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肺炎支原体肺炎患儿发生慢性咳嗽的影响因素
及其列线图模型构建

申永旺，张钰，张丽珍，田君平，梁海联，陈欣

【摘要】　目的　探讨肺炎支原体肺炎（MPP）患儿发生慢性咳嗽的影响因素，并构建其列线图模型。方法　选

取2018年1月至2022年1月定州市人民医院收治的MPP患儿245例。根据MPP患儿慢性咳嗽发生情况将其分为慢性咳嗽

组和对照组。收集患儿的一般资料（性别、年龄、慢性咳嗽病史、过敏性疾病史、父母吸烟史）、肺炎患病情况（患

儿发热时间、体温、肺内干/湿啰音情况、开始治疗时间）、胸部影像学表现（胸腔积液、肺部大片实变影）、血清

学指标〔CRP、IgE、降钙素原（PCT）、中性粒细胞与淋巴细胞比值（NLR）、血小板与淋巴细胞比值（PLR）〕、

呼出气一氧化氮（FeNO）。采用LASSO回归和多因素Logistic回归模型分析MPP患儿发生慢性咳嗽的影响因素，构建

MPP患儿发生慢性咳嗽的列线图模型，并评估其预测效能。结果　245例MPP患儿中有61例发生慢性咳嗽，发生率

为24.9%。慢性咳嗽组有慢性咳嗽病史、有父母吸烟史、发热时间＞7 d、体温≥38.5 ℃、开始治疗时间＞3 d者占比

及CRP、IgE、PCT、NLR、FeNO高于对照组（P＜0.05）。多因素Logistic回归分析结果显示，发热时间＞7 d、体温

≥38.5 ℃、开始治疗时间＞3 d、IgE、NLR、FeNO是MPP患儿发生慢性咳嗽的独立影响因素（P＜0.05）。基于上述独

立影响因素构建MPP患儿发生慢性咳嗽的列线图模型。采用Bootstrap法重复抽样1 000次，结果显示，列线图模型预测

MPP患儿发生慢性咳嗽的一致性指数为0.847。ROC曲线分析结果显示，列线图模型预测MPP患儿发生慢性咳嗽的AUC
为0.817〔95%CI（0.743，0.985）〕。列线图模型预测MPP患儿发生慢性咳嗽的校准曲线与实际曲线基本接近。决策

曲线分析结果显示，当阈值概率为0.10~0.65时，列线图模型预测MPP患儿发生慢性咳嗽的净获益率＞0。结论　发热

时间＞7 d、体温≥38.5 ℃、开始治疗时间＞3 d、IgE、NLR、FeNO是MPP患儿发生慢性咳嗽的独立影响因素，本研究

基于上述影响因素构建的列线图模型可以在一定程度上预测MPP患儿慢性咳嗽的发生风险，可用于筛选慢性咳嗽高风

险的MPP患儿，这对针对性的预防和治疗具有重要指导价值。
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【Abstract】　Objective　To investigate the risk factors of chronic cough in children with mycoplasma pneumoniae 
pneumonia (MPP) , and construct its nomogram model. Methods　A total of 245 children with MPP admitted to Dingzhou 
People's Hospital from January 2018 to January 2022 were selected. Children with MPP were divided into chronic cough group 
and control group according to the occurrence of chronic cough. The general information (gender, age, history of chronic cough, 
history of allergic diseases, parental smoking history) , prevalence of pneumonia (duration of fever, body temperature, dry and wet 
rales in the lungs, time of starting treatment) , chest imaging conditions (hydrothorax, massive consolidation of chest) , serological 
indicators [CRP, IgE, procalcitonin (PCT) , neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR) , platelet-to-lymphocyte ratio (PLR) ] , 
fractional exhaled nitric oxide (FeNO) were collected. LASSO regression and multivariate Logistic regression model were used to 
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analysis the influencing factors of chronic cough in children with MPP, and the nomogram model of chronic cough in children with 
MPP was constructed and tested. Results　Chronic cough occurred in 61 of 245 children with MPP, with an incidence rate of 
24.9%. In the chronic cough group, the proportion of patients with chronic cough history, the proportion of patients with parental 
smoking history, the proportion of patients with fever time > 7 d, the proportion of patients with body temperature ≥ 38.5 ℃, the 
proportion of patients with treatment start time > 3 d, CRP, IgE, PCT, NLR, and FeNO were higher than those in the control group 
(P < 0.05) . The results of multivariate Logistic regression analysis showed that fever time > 7 d, body temperature ≥ 38.5 ℃ , 
treatment start time > 3 d, IgE, NLR and FeNO were the indepent influencing factors of chronic cough in children with MPP (P 
< 0.05) . The nomogram model of chronic cough in children with MPP was constructed based on the above indepent influencing 
factors. The Bootstrap method was used to repeat the sample for 1 000 times. The results showed that the consistency index of the 
nomogram model in predicting the occurrence of chronic cough in MPP children was 0.847. The results of ROC analysis showed 
that the AUC of the nomogram model for predicting chronic cough in children with MPP was 0.817 [95%CI (0.743, 0.985) ] . The 
calibration curve of the nomogram model for predicting chronic cough in children with MPP was close to the actual curve. Decision 
curve results show that when the threshold probability was 0.10-0.65, the nomogram model predicted that the net benefit rate of 
chronic cough in MPP children was > 0. Conclusion　Fever time > 7 d, body temperature ≥ 38.5 ℃, time to start treatment > 
3 d, IgE, NLR, FeNO are independent factors affecting the occurrence of chronic cough in MPP children. The nomograph model 
constructed in this study based on the above influencing factors can predict the risk of chronic cough in children with MPP to 
a certain extent, can be used to screen MPP children with high risk of chronic cough, and provide important guidance value for 
targeted prevention and treatment of children with MPP.

【Key words】　Pneumonia, mycoplasma; Chronic cough; Lasso regression; Risk prediction model; Nomogram

肺炎支原体肺炎（m y c o p l a s m a  p n e u m o n i a e 
pneumonia，MPP）是儿童肺炎常见的类型之一，在社

区儿童中高发［1］。相关研究显示，MPP是导致儿童慢

性咳嗽的主要病因之一［2］，这不仅会造成患儿反复就

医，影响患儿生活质量和生长发育，还会给患儿家庭造

成严重的经济负担［3-4］。因此，本研究对MPP患儿发生

慢性咳嗽的相关危险因素进行研究，并建立个体化预测

MPP患儿发生慢性咳嗽的列线图模型，旨在指导临床甄

别伴有慢性咳嗽高风险的MPP患儿，并及时给予预防性

的治疗，现报道如下。

1　对象与方法

1.1　研究对象　选取2018年1月至2022年1月定州市

人民医院收治的MPP患儿245例。纳入标准：（1）符

合儿童MPP的诊断标准［5］；（2）年龄≥5岁；（3）
肺炎支原体（mycoplasma pneumoniae，MP）抗体滴度

≥1∶160，恢复期MP抗体滴度呈现4倍及以上增高。排

除标准：（1）合并其他系统慢性疾病；（2）近半个月

内使用过激素和免疫抑制剂；（3）有哮喘病史。本研

究经定州市人民医院医学伦理委员会批准（hx-2020-
01），所有患儿家属签署知情同意书。

1.2　慢性咳嗽诊断标准　参考《中国儿童慢性咳嗽诊

断与治疗指南（2013年修订）》［6］中关于儿童慢性咳

嗽的诊断标准，儿童咳嗽症状持续≥4周即诊断为慢性

咳嗽。根据MPP患儿慢性咳嗽发生情况将其分为慢性咳

嗽组和对照组。

1.3　观察指标　（1）一般资料。包括性别、年龄、

慢性咳嗽病史、过敏性疾病史、父母吸烟史。（2）肺

炎患病情况。包括患儿发热时间、体温、肺内干/湿啰

音情况、开始治疗时间（患儿发病到接受规范化治疗

的时间）以及胸部影像学表现（包括胸腔积液、肺部

大片实变影）。（3）血清学指标。抽取患儿入院后

第2天清晨肘静脉血5 ml，进行血清学指标检测。血清

CRP采用免疫散射比浊法检测，IgE采用全自动生化免

疫分析仪测定，试剂盒由罗氏公司提供。血清降钙素

原（procalcitonin，PCT）采用电化学发光免疫法测定。

采用全自动血细胞分析仪进行血常规检查，并根据血

常规指标计算中性粒细胞与淋巴细胞比值（neutrophil-
to-lymphocyte ratio，NLR）和血小板与淋巴细胞比值

（platelet-to-lymphocyte ratio，PLR）。（4）呼出气一

氧化氮（fractional exhaled nitric oxide，FeNO）。采用无

锡市尚沃医疗电子股份有限公司生产的纳库伦呼气分析

仪检测患儿FeNO。操作方法：排空患儿肺内气体后嘱

其用嘴紧扣过滤嘴，指导其深吸气并平稳呼气，设定呼

气流速为50 ml/s、时间为10 s，严格按照仪器说明书进

行操作。

1.4　统计学方法　采用SPSS 23.0统计学软件进行数

据处理。计数资料以相对数表示，组间比较采用χ2检

验；符合正态分布的计量资料以（x±s）表示，组间比

较采用两独立样本t检验；偏态分布的计量资料以〔M
（P25，P75）〕表示，组间比较采用Mann-Whitney U检

验。采用R语言包中的“glmnet”包对MPP患儿发生慢

性咳嗽的影响因素进行LASSO回归变量筛选，采用多因

素Logistic回归分析探讨MPP患儿发生慢性咳嗽的影响因

素并构建其列线图模型，采用Bootstrap法重复抽样1 000



·66· PJCCPVD　December 2022，Vol.30　No.12　http://www.syxnf.net

次、ROC曲线、校准曲线和决策曲线评估列线图模型的

预测效能。

2　结果

2.1　慢性咳嗽发生率及观察指标　245例MPP患儿中

有61例发生慢性咳嗽，发生率为24.9%。两组性别、

年龄、有过敏性疾病史者占比、有肺内干/湿啰音者占

比、有胸腔积液者占比、有肺部大片实变影者占比、

PLR比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。慢性咳嗽组

有慢性咳嗽病史、有父母吸烟史、发热时间＞7 d、体

温≥38.5 ℃、开始治疗时间＞3 d者占比及CRP、IgE、

PCT、NLR、FeNO高于对照组，差异有统计学意义

（P＜0.05），见表1。
2.2　MPP患儿发生慢性咳嗽影响因素的LASSO、多因素

Logistic回归分析　以患儿是否发生慢性咳嗽（赋值：

是=1，否=0）为因变量，以表1中P＜0.1的指标作为自

变量进行LASSO回归分析，结果显示，慢性咳嗽病史、

父母吸烟史、发热时间＞7 d、体温≥38.5 ℃、开始治

疗时间＞3 d、CRP、IgE、NLR、FeNO是MPP患儿发生

慢性咳嗽的影响因素，见图1。以LASSO回归分析中有

统计学差异的指标为自变量，进行多因素Logistic回归

分析，结果显示，发热时间＞7 d、体温≥38.5 ℃、开

始治疗时间＞3 d、IgE、NLR、FeNO是MPP患儿发生慢

性咳嗽的独立影响因素（P＜0.05），见表2。
2.3　MPP患儿发生慢性咳嗽的列线图模型构建与验证

　基于多因素Logistic回归分析结果构建MPP患儿发生慢

表1　两组观察指标比较
Table 1　Comparison of observation indexes between the two groups

项目 慢性咳嗽组（n=61） 对照组（n=184） 检验统计量值 P值

性别（男/女） 29/32 89/95 0.013a 0.911

年龄（x±s，岁） 7.8±2.4 8.5±3.5 1.449b 0.149

慢性咳嗽病史〔n（%）〕 6（9.8） 3（1.6） 6.552a 0.011

过敏性疾病史〔n（%）〕 8（13.1） 9（4.9） 3.609a 0.058

父母吸烟史〔n（%）〕 24（39.3） 48（26.8） 3.880a 0.048

发热时间＞7 d〔n（%）〕 12（19.7） 14（7.6） 7.028a 0.008

体温≥38.5 ℃〔n（%）〕 37（60.6） 82（44.6） 4.748a 0.029

肺内干/湿啰音〔n（%）〕 26（42.6） 72（39.1） 0.232a 0.629

开始治疗时间＞3 d〔n（%）〕 18（29.5） 21（11.4） 11.207a ＜0.001

胸腔积液〔n（%）〕 8（13.1） 11（6.0） 2.340a 0.126

肺部大片实变影〔n（%）〕 9（14.8） 16（8.7） 1.835a 0.175

CRP〔M（P25，P75），mg/L〕 23.6（10.5，56.4） 6.3（3.6，12.5） -4.407c ＜0.001

IgE〔M（P25，P75），U/ml〕 97.3（21.2，184.3） 6.3（2.3，53.2） -12.707c ＜0.001

PCT〔M（P25，P75），μg/L〕 10.0（7.7，12.0） 9.0（6.8，11.1） -1.601c ＜0.001

NLR〔M（P25，P75）〕 2.4（1.3，4.3） 1.4（0.7，1.6） -10.817c ＜0.001

PLR〔M（P25，P75）〕 124.6（89.3，165.5） 67.6（55.7，145.5） -0.861c 0.389

FeNO〔M（P25，P75），ppb〕 23.6（14.7，31.5） 15.6（9.6，17.8） -9.673c ＜0.001

注：a表示χ2值，b表示t值，c表示u值；PCT=降钙素原，NLR=中性粒细胞与淋巴细胞比值，PLR=血小板与淋巴细胞比值，FeNO=呼出气一

氧化氮

图1　LASSO回归分析结果
Figure 1　LASSO regression analysis result

Log Lambda

回
归

系
数

均
方

误
差



·67·实用心脑肺血管病杂志2022年12月第30卷第12期 　　投稿网址：http://www.syxnf.net

1.0

0.6

0.8

0.4

0.2

0 0.2 0.4

灵
敏

度

0.6 0.8 1.0

表2　MPP患儿发生慢性咳嗽影响因素的多因素Logistic回归分析
Table 2　Multivariate Logistic regression analysis of influencing factors of chronic cough in children with MPP

变量 赋值 β SE Waldχ2值 P值 OR值 95%CI

慢性咳嗽病史 有=1，无=0 0.201 0.166 1.466 0.238 1.223 （0.989，1.898）

父母吸烟史 有=1，无=0 0.532 0.471 1.275 0.259 1.702 （0.676，4.285）

发热时间＞7 d 是=1，否=0 2.385 0.573 17.325 ＜0.001 10.859 （3.534，33.357）

体温≥38.5 ℃ 是=1，否=0 1.777 0.373 22.696 ＜0.001 5.912 （2.848，12.267）

开始治疗时间＞3 d 是=1，否=0 1.713 0.472 13.171 ＜0.001 5.546 （2.198，14.004）

CRP 实测值 0.315 0.166 3.601 0.058 1.370 （0.989，1.898）

IgE 实测值 0.028 0.010 7.840 0.008 1.028 （1.007，1.049）

NLR 实测值 2.352 0.671 12.287 ＜0.001 10.507 （2.821，39.138）

FeNO 实测值 0.445 0.169 6.933 0.009 1.560 （1.119，2.174）

注：NLR=中性粒细胞与淋巴细胞比值，FeNO=呼出气一氧化氮

图2　MPP患儿发生慢性咳嗽的列线图模型
Figure 2　Nomogram model of chronic cough in children with MPP

1-特异度

图3　列线图模型预测MPP患儿发生慢性咳嗽的ROC曲线
Figure 3　ROC curve of nomogram model for predicting chronic cough in 
children with MPP

性咳嗽的列线图模型，即通过垂直线在列线图顶端的分

值线上获得各变量分值，所有变量分值相加获得总分，

总分对应的预测值即为MPP患儿发生慢性咳嗽的概率，

见图2。采用Bootstrap法重复抽样1 000次，结果显示，

列线图模型预测MPP患儿发生慢性咳嗽的一致性指数为

0.847。ROC曲线分析结果显示，列线图模型预测MPP
患儿发生慢性咳嗽的AUC为0.817〔95%CI（0.743，
0.985）〕，见图3。列线图模型预测MPP患儿发生慢性

咳嗽的校准曲线与实际曲线基本接近，见图4。决策曲

线分析结果显示，当阈值概率为0.10~0.65时，列线图模

型预测MPP患儿发生慢性咳嗽的净获益率＞0，见图5。
3　讨论

3.1　建立MPP患儿发生慢性咳嗽列线图模型的价值　

MPP是儿科常见的呼吸道感染性疾病之一［7］，近年来

MPP与慢性咳嗽的关系受到临床广泛关注［8］，国内众

多研究结果显示，28.12%~54.78%的慢性咳嗽患儿MPP
抗体检测呈阳性，这表明MPP感染是儿童慢性咳嗽的重

要病因之一［9-10］。MPP患儿发生慢性咳嗽会导致其反

复就医，严重影响其生活质量和生长发育，同时给患儿

家庭造成严重的经济负担［4］。因此，若能探寻一种预

测慢性咳嗽发生的有效方法，极可能对临床医师判断

MPP患儿病情、合理制定治疗方案具有重要指导价值。

但MPP患儿发生慢性咳嗽的危险因素较多，如何选择危

险因素并建立效能良好的预测模型成为临床迫切需要解

决的问题之一。列线图模型是一种通过多因素Logisitic
回归模型筛选危险因素，并将复杂的回归方程和相关

危险因素转变为可视化图形，可作为终点事件的预测工

具［11］，因其具有直观、便于理解的优势，已广泛用于

疾病的预测［12-13］。

3.2　MPP患儿发生慢性咳嗽的影响因素　本研究结果

显示，发热时间＞7 d、体温≥38.5 ℃、开始治疗时

间＞3 d、IgE、NLR、FeNO是MPP患儿发生慢性咳嗽的

独立影响因素。MP感染机体后其末端黏附蛋白黏附于

呼吸道上皮表面并进一步侵入上皮细胞，在这个过程中

分值（分）
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FeNO（ppb）

总分（分）

慢性咳嗽发生风险
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会激活粒细胞，诱导单核细胞产生多种炎症因子，从

而促进炎症反应发生。MP感染机体后可以在呼吸道

持续数月，致使患儿发生持续的炎症反应及气道高反

应［14-16］，从而引发慢性咳嗽，因此炎症反应是MPP患
儿发生慢性咳嗽的重要病理基础。发热时间＞7 d及体温
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≥38.5 ℃提示患儿感染MP后炎症反应较为严重，且持

续时间较长，而持续和严重的炎症反应会导致气道高反

应的长期存在，进而引起慢性咳嗽的发生。目前多采用

阿奇霉素治疗MPP，阿奇霉素可以直接抑制MP生长、

减轻机体炎症反应、降低气道高反应性，因此越早使用

越容易减轻机体炎症反应，而治疗时间越晚，则MPP患
儿越容易发生慢性咳嗽。

IgE是由呼吸道与消化道黏膜固有层浆细胞分泌的

蛋白，其对肥大细胞、嗜酸粒细胞具有较高的亲和性，

并可特异性结合相应抗原抗体。据报道，IgE升高提示

机体可能存在Ⅰ型变态反应［17］。研究指出，MPP患儿

IgE升高会促进多种细胞递质、炎症因子释放，参与气

道慢性非特异性炎症反应，损伤呼吸道上皮细胞，从而

导致慢性咳嗽的发生［18］。 
NLR可有效反映肺炎患者的病情严重程度［19］。相

关研究显示，MPP患儿NLR水平明显升高，其不仅可以

判断患儿病情严重程度，同时还对患儿临床预后具有良

好的预测价值［20-21］。本研究结果亦显示，NLR升高是

MPP患儿发生慢性咳嗽的危险因素。

FeNO可反映嗜酸粒细胞导致的气道炎症［22-23］。王

天玥等［24］研究显示，FeNO水平升高提示患儿存在气道

高反应性，而气道炎症和气道高反应性是慢性咳嗽的病

理基础，因此FeNO可以预测慢性咳嗽的发生。

3.3　基于MPP患儿发生慢性咳嗽的影响因素构建列线

图模型　本研究基于发热时间＞7 d、体温≥38.5 ℃、

开始治疗时间＞3 d、IgE、NLR、FeNO构建了MPP患儿

发生慢性咳嗽的列线图模型，并对其进行验证，结果

显示，采用Bootstrap法重复抽样1 000次，列线图模型预

测MPP患儿发生慢性咳嗽的一致性指数为0.847。ROC
曲线分析结果显示，列线图模型预测MPP患儿发生慢性

咳嗽的AUC为0.817〔95%CI（0.743，0.985）〕。列线

图模型预测MPP患儿发生慢性咳嗽的校准曲线与实际曲

线基本接近。决策曲线分析结果显示，当阈值概率为

0.10~0.65时，列线图模型预测MPP患儿发生慢性咳嗽的

净获益率＞0。
综上所述，发热时间＞7 d、体温≥38.5 ℃、开始

治疗时间＞3 d、IgE、NLR、FeNO是MPP患儿发生慢

性咳嗽的独立影响因素，本研究基于上述指标构建的

列线图预测模型可以在一定程度上预测MPP患儿慢性

咳嗽的发生风险，可用于筛选慢性咳嗽高风险的MPP
患儿，这对针对性的预防和治疗具有重要指导价值。且

该模型中的相关指标较为简单，有利于基层医院使用。

本研究样本量小，可能导致研究结果存在一定偏倚，且

未能使用独立样本对构建的列线图模型进行外部验证，

后续需要进行多中心、大样本量研究进一步验证本研究

结论。
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