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·论著·

中性粒细胞CD64指数联合降钙素原

和超敏C反应蛋白对新生儿宫内细菌

感染的诊断价值
王智灵 1  蔡江云 1  王丹虹 2

【摘要】目的  探讨中性粒细胞CD64指数联合降钙素原（PCT）、超敏C反应蛋白（hs-CRP）对

新生儿宫内细菌感染的诊断价值。方法  选取2017年8月至2018年8月海口市妇幼保健院新生儿科收治

的有宫内细菌感染高危因素的新生儿共138例作为研究对象，根据感染结局分为感染组（28例）和非

感染组（110例），采用流式细胞术检测中性粒细胞CD64指数，采用免疫荧光快速定量检测血清PCT
和hs-CRP水平；观察两组患者中性粒细胞CD64指数、PCT、hs-CRP表达，并采用受试者工作特征曲线

（ROC曲线）分析联合检测对新生儿宫内细菌感染的诊断价值。结果  感染组患儿中性粒细胞CD64指数           
[（0.89 ± 0.25）%]、PCT [（2.24 ± 0.53）ng/ml]和hs-CRP水平[（21.25 ± 2.37）mg/L]均显著高于非感染组新

生儿 [CD64指数：（0.26 ± 0.08）%、PCT：（0.42 ± 0.09）ng/ml、hs-CRP：（6.37 ± 1.33）mg/L]，差异均有

统计学意义（t = 22.475、P ＜ 0.001，t = 34.459、P ＜ 0.001，t = 44.171、P ＜ 0.001）；ROC曲线分析

显示，CD64指数 + PCT + hs-CRP联合检测曲线下面积为0.897，敏感性为85.71%、特异性为92.73%、

准确度为91.30%，高于两指标联合检测及单独指标检测；且3指标联合检测误诊率（7.27%）和漏诊

率（14.29%）也较低。结论  中性粒细胞CD64指数和PCT可作为新生儿宫内细菌感染早期诊断检测指

标，而CD64指数、PCT和hs-CRP三者联合检测可显著提高诊断的敏感性、特异性和准确度。
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【Abstract】Objective  To investigate the diagnostic value of neutrophil CD64 index combined 
with procalcitonin (PCT) and hypersensitive C-reactive protein (hs-CRP) in neonatal intrauterine bacterial 
infection. Methods  Total of 138 neonates with high risk factors of intrauterine bacterial infection in 
Department of Neonatology, Haikou Maternal and Child Health Hospital from August 2017 to August 2018 
were selected, according to the infection outcomes, 138 neonates were divided into infection group (28 cases) 
and non-infection group (110 case), CD64 index of neutrophils was measured by flow cytometry, the levels 
of serum PCT and hs-CRP were detected by immunofluorescence assay. CD64 index, expressions of PCT 
and hs-CRP in neutrophils of the two groups were observed, respectively; the diagnostic value of combined 
detection for neonatal intrauterine bacterial infection was also analyzed by receiver operating characteristic 
curve (ROC curve). Results  CD64 index [(0.89 ± 0.25)% ], PCT [(2.24 ± 0.53) ng/ml] and hs-CRP [(21.25 ±         
2.37) mg/L] of neutrophils in the infection group were significantly higher than those in the non-infection 
group [CD64: (0.26 ± 0.08)%, PCT: (0.42 ± 0.09) ng/ml, hs-CRP: (6.37 ± 1.33) mg/L], with significant 
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differences (t = 22.475, P < 0.001; t = 34.459, P < 0.001; t = 44.171, P < 0.001). ROC curve analysis showed 
that the area under CD64 index + PCT + hs-CRP combined detection curve was 0.897, with the sensitivity 
for 85.71%, specificity for 92.73%, accuracy for 91.30%, which were higher than that of the two indicators 
combined detection and single indicator detection, and the misdiagnosis rate of the three indicators combined 
detection was 7.27% and the missed diagnosis rate was 14.29%. Conclusions  Neutrophil CD64 index and 
PCT could be taken as early diagnostic indexes for neonatal intrauterine bacterial infection, the combined 
detection of CD64 index, PCT, and hs-CRP could significantly improve the sensitivity, specificity and 
accuracy of diagnosis.

【Key words】Neutrophil CD64; Procalcitonin; High sensitivity C-reactive protein; Newborn; 
Intrauterine bacterial infection; Diagnostic value

宫内感染是造成新生儿死亡重要原因之一，

可引起新生儿心肌损伤、呼吸窘迫综合征、新生

儿败血症及新生儿脑损伤等疾病，对新生儿危害

较大[1]。因宫内细菌感染早期不易发现，传统感染

指标如白细胞（white blood cell，WBC）计数和

C-反应蛋白（C-reaction protein，CRP）等敏感性

差，且易受围生期因素干扰，而作为金标准的细

菌学培养阳性率低，培养耗时较长、易污染，故

寻找敏感性高、特异性强检测指标成为该领域研

究重点[2-4]。

近年来对中性粒细胞CD64的研究不断增多，

CD64在正常机体内低表达，当受到细菌等刺激后

在中性粒细胞表面大量表达，有研究发现CD64
在新生儿败血症中具有较高的特异性 [5-6]。而降

钙素原（procalcitonin，PCT）和超敏C反应蛋白

（hypersensitive-CRP，hs-CRP）为临床常用的感

染性疾病检测指标[7-8]。但关于中性粒细胞CD64指
数、PCT和hs-CRP联合诊断新生儿宫内细菌感染的

报道较少，本研究探讨中性粒细胞CD64指数联合

PCT和hs-CRP对新生儿宫内细菌感染的诊断价值，

为其早期诊断寻找新的检测手段，报道如下。

资料与方法

一、一般资料

选取2017年8月至2018年8月海口市妇幼保健

院新生儿科收治的伴有宫内细菌感染高危因素的

138例新生儿作为研究对象。

1. 宫内细菌感染高危因素纳入标准：①妊娠

晚期出现WBC计数、CRP升高；②产前或产时发

热；③新生儿出生时出现窒息、胎儿宫内窘迫；④

胎膜早破≥ 12 h；⑤羊水过少或Ⅲ度粪染；⑥伴有

阴道炎、盆腔炎等其他部位炎症；⑦脐带异常或胎

盘早剥；符合上述之一者即定义为存在宫内细菌感

染高危因素。

2. 排除标准：①孕妇有严重妇科疾病史；②

孕妇合并性生殖道畸形；③孕妇合并恶性肿瘤。

3. 分组：根据感染结局分为感染组（28例）

和非感染组（110例）。感染组新生儿血培养阳

性或阴性，但临床诊断为呼吸功能不全、呼吸＞        
60次/min、皮肤发灰及血压降低等，且出生后2 d
内血清CRP＞ 10 mg/L。非感染组新生儿出生后2 h
内血培养阴性，且2 d内血清CRP水平正常。

本研究经本院伦理委员会审核批准（批准

号：LL-20170024），且孕妇与家属对本研究均知

情，并签署知情同意书。 
二、感染判断标准[10]

血培养为阳性，临床表现为皮肤发灰、呼吸

暂停、呼吸＞ 60次/min、呼吸功能不全、血压降

低、嗜睡、心动过缓或过速、肌张力减低，出生      
2 d内CRP＞ 10 mg/L。

三、方法

1. CD64指数检测：采用流式细胞术检测，

CD64检测试剂购自美国TRILLIU MDIAGNOs TICS 
LLC公司，BD FACS Canto Ⅱ流式细胞仪购自美国

BD公司，分析软件购自美国Verity Software House公
司，检测步骤如下：分别取抗凝全血和混合抗体各

50 μl于流式专用试管中，室温避光15 min，加溶血素

1 ml，室温避光孵育15 min，取5 μl荧光微球溶液

于完全溶血的样本中，上流式细胞仪检测，CD64
指数＞ 0.3%为阳性。

2. PCT和hs-CRP检测：采用免疫荧光快速定

量检测技术：PCT和hs-CRP试剂盒、i-CHROMA 
Reader免疫荧光分析仪均购自韩国Boditech MED 
Inc公司，检测步骤如下：取静脉血1.5 ml于离心管

中，3 500 r/min离心5 min（离心半径r = 8 cm），
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取分离血清150 μl与检测缓冲液混匀，取75 μl混合

液置于反应板加样孔中，反应3 min，采用免疫荧

光分析仪检测血清中PCT、hs-CRP浓度，PCT＞ 
0.5 ng/ml为阳性，hs-CRP＞  10 mg/L为阳性。

四、统计学处理

采用SPSS 18.0软件进行统计分析，计量资料

（中性粒细胞CD64指数、PCT和hs-CRP水平）

采用 x ± s描述，均呈正态分布，进行独立样本t检
验；计数资料（性别、早产、顺产及剖宫产例数

百分比）采用卡方检验；采用受试者工作特征曲

线（receiver operating characteristic curve，ROC曲
线）分析中性粒细胞CD64指数、PCT、hs-CRP及
联合检测的ROC曲线下面积、敏感性、特异性、

95%置信区间、约登指数，并计算阳性预测值、阴

性预测值、准确度、误诊率及漏诊率；以P ＜ 0.05
为差异有统计学意义。

结    果

一、两组新生儿的基本资料

感染组新生儿中血培养阳性5例，临床诊断23
例；两组新生儿性别、是否早产、剖宫产等一般

资料比较，差异均无统计学意义（P均＞ 0.05），

见表1。 
二、两组新生儿中性粒细胞CD64指数、PCT

和hs-CRP水平 
感染组新生儿中性粒细胞 C D 6 4 指数为           

（0.89 ± 0.25）%、PCT为（2.24 ± 0.53）ng/ml、
hs-CRP为（21.25 ± 2.37）mg/L，均显著高于非感染

组新生儿（0.26 ± 0.08）%、（0.42 ± 0.09）ng/ml和
（6.37 ± 1.33）mg/L，差异均有统计学意义（P均＜ 
0.05），见表2。

三、中性粒细胞CD64指数、PCT和hs-CRP及
联合检测对新生儿宫内细菌感染诊断价值

分别以宫内细菌感染新生儿中性粒细胞CD64
指数、PCT、hs-CRP表达水平绘制ROC曲线，中

性粒细胞CD64指数、PCT、hs-CRP联合检测曲线

下面积、敏感性、特异性和约登指数最高，分别

为0.897、85.71%、92.73%和0.7844。单独指标检

测时，PCT阳性预测值、阴性预测值、准确度略

高于CD64指数、hs-CRP检测；联合指标检测时，

CD64指数 + PCT + hs-CRP联合检测阳性预测值

75.00%、阴性预测值96.23%、准确度91.30%，均

略高于两指标联合检测及单独指标检测，且3指标

联合检测误诊率（7.27%）与漏诊率（14.29%）均

较低，详见表3和图1。

表 1  两组新生儿一般资料

组别 例数 性别（男/女，例） 早产 [例（%）] 顺产 [例（%）] 剖宫产 [例（%）]

非感染组 110 64/46 29（26.36） 80（72.73） 30（27.27）

感染组 28 16/12   8（28.57） 21（75.00）   7（25.00）

χ2值 0.010 0.055 0.059 0.059

P值 0.921 0.814 0.808 0.808

表 2  两组新生儿中性粒细胞 CD64 指数、PCT 和 hs-CRP 水平（ x ± s）
组别 例数 CD64指数（%） PCT（ng/ml） hs-CRP（mg/L）

非感染组 110 0.26 ± 0.08 0.42 ± 0.09   6.37 ± 1.33

感染组 28 0.89 ± 0.25 2.24 ± 0.53 21.25 ± 2.37

t值    22.475    34.459     44.171

P值 ＜ 0.001 ＜ 0.001  ＜ 0.001

表 3  CD64 指数、PCT 和 hs-CRP 及联合诊断新生儿宫内细菌感染价值

项目 曲线下面积 敏感性（%） 特异性（%） 95%CI 约登指数

CD64指数 0.813 71.43 86.36 0.736～0.892 0.5779

PCT 0.848 82.14 89.09 0.761～0.916 0.7123

hs-CRP 0.712 46.43 90.91 0.635～0.841 0.3734

联合检测 0.897 85.71 92.73 0.802～0.947 0.7844
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 讨    论

新生儿宫内细菌感染的发生率随着女性妇科

疾病及用药种类增多呈显著升高趋势，有研究报道

国外宫内细菌感染发生率为4.00%～10.50%，国内

发生率为0.67%～5.00%，严重威胁新生儿生命健

康[11-12]。宫内细菌感染早发现、早治疗对降低新生

儿病死率极为关键，然而宫内细菌感染临床症状不

明显，缺乏快速有效的早期诊断手段。因此，本研

究旨在通过采用中性粒细胞CD64指数、PCT和hs-
CRP联合检查为新生儿宫内细菌感染提供有效诊断

途径。

中性粒细胞CD64属于免疫球蛋白家族重要成

员之一，对IgG具有高亲和性，能够对其进行识

别，CD64主要分布于抗原递呈细胞（单核细胞、

巨噬细胞、树突状细胞等）表面呈低水平表达，

当机体受到感染时释放的大量致炎细胞因子可刺

激CD64于4～6 h内快速升高，较多研究证实CD64
可作为机体感染早期诊断指标[13-15]。如Xiong等[16]

研究发现中性粒细胞CD64指数可作为血液科感染

者早期诊断指标，CD64指数、PCT及白细胞介素-6
（interleukin-6，IL-6）联合检测可进一步提高敏感

性。本研究显示，感染组患儿中性粒细胞CD64指
数显著高于非感染组新生儿，与宫爱华等[17]研究一

致，提示新生儿宫内细菌感染发生可能与中性粒细

胞CD64指数升高有关。

PCT是一种糖蛋白，主要由甲状腺C细胞分泌，

在正常机体内含量极低，当机体感染时，PCT在
CRP和IL-6等细胞因子刺激下，可在肺、肾、肝脏

及肌肉等多种器官实质细胞中大量释放，提供机体

PCT水平，其半衰期较长，PCT在新生儿出生后2 d
内有生理性升高，但72 h后降至0.5 ng/ml以下[18-20]。

有研究表明脐带血清PCT在新生儿宫内细菌感染中

升高，具有较高灵敏度和阳性预测值[21]。本研究

显示感染组新生儿PCT水平显著高于非感染组新生

儿，与上述研究一致，提示PCT在新生儿宫内细菌

感染患儿血清中高表达。

CRP是机体发生炎症或损伤时由肝脏合成的一

种急性时相反应蛋白，当机体被细菌感染或受创伤

时CRP会出现相应升高，但有研究发现新生儿机体

多项功能发育不成熟，发生感染时CRP升高并不显

著，易漏诊，而hs-CRP是应用超敏技术检测血清或

体液中低水平的CRP，是目前临床应用较广泛的生

物学标记[22]。本研究显示感染组新生儿血清hs-CRP
水平均显著高于非感染组新生儿，与孙晓霞等[23]研

究一致，提示宫内细菌感染新生儿存在血清hs-CRP
水平升高现象。

ROC曲线分析显示，中性粒细胞CD64指数、

PCT和hs-CRP联合诊断新生儿宫内细菌感染的曲线

下面积、敏感性、特异性和约登指数最高，与秦

道建等[24]和谭冲等[25]研究基本一致，CD64指数和

PCT单独检测诊断新生儿宫内细菌感染的敏感性和

特异性均较高，而三者联合检测诊断价值更高。

通过计算阳性预测值、阴性预测值、准确度、误

诊率及漏诊率显示，单指标检测时，PCT阳性预测

值、阴性预测值、准确度较高，联合指标检测时，

CD64指数 + PCT + hs-CRP联合检测阳性预测值、

阴性预测值、准确度略高于两指标联合检测及单独

图1  中性粒细胞CD64指数、PCT和hs-CRP联合诊断新生儿

宫内细菌感染的ROC曲线

续表 3

项目 阳性预测值（%） 阴性预测值（%） 准确度（%） 误诊率（%） 漏诊率（%）

CD64指数 57.14 92.23 83.33 13.64 28.57

PCT 65.71 95.15 87.68 10.91 17.86

hs-CRP 56.52 86.96 81.88 9.09 53.57

联合检测 75.00 96.23 91.30 7.27 14.29
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指标检测，且误诊率与漏诊率也较低，提示中性粒

细胞CD64指数、PCT和hs-CRP联合检测新生儿宫

内细菌感染准确度高，误诊率、漏诊率低，诊断价

值更高。

综上，中性粒细胞CD64指数和PCT在新生儿

宫内细菌感染中具有较高敏感性和特异性，CD64
指数、PCT和hs-CRP三者联合诊断新生儿宫内细菌

感染的价值更高。但本研究样本量较少，同时围生

期干扰因素较多，需要进一步扩大样本量证实中性

粒细胞CD64指数、PCT和hs-CRP对新生儿宫内细

菌感染早期诊断价值。
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