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干扰素调节因子5、粒细胞-巨噬细胞集落刺激因子
在细菌性肺炎病儿血清中的表达及预后价值
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摘要 目的 探讨干扰素调节因子 5（interferon regulatory factor 5，IRF5）、粒细胞-巨噬细胞集落刺激因子（granulocyte-macro‑
phage colony-stimulating factor，GM-CSF）在细菌性肺炎病儿血清中的表达变化及疾病预后价值。方法 选取 2019年 4月至
2021年 5月中国人民解放军联勤保障部队第九二八医院收治的细菌感染性肺炎病儿 96例作为细菌组，同期非细菌感染性肺
炎病儿88例作为非细菌组，另外选取健康体检儿童96例为对照组，收集检测三组病儿基本临床资料。检测血清中 IRF5、GM-CSF
及其组间差异；采用 Pearson法分析细菌性肺炎病儿血清 IRF5、GM-CSF水平与病情指标的相关性；应用受试者操作特征曲线
（ROC曲线）分析 IRF5、GM-CSF及二者联合预测细菌性肺炎预后的价值。结果 细菌组血清 IRF5水平［（38.85±13.86）ng/L］显
著高于非细菌组［（11.15±4.37）ng/L］和对照组［（10.76±1.55）ng/L］，且重症组高于轻症组（P<0.05）；细菌组血清GM-CSF水平
［（54.73±16.56）ng/L］显著低于非细菌组［（246.73±28.94）ng/L］和对照组［（250.64±55.67）ng/L］，且重症组低于轻症组（P<0.05）。
重症组气促、吐沫、三凹征、肺部明显湿啰音比例、C反应蛋白（C-reactive protein，CRP）、白细胞水平显著高于轻症组、非细菌组
（P<0.05）轻症组、非细菌组CRP水平显著高于对照组（P<0.05），非细菌组CRP水平显著高于对照组（P<0.05）。血清 IRF5水
平与 CRP、

，

白细胞、临床肺部感染评分（clinical pulmonary infection score，CPIS）均呈正相关（r=0.34、0.36、0.41，P<0.05）血清
GM-CSF水平与CRP、白细胞、CPIS均呈负相关（r=−0.40、−0.32、−0.45，P<0.05）。预后不良组血清 IRF5水平高于预后良好

，

组，

血清GM-CSF水平低于预后良好组（P<0.05）。ROC曲线显示，IRF5、GM-CSF对预后预测的AUC分别为 0.90、0.87，二者联合对
预后预测的AUC为 0.96，明显高于二者单独诊断，（Z联合 vs.IRF5=2.86，P=0.004；Z联合 vs.GM-CSF =2.24，P=0.025），其灵敏度、特异度分别
为 90.32%、90.77%。结论 细菌性肺炎病儿血清 IRF5水平升高，GM-CSF水平降低，二者在评估病情进展及疾病预后预测方
面具有较高的价值。

关键词 肺炎，细菌性； 干扰素调节因子5； 粒细胞-巨噬细胞集落刺激因子； 表达变化； 预后价值
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Abstract Objective To investigate the expression changes of interferon regulatory factor 5 (IRF5) and granulocyte-macrophage col‑
ony-stimulating factor (GM-CSF) in serum of children with bacterial pneumonia and their prognostic value.Methods From April 2019 
to May 2021, Ninety-six children with bacterial pneumonia, who were admitted to The 928th Hospital of the Joint Logistics Support
Force of the People's Liberation Army of China, were included as the bacterial group. Meantime, 88 children with non-bacterial pneu‑
monia were included as the non-bacterial group. In addition, 96 healthy children were chosen as the control group. The basic clinical
data of the three groups were collected and detected. Serum IRF5 and GM-CSF were detected and the differences between groups were
compared. Pearson's correlation coefficient was applied to analyze the correlation between serum IRF5 and GM-CSF levels and disease 
indicators in children with bacterial pneumonia; ROC curve was applied to analyze the values of IRF5, GM-CSF and their combination 
in predicting the prognosis of bacterial pneumonia.Results The serum IRF5 level [(38.85±13.86) ng/L] in the bacterial group was ob‑
viously higher than that in the non-bacterial group [(11.15±4.37) ng/L] and the control group [(10.76±1.55) ng/L], and the severe group 
higher than the mild group (P<0.05); the serum GM-CSF level [(54.73±16.56) ng/L] in the bacterial group was obviously lower than that 
in the non-bacterial group [(246.73±28.94) ng/L] and the control group [(250.64±55.67) ng/L], and the severe group was lower than the
mild group (P<0.05). The severe group had obviously higher proportions of shortness of breath, spit, three concave signs, the obvious
moist rales in the lungs, and levels of C-reactive protein (CRP), white blood cell (WBC) than the mild group and the non-bacterial group 
(P<0.05), and the mild group and non-bacterial group had obviously higher levels of CRP than the control group (P<0.05), the level of 
CRP in the non-bacterial group significantly higher than that in the control group (P<0.05). Serum IRF5 level was positively correlated 
with CRP, WBC, and pulmonary infection score (CPIS) (r=0.34, 0.36, 0.41, respectively; P<0.05), and serum GM-CSF level was nega‑
tively correlated with CRP, WBC, and CPIS scores (r=−0.40,−0.32,−0.45, respectively; P<0.05). The serum IRF5 level in the poor prog‑
nosis group was higher than that in the good prognosis group, and the serum GM-CSF level was lower than that in the good prognosis 
group (P<0.05). The ROC curve showed that the AUCs of IRF5 and GM-CSF for prognosis prediction were 0.90 and 0.87, respectively,
and the AUC of the combination of the two was 0.96, which was obviously higher than that of the two alone, (Z combined vs. IRF5=2.86, P= 
0.004 ; Z combined vs. GM-CSF=2.24, P=0.025), and the sensitivity and specificity were 90.32% and 90.77%, respectively.Conclusion Serum 
IRF5 level is increased and GM-CSF level is decreased in children with bacterial pneumonia, both of which have high value in evaluat‑
ing disease progression and predicting disease prognosis.
Keywords Pneumonia,bacterial; Interferon regulatory factor 5; Granulocyte-macrophage colony-stimulating factor; Changes in 
expression; Prognostic value

肺炎是一种儿童常见疾病，尽管近年来因肺炎

导致的儿童死亡人数显著减少，但肺炎仍持续影响

幼儿生命安全，尤其是在发展中国家［1-2］。其早期症

状主要为发热气促，易与普通感冒发热混淆从而耽

误最佳治疗时机，病情严重者会进展为重症甚至导

致并发症的发生，且这种情况可能持续到成年造成

支气管扩张症并表现为慢性阻塞性肺病［3］。因此，

改善病儿预后非常重要。干扰素调节因子 5（inter‑
feron regulatory factor 5，IRF5）是一种调节炎症和免
疫反应的转录因子，它主要在树突状细胞、B细胞、
巨噬细胞和单核细胞中表达［4］。研究报道，IRF5可
能参与由细菌引起的细菌性肺炎炎症反应［5］。此

外，IRF5可诱导炎症因子和趋化因子等，为参与社
区 获 得 性 肺 炎（community-acquired pneumonia，
CAP）发病机制的因子［6］。粒细胞-巨噬细胞集落刺

激 因 子（granulocyte-macrophage colony-stimulating 
factor，GM-CSF）对感染和肺损伤都有保护作用，因
其对巨噬细胞生物学、表面活性剂稳态的影响而广

受好评［7］。GM-CSF作为一种可诱导的效应分子，在
细菌性肺炎期间负责控制损伤［8］。关于 IRF5、GM-

CSF在细菌性肺炎病儿血清中的表达及其对病儿预

后的影响目前研究尚不深入。本研究测定 IRF5、
GM-CSF在细菌性肺炎病儿血清中的表达水平并分
析其对疾病预后的预测价值，以期为细菌性肺炎的

病情评估及预后评价提供理论依据。

1　资料与方法 
1.1　一般资料　选取 2019年 4月至 2021年 5月中
国人民解放军联勤保障部队第九二八医院收治的

细菌感染性肺炎病儿 96例作为细菌组，其中男 45
例，女 51例，年龄（5.62±1.16）岁，身体质量指数
（BMI）（21.18±2.24）kg/m2。纳入标准：（1）符合《诸
福棠实用儿科学》［9］相关细菌性肺炎诊断标准，其中

细菌性肺炎主要为肺炎链球菌及金黄色葡萄球菌，

支原体肺炎主要为肺炎支原体，病毒性肺炎主要为

（副）流感病毒、腺病毒及合胞病毒；（2）临床资料完
整；（3）监护人知晓并同意本研究过程。排除标准：
（1）心、肝、肾等主要脏器功能不全者；（2）其他感染
性或免疫系统疾病病儿；（3）凝血功能受损障碍病
儿。本研究经中国人民解放军联勤保障部队第九

二八医院医学伦理委员会批准（批号2019059）。
另选取本院同期非细菌感染性肺炎（病毒性肺

炎或支原体肺炎）病儿 88例作为非细菌组，其中男
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43例，女 45例；另外选取健康体检儿童 96例为对照
组，其中男 47例，女 49例。三组性别、年龄、BMI比
较差异无统计学意义。收集检测对照组、非细菌

组、轻症组和重症组病儿基本临床资料，包括年龄、

性别、BMI、收缩压、舒张压、心率、C 反应蛋白
（CRP）、白细胞计数，轻症组与重症组病儿疾病症状
（发热、气促、咳嗽、吐沫、三凹征及肺部明显湿啰

音等）。

1.2　酶联免疫吸附测定（ ELISA）检测血清 IRF5、 
GM-CSF水平　取所有受试儿童空腹静脉血 5 mL，
置于离心机上，4 ℃条件以半径 10 cm、3 000 r/min离
心 15 min，然后分离血清，取上清液，所有待测样本
置于−80 ℃冰箱保存。以 ELISA法检测血清 IRF5、
GM-CSF水平，试剂盒均购买自上海沪震生物，免疫
荧光法及全自动生化分析仪分别测定 CRP、白细
胞，所有操作均由同一名专业人员严格按照试剂盒

说明书及规范进行。

1.3　分组　依照临床肺部感染评分（clinical pulmo‑
nary infection score，CPIS）对细菌组病儿进行病情评
估［10］，参考参数有：体温、白细胞计数、气道分泌物、

氧合指数、气道吸取物培养及X线片 6项，各项 0~2
分，总分 12分，分为轻症组（0~6分，51例）和重症组
（>6~12分，45例）两个亚组。

预后判断［11］：根据病儿是否有并发症及治疗效

果评估病儿预后情况，分为预后良好组（n=65）和预
后不良组（n=31）。
1.4　统计学方法　采用 SPSS 25.0软件包进行数据
处理，计数资料以例（%）表示，采用χ 2检验进行组间

比较；计量资料各组血清中 IRF5、GM-CSF等的表达
水平以 x̄ ± s表示，两组间比较采用 t检验，多组间比
较使用单因素方差分析，进一步两两比较采用SNK-q
检验；采用Pearson法分析血清 IRF5、GM-CSF水平与
病情指标的相关性；应用受试者操作特征曲线（ROC
曲线）分析 IRF5、GM-CSF及二者联合预测细菌性肺
炎预后的价值。P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果 
2.1　血清 IRF5、GM-CSF水平比较　细菌组血清
IRF5水平显著高于非细菌组和对照组；细菌组血清
GM-CSF 水平显著低于非细菌组和对照组（P< 
0.05）。见表1。
2.2　不同严重程度细菌性肺炎病儿血清 IRF5、GM-

CSF水平比较　重症组血清 IRF5水平高于轻症组，
血清GM-CSF水平低于轻症组（P<0.05）。见表2。
2.3　对照组、非细菌组、轻症组、重症组临床资料比
较　重症组气促、吐沫、三凹征、肺部明显湿啰音比

例、心率、CRP、白细胞水平显著高于轻症组、非细菌

表 1　IRF5、GM-CSF在不同组儿童血清中的表达水平/
（ng/L，x̄ ± s）

组别 例数 IRF5 GM-CSF 
对照组 96 10.76±1.55 250.64±55.67 
非细菌组 88 11.15±4.37 246.73±28.94 
细菌组 96 38.85±13.86①② 54.73±16.56①② 

F值 337.85 836.62 
P值 <0.001 <0.001
注：IRF5为干扰素调节因子 5，GM-CSF为粒细胞-巨噬细胞集落

刺激因子。

①与对照组相比，P<0.05。②与非细菌组相比，P<0.05。
表 2　细菌性肺炎病儿轻症组与重症组血清 IRF5、GM-CSF

水平比较（/ ng/L，x̄ ± s）
组别 例数 IRF5 GM-CSF 
轻症组 51 30.21±7.88 62.68±13.52 
重症组 45 48.64±9.96 45.72±10.55 
t值 10.11 6.79 
P值 <0.001 <0.001
注：IRF5为干扰素调节因子 5，GM-CSF为粒细胞-巨噬细胞集落

刺激因子。

组（P<0.05）轻症组、非细菌组 CRP水平显著高于
对照组（P<0.05）

，

非细菌组CRP水平显著高于对照
组（P<0.05）。见表

，

3。
2.4　细菌性肺炎病儿 IRF5、GM-CSF与 CRP、白细
胞、 CPIS的相关性　血清 IRF5水平与 CRP、白细
胞、CPIS均呈正相关（r=0.34、0.36、0.41，P<0.05），血
清GM-CSF水平与CRP、白细胞、CPIS均呈负相关（r 
=−0.40、−0.32、−0.45，P<0.05）。见表4。
2.5　不同预后病儿血清 IRF5、GM-CSF水平比
较　预后不良组血清 IRF5水平高于预后良好组，血
清 GM-CSF 水 平 低 于 预 后 良 好 组（P<0.05）。
见表5。
2.6　IRF5、GM-CSF及二者联合预测细菌性肺炎
病儿预后的价值　ROC曲线显示，IRF5对预后预测
的曲线下面积（area under the curve，AUC）为 0.90，截
断值为 37.84 ng/L，其灵敏度、特异度分别为
93.55%、70.77%；GM-CSF 对预后预测的 AUC 为
0.868，截断值为 58.84 ng/L，其灵敏度、特异度分别
为 96.77%、64.22%；二者联合对预后预测的AUC为
0.959，明显高于二者单独诊断（Z联合 vs.IRF5=2.86、P= 
0.004；Z联合 vs.GM-CSF =2.24、P=0.025）其灵敏度、特异度
分别为90.32%、90.77%。见表6。

，

3　讨论
肺炎有细菌性肺炎、病毒性肺炎和支原体肺

炎，其中细菌性肺炎发生率最高，且最易发展为重

症肺炎［12］。细菌性肺炎早期表现主要为呼吸系统

症状如胸痛、咳痰，但儿童抵抗力低且多数不具备
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表 3　对照组、轻症组与重症组儿童临床资料比较

项目 对照组（n=96） 非细菌组（n=88） 轻症组（n=51） 重症组（n=45） F（χ 2）值 P值

年龄（岁，/ x̄ ± s）
男性/例（%）
BMI/（kg/m2，x̄ ± s）
症状/例（%）
发热

5.67±1.20 
47（48.96）
21.41±5.81 

6.02±1.36 
40（45.45）

21.05±3.52 

73（82.95）

6.01±1.34 
25（49.02）

21.32±6.07 

46（90.20）

5.94±1.57 
20（44.44）

21.54±3.67 

43（95.56）

1.29
（0.43）

0.13

（4.80）

0.277 
0.934 
0.944 

0.091 
气促 65（73.86） 36（70.59） 42（93.33） （8.59） 0.014 
咳嗽 79（89.77） 48（94.12） 41（91.11） （0.77） 0.680 
吐沫 1（1.14） 1（1.96） 26（57.78） （83.65） <0.001 
三凹征 3（3.41） 2（3.92） 20（44.44） （48.32） <0.001 
肺部明显湿啰音 2（2.27） 3（5.88） 33（73.33） （101.14） <0.001 

收缩压（/ mm/Hg，x̄ ± s）
舒张压（/ mm/Hg，x̄ ± s）
心率（次/ /分，x̄ ± s）
CRP/（mg/L，x̄ ± s）
白细胞计数（/ ×109/L，x̄ ± s）

113.57±21.54 
76.42±15.67 
96.54±12.34 

5.31±1.14 
10.34±2.57

114.63±29.81 
76.53±17.54 
97.67±16.37 
51.38±16.92① 

11.37±3.71①

115.34±24.34 
77.31±14.79 
97.81±14.68 
85.37±28.52①② 

20.19±4.87①②

注：BMI为身体质量指数，CRP为C反应蛋白。

116.33±35.87 
77.95±16.38 

108.32±34.18①②③ 

152.57±36.34①②③ 

26.51±5.66①②③ 

0.11 
0.12 
4.34 

528.37 
220.17 

0.954 
0.951 
0.005 

<0.001 
<0.001

①与对照组相比，P<0.05。②与非细菌组相比，P<0.05。③与轻症组相比，P<0.05。
表 4　细菌性肺炎病儿96例 IRF5、GM-CSF与CRP、白细胞、

CPIS的相关性
CRP 白细胞 CPIS 

指标
r值 P值 r值 P值 r值 P值

IRF5 0.42 <0.001 0.36 <0.001 0.41 <0.001 
GM-CSF −0.38 <0.001 −0.32 <0.001 −0.45 <0.001
注：IRF5为干扰素调节因子 5，GM-CSF为粒细胞-巨噬细胞集落

刺激因子，CRP为C反应蛋白，CPIS为临床肺部感染评分。
表 5　不同预后细菌性肺炎病儿血清 IRF5、GM-CSF水平

比较（/ ng/L，x̄ ± s）
组别 例数 IRF5 GM-CSF 
预后良好组 65 32.51±10.27 61.48±14.10 
预后不良组 31 52.15±10.88 40.58±12.08 
t值 8.60 7.10 
P值 <0.001 <0.001
注：IRF5为干扰素调节因子 5，GM-CSF为粒细胞-巨噬细胞集落

刺激因子。

表 6　IRF5、GM-CSF及二者联合预测细菌性肺炎96例病儿
预后的价值

项目

IRF5 
AUC 
0.90 

95%CI
（0.83，0.95）

灵敏

度/%
93.55 

特异

度/%
70.77 

约登

指数

0.64 

截断值/
（ng/L）

37.84 
GM-CSF 0.87 （0.78，0.93） 96.77 64.22 0.61 58.84
二者联合 0.96 （0.90，0.99） 90.32 90.77 0.81
注：IRF5为干扰素调节因子 5，GM-CSF为粒细胞-巨噬细胞集落

刺激因子，AUC为曲线下面积。

详细描述病情的能力，因此细菌性肺炎多发于儿童

且易延误治疗［13-14］，对病儿及家属身心健康造成不

利影响。因此寻找能够有效评估病儿病情进展及

预后的指标对于目前临床及治疗研究非常重要。

细菌为导致CAP的主要病原体［15］。Kim等［16］发

现，巨噬细胞中 IRF5基因的有效抑制可显著改善细
菌感染小鼠的治疗结果（如金黄色葡萄球菌）。最

近的一项研究表明，在金黄色葡萄球菌肺炎小鼠模

型中，敲除 IRF5可以增强巨噬细胞的清除能力，提
高小鼠的存活率［17］。上述发现表明 IRF5可能参与
了CAP的炎症反应。在本研究中，细菌组血清 IRF5
水平显著高于非细菌组和对照组，与Wang等［5］的研

究结果具有相同趋势，提示 IRF5在细菌性肺炎病儿
血清中高表达，而在非细菌性肺炎和健康对照病儿

血清中表达无明显变化，或许可以作为细菌性肺炎

鉴别的参考指标。比较轻症组与重症组基本临床

资料发现，重症组气促、吐沫、三凹征、肺部明显湿

啰音比例显著高于轻症组，发热、咳嗽比例无明显

差异，与罗云［18］的研究结果相似，提示基本发热症

状不可以用来区分病儿病情，仍需有效分子指标来

评估病情。进一步比较分析发现，重症组血清

IRF5、CRP、白细胞水平均显著高于轻症组，轻症组
显著高于对照组，且相关性分析显示，血清 IRF5水
平与 CRP水平、白细胞水平、CPIS呈正相关，提示
IRF5或许通过TLR4通路炎症反应途径参与细菌性
肺炎进展［16］ 与细菌性肺炎病儿病情严重程度密切

相关。比较不同

，

预后情况病儿血清 IRF5水平发现，
预后不良组血清 IRF5水平高于预后良好组，表明经
过有效治疗病儿血清 IRF5水平下降，推测 IRF5可
用来预测病儿预后情况。为验证推测，本研究进行

ROC曲线分析，结果显示，IRF5对预后预测的AUC
为 0.90，截断值为 37.84 ng/L，其灵敏度、特异度分别
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为93.55%、70.77%，具有一定的预测价值。

研究报道称，GM-CSF过表达不仅可提高巨噬
细胞的存活率和抗菌活性，还可减少上皮细胞凋

亡，改善高氧期间的上皮屏障功能［19］。在本研究

中，细菌组血清GM-CSF水平显著低于非细菌组和
对照组，提示GM-CSF或许亦可以作为细菌性肺炎
鉴别的参考指标。重症组血清GM-CSF水平明显低
于轻症组，血清GM-CSF水平与CRP水平、白细胞水
平、CPIS均呈负相关，提示GM-CSF与细菌性肺炎病
儿病情进展有关，可反映细菌性肺炎病儿病情严重

程度。比较不同预后情况病儿血清GM-CSF水平发
现，预后不良组血清GM-CSF水平低于预后良好组，
表明经过有效治疗的病儿血清GM-CSF水平升高，
因此 GM-CSF可能与细菌性肺炎病儿预后情况有
关，或许可以用于病儿预后预测。因此进行ROC曲
线分析，结果显示，GM-CSF对预后预测的 AUC为
0.87，截断值为 58.84 ng/L，但特异度不高。进一步
分析 IRF5与 GM-CSF联合的 AUC为 0.96，且灵敏
度、特异度分别为 90.32%、90.77%，对预后具有较高
的预测价值。

综上所述，细菌性肺炎病儿血清 IRF5水平升
高，GM-CSF水平降低，均与病情严重程度相关，二
者联合在病儿预后预测方面具有较高的价值。但

关于二者影响细菌性肺炎发生及病情进展的具体

机制仍需深入探讨；本研究纳入病例较少，分析结

果可能与既往研究有所出入，后续将扩大样本量进

一步研究。
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