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·临床检验研究论著·

２７０例重症肺炎合并先天性心脏病患儿临床病原学分析

李莹莹，吴晓云△，刘　山，吕铁伟，田　杰

（重庆医科大学附属儿童医院心血管内科，重庆４０００１４）

　　摘　要：目的　分析重症肺炎合并先天性心脏病（ＣＨＤ）患儿的临床特点。方法　收集２７０例重症肺炎合并ＣＨＤ患儿的病

例资料（ＣＨＤ组），分析相关病史、病原学、细菌耐药及转归情况，并以６３６例单纯重症肺炎患儿为对照组。结果　ＣＨＤ组中２５０

例系婴儿，３５例反复患肺炎，较对照组发病早、易反复患肺炎。２７０例中共检出病原２２０例，总检出率与对照组比较差异无统计学

意义（犘＞０．０５）；细菌感染１７９例，革兰阴性杆菌１２６例，细菌感染阳性率及革兰阴性杆菌检出率较高，与对照组相比差异有统计

学意义（犘＜０．０５）；病毒感染９５例，最常见为合胞病毒，真菌感染３０例，以白色假丝酵母菌为主，病毒及真菌感染总阳性率与对照

组比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）；在药敏试验中ＣＨＤ组产超广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）阳性菌检出率比对照组高（犘＜０．０５），

主要革兰阴性杆菌肺炎克雷伯肺炎亚种、大肠埃希氏菌及流感嗜血杆菌对亚安培南、美洛配能、左旋氧氟沙星、环丙沙星较敏感；

主要革兰阳性球菌金黄色葡萄球菌及肺炎链球菌对万古霉素、庆大霉素敏感。肺炎克雷伯肺炎亚种、大肠埃希菌及肺炎链球菌对

青霉素１００％耐药。ＣＨＤ组平均住院时间为（２０．９±１２．５）ｄ，出现呼衰２０７例，心衰８８例，２０５例治疗有效；与对照组相比，其住

院时间长，心衰、呼衰发生率高，治疗有效率低（犘＜０．０５）。结论　合并ＣＨＤ的重症肺炎患儿较单纯重症肺炎患儿发病早，易反

复患肺炎，更易出现细菌感染，尤其是革兰阴性杆菌，产ＥＳＢＬｓ率高，住院时间延长，易出现并发症，需积极治疗。
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　　先天性心脏病（ＣＨＤ）是指胎儿时期心脏血管发育异常而

导致的心血管畸形，占据出生缺陷的第１位。随着近年来外科

手术、介入治疗、内外科镶嵌治疗及术后监护等医疗技术的提

高，ＣＨＤ手术适应证在不断扩大，越来越多的ＣＨＤ危重症患

儿及时手术治疗取得了满意效果。但ＣＨＤ患儿术前往往因

其血流动力学改变、肺淤血易反复患肺炎，治疗难度大，易发展
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为重症肺炎，最终可能因重症肺炎及顽固性心力衰竭导致患儿

术后并发症的增加，甚至失去手术机会，导致死亡。因此，对于

ＣＨＤ患儿，积极有效的控制重症肺炎，为手术治疗争取机会尤

显重要。但是，临床上抗菌药物的广泛使用致抗菌药物耐药及

二重感染发生的现象越来越突出，严重影响了ＣＨＤ合并重症

肺炎患儿的治疗效果。本研究通过收集２７０例重症肺炎合并

ＣＨＤ患儿的临床资料，进行回顾性分析，并与同期单纯重症肺

炎患儿就其相关病史、病原学、药敏及转归情况进行比较，以探

讨重症肺炎合并ＣＨＤ患儿的临床特点。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集２０１２年本院２７０例重症肺炎合并ＣＨＤ

患儿，２６９例存在左向右分流（９９．６％），包含房间隔缺损８８

例，室间隔缺损３４例，动脉导管未闭２６例，房间隔缺损／动脉

导管未闭２０例，房间隔缺损／室间隔缺损１９例，室间隔缺损／

动脉导管未闭１４例，房间隔缺损／室间隔缺损／动脉导管未闭

１４例，肺静脉异位引流８例，完全型房室间隔缺损７例等；合

并肺动脉高压（ＰＡＨ）１０８例，其中，轻度１４例，中度４７例，重

度４７例；入院前已使用抗菌药物治疗的有１９０例。对照组选

取同期６３６例单纯重症肺炎患儿的病例资料，入院前已使用抗

菌药物治疗的有５０５例。ＣＨＤ主要由心脏彩色超声多普勒确

诊，ＰＡＨ的分级标准由心脏彩色多普勒超声测量的肺动脉收

缩压值确定［１］，重症肺炎则参照２００７年中华儿科呼吸学组制

定的该病诊断标准［２］。

１．２　方法　采用无菌负压吸引法采集痰标本。将入院２４ｈ

内标本采用直接免疫荧光法检测呼吸道常见病毒抗原。将标

本浸入１ｍＬ无菌生理盐水，取０．１ｍＬ接种于培养皿，３７℃培

养２４ｈ，行菌落分离计数，用微生物检测仪进行细菌、真菌鉴

定，病原菌定量培养阳性截断点为大于或等于１０３ＣＦＵ／ｍＬ。

１．３　统计学处理　用ＳＰＳＳ２０．０软件进行分析，计数资料以

百分比或率表示，采用χ
２ 检验及犉犻狊犺犲狉′狊精确概率计算；计量

资料以狓±狊表示，采用狋检验。犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结　　果

２．１　病史分析　ＣＨＤ组２７０例中，男１６０例，女１１０例；小于

１岁２５０例，大于或等于１岁２０例，４３例合并营养不良，３５例

反复患肺炎（≥３次）；对照组６３６例中，男４１１例，女２２５例，小

于１岁４２２例，大于或等于１岁２１４例，４４例合并营养不良，２３

例反复患肺炎。将ＣＨＤ组与对照组的年龄分布、既往反复肺

炎发生率及合并营养不良情况进行比较，结果显示差异有统计

学意义，两组年龄构成、既往患肺炎及营养不良情况比较差异

有统计学意义（χ
２＝６８．１３、２７．６３、１７．７２，犘＜０．０５），提示ＣＨＤ

组患儿重症肺炎发病早、易反复患肺炎、多合并营养不良。

２．２　病原学结果　见表１。

表１　　两组病原学结果比较（狀）

组别 单纯细菌感染 单纯病毒感染 单纯真菌感染混合感染 合计

ＣＨＤ组 １０２ ３２ ７ ７９ ２２０

对照组 ２０１ ８９ ２０ １８３ ４９３

合计 ３０４ １２１ ２７ ２６２ ７１３

２．２．１　细菌感染　见表２。ＣＨＤ 组细菌感染总阳性率

６６．３％（１７９／２７０）及革兰阴性杆菌感染率４６．６％（１２６／２７０）显

著高于对照组，差异有统计学意义（χ
２ ＝４．１１、５．４１，犘＜

０．０５）。

２．２．２　病毒感染　见表３。

２．２．３　真菌感染　见表４。

表２　　两组细菌感染情况比较（狀）

组别 革兰阴性杆菌 革兰阳性球菌 混合感染 阳性合计

ＣＨＤ组 １２６ ３３ ２０ １７９

对照组 ２４４ ７７ ５５ ３７６

合计 ３７０ １１０ ７５ ５５５

２．３　细菌药敏结果　ＣＨＤ组前５位细菌耐药性见表５。产

ＥＳＢＬｓ菌主要为肺炎克雷伯肺炎亚种、大肠埃希氏菌及流感

嗜血杆菌。本研究 ＣＨＤ 组合计检出产 ＥＳＢＬｓ菌 １１５例

（４２．６％），对照组此类菌共１９１例（３０．０％），比较两组产ＥＳ

ＢＬｓ阳性菌检出率，结果显示ＣＨＤ组较对照组产ＥＳＢＬｓ阳性

菌检出率高，差异有统计学意义（χ
２＝１３．３７，犘＜０．０５）。

２．４　真菌药敏结果　ＣＨＤ 组真菌感染３０例，其中４例

（１３．３％）对氟康唑、伊曲康唑、伏立康唑耐药，均对５氟胞嘧

啶、两性霉素 Ｂ 敏感。对照组真菌感染５６例，其中８例

（１４．３％）对氟康唑、伊曲康唑、伏立康唑耐药，均对５氟胞嘧

啶、两性霉素Ｂ敏感。两组真菌耐药率比较差异无统计学意

义（χ
２＝０．００，犘＞０．０５）。

表３　　两组病毒感染情况［狀（％）］

组别 狀 合胞病毒 腺病毒 流感病毒 副流感病毒 混合感染 阳性合计

ＣＨＤ组 ２７０ ７５（２７．８） ０（０．０） ３（１．１） １２（４．４） ５（１．９） ９５（３５．２）

对照组 ６３６ １６０（２５．２） ３３（５．２） ２３（３．７） ３２（５．０） １０（１．６） ２５８（４０．６）

χ
２ ０．６８ １４．５４ ４．２７ ０．１４ ０．００ ２．３１

犘 ０．４１ ０ ０．０４ ０．７１ ０．９９ ０．１３

表４　　两组真菌感染情况［狀（％）］

组别 狀 白色假丝酵母菌 光滑球拟酵母菌 热带假丝酵母菌 近平滑假丝酵母菌 混合感染 阳性合计

ＣＨＤ组 ２７０ １７（６．３） ７（２．６） ２（０．７） １（０．４） ３（１．１） ３０（１１．１）

对照组 ６３６ ２８（４．４） ２１（３．３） ３（０．５） ０（０．０） ４（０．６） ５６（８．８）

χ
２ １．４４ ０．３２ ０．００ ０．２０ ０．１２ １．１７

犘 ０．２３ ０．５７ ０．９９ ０．６６ ０．７３ ０．２８
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表５　　ＣＨＤ组前５位细菌耐药性分析（％）

抗菌药物 肺炎克雷伯肺炎亚种 大肠埃希菌 流感嗜血杆菌 金黄色葡萄球菌 肺炎链球菌

青霉素 １００．０ １００．０ ６３．２ ９６．７ １００．０

哌拉西林／他唑巴坦 ４２．２ ７．１ － － －

头孢唑啉 ７５．６ ８２．１ － － －

头孢噻肟 ７３．３ ７５．０ － － －

亚胺培南 ２．２ ０．０ ０．０ － －

美洛配能 ２．２ ０．０ ０．０ － －

左旋氧氟沙星 ０ ２５．０ ０．０ － －

环丙沙星 ２．２ ２５．０ ０．０ － －

红霉素 － － － ８８．０ ６８．８

克林霉素 － － － １００．０ ５９．４

庆大霉素 ４２．２ ３９．３ － ０．０ ２１．９

万古霉素 － － － ０．０ ０．０

　　－：无数据。

２．５　转归　ＣＨＤ组平均住院时间为（２０．９±１２．５）ｄ，合并呼

衰２０７例、心衰８８例，治疗有效２０５例、无效６５例。对照组平

均住院时间为（１７．９±１４．４）ｄ，合并呼衰５５１例、心衰１３例，治

疗有效５４０例、无效９６例。比较两组平均住院时间、治疗有效

率及呼衰、心衰发生率，结果显示ＣＨＤ组较对照组住院时间

延长（狋＝１０．８１，犘＜０．０５），心衰、呼衰的发生率高（χ
２＝

１７８．５７、１３．７８，犘＜０．０５），治疗有效率低（χ
２＝１０．４６，犘＜

０．０５）。

３　讨　　论

重症肺炎合并ＣＨＤ患儿中９９．６％存在左向右分流，由于

其心房、心室或大动脉水平存在左向右血液分流，致肺循环充

血，肺毛细血管渗出，肺泡间质和气道黏膜出现不同程度水肿，

易继发细菌感染［３］，且肺血流量增多也利于细菌滋生。同时该

类患儿发病早（２７０例中２５０例为婴儿期发病），可能存在肺发

育不完善、免疫系统功能低下［４５］，临床许多ＣＨＤ患儿肺炎易

反复［６］，也更易发展成为重症肺炎。加之多数基层医院对

ＣＨＤ患儿液体量限制不足、控制心力衰竭力度不够，导致肺炎

迁延不愈、心力衰竭反复出现，而二者又互相影响，形成恶性循

环，治疗难度大，住院时间延长，抗菌药物使用频繁，耐药菌株

逐年增多。且长时间使用抗菌药物还可增加真菌感染机会。

另外由于婴幼儿生理特点致临床用药限制多、选择面窄。故经

验使用抗菌药物已不能满足临床要求［７］。因此入院后早期、多

次的痰培养与病原体的药敏试验有助于临床合理、有效使用抗

菌药物。研究证实该类患儿病原主要有病毒、细菌等。鉴于病

毒感染通常由上呼吸道蔓延，且病毒必须在活细胞中才能生长

繁殖，故上呼吸道标本可反映下呼吸道病毒抗原。在采取相应

措施取痰培养９０％以上的病原体与纤支镜取痰一致
［８］，且为

无创操作，易被患者接受，故临床上最常用。但痰培养存在一

定的时间局限性。近年来Ｃｈｅｏｎｇ等
［９］的研究表明尿液肺炎

链球菌抗原检测（ＰｕＡＴ）作为一种非侵入性、快速有效的检测

方法，可以弥补痰培养在时间方面的局限性，但目前ＰｕＡＴ尚

未广泛应用于临床。

重症肺炎合并ＣＨＤ组病毒感染总阳性率为３５．２％，以

ＲＳＶ为主，与单纯重症肺炎组相比，其病毒感染总阳性率及单

纯ＲＳＶ感染率无统计学差异，与此前外文关于ＣＨＤ是呼吸

道ＲＳＶ感染高危因素的报道不同
［１０］。本研究单纯重症肺炎

组ＡＤＶ感染仅次于 ＲＳＶ，与文献［１１］报道一致，显著高于

ＣＨＤ组，与研究ＣＨＤ是儿童重症腺病毒肺炎独立危险因素不

同，结果亦显示单纯重症肺炎组流感病毒感染率较ＣＨＤ组

高，而副流感病毒感染率与ＣＨＤ组无明显差异，提示呼吸道

病毒感染可能与ＣＨＤ本身并无直接联系
［１２］。国外的前瞻性

研究也表明ＣＨＤ患儿因呼吸道病毒感染而需住院的高危因

素主要是非心脏因素［１３］。ＣＨＤ组细菌检出率为６６．３％，与文

献［１４］报道相似其检出率高于对照组检出率５９．３％（３７６／

６３６），尤以革兰阴性杆菌显著。研究表明，存在基础疾病的患

儿更易细菌感染［１５］，重症肺炎合并ＣＨＤ组较单纯重症肺炎组

细菌感染率高可能与ＣＨＤ血流动力学异常有关。合并ＣＨＤ

组产ＥＳＢＬｓ阳性菌检出率高，其对多种抗菌药物耐药
［１６］。在

药敏实验中，主要革兰阴性杆菌对青霉素、头孢唑林、头孢噻肟

耐药率高，对哌拉西林他唑巴坦耐药率相对较低，而对亚安培

南、美洛配能、左旋氧氟沙星、环丙沙星较敏感；主要革兰阳性

球菌对青霉素、红霉素、克林霉素耐药率高，对万古霉素、庆大

霉素较敏感。肺炎克雷伯肺炎亚种、大肠埃希菌及肺炎链球菌

对青霉素１００％耐药。此外检出真菌３０例，以白色假丝酵母

菌为主且４例（１３．３％）对氟康唑、伊曲康唑、伏立康唑耐药，可

能与ＣＨＤ患儿长期应用抗菌药物、免疫力低下及相关侵袭性

操作等有关．故在治疗原发病原感染同时，需警惕耐药菌或真

菌感染。

重症肺炎合并ＣＨＤ的患儿，因常合并顽固性心衰、肺动

脉高压，治疗有效率低。因此，对于此类患儿，在改善心肺功

能、增强免疫力等治疗的同时，可于初期痰培养未得到结果前

选用抗Ｇ－菌为主，酌情辅用Ｇ＋菌的联合治疗方案，当感染难

以控制或出现多重耐药菌时应及时选用亚安培南、美洛配能、

万古霉素等抗菌药物，必要时尚需抗真菌治疗，后期根据临床

疗效及药敏结果及时调整选用敏感抗菌药物，能有效地提高

ＣＨＤ患儿重症肺炎的抢救成功率。待患儿一般情况有所改

善，可以耐受手术时，及时行外科手术或介入治疗以达到根治

的目的。
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ＣＫＭＢ是目前常用的与心肌损害有关的酶。心肌损伤后

ＡＳＴ、ＣＫ、ＣＫＭＢ最早升高时间分别是６～８ｈ、２．８～１３．６ｈ

（平均７．８ｈ）、２．８～１５．１ｈ（平均７．３ｈ）
［９］。ＣＫＭＢ主要存在

于心肌细胞内，心肌以外含量甚微，是一种心脏型特异性酶，若

血清中ＣＫＭＢ明显增高，提示心肌损害。据一组２８６例心肌

损害ＣＫＭＢ测定，其阳性率高达９７．５％，特异性达１００％
［１０］。

可见，ＣＫＭＢ测定对心肌损伤有较高的特异性和敏感性，对高

胆红素血症心肌损害的早期诊断有较高的价值。

ＡＳＴ和ＣＫ 来源广泛，ＡＳＴ主要分布于心肌、肝脏、骨骼

肌、肾脏中，ＣＫ主要分布于骨骼肌、心肌、平滑肌及脑组织中；

而ＣＫＭＢ主要存在于心肌细胞浆内，心肌损伤后最早在

２．８～１５．１ｈ升高。本文资料显示，高胆红素血症早产儿心肌

酶酶谱（ＡＳＴ、ＣＫ、ＣＫＭＢ）活性均高于对照组，但仅ＣＫＭＢ

升高（犘＜０．０５）。提示ＣＫＭＢ对诊断心肌损害较 ＡＳＴ、ＣＫ

敏感，更有意义。参照文献［７８］以ＣＫＭＢ≥６０Ｕ／Ｌ和ＣＫ

ＭＢ／ＣＫ≥６％为诊断心肌损害的临界值，分析高胆红素血症早

产儿的心酶阳性发生率，结果全组阳性率为５５．５６％。对照组

心酶阳性率为７．４１％，两组比较差异有统计学意义（犘＜

０．０１）。表明高胆红素血症早产儿心肌损害发生率高于对照组

早产儿。文献［４］报道重度高胆红素血症新生儿心肌损害发生

率高于轻度高胆红素血症新生儿。提示临床医生收治高胆红

素血症早产儿时要重视心脏功能的检查和观察，尤其是重度高

胆红素血症早产儿，以免漏诊。在治疗时必须注意保护心脏功

能，需输液治疗时要严格控制输液量及输液速度，避免增加心

脏负担而导致心功能不全。

目前，新生儿高胆红素血症引起心肌损害的发病机制尚不

清楚，可能是以下原因：（１）高胆红素血症患儿体内存在脂质过

氧化损害，血清抗氧化酶活性减低［２］，氧自由基清除障碍，致心

肌细胞受损。（２）干扰心肌细胞的能量代谢。由于未结合胆红

素在氧化反应中能提供二个氢原子，因此，在细胞内它能干扰

线粒体中正常氧化反应，影响细胞的能量代谢，使细胞内ＡＴＰ

产生减少，致细胞内 Ｎａ＋、Ｃａ２＋逆浓度进出发生障碍，细胞内

Ｎａ＋、Ｃａ２＋、Ｃｌ－堆积，渗透压负荷增加、水分子进入细胞内，导

致细胞肿胀甚至破碎。（３）争夺清蛋白，影响其他物质代谢。

因为过多的胆红素会争夺血浆白蛋白的结合点，并对其他需要

与白蛋白结合的物质的代谢产生影响［１１］。所以，血清中的有

毒代谢物质不能及时与白蛋白结合而转运、清除，必然对心肌

细胞产生造成直接毒害。以上因素使心肌细胞损伤，导致心肌

酶的升高。

综上，新生儿高胆红素血症可造成早产儿心肌损害，发生

率高。对高胆红素血症早产儿应常规测定心肌酶活性，对指导

临床治疗具有一定的参考价值。ＣＫＭＢ仍是一种简便易行的

早期诊断心肌损害的指标，特别是在基层医院可广泛使用。
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