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摘  要 

目的：探讨血浆N末端脑钠素原(NT-pro-BNP)在儿童急性呼吸窘迫综合征(PARDS)早期诊断、严重程度

评估及预后预测中的临床价值。方法：选取2019年1月1日至2024年12月31日湘西自治州人民医院PICU
收治的53例PARDS患儿作为观察组，43例重症肺炎(非PARDS)患儿作为对照组。比较两组入院时及确诊

时血浆NT-pro-BNP水平，以及氧合指数(P/F)、小儿危重病例评分(PCIS)及住院时间(LOS)，并进行相关

性、中介效应、亚组分析及预测模型构建。结果：观察组NT-pro-BNP水平显著高于对照组(均P < 0.001)，
其PCIS评分、P/F比值更低，LOS更长(均P < 0.05)；确诊时NT-pro-BNP水平与PCIS评分(r = −0.413)、
P/F比值(r = −0.470)均呈显著负相关(均P < 0.001)。中介效应分析显示，分组对NT-pro-BNP水平的总

效应为3004.63，组间56.6%的NT-pro-BNP差异由有创通气、年龄介导，其中有创通气占总效应的47.7%，

为主要路径。整合NT-pro-BNP等指标构建的多变量联合诊断模型AUC达0.947，具有较高诊断效能。结

论：血浆NT-pro-BNP可作为PARDS早期诊断及严重程度评估的候选生物标志物。联合NT-pro-BNP构建

的多变量模型显示出早期识别高危患儿的潜力，后续前瞻性、多中心研究可进一步验证其预测性能及临

床应用价值。 
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Abstract 
Objective: To investigate the clinical value of plasma N-terminal pro-brain natriuretic peptide (NT-
pro-BNP) in the early diagnosis, severity assessment and prognostic prediction of pediatric acute 
respiratory distress syndrome (PARDS). Methods: A total of 53 children with PARDS admitted to the 
Pediatric Intensive Care Unit (PICU) of Xiangxi Autonomous Prefecture People’s Hospital from Jan-
uary 1, 2019, to December 31, 2024, were enrolled as the observation group, and 43 children with 
severe pneumonia (non-PARDS) were selected as the control group. Plasma NT-pro-BNP levels at 
admission and at diagnosis, oxygenation index (P/F ratio), Pediatric Critical Illness Score (PCIS), 
and length of hospital stay (LOS) were compared between the two groups. Correlation analysis, me-
diation effect analysis, subgroup analysis, and predictive model construction were performed. Re-
sults: The NT-pro-BNP level in the observation group was significantly higher than that in the con-
trol group (all P < 0.001), while the PCIS and P/F ratio were lower, and the LOS was longer (all P < 
0.05). At diagnosis, NT-pro-BNP level was significantly negatively correlated with PCIS (r = −0.413) 
and P/F ratio (r = −0.470) (all P < 0.001). Mediation effect analysis showed that the total effect of 
grouping on NT-pro-BNP level was 3004.63, and 56.6% of the intergroup difference in NT-pro-BNP 
was mediated by invasive ventilation and age, among which invasive ventilation accounted for 47.7% 
of the total effect as the main pathway. The multivariate combined diagnostic model integrating NT-
pro-BNP and other indicators achieved an area under the curve (AUC) of 0.947, showing high diag-
nostic efficiency. Conclusion: Plasma NT-pro-BNP may serve as a candidate biomarker for early di-
agnosis and severity assessment of PARDS. An NT-pro-BNP-based multivariable model showed po-
tential for identifying high-risk children, warranting validation of its predictive performance and 
clinical utility in prospective multicenter studies. 
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1. 引言 

儿童急性呼吸窘迫综合征(Pediatric Acute Respiratory Distress Syndrome, PARDS)是由多种肺内/肺外

因素引起的急性弥漫性炎症性肺损伤，以顽固性低氧血症和呼吸窘迫为特征，是导致儿童死亡的重要危

重症之一[1] [2]。目前临床对 PARDS 的诊断仍依赖临床表现、影像学改变及氧合指数等指标，但其易受

临床干预、检测时机影响，且这些指标的异常却常常滞后于病理生理损伤，难以实现早期识别与精准风

险分层，因而可能延误患儿的最佳治疗时机。因此，寻找能够早期识别、准确评估病情严重程度及预测

预后的生物学标志物，对改善 PARDS 患儿预后和降低致死率至关重要[3] [4]。 
血浆 N 末端脑钠素原(N-terminal pro-B-type natriuretic peptide, NT-pro-BNP)是心室容量或压力负荷增

高时释放的经典生物标志物[5]。近年研究发现，急性肺损伤/ARDS 相关的炎症反应、内皮损伤及继发心

功能受累均可刺激其释放[6] [7]。然而，NT-pro-BNP 在 PARDS 中的动态变化规律、与疾病严重度的具

体关联及其诊断价值是否受年龄、通气支持等混杂因素影响，尚需深入探讨[8] [9]。本研究旨在通过回顾

性病例对照分析，结合中介效应模型、亚组分析及多变量模型诊断效能评估，系统阐明 NT-pro-BNP 在

PARDS 早期诊断、严重程度分层及预后评估中的临床应用价值，旨在为 PARDS 的临床诊治提供新的思

路和方法。 

2. 资料与方法 

2.1. 研究对象 

本研究采用回顾性病例对照研究设计。观察组为 2019 年 1 月 1 日至 2024 年 12 月 31 日期间该院

PICU 收治的确诊为 PARDS 的患儿。对照组为同期收治的确诊为重症肺炎但未达到 PARDS 诊断标准的

患儿。PARDS 诊断标准：参照 2023 年儿童 ARDS 国际共识标准(PALICC-2) [10]；重症肺炎诊断标准：

参照《儿童社区获得性肺炎管理指南(2024 修订)》[11]。 
排除标准：① 年龄 ≤ 28 d 或≥18 岁；② 合并先天性心脏病、慢性心力衰竭、慢性肾功能不全等基

础疾病；③ 合并遗传代谢性疾病、围产期肺部疾病；④ 单纯因气道梗阻导致呼吸衰竭者。 

2.2. 研究方法 

收集两组患儿的一般临床资料，包括年龄、性别、原发病等。分别于入院 24 h 内(观察组、对照组)
及临床确诊 PARDS 时(观察组)/入院后相应时间点(对照组)采集患儿空腹静脉血 3 mL，采用化学发光法

(检测仪器：南京诺唯赞全自动免疫荧光分析仪 QD-S2000，试剂：N 末端脑钠肽前体测试剂盒)检测血浆

NT-pro-BNP 水平。记录患儿同期动脉血氧分压(PaO2)、吸入氧浓度(FiO2)，计算氧合指数(P/F = PaO2/FiO2)；
由 1 名高年资儿科重症医师采用盲法进行小儿危重病例评分(PCIS) [12]；记录患儿住院时间(LOS)、28 天

生存情况。两组患儿均采用标准化治疗方案，其中包括抗菌药物合理应用、机械通气策略优化、液体管

理、器官功能支持、营养支持等综合治疗措施。 

2.3. 统计学方法 

采用 SPSS 25.0 及 R4.1.3 软件进行统计学分析。正态分布计量资料以均数 ± 标准差(Mean ± SD)表
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示，组间比较采用独立样本 t 检验；非正态分布计量资料以中位数(四分位数间距) [M (IQR)]表示，组间

比较采用 Mann-Whitney U 检验。计数资料以例数(百分比) [n (%)]表示，组间比较采用 χ2 检验或 Fisher 精
确概率法。采用 Spearman 秩相关分析探讨 NT-pro-BNP 水平与 PCIS 评分、P/F 比值、LOS 的相关性；采

用基于拔靴法(Bootstrap，重复抽样 5000 次)的中介效应模型，分析有创通气、年龄在“观察组/对照组分

组”与“NT-pro-BNP 水平”之间的中介作用；按通气支持类型(有创通气 vs 无创通气)、年龄(婴儿 < 1
岁 vs 年长儿 ≥ 1 岁)进行分层及交叉联合亚组分析，探讨 NT-pro-BNP 在不同亚组中的诊断价值；采用

ROC 曲线分析评估 NT-pro-BNP 及多变量联合模型对 PARDS 的诊断效能，计算曲线下面积(AUC)、灵敏

度、特异度。以 P < 0.05 为差异具有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 两组患儿基线临床资料比较 

本研究共纳入观察组 53 例、对照组 43 例，观察组确诊时血浆 NT-pro-BNP 水平均显著高于对照组

(P < 0.001)，观察组 PCIS 评分、P/F 比值显著低于对照组，确诊时 NT-pro-BNP 水平、LOS 显著高于对照

组(P < 0.05)，两组在性别、年龄构成等方面无统计学差异(P > 0.05)，结果见表 1。 
 
Table 1. Comparison of baseline clinical indices between the two groups of children 
表 1. 两组患儿基线临床指标比较 

指标 观察组(n = 53) 对照组(n = 43) 统计值 P 值 

PCIS 评分 72.5 (65.0~80.0) 85.0 (80.0~90.0) −5.217 <0.001 

P/F 比值 156.0 (120.0~200.0) 280.0 (220.0~350.0) −6.843 <0.001 

确诊时 NT-pro-BNP (pg/mL) 2150 (1200~5800) 390 (250~650) −7.925 <0.001 

住院时间(天) 14.0 (8.0~22.0) 7.0 (4.0~10.0) −4.562 <0.001 

注：各变量显示为中位数(四分位距)。 

3.2. 两组患儿 NT-pro-BNP 水平比较及与病情严重程度的相关性 

通过 Spearman 秩相关分析显示，观察组患儿确诊时 NT-pro-BNP 水平与 PCIS 评分(r = −0.413, P < 
0.001)、P/F 比值(r = −0.470, P < 0.001)均呈显著负相关(图 1)。 

3.3. 有创通气、年龄对 NT-pro-BNP 水平的中介效应分析 

中介效应分析显示，“观察组/对照组”分组对 NT-pro-BNP 水平的总效应为 3004.63 (P < 0.001)，提

示分组与 NT-pro-BNP 水平存在显著正向关联。单中介模型显示：“分组→有创通气→NT-pro-BNP”路

径的间接效应为 1434.48，占总效应的 47.74%；“分组→年龄→NT-pro-BNP”路径的间接效应为 496.64，
占总效应的 16.53%。多中介模型显示：控制有创通气、年龄后，总间接效应为 1700.86，占总效应的 56.61%；

直接效应为 1303.77，占总效应的 43.39%。其中有创通气的特定间接效应为 1308.45 (占 43.55%)，年龄的

特定间接效应为 392.41 (占 13.06%)，通过分析提示有创通气、年龄共同介导了分组对 NT-pro-BNP 水平

的影响，且有创通气为主要中介路径，结果见图 2。 

3.4. NT-pro-BNP 诊断 PARDS 的亚组分析 

3.4.1. 按通气类型分层 
有创和无创通气方式进行亚组分析，NT-pro-BNP 对 PARDS 与重症肺炎具有良好的鉴别价值(表 2)。 
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Figure 1. Correlation matrix of variables in the observation group 
图 1. 观察组各变量相关矩阵 
 

 
Figure 2. Mediation effect analysis 
图 2. 中介效应分析 
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Table 2. Subgroup analysis results of NT-pro-BNP by ventilation mode in the two groups 
表 2. 两组 NT-pro-BNP 对通气方式亚组分析结果 

通气方式 指标 观察组 
(均值 ± SD) 

对照组 
(均值 ± SD) 统计值 P 值 

无创通气 入院 NT-pro-BNP (pg/mL) 1956.10 ± 4680.63 (n = 29) 385.96 ± 428.70 (n = 37) 702.00 0.033 

无创通气 确诊 NT-pro-BNP (pg/mL) 1904.42 ± 4604.93 (n = 29) 385.96 ± 428.70 (n = 37) 777.00 0.002 

有创通气 入院 NT-pro-BNP (pg/mL) 5123.92 ± 8512.01 (n = 24) - - - 

有创通气 确诊 NT-pro-BNP (pg/mL) 4839.58 ± 7752.81 (n = 24) - - - 

3.4.2. 按年龄分层 
在婴儿(<1 岁)亚组的 34 例中，观察组 NT-pro-BNP 水平(中位数 5373)极显著高于对照组(中位数 370)，

差异有统计学意义(P < 0.001)；在年长儿(≥1 岁)亚组的 56 例中，观察组 NT-pro-BNP 水平(中位数 1171)
高于对照组(中位数 389)，但组间差异小于婴儿亚组(见表 3)。 
 
Table 3. Age-stratified subgroup analysis results of NT-pro-BNP in the two groups 
表 3. 两组 NT-pro-BNP 对年龄分层亚组分析结果 

年龄分层 指标 观察组 
(均值 ± SD) 

对照组 
(均值 ± SD) 统计值 P 值 

婴儿(<1 岁) 入院 NT-pro-BNP 
(pg/mL) 

5372.75 ± 8874.63 
(n = 29) 

370.50 ± 173.52 
(n = 6) 123.00 0.082 

婴儿(<1 岁) 确诊 NT-pro-BNP 
(pg/mL) 

4989.46 ± 8258.52 
(n = 29) 

370.50 ± 173.52 
(n = 6) 151.00 0.003 

年长儿童(≥1 岁) 入院 NT-pro-BNP 
(pg/mL) 

1170.56 ± 1471.15 
(n = 25) 

388.95 ± 464.19 
(n = 31) 490.00 0.093 

年长儿童(≥1 岁) 确诊 NT-pro-BNP 
(pg/mL) 

1266.92 ± 1643.41 
(n = 25) 

388.95 ± 464.19 
(n = 31) 537.00 0.014 

3.4.3. 联合分层 
交叉联合亚组分析显示，“婴儿 + 有创通气”高危亚组患儿其 NT-pro-BNP 水平为各亚组最高；同

时分别在“婴儿(<1 岁) + 无创通气”“年长儿(≥1 岁) + 无创通气”亚组中，观察组 NT-pro-BNP 水平仍

显著高于对照组(见表 4)。 
 
Table 4. The subgroup analysis results of NT-pro-BNP in the two groups by ventilation mode and age-stratified 
表 4. 两组 NT-pro-BNP 按通气方式与年龄联合分层的亚组分析结果 

通气方式 年龄分层 指标 观察组 
(均值 ± SD) 

对照组 
(均值 ± SD) 统计值 P 值 

非侵入通气 婴儿(<1 岁) 入院 NT-pro-BNP 
(pg/mL) 

3210.31 ± 6807.94 
(n = 13) 

370.50 ± 173.52 
(n = 6) 52.00 0.282 

非侵入通气 婴儿(<1 岁) 确诊 NT-pro-BNP 
(pg/mL) 

3274.54 ± 6693.61 
(n = 13) 

370.50 ± 173.52 
(n = 6) 66.00 0.017 

非侵入通气 年长儿童(≥1 岁) 入院 NT-pro-BNP 
(pg/mL) 

937.06 ± 1160.21 
(n = 16) 

388.95 ± 464.19 
(n = 31) 490.00 0.248 
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续表 

非侵入通气 年长儿童(≥1 岁) 确诊 NT-pro-BNP 
(pg/mL) 

791.20 ± 889.35 
(n = 16) 

388.95 ± 464.19 
(n = 31) 537.00 0.189 

侵入通气 婴儿(<1 岁) 入院 NT-pro-BNP 
(pg/mL) 

7246.87 ± 10200.99 
(n = 15) - - - 

侵入通气 婴儿(<1 岁) 确诊 NT-pro-BNP 
(pg/mL) 

6475.73 ± 9382.60 
(n = 15) - - - 

侵入通气 年长儿童(≥1 岁) 入院 NT-pro-BNP 
(pg/mL) 

1585.67 ± 1914.69 
(n = 9) - - - 

侵入通气 年长儿童(≥1 岁) 确诊 NT-pro-BNP 
(pg/mL) 

2112.67 ± 2315.61 
(n = 9) - - - 

3.5. NT-pro-BNP 及多变量模型对 PARDS 的诊断效能 

ROC 曲线分析显示，相比各单一指标，NT-pro-BNP 多指标联合诊断模型更能体现病情的危重程度，

可作为 PARDS 早期诊断识别(图 3)。 
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Figure 3. ROC curves of single and combined indicators in the PARDS prediction model 
图 3. 单一及联合指标在 PARDS 预测模型 ROC 曲线 

4. 讨论 

儿童急性呼吸窘迫综合征(PARDS)是儿科重症监护病房(PICU)中最严重的危重症之一，其病理生理

核心为全身炎症反应失衡引发肺泡上皮与血管内皮损伤，造成肺毛细血管通透性增加、肺间质水肿，最

终导致气体交换障碍[13] [14]。目前临床诊断 PARDS 主要依靠临床表现、影像学改变及 P/F 比值等相关

指标，然而这类指标往往容易受到临床干预、检测时机的影响，并且往往滞后于病理改变，难以实现疾

病的早期识别与精准风险分层[15] [16]，因而可能延误最佳的治疗时机，因此寻找灵敏度高、特异性强的

生物标志物，对提高 PARDS 早期诊断、严重程度及预后评估，及时优化临床干预策略十分重要。 
本研究发现，PARDS 确诊时的血浆 NT-pro-BNP 水平均显著高于重症肺炎(非 PARDS)患儿，并与

PCIS 评分、P/F 比值呈显著负相关，与住院时间呈间接负相关，提示 NT-pro-BNP 水平升高可客观反映

其在 PARDS 早期诊断的重要性，同时也反应了患者肺换气功能障碍程度及全身危重状态[17]，因此可有

效评估 PARDS 病情严重程度的有效生物标志物。NT-pro-BNP 是反映心室功能的经典标志物，在心血管

疾病中应用已趋成熟，近年研究发现其在非心源性危重症中也具有重要临床价值[18] [19]。其机制主要分

为两方面：一是 PARDS 所致的顽固性低氧血症引发心肌缺氧、心肌细胞损伤，同时肺循环阻力增加使右
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心后负荷增高，双重因素刺激心室肌细胞合成释放 NT-pro-BNP；二是 PARDS 的全身炎症反应中，TNF-
α和 IL-6 等促炎因子可直接诱导 BNP 基因转录与表达，进一步升高血浆 NT-pro-BNP 水平[20] [21]。 

本研究结果与刘潇等[8]、欧宝莲[9]既往研究一致，均支持 NT-pro-BNP 可用于 PARDS 早期识别与

病情评估。与既往研究相比，本研究在儿童群体中采用中介效应模型量化年龄与通气支持的影响，明确

56.6%的组间差异由上述因素介导，其中有创通气为主要中介路径，占总效应的 47.7%，该结果符合病理

生理规律：PARDS 病情越重，患儿呼吸功能受损越显著，对有创通气的需求越高，而有创通气过程中，

机械通气相关肺损伤、胸腔内压力增高会进一步加重心肌负荷，刺激 NT-pro-BNP 释放；年龄作为次要中

介因素，可能因婴儿心肌发育尚未成熟，对炎性介质及血流动力学应激的耐受性更低，故婴儿 ARDS 的

NT-pro-BNP 水平升高更明显[22]。因而弥补了既往研究未控制混杂因素的不足，差异主要源于本研究采

用最新国际诊断标准、更严格的排除标准及多维度统计方法，使结果更贴近临床。 
儿亚组、无创通气亚组中，NT-pro-BNP 指标对 PARDS 与重症肺炎的鉴别价值尤为突出，而“婴儿 

+ 有创通气”这一高危亚组患儿的 NT-pro-BNP 水平显著升高，而且大部分最终发展为 PARDS，这提示

临床对于婴儿并且需要机械通气支持的这一类重症肺部疾病的患儿，应加强 NT-pro-BNP 水平的动态监

测，若指标显著升高，需高度警惕 PARDS，做到早期诊断，及时采取干预措施，阻断疾病进展，降低病

死率，减少肺部相关并发症的发生。 
在诊断效能方面，确诊时的 NT-pro-BNP 作为单一指标诊断 PARDS 的 AUC 为 0.727，具有明确的诊

断价值，可作为早期诊断的生物标志物，然而传统的 PCIS 评分、P/F 比值单独诊断效能较低，但是整合

了 NT-pro-BNP 与年龄、PCIS 评分、P/F 比值、通气状态构建的多变量联合诊断模型，AUC 可高达 0.947，
提示联合多模态的评价方式可以进一步提升 PARDS 确诊的准确度，这同时表明将 NT-pro-BNP 纳入临床

评估体系，与常规临床指标结合构建多变量模型，可显著提高 PARDS 早期诊断的精确度，实现更精准的

临床风险分层。 
通过分析及探讨，本研究具有重要理论与实践意义：在理论上，证实 NT-pro-BNP 可反映 PARDS“炎

症–缺氧–心脏负荷增加”的病理生理链，拓展其在非心源性危重症中的应用范畴；在实践上，NT-pro-
BNP 可作为 PICU 肺部重症疾患的常规筛查指标，对婴儿、需机械通气等高危人群做好早期预警，同时

联合多变量模型显著提高 PARDS 早期诊断的精确度，帮助临床快速分层、精准干预，缩短诊断延迟并有

效改善预后，降低致死率。 
本研究仍存在一定局限性。本研究为单中心回顾性研究，样本量相对有限，未对 NT-pro-BNP 进行动

态监测，无法进一步评估其动态变化与 PARDS 患儿临床转归及远期预后关系。本研究未充分纳入肾功

能、液体负荷及心功能等相关混杂变量，未开展基于上述因素的分层分析或敏感性分析，未能量化这些

因素对 NT-pro-BNP 水平及研究结果的潜在影响。未来将开展多中心、前瞻性队列研究，扩大样本量，结

合NT-pro-BNP动态变化及肾功能、液体管理和心功能相关指标来明确NT-pro-BNP在PARDS早期识别、

风险分层及预后预测中的临床价值，构建综合评估模型。 

5. 结论 

综上所述，PARDS 患儿血浆 NT-pro-BNP 水平显著升高，其水平升高与疾病严重程度(PCIS 评分降

低、P/F 比值降低)及住院时间延长相关。NT-pro-BNP 可作为 PARDS 早期识别及严重程度评估的候选生

物标志物，有助于辅助高危患儿的风险分层。未来仍需通过多中心、前瞻性研究进一步验证其预测性能

及临床应用价值。 
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