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婴幼儿急性上呼吸道感染病原菌及其药物敏感性分析

李　玲

（湖北省新华医院检验科，武汉４３００１５）

　　摘　要：目的　了解引起婴幼儿急性上呼吸道感染（ＡＵＲＩ）的病原菌的分布及其药物敏感性。方法　对本院住院的３４０例

ＡＵＲＩ患儿进行细菌分离培养及药敏试验。结果　共分离出病原菌６４株（１８．８２％），其中肺炎球菌１８株（５．２９％），流感嗜血杆

菌１４株（４．１２％），金黄色葡萄球菌１０株（２．９４％）。此外，还分离出６株乙型溶血性链球菌，７株鲍曼不动杆菌和５株肺炎克雷伯

菌。金黄色葡萄球菌中，耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）占８０％。主要病原菌的药敏试验结果表明，肺炎球菌对万古霉素、

亚胺培南和头孢噻肟较敏感；流感嗜血杆菌对亚胺培南全部敏感，对第二、三代头孢、阿奇霉素、喹诺酮类也较敏感；ＭＲＳＡ对万

古霉素、替考拉宁全部敏感，对其他大部分常见抗菌药物高度耐药。结论　本地区细菌性婴幼儿 ＡＵＲＩ已经出现病原体多样、耐

药性上升趋势。尽早确定病原菌及其药物敏感性是合理使用抗菌药物的关键；开展相关流行病学调查，深入研究耐药菌株的遗传

学特性及其进化规律是制定有效预防措施的基础。
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　　急性上呼吸道感染（ＡＵＲＩ）是小儿时期的最常见疾病之

一，但其病原诊断常落后于临床治疗［１］。为了解小儿急性上呼

吸道感染的细菌学特点，并帮助临床医生合理选用抗菌药物，

对２０１２年１月至１２月在本院住院治疗的急性上呼吸道感染

患儿进行咽部病原菌分离培养及药敏试验，并结合抗菌药物应

用情况进行分析，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　自２０１２年１月１日至１２月３１日，本院儿科

共收治ＡＵＲＩ患儿５０９例，其中３４０例在治疗前取咽拭子进行

细菌分离培养。该部分患儿年龄为８个月至２岁，女１２０例、

男２２０例。所有患儿均主诉近日内有发热、流涕或咳嗽等症

状。有１８例（５．２９％）就诊前２～３天在外院已使用青霉素治

疗。３４０例患儿中，急性扁桃体炎１２例、化脓性扁桃体炎３

例、喉炎４例，有９例治疗６天临床症状消失而胸片示肺炎。

全部病例均符合ＡＵＲＩ诊断标准
［２］。

１．２　仪器与试剂　５％绵羊血琼脂平板和５％脱纤维兔血巧

克力平板（含杆菌肽３００ｍｇ／Ｌ）购自广州金域医学检验中心，

琼脂基础培养基及Ⅹ、Ⅴ、ⅩⅤ因子纸片购自美国Ｏｘｏｉｄ公司。

１．３　方法

１．３．１　细菌分离培养　咽拭子标本分别接种血琼脂平板和巧

克力平板。将血平板放于３５℃温箱培养１８～２４ｈ，巧克力平

板放于１０％ＣＯ２温箱（３５℃）培养至７２ｈ。可疑菌落涂片，

Ｇｒａｍ＇ｓ染色并分离、鉴定。对疑似嗜血杆菌的小菌落进行“卫

星”试验，阳性者为嗜血杆菌属，只在ⅩⅤ因子纸片周围生长且

不发生溶血现象者为流感嗜血杆菌。

１．３．２　细菌鉴定和药敏试验　用法国梅里埃公司的 ＡＴＢ全

自动细菌及药敏鉴定分析仪及配套试条板进行细菌鉴定及药

敏试验，根据美国国立临床实验室标准化委员会（ＮＣＣＬＳ）

１９９７年的标准进行结果判定
［３］。

２　结　　果

２．１　病原菌分离培养结果　３４０例咽拭子标本中共分离到６４

株病原菌，总阳性率为１８．８２％，见表１。病原菌中以肺炎球菌

最为多见，共１８株，占病原菌总数的２８．１３％，在标本中的阳

性率为５．２９％；其次为流感嗜血杆菌１４株，占病原菌总数的

２１．８８％，阳性率为４．１２％；金黄色葡萄球菌和乙型溶血性链

球菌也是主要病原菌之一，并且在３例急性扁桃体炎和１２例

化脓性扁桃体炎中分离出的病原菌均为这两种细菌。除了上

述４种呼吸道常见病原菌外，还分离到了７株鲍曼不动杆菌和

５株肺炎克雷伯菌，它们占病原菌的构成比分别为１０．９４％和

７．８１％，在标本中的阳性率分别为２．０６％和１．４７％。上述６

种主要病原菌中，有３例患儿为双重病原菌阳性。此外，还培

养出卡他莫拉氏菌、绿脓杆菌、变形杆菌和森林假丝酵母各１

例。另有多例甲型链球菌，因该菌一般为非致病常住菌，故未

予统计。

表１　　ＡＵＲＩ咽拭子中病原菌种类、构成比及在

　　　标本中的阳性率

病原菌 株数（狀） 构成比（％） 阳性率（％）

Ｇ＋球菌 ３４ ５３．１３ １０．００

肺炎球菌 １８ ２８．１３ ５．２９

金黄色葡萄球菌 １０ １５．６３ ２．９４

乙型溶血性链球菌 ６ ９．３８ １．７６

Ｇ－杆菌 ２６ ４０．６３ ７．６５

流感嗜血杆菌 １４ ２１．８８ ４．１２

鲍曼不动杆菌 ７ １０．９４ ２．０６

肺炎克雷伯菌 ５ ７．８１ １．４７

其他 ４ ６．２５ １．１８

合计 ６４ １００．００ １８．８２

２．２　药敏试验　对１０株金黄色葡萄球菌进一步鉴定，发现其

中８株耐甲氧西林，占金黄色葡萄球菌总数的８０％。三类细

菌对常见抗菌药物的药敏试验结果见表２，肺炎球菌对万古霉

素全部敏感，对亚胺培南和三代头孢也较敏感，但出现２７．８％

耐青霉素菌株。ＭＲＳＡ对大部分类别的抗菌药物表现出高度
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耐药，仅对万古霉素和替考拉林全部敏感，另外，呋喃妥因也对

大部分 ＭＲＳＡ表现出较好的体外抑菌活性。流感嗜血杆菌对

亚胺培南全部敏感，对第二、三代头孢、阿奇霉素、喹诺酮类也

较敏感，对红霉素和磺胺药物的敏感性较差。

表２　　ＡＵＲＩ主要病原菌对常见抗菌药物的耐药率

抗菌药物

肺炎球菌

耐药

株数

耐药率

（％）

ＭＲＳＡ

耐药

株数

耐药率

（％）

流感嗜血杆菌

耐药

株数

耐药率

（％）

青霉素 ５ ２７．８ ８ １００．０ － －

阿莫西林 ６ ３３．３ － － ５ ３５．７

氨苄西林 ６ ３３．３ － － ５ ３５．７

苯唑西林 １３ ７２．２ ８ １００．０ － －

氨曲南 － － － － １ ７．１

亚胺培南 １ ５．６ － － ０ ０．０

头孢噻吩 ３ １６．７ － － ２ １４．３

头孢克洛 － － － － ２ １４．３

头孢呋辛 ４ ２２．２ － － １ ７．１

头孢噻肟 １ ５．６ － － １ ７．１

红霉素 １３ ７２．２ ７ ８７．５ １２ ８５．７

阿奇霉素 － － － － １ ７．１

氧氟沙星 ２ １１．１ ６ ７５ １ ７．１

复方磺胺甲唑 １２ ６６．７ ５ ６２．５ １０ ７１．４

氯霉素 ７ ３８．９ － － ２ １４．３

庆大霉素 ６ ３３．３ ７ ８７．５ － －

四环素 １２ ６６．７ ８ １００．０ ５ ３５．７

利福平 ４ ２２．２ ５ ６２．５ － －

克林霉素 ７ ３８．９ ７ ８７．５ － －

万古霉素 ０ ０ ０ ０ － －

替考拉宁 － － ０ ０ － －

呋喃妥因 － － ２ ２５ － －

　　－：无数据。

３　讨　　论

　　ＡＵＲＩ是小儿感染性疾病的“百病之源”，也是应用抗菌药

物频率最高、数量最多的疾病。大部分ＡＵＲＩ由呼吸道合胞病

毒、腺病毒等病毒引起，少部分为细菌感染，近年来，由支原体、

衣原体、军团菌等非典型病原体引起的 ＡＵＲＩ也不容忽视
［１］。

由于ＡＵＲＩ病原体在生物学特性和药物敏感性方面可能相距

甚远，因此，准确及时地判定 ＡＵＲＩ的病原体是合理用药的

关键。

对于细菌引起的 ＡＵＲＩ，病原体主要为肺炎球菌、流感嗜

血杆菌、金黄色葡萄球菌和卡他莫拉氏菌，但在不同国家和地

区，病原菌的构成比（或阳性率）并不相同。在美国等发达国

家，大样本（１６２１３例）的“呼吸系统疾病监测计划”（Ｒｅｓｐｉｒａｔｏ

ｒｙｓｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅｐｒｏｇｒａｍ，ＲＥＳＰ）发现，鼻咽拭子中病原菌阳性

率为３４％，主 要 病 原 菌 及 其 构 成 比 分 别 是：肺 炎 球 菌

（１１．３％）、流感嗜血杆菌（２１．７％）、卡他莫拉氏菌（２８．９％）和

金黄色葡萄球菌（１７．９％）
［４］。在同为发展中国家的越南，呼吸

道感染小儿４周后肺炎球菌、流感嗜血杆菌和卡他莫拉氏菌的

携带率分别为５０％、３９％和１７％
［５］。在经济相对落后的塞内

加尔乡村，肺炎球菌和流感嗜血杆菌扮演主要致病菌角色［６］。

在我国，较近的流行病学调查结果表明，小儿 ＡＵＲＩ的主要病

原体及其阳性率分别是流感嗜血杆菌（５．９１％）、肺炎球菌

（３．７６％）、金黄色葡萄球菌（２．１５％）和乙型溶血性链球菌

（１．０８％）；而在１岁以下的健康婴幼儿中，这４种细菌的携带

率分别为：６．４１％、２９．４９％、３．８５％、０％
［７］。结合这些地区的

抗菌药物使用情况可知，在抗菌药物使用较为谨慎的地区，细

菌性ＡＵＲＩ的病原体主要为肺炎球菌和流感嗜血杆菌等典型

病原体，而在抗菌药物使用较广泛的地区，ＡＵＲＩ的病原体日

趋复杂。

本文的研究对象来自现代电子工业密集地区，外来人口在

居民中的比例较高，并且流动频繁，生活水平和医疗状况也差

异较大。本文研究结果表明，３４０份咽拭子标本中分离出６４

株病原菌，阳性率１８．８２％，略高于国内文献报道，是否说明该

地区ＡＵＲＩ患儿易发生继发感染？本文肺炎球菌、流感嗜血杆

菌、金黄色葡萄球菌和乙型溶血性链球菌等主要ＡＵＲＩ病原菌

的阳性率与国内文献报道结果大致相当，但鲍曼不动杆菌和肺

炎克雷伯菌在小儿ＡＵＲＩ中作为主要病原菌出现是一个不容

忽视的问题。通常情况下，这些细菌在长期应用抗菌药物而菌

群失调或院内感染患者中较易出现。但本文发现，本院２岁以

下ＡＵＲＩ患者中接近３％患儿由此两种细菌引起，这在 ＡＵＲＩ

的病原学研究和临床治疗中都应该引起重视。

３４０例患儿中，诊断急性扁桃体炎１２例，化脓性扁桃体炎

３例，有９例按 ＡＵＲＩ治疗５天临床症状消失但胸片示肺炎，

其咽部病原菌培养阳性率１００％，并且扁桃体炎病原体均为乙

型溶血性链球菌或者金黄色葡萄球菌。说明咽部病原菌培养

在ＡＵＲＩ的诊断和鉴别诊断中具有一定的意义。中华医学会

儿科学分会呼吸组制定的《急性上呼吸道感染抗菌药物合理使

用指南》指出，对单纯根据临床症状和体征并不能完全区别扁

桃体炎是病毒性还是细菌性者，必须早期进行咽部病原菌培养

才能作出鉴别诊断［８］。

本文细菌性ＡＵＲＩ的病原体中，肺炎球菌是首要病原体，

耐青霉素肺炎球菌比例接近３０％。该类肺炎链球菌对红霉

素、四环素、复方磺胺甲唑、氯霉素和克林霉素等普遍多重耐

药，并出现耐三代头孢菌株。国内其他地区也报告耐青霉素肺

炎球菌比例逐年上升［９１０］，针对这一现状，有必要对本地区儿

童咽部肺炎球菌的携带率及其血清型进行调查，以选择合适的

肺炎球菌多糖疫苗预防肺炎球菌感染，减少抗菌药物的使用，

降低耐药菌株出现的压力。

除肺炎球菌外，流感嗜血杆菌也是儿童呼吸道感染的主要

病原菌之一。近年来由嗜血杆菌引起的感染有逐渐上升的趋

势，但该菌培养要求较高，分离率偏低［７，１１１２］。本文分离的１４

株流感嗜血杆菌的药敏试验结果显示，流感嗜血杆菌患儿可首

选阿奇霉素、头孢类或氨曲南、亚胺培南等抗菌药物，效果

较好。

本研究中，金黄色葡萄球菌在病原菌构成中位居第三，但

其重要性不容忽视。因此类细菌中 ＭＲＳＡ高达８０％，接近广

东其他地区从多种标本中分离出的 ＭＲＳＡ 比例
［１３］。并且

ＭＲＳＡ对β内酰胺类、氨基糖苷类、大环内酯类、克林霉素和

四环素类抗菌药物高度耐药，显示出多重耐药特点。从药敏试

验结果看，治疗 ＭＲＳＡ首选药物是万古霉素，但万古霉素副作

用大，替考拉宁可作为替代药物。呋喃妥因虽敏感性较高，但

仅用于治疗泌尿道感染，因该药物在其他体液中的浓度极低。

综上所述，本地区细菌性婴幼儿ＡＵＲＩ已经出现病原体多

样、耐药性上升趋势。在治疗过程中，应尽早确定病原菌及其

药物敏感性，帮助临床医生合理选用抗菌药物，这不仅有助于

提高临床治疗疗效，也是控制耐药菌株增长的有力措施［１４１５］。

此外，在本地区开展相关流行病学调查，并深入研究耐药菌株

的遗传学特征及其进化规律是制定有效呼吸道感染性疾病预

防措施的重要基础。
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·临床研究·

α干扰素治疗ｅ抗原阳性慢性乙型肝炎疗效的影响因素

徐少华１，谢晓霞１，应　军
１，赵　静

１，黄江华１，朱　琳
１，唐春雪１，杨　涛

１，郑崛村２

（１．三台县人民医院，四川绵阳６２１１００；２．成都医学院检验医学院，四川成都６１００８３）

　　摘　要：目的　研究在治疗慢性乙型肝炎（ＣＨＢ）患者中，使用干扰素（ＩＦＮ）治疗的影响因素。方法　１２０例患者纳入分析，选

择表面抗原、ｅ抗原阳性的ＣＨＢ患者，肌注αＩＦＮ，治疗剂量为３００～５００万单位，根据结果分析治疗１２周和２４周疗效的影响因

素。结果　１２０例患者中完成治疗１２周的９６例，完成２４周的９１例，完成ｅ抗原ｅ抗体（ｅＡｇｅＡｂ）血清学转换的８４例；其中母婴

垂直传播者的转换率低于非母婴垂直传播者，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；对照组ｅ抗原血清学转换率高于常规组，差异有统

计学意义（犘＜０．０５）。结论　治疗ＣＨＢ初期，在ＩＦＮ治疗前，结合患者情况和ＡＬＴ、ＨＢＶＤＮＡ水平来预测治疗效果，有助于最

佳治疗方案的制订。

关键词：乙型肝炎表面抗原；　干扰素；　抗病毒治疗；　预测因素

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１５．０３．０５１ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７３４１３０（２０１５）０３０４０２０２

　　乙型病毒性肝炎是由乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）引起的，以肝

脏炎性病变为主，并可引起多器官损害的一种疾病。主要侵犯

儿童及青壮年，少数患者可转化为肝硬化或肝癌，是我国当前

流行最为广泛、危害性最严重的一种疾病。一旦确诊为慢性乙

型肝炎（ＣＨＢ），抗病毒治疗是极为必要的，它可以持久抑制

ＨＢＶ复制，降低传染性，从而减少或预防肝硬化和肝癌的发

生［１］。干扰素（ＩＦＮ）是一种广谱抗病毒剂，并不直接杀伤或抑

制病毒，而主要是通过细胞表面受体作用使细胞产生抗病毒蛋

白，从而抑制乙肝病毒的复制，分子生物技术和ＤＮＡ重组技

术等方面的技术突破和发展使得ＩＦＮ开始成为抗病毒治疗的

首选和常规药物。对ＩＦＮ抗 ＨＢＶ治疗前结合患者情况来预

测治疗效果，对最佳治疗方案的制订有重要意义。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１２年１月至２０１４年１月在本院就诊

的 ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ阳性ＣＨＢ患者，诊断均符合２０００年《病毒

性肝炎防治方案》诊断标准。疗效判定符合２００５年《慢性乙型

肝炎防治指南》治疗应答标准［２］。选入人群：（１）ＨＢｓＡｇ、

ＨＢｅＡｇ阳性；（２）年龄大于或等于１６岁；（３）ＡＬＴ＞８０Ｕ／Ｌ并

持续６个月以上；（４）ＨＢＶＤＮＡ为１．０×１０３～１．０×１０８ｃｏｐ

ｉｅｓ／ｍＬ；（５）未合并其他肝炎病毒感染；（６）未进行过抗病毒

治疗。

１．２　治疗方法及疗程　对患者以肌注αＩＦＮ，治疗剂量为３００

～５００万单位；前４周每天１次，以后隔日１次。第１周末检查

血常规、肝功；治疗４周后检测血常规、肝功、ＨＢＶＤＮＡ定量、

甲状腺功能检查、Ｂ超常规检查；治疗前一定注意告知患者可

能发生的不良反应，和应对方法。治疗第１月后，每３个月监

测血常规、肝功能、肾功能，进行 ＨＢＶＤＮＡ定量、甲状腺功能

检查、Ｂ超常规检查；根据患者对不良反应的适应情况而延长

给药时间、减量或停药。

１．３　方法　根据患者情况分为常规组和对照组，以 ＡＬＴ≥

２００Ｕ／Ｌ且 ＨＢＶＤＮＡ≤１．０×１０６ｃｏｐｉｅｓ／ｍＬ者为对照组，其

余为常规组。肝功能检查采用西门子２４００全自动生化分析仪

上机分析仪；乙肝病毒标记物定量检测，采用科美６００型酶化

学发光分析仪上机分析仪；ＨＢＶＤＮＡ定量检测，采用实时荧

光定量ＰＣＲ法，检测仪器为博日公司生产的全自动荧光定量

ＰＣＲ仪，试剂盒由深圳匹基公司提供，ＨＢＶＤＮＡ检测下限为

１．０×１０３ｃｏｐｉｅｓ／ｍＬ。严格执行分析前处理和检查标本质量，

防止溶血、脂血等对检查结果的影响［３４］。
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