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·论著·

感染性肺炎新生儿免疫功能系统评价

及临床意义
吴秀霞  陈玉霞  范倩倩

【摘要】目的  探讨感染性新生儿肺炎免疫功能变化及其临床意义。方法  选取2016年3月至2017年
10月深圳市龙华区中心医院新生儿科收治的感染性新生儿肺炎60例为观察组，同期选取健康新生儿60例
为对照组。根据肺炎严重程度将观察组分为两个亚组：轻症组（39例）和重症组（21例）；根据新生儿

感染性肺炎分期差异分为两个亚组：急性期组（24例）和恢复期组（36例）。入组患儿均于急性期、恢

复期采集血样，用于体液免疫指标（免疫球蛋白IgA、IgM、IgG1、IgG2、IgG3、IgG4及补体C3、C4水
平）和细胞免疫指标（CD3+ T、CD4+ T、CD8+ T、CD4/CD8、NK细胞）检测。结果  重症组患儿血清

IgA、IgG1、IgG2、IgG3、IgG4水平、CD3+ T细胞、CD4+ T细胞、NK细胞比例及CD4/CD8较对照组和轻

症组患儿均显著降低（P均＜ 0.05），IgM、C3、C4水平、CD8+ T细胞比例较对照组和轻症组患儿均显

著升高（P均＜ 0.05），差异均有统计学意义。Spearman相关分析发现，血清IgA、IgG1、IgG2、IgG3、
IgG4水平、CD3+ T细胞、CD4+ T细胞、NK细胞比例及CD4/CD8与新生儿感染性肺炎严重程度呈负相关

（r =－0.826、－0.826、－0.665、－0.822、－0.826、 －0.816、－0.794、－0.824、－0.820，P均＜ 
0.001）；血清C3水平、CD8+ T细胞比例与新生儿感染性肺炎严重程度呈正相关（r = 0.467、0.788，P
均＜ 0.001）。急性期患儿血清IgA、IgG1、IgG2、IgG3、IgG4水平、CD3+ T细胞、CD4+ T细胞、NK
细胞比例及CD4/CD8均较恢复期和对照组显著降低（P均＜ 0.05），而血清IgM、C3、C4水平、CD8+ 
T细胞均较恢复期和对照组显著升高，差异均有统计学意义（P均＜ 0.05）。结论  感染性新生儿肺炎

细胞免疫和体液免疫功能下降，与疾病严重程度呈负相关，且疾病不同阶段对免疫功能影响较大，应

对该类患儿免疫功能加强调控。
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【Abstract】Objective  To investigate the changes and clinical significance of immune function of 
neonates with infectious pneumonia. Methods  Total of 60 neonates with infectious pneumonia admitted in 
the Department of Neonatology, the Central Hospital of Longhua District from March 2016 to October 2017 
were selected as observation group, while 60 healthy newborns were selected as the control group during 
the same period. According to the severity of pneumonia, cases in observation group were divided into mild 
group (39 cases) and severe group (21 cases). According to the staging difference of neonatal infectious 
pneumonia, cases in observation group were divided into acute stage group (24 cases) and convalescent stage 
group (36 cases). The blood samples of all children were collected in acute period and recovery period, for the 
detection of humoral immunity indexes (IgA, IgM, IgG1, IgG2, IgG3, IgG4 and complement C3, C4) and cell 
immunity indexes (CD3+ T, CD4+ T, CD8+ T, CD4/CD8, NK cells). Results  The serum levels of IgA, IgG1, 
IgG2, IgG3, IgG4, the ratios of CD3+ T cells, CD4+ T cells, NK cell and CD4/CD8 in cases of severe group 
were significantly lower than those of the control group and mild group (all P < 0.05, but the ratios of IgM, 
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C3, C4 and CD8+ T cells were significantly higher than those of the control group and mild group (all P < 0.05). 
Spearman correlation analysis showed that the levels of serum IgA, IgG1, IgG2, IgG3, IgG4, the ratios of CD3+ 

T cells, CD4+ T cells, NK cells and CD4/CD8 were negatively correlated with the severity of neonatal infectious 
pneumonia (r =－0.826, －0.826, －0.665, －0.822, －0.826, －0.816, －0.794, －0.824, －0.820; all P < 
0.001). The level of serum C3 and CD8+ T cell ratio were positively correlated with the severity of neonatal 
infectious pneumonia (r = 0.467, 0.788; all P < 0.001). The levels of serum IgA, IgG1, IgG2, IgG3, IgG4, 
CD3+ T cells, CD4+ T cells, NK cells and CD4/CD8 of cases in the acute stage were significantly lower than 
those of the convalescent stage group and the control group (all P < 0.05), but the levels of serum IgM, C3, 
C4 and CD8+ T cells were significantly higher than those of the convalescent stage group and the control 
group, all with significant differences (all P < 0.05). Conclusions  Cellular immunity and humoral immunity 
function of patients with neonatal infectious pneumonia declined, which were negatively correlated with the 
severity of disease. Diseases at different stages have great influence on immune status, which should be focused 
on the regulation of immune status of these neonates.

【Key words】 Neonatal pneumonia; Infectious pneumonia; Humoral immunity; Cellular immunity

新生儿感染性肺炎指新生儿因宫内、分娩过

程及产后感染病原微生物所引起的肺炎，是新生儿

感染最为常见的表现形式[1]。因新生儿发育尚不完

善、肺含气量低、咳嗽反射弱、呼吸肌肌力弱、呼

吸功能储备少，感染性肺炎临床表现不典型且病情

发展迅速，导致其病死率高，研究显示围生期致死

率可达20%[2-3]。机体免疫系统是由免疫器官、免疫

细胞（T淋巴细胞、B淋巴细胞、NK细胞等）及免

疫活性物质组成的复杂网络系统，在机体清除病原

微生物过程中扮演重要角色。感染性肺炎可激活机

体免疫系统，产生免疫应答，引起各细胞亚群比例

和数量变化，从而导致免疫功能改变。本研究通过

对感染性肺炎新生儿的免疫功能进行系统评价，以

期探讨其与感染性肺炎严重程度及疾病分期的相关

性，现报道如下。

资料与方法

一、临床资料

选取2016年3月至2017年10月深圳市龙华区中

心医院新生儿科收治的感染性肺炎患儿60例为研究

对象（观察组）。

纳入标准：①符合新生儿感染性肺炎的诊断

标准，病原体类型均为细菌性感染；②足月妊娠；

③患儿家属均签署知情同意书。

排除标准：①新生儿日龄＞ 28 d；②患有先天

性心脏病、先天性呼吸道畸形、先天性遗传代谢疾

病、染色体异常等患儿；③临床资料不全者；④早

产儿；⑤孕母患有遗传代谢性疾病、妊娠糖尿病、

子痫等疾病者。

同期选取健康新生儿60例为对照组。

两组患儿临床资料详见表1～2，两组患儿的

性别、出生孕周、日龄、出生体重、入院体重等差

异均无统计学意义（P均＞ 0.05），具有可比性。

根据肺炎严重程度将60例感染性肺炎新生儿

分为两个亚组：轻症组39例（患者体征轻，胸片见

支气管肺炎、间质性肺炎或单页大叶性肺炎改变，

临床肺部感染指数≤ 1级）和重症组21例（患者实

变体征，胸片示大叶肺炎改变且2个及以上肺叶受

累，可合并胸腔积液或肺外并发症，临床肺部感染

指数为2级）。两个亚组患儿及对照组性别、出生

孕周、日龄、出生体重、入院体重等差异无统计学

意义（P均＞ 0.05），具有可比性。

根据感染性肺炎分期差异将60例感染性肺炎

新生儿分为两个亚组：急性期组24例和恢复期组

36例（一般在病程的2～3周，患儿临床症状明显

好转，肺部体征消失），两个亚组患儿及对照组性

别、出生孕周、日龄、出生体重、入院体重等差异

无统计学意义（P均＞ 0.05），具有可比性。

诊断符合《实用新生儿学（第3版）》 [4]新

生儿感染性肺炎的诊断标准，包括：出现不同程

度的缺氧和中毒症状，表现为发热或低体温、气

促、鼻翼扇动、发绀、吐沫以及三凹征等；肺部

体征早期常不明显，可出现双肺细湿啰音；X线检

查可出现大小不一，不对称浸润影；白细胞数大

多正常或稍增高；血气分析可表现低氧血症或高
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碳酸血症。

二、研究方法

1. 血液样本采集：所有患儿均于入院24 h内空

腹采集静脉血3 ml，置于含肝素钠的抗凝负压真空

管内，－20 ℃冻存，用于体液免疫和细胞免疫指标

检测。

2 .  体液免疫检测：包括免疫球蛋白 A
（immunoglobulin A，IgA）、IgM、IgG（IgG1、
IgG2、IgG3、IgG4）以及补体C3、C4水平，采用

免疫比浊法，应用美国贝克曼库尔特AU 5800全自

动生化分析仪及配套试剂盒进行，实验操作严格按

照试剂盒说明书进行。

3 .  细胞免疫检测：包括 T淋巴细胞亚群

（CD3+、CD4+、CD8+、CD4/CD8）、NK细胞

（CD3－CD16+CD56+），选用不同荧光素标记的单

抗标记相应细胞表面抗原，经孵育、溶血、洗涤等

步骤，采用美国BD公司FACS Canto Ⅱ流式细胞仪

进行分析，并利用自带软件计算不同淋巴细胞亚群

的百分数。

三、观察指标

比较轻症、重症患儿及对照组的体液免疫、

细胞免疫指标水平；同时比较不同疾病分期患儿及

对照组的体液免疫、细胞免疫指标水平；分析不同

疾病程度、不同分期与患儿免疫功能的相关性。 
四、统计学处理

采用SPSS 20.0软件进行统计分析。患儿日

龄、体重、免疫功能指标为计量资料且呈正态分

布，以 x ± s表示，两组间比较采用成组设计资料

的t检验，三组及以上比较采用方差分析；性别为

计数资料，统计分析采用χ2检验、Fisher确切概率

检验或非参数检验，新生儿感染性肺炎严重程度与

免疫指标的相关性分析采用Spearman相关分析。以

P ＜ 0.05为差异有统计学意义。

结    果

一、观察组重症、轻症患儿与对照组免疫功

能指标

轻症组患儿血清IgA、IgG1、IgG2、IgG4水
平、NK细胞比例较对照组显著降低，IgM、C3、
C4水平、CD8+ T细胞比例、CD19+ B细胞比例较

对照组显著升高，差异具有统计学意义（P均＜ 
0.05）；重症组患儿血清IgA、IgG1、IgG2、IgG3、
IgG4水平、CD3+ T细胞、CD4+ T细胞、NK细胞比例

及CD4/CD8较对照组、轻症组均显著降低，IgM、

C3、C4水平、CD8+ T细胞比例、CD19+ B细胞比例

较对照组、轻症组均显著升高，差异具有统计学意

义（P均＜ 0.05），详见表3。
二、观察组急性期、恢复期患儿与对照组免

疫功能指标

不同疾病分期比较发现，急性期患儿血清

IgA、IgG1、IgG2、IgG3、IgG4水平、CD3+ T细
胞、CD4+ T细胞、NK细胞比例及CD4/CD8均较恢

复期及对照组显著降低，而血清IgM、C3、C4水
平、CD8+ T细胞比例均较恢复期及对照组显著升

高，差异均有统计学意义（P均＜ 0.05），见表4。
三、新生儿感染性肺炎严重程度与免疫功能

指标的相关性

Spearman相关分析显示，血清IgA、IgG1、
IgG2、IgG3、IgG4水平、CD3+ T细胞、CD4+ T细
胞、NK细胞比例及CD4/CD8与新生儿感染性肺炎

严重程度呈负相关，血清C3水平、CD8+ T细胞比

例与新生儿感染性肺炎严重程度呈正相关（P均＜ 
0.05），见表5。

表 1  对照组及观察组轻症和重症新生儿的临床资料 

组别 例数 男/女（例） 孕周（ x ± s，周） 日龄（ x ± s，d） 出生体重（ x ± s，kg） 入院体重（ x ± s，kg）

对照组 60 30/30 38.65 ± 0.93          10.05 ± 3.20 3.12 ± 0.38 3.32 ± 0.49

观察组 60 32/28 38.78 ± 1.22 9.64 ± 3.12 3.09 ± 0.35 3.22 ± 0.43

    轻症组 39 20/19 38.80 ± 1.21 9.62 ± 3.10 3.10 ± 0.33 3.25 ± 0.40

    重症组 21 12/9 38.75 ± 1.24 9.66 ± 3.14 3.07 ± 0.36 3.20 ± 0.45

统计量 χ2 = 0.321 F = 0.102 F = 0.095 F = 0.076 F = 0.114

P值        0.852        0.849        0.873        0.922        0.836

http://www.baidu.com/link?url=mOUMeK0I_oPwHp6eQ0jUsxr72OVt02v0H-6nPMHuE3KcLaX85VgM5b4SVqGHpbbFcAn5qafnH87JIqgvXGTGG3Z5kA_YKuCrFc5_xbGpRVG
http://www.baidu.com/link?url=mOUMeK0I_oPwHp6eQ0jUsxr72OVt02v0H-6nPMHuE3KcLaX85VgM5b4SVqGHpbbFcAn5qafnH87JIqgvXGTGG3Z5kA_YKuCrFc5_xbGpRVG
http://www.baidu.com/link?url=tU_jdt-UaGVpwfr3D8R83Lc5-UG0cFuDr6D9uv6XeHayoEhmtjQuyquWi4Th-4z9iQ6GKh8mZocw6UgGaQHEDq
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表 2  对照组及观察组急性期和恢复期新生儿的临床资料 
组别 例数 男/女（例） 孕周（ x ± s，周） 日龄（ x ± s，d） 出生体重（ x ± s，kg） 入院体重（ x ± s，kg）

对照组 60 30/30 38.65 ± 0.93           10.05 ± 3.20 3.12 ± 0.38 3.32 ± 0.49

观察组 60 32/28 38.78 ± 1.22 9.64 ± 3.12 3.09 ± 0.35 3.22 ± 0.43

    急性期组 24 13/11 38.76 ± 1.25 9.61 ± 3.15 3.09 ± 0.34 3.24 ± 0.44

    恢复期组 36 19/17 38.81 ± 1.20 9.65 ± 3.11 3.11 ± 0.36 3.19 ± 0.41

统计量 χ2 = 0.011 F = 0.139 F = 0.089 F = 0.072 F = 0.147

P值        0.916        0.791        0.906        0.931        0.769

表 3  观察组重症、轻症患儿与对照组免疫功能指标（ x ± s）

指标
观察组（60例）

对照组（60例） F值 P值
轻症组（39例） 重症组（21例）

体液免疫

IgA（g/L）    0.78 ± 0.09c   0.32 ± 0.08ac   0.88 ± 0.12   2.036      0.021

IgM（g/L）    1.52 ± 0.63c   1.87 ± 0.66ac   1.04 ± 0.48   3.187      0.008

IgG1（mg/L）  845.72 ± 70.84b 542.50 ± 59.75ac 881.66 ± 75.73 16.078 ＜ 0.001

IgG2（mg/L）  48.90 ± 6.05b 40.31 ± 4.56ac 50.78 ± 6.33   6.901 ＜ 0.001

IgG3（mg/L） 217.48 ± 22.64 141.29 ± 13.54ac 221.84 ± 25.07 17.023 ＜ 0.001

IgG4（mg/L）  15.04 ± 1.21c   7.34 ± 0.62ac 15.93 ± 1.32   5.874 ＜ 0.001

C3（g/L）    1.68 ± 0.31c   2.04 ± 0.33ac   1.27 ± 0.24   2.859      0.012

C4（g/L）    0.41 ± 0.22c   0.52 ± 0.27ac   0.33 ± 0.12   2.786      0.014

细胞免疫

CD3+ T（%） 58.45 ± 4.42 46.51 ± 3.65ac 59.63 ± 4.55   7.024 ＜ 0.001

CD4+ T（%） 36.83 ± 3.44 26.54 ± 2.38ac 37.86 ± 3.77   6.923 ＜ 0.001

CD8+ T（%）  22.45 ± 2.40b 29.54 ± 3.21ac 21.05 ± 2.24   5.117 ＜ 0.001

CD4+/CD8+   1.62 ± 0.19   1.05 ± 0.08ac   1.66 ± 0.23   1.902      0.029

NK（%）  15.75 ± 1.72c 11.34 ± 1.07ac 16.83 ± 1.82   4.386      0.002

注：与轻症组比较，a：P ＜ 0.01；与对照组比较，b：P ＜ 0.05，c：P ＜ 0.01。轻症组 vs. 对照组：IgA、IgM、IgG1、IgG2、IgG4、C3、C4、
CD8

+ T 和 NK% 水平差异均有统计学意义（P 均＜ 0.05）；重症组 vs. 对照组、轻症组 vs. 重症组：体液免疫和细胞免疫指标差异均有统计学意义（P
均＜ 0.05） 

表 4  观察组急性期、恢复期患儿与对照组免疫功能指标（ x ± s）

指标
观察组（60例）

对照组（60例） F值 P值
急性期（24例） 恢复期（36例）

体液免疫

IgA（g/L）   0.62 ± 0.07bd    0.78 ± 0.10d   0.88 ± 0.12 2.304      0.018

IgM（g/L）   1.64 ± 0.72bd    1.29 ± 0.33d   1.04 ± 0.48 3.947      0.005

IgG1（mg/L） 739.60 ± 65.54bd  829.83 ± 71.46c 881.66 ± 75.73       20.556 ＜ 0.001

IgG2（mg/L） 45.89 ± 5.27ad 48.85 ± 5.94 50.78 ± 6.33 7.837 ＜ 0.001

IgG3（mg/L） 190.81 ± 18.46bd  205.53 ± 21.75d 221.84 ± 25.07       15.403 ＜ 0.001

IgG4（mg/L） 12.35 ± 0.87bd  14.25 ± 1.06d 15.93 ± 1.32 4.296      0.003

C3（g/L）   1.81 ± 0.29bd    1.46 ± 0.22d   1.27 ± 0.24 2.779      0.015

C4（g/L）   0.45 ± 0.23ad   0.37 ± 0.13   0.33 ± 0.12 1.862      0.033

细胞免疫

CD3+（%） 54.27 ± 3.65bd  57.82 ± 3.77c 59.63 ± 4.55 3.445      0.007

CD4+（%） 33.23 ± 3.21ad  35.61 ± 3.43d 37.86 ± 3.77 3.607      0.006

CD8+（%） 24.93 ± 2.76bd  22.54 ± 2.09d 21.05 ± 2.24 2.903      0.011

CD4/CD8   1.42 ± 0.14bd    1.55 ± 0.16d   1.66 ± 0.23 1.784      0.036

NK（%） 14.21 ± 1.34bd  15.87 ± 1.42d 16.83 ± 1.82 5.023 ＜ 0.001

注：与恢复期比较，a：P ＜ 0.05、b：P ＜ 0.01；与对照组比较，c：P ＜ 0.05、d：P ＜ 0.01；急性期 vs. 对照组：体液免疫和细胞免疫指标水平差

异均有统计学意义（P 均＜ 0.001）；恢复期 vs. 对照组：IgA、IgM、IgG1、IgG3、IgG4、CD3
+ T、CD4

+ T、CD4/CD8 和 NK% 差异均有统计学意义（P
均＜ 0.05）；急性期 vs. 恢复期：体液免疫和细胞免疫指标水平差异均有统计学意义（P 均＜ 0.05）
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讨    论

新生儿感染性肺炎为新生儿多发病，因胎龄、

病原体、起病时间差异，临床表现缺乏典型性，加

之新生儿呼吸道尚未发育成熟，缺少辅助性Ｔ细胞

且抗体、补体、溶菌酶等含量低下或活性不足，同

时，咳嗽反射以及呼吸道上皮细胞纤毛运动较弱

等，导致病情进展迅速，一旦发病病情多危重[5-9]。

新生儿发生感染性肺炎，致病微生物破坏机体免疫

防线从而出现病理改变，同时，机体免疫系统被激

活，产生一系列免疫应答，导致宿主细胞表面抗原

结构改变，免疫功能出现异常[10-11]。因此，感染性

肺炎新生儿的免疫功能变化可反映其不同病情和疾

病分期。 
体液免疫主要通过效应B细胞所产生的抗体以

保护机体的免疫机制，是适应性免疫的重要组成部

分，包括IgG、IgA、IgM及C3和C4，其中IgG可以发

挥激活补体及中和作用，IgA可起到抗感染及自然被

动免疫的效果，IgM则可有效抗感染和激活补体。有

研究通过比较反复发生肺炎患儿与各项指标均正常

的健康儿童，结果发现前者IgG和IgA显著更低于后

者，故其认为肺炎患儿免疫功能发生紊乱[12]。本研

究显示，重症及急性期感染性肺炎患儿IgG、IgA水

平较轻症组、恢复期患儿显著降低，IgM水平显著

升高，与文献报道基本一致，因随着感染的发生，

发挥激活补体及中和之用的IgG、IgA不断消耗，但

新生儿自身合成能力不足，导致其水平显著降低，

而机体大量合成IgM，表现为IgM水平随病情加重而

升高[13-16]。病原体与IgG、IgM的结合沉积可通过经

典途径激活补体系统，而补体激活可促进抗体形成

以及对病原体的杀伤作用，因此，C3水平异常表达

提示机体体液免疫功能紊乱，同时产生的活性物质

可直接作用于沉积部位，引起中性粒细胞聚集，诱

发局部炎症，加重感染性肺炎[17-20]。本研究显示，

重症及急性期患儿C3、C4水平较轻症组、恢复期患

儿显著升高，进一步证实了感染性肺炎新生儿的体

液免疫发生紊乱，且与疾病严重程度有关。

T淋巴细胞亚群对维持机体细胞免疫功能相对

稳定具有重要意义。CD3是外周血成熟T淋巴细胞

的标记物，其水平反映Ｔ细胞免疫功能。CD4、
CD8分别是辅助性Ｔ细胞、抑制性Ｔ细胞和细胞毒

性Ｔ细胞亚群的表面抗原，两类细胞亚群相互作

用、相互制约，共同维系机体免疫系统的动态平

衡，确保细胞免疫正常发挥作用[21]。杨香红等[22]通

过研究肺炎患儿的细胞免疫功能发现，其T淋巴细

胞水平均低于健康儿童，而B细胞则相对升高。本

研究显示，重症组、急性期患儿CD3+ T细胞、CD4+ 
T细胞及CD4/CD8较轻症组、恢复期均显著降低，

CD8+ T细胞比例则显著升高，提示感染性肺炎新生

儿T淋巴细胞功能受限，存在细胞免疫紊乱，与文

献报道基本一致。而CD3+ T细胞、CD4+ T细胞数量

和比例降低，导致其辅助Ｂ细胞释放免疫球蛋白的

功能降低[23]，这也是重症组、急性期患儿CD19+ B
淋巴细胞比例升高，但其体液免疫功能仍下降的原

表 5  新生儿感染性肺炎严重程度与免疫指标的相关性

免疫指标 r值 P值

IgA －0.826 ＜ 0.001

IgM     0.227      0.081

IgG1 －0.826 ＜ 0.001

IgG2 －0.665 ＜ 0.001

IgG3 －0.822 ＜ 0.001

IgG4 －0.826 ＜ 0.001

C3     0.467 ＜ 0.001

C4     0.146      0.265

CD3+ －0.816 ＜ 0.001

CD4+ －0.794 ＜ 0.001

CD8+     0.788 ＜ 0.001

CD4/CD8 －0.824 ＜ 0.001

NK －0.820 ＜ 0.001

CD19+     0.451 ＜ 0.001
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因。活化的NK细胞可分泌多种细胞因子，发挥免

疫调节作用，参与机体Th1型免疫反应[24-25]。而新

生儿主要以Th2细胞为主，缺少Th1细胞所分泌的

抗炎因子，因而易发生感染，而重症、急性期患儿

NK细胞显著降低，提示NK细胞的减少与感染性肺

炎的发展相关。

综上，感染性肺炎新生儿以 I g G、 I g A、

CD3+、CD4+、CD4+/CD8+水平降低，IgM、C3、
C4及CD8+水平升高为主的细胞免疫和体液免疫功

能下降，与疾病严重程度呈负相关，且疾病不同阶

段对免疫功能的影响较大，应加强对该类患儿免疫

功能的调控。可通过动态监测新生儿免疫功能指标

的变化，及时了解病情进展，以有效指导临床治

疗，降低其病死率。
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