不同CRP水平患者呼吸道病毒检出率 
根据CRP水平将103例患者分为3组：CRP ≤ 10 mg/L                                         

组、CRP：10～50 mg/L组、CRP＞ 50 mg/L组。CRP ≤ 
10 mg/L组患者病毒检出率最高（77.50%），其次

为CRP：10～50 mg/L组（60.00%），各组患者间的

病毒检出率差异具有统计学意义（χ2 = 10.448、P = 
0.005），见表3。

四、WBC、LYN%和CRP判断呼吸道病毒感染

的ROC曲线分析

感染指标WBC、LYN%和CRP判断103例呼

吸道病毒感染的ROC曲线下面积分别为0.565、
0.593和0.678，3项指标联合诊断曲线下面积为

0.681。当WBC Cut-off值为4.145 × 109/L时，敏感

度和特异度分别为92.4%和30.2%；当LYN% Cut-
off值为17.57%时，敏感度和特异度分别为81.9%和

47.2%；当CRP的Cut-off值为18.2 mg/L时，敏感度

和特异度分别为73.3%和64.2%。3项指标联合诊断

敏感性和特异性分别为75.2%和56.6%，见图2。

表 1   呼吸道病毒检出组和未检出组患者的临床资料 
临床资料 检出组（64例） 未检出组（39例） 统计量 P值

性别 [例（%）]   χ2 = 0.067 0.795

男 23（35.93） 20（51.28）

女 41（64.06） 19（48.72）

年龄（ x ± s，岁）   39.91 ± 14.97   41.38 ± 15.83        t =－0.476 0.635

发病天数（ x ± s，d）   2.23 ± 1.47   2.93 ± 1.44        t =－2.727 0.008

发热 [例（%）] 53（82.81） 36（92.31） χ2 = 1.86 0.173

最高体温（ x ± s，℃） 38.29 ± 0.79 38.68 ± 0.94        t =－2.257 0.026

咳嗽 [例（%）] 46（71.88） 14（35.90）     χ2 = 12.898       ＜ 0.001

流涕 [例（%）] 26（40.63） 11（28.21）   χ2 = 1.624 0.203

咽痛 [例（%）] 26（40.63） 18（46.15）   χ2 = 0.303 0.582

表 2  呼吸道病毒检出组和未检出组患者 WBC、LYN% 和 CRP 水平（ x ± s）

组别 例数 WBC（× 109/L） LYN%（%） CRP（mg/L）

检出组 64 7.29 ± 2.90 24.09 ± 24.09 22.95 ± 49.98

未检出组 39 6.23 ± 3.20 19.90 ± 12.43 40.66 ± 38.39

t值 1.587 1.549 －1.897

P值 0.116 0.125     0.016

表 3  不同 CRP 水平患者呼吸道病毒检出率

组别 例数 病毒检出例数 检出率（%）

CRP ≤ 10 mg/L组 40 31 77.50 

CRP 10～50 mg/L组 45 27 60.00 

CRP ＞ 50 mg/L组 18 6 33.33 
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讨    论

在世界范围内，呼吸道感染性疾病均具有较

高的发病率和病死率，常见病原体包括病毒、细菌

和不典型病原体，对病原体快速、准确检测可以更

好地指导临床诊断和治疗[4-6]。病原体培养是诊断

感染性疾病的金标准，但其耗时长、阳性率低，

不能及时有效地指导临床治疗。自动巢式多重PCR
系统可在65 min内检测20型呼吸道病原体（包括大

多数病毒，以及肺炎支原体、肺炎衣原体和百日咳

鲍特杆菌3种不典型病原体），检测快速、准确，

灵敏度高、特异性强，可及时有效指导临床治疗；

但该检测系统价格较高，需要临床医生选择疑似上

述呼吸道病原体感染者进行检测。临床医生常用

WBC计数、CRP和PCT等感染指标对病原体类型

做出快速判断，多项研究表明感染指标的单独或联

合检测对呼吸道感染病原体类型的快速鉴别都具有

重要意义[7-10]。本研究通过分析103例呼吸道感染者

使用自动巢式多重PCE技术后的呼吸道病毒检出情

况，对WBC、LYN%和CRP水平与其病毒检出率的

相关性做出初步研究。

本研究中103例呼吸道感染者使用自动巢式多

重PCR系统，病毒检出率为62.14%，甲型流感病毒

检出率最高（26.21%），提示大部分呼吸道感染的

病原体为病毒，以甲型流感病毒为主，病原体检出

构成与以往研究相同[11-14]。临床表现方面，病毒检

出组中患者最高体温显著高于未检出组患者，咳嗽

出现例数显著多于未检出组，但发病天数少于未检

出组，提示当呼吸道感染者早期表现为高热、咳嗽

时，发生呼吸道病毒感染的可能性较大，在经济条

件允许时选择使用自动巢式多重PCR系统检测病原

体，可为临床诊疗提供更加准确、及时、有效的病

原学结果[15-16]。感染指标方面，病毒检出组和未检

出组间WBC和LYN%差异无统计学意义，提示本研

究中根据WBC和LYN%水平差异尚不能作为有效区

分呼吸道病毒感染或其他病原体感染。目前WBC
计数和细胞分类是临床判断病毒和细菌感染的常规

指标，但其个体差异较大，影响因素亦较多，如生

理性增高、急性中毒、严重组织损伤及大量血细胞

破坏、急性失血、出血和溶血、白血病和某些肿

瘤、肾移植后的排斥反应、儿童病毒感染初期及呕

吐时，均会引起WBC计数升高，因此，以WBC计

数和细胞分类作为鉴别病毒和细菌感染的诊断指标

有一定局限性[17]。CRP是急性炎症时肝脏合成的一

种非特异性蛋白质，能激活补体系统，增加白细胞

的吞噬作用，刺激淋巴细胞或单核细胞，在细菌感

染时发挥重要作用，是一种正相的急性时相反应蛋

白，而且不受性别、年龄、贫血、高球蛋白血症、

放疗和化疗等因素影响，是临床常用判断细菌感染

及其严重程度的指标[18-19]。本研究也显示病毒检出

组90.63%患者CRP水平 ≤ 50 mg/L，与未检出组差

异有统计学意义，提示呼吸道感染者CRP ≤ 50 mg/L
时，有较大可能感染呼吸道病毒，可进一步使用自

动巢式多重PCR系统以明确病原体；其次，未检出

组患者在排除病毒感染后考虑细菌性呼吸道感染的

可能性大，这可能造成了该组患者CRP水平远高于

检出组。为进一步明确WBC、LYN%、CRP 在判断

病毒性呼吸道感染中的价值，并评价对临床医师选

择自动巢式多重PCR系统检测病原体的指导意义，

图1  呼吸道感染者病原学检出分布

图2  WBC、LYN%和CRP判断呼吸道病毒感染的ROC曲线
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本研究对此3项指标判断病毒感染的ROC曲线进行了

分析，结果表明CRP的ROC曲线下面积最大，当Cut-
off值为18.2 mg/L时，具有较高的敏感度和特异度；

而WBC和LYN%仅显示较高的敏感性，特异性均较

差；这提示呼吸道感染者WBC和LYN%无显著升高

时病毒感染可能性大，其次，若CRP水平无显著升

高时，病毒感染可能性较大，临床医师可根据患者

意愿及病情进一步选择自动巢式多重PCR系统以明

确病原体[20-22]。

综上，自动巢式多重PCR系统可快速、准确地

明确多种呼吸道病毒，为临床快速诊断和治疗提供

实验室依据，但检测成本较高，其临床应用受患者

经济条件制约。当呼吸道感染者早期以咳嗽、发热

为主时，或感染指标WBC、LYN%、CRP水平均不

高时，考虑病毒感染可能性较大，临床医师可以选

择自动巢式多重PCR系统进一步明确病原体，以更

加准确、及时、有效地指导临床治疗。
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