
论著!临床研究

万古霉素治疗新生儿
"+U%

败血症对患儿炎症指标的影响及临床效果!

李
"

晶!巴依尔才次克!李明霞#

"新疆医科大学第一附属医院新生儿科!新疆乌鲁木齐
(8))&?

#

""

摘
"

要"目的
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探讨万古霉素治疗新生儿败血症对患儿炎症指标的影响及临床效果$方法
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选取该院
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年
'

月收治的
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例耐甲氧西林金黄色葡萄球菌"
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#感染致败血症患儿的临床资料进

行回顾性研究!患儿在未明确为
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感染前采用头孢硫脒
c

哌拉西林,舒巴坦治疗!明确为
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感染后采

用万古霉素进行治疗!对比万古霉素治疗前后患儿的免疫学'炎症指标!并评价临床效果!以及用药不良反应情

况$结果
"

经万古霉素治疗后!
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例患儿的血清免疫球蛋白
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细胞#活性较未经万

古霉素治疗前均显著升高"
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$
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#!治疗后患儿的免疫球蛋白
"
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Q

H

"

#水平较治疗前降低"
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#$治疗

后!
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例患儿的血清白细胞介素"

QS
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'白细胞介素
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受体"

.QS>@+

#'
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反应蛋白"

$+*

#'肿瘤坏死

因子
)

"

5![>
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#'降钙素原"

*$5

#和白细胞"

e\$

#测定值较治疗前均显著降低"

K

$

)7)&

#$经万古霉素治疗后

的治疗总有效率为
(97&&N

!明显高于未经万古霉素治疗前的
&(7@'N

"

K

$

)7)&

#$万古霉素治疗前'后患儿的

不良反应发生率分别为
'97?)N

和
@87((N

!差异无统计学意义"

K

(

)7)&

#$两组患儿治疗过程中出现的不良

反应均不严重!采用对症处理或暂缓用药!症状缓解后继续治疗$结论
"

万古霉素治疗
"+U%

感染致新生儿

败血症能显著改善患儿免疫水平!减轻全身炎性反应程度!治疗效果较好$
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新生儿败血症是新生儿易发的严重感染性疾病

之一#多是由于感染革兰阳性球菌所致$

'

%

#并通过血

液传播至全身各个器官#严重危及新生儿的生命安

全&临床上对确诊败血症的新生儿一般采用抗菌药

物治疗#在未明确具体细菌感染前多采用联合抗菌药

物治疗#在血培养后根据药敏试验的结果来选择合适

的抗菌药物$

@

%

&近年来抗菌药物存在长期滥用的现

象#导致大量细菌对抗菌药物产生耐药性$

8

%

#因此#合

理有效地使用抗菌药物成为一个社会性问题&万古

霉素是一种氨基糖苷类抗菌药物#具有很强的抗菌效

果#不良反应小#尤其在抗耐药菌方面效果突出$
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血清中白细胞介素'

QS

(

>:

+

QS>(
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QS>@

+白细胞介素
>@

受体'

.QS>@+

(+

$

反应蛋白'

$+*

(+肿瘤坏死因子
)

'

5![>

)

(+降钙素原'

*$5

(和白细胞'

e\$

(等是与机

体免疫能力和免疫应答有关的因子#其水平高低标志

着机体抵抗感染的能力$

&

%

&因此#本文通过对比血培

养前使用联合抗菌药物和血培养后使用万古霉素治

疗由甲氧西林金黄色葡萄球菌'

"+U%

(感染所致的

新生儿败血症的效果#来探究万古霉素在治疗新生儿

败血症中对患儿炎症指标的影响及临床效果&

A
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资料与方法
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"

一般资料
"

研究经本院伦理会同意并做监督#

选取本院
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年
'

月至
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年
'

月收治的
:=

例
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感染致新生儿败血症患儿的临床资料进行回

顾性研究#患儿男
8(

例#女
@9

例*分娩孕周
8:

"

?'

周#平均'

8(7)d'7:

(周*出生日龄
@

"
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'
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#平均

'
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H

*分娩方式!剖宫产
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例#顺产

?&

例&
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"

纳入+排除标准
"

纳入标准!'

'

(新生儿败血症

诊断参考
@))8

年中华医学会儿科学分会新生儿学组

制定的/新生儿败血症诊疗方案0中的标准$

:

%

*'

@

(患

儿临床表现为发热+少吃+少动+精神萎靡*皮肤可伴

有斑点+瘀斑+肝脾肿大*'

8

(

"+U%

感染经实验室细

菌培养确诊*'

?

(治疗前与患儿家属充分沟通&排除

标准!'

'

(先天性免疫功能障碍*'

@

(伴有严重的出生

缺陷*'

8

(对万古霉素等治疗药物具有过敏反应&

A7C

"

治疗方法
"

细菌培养和药敏结果未出来前使用

联合抗菌药物治疗本组患儿#具体治疗方法!头孢硫

脒'广州白云山天心制药股份有限公司生产#国药准

字
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)

J

(#每日

'

次#间隔
'@E

进行
'

次静脉注射#连续治疗
=J

*哌

拉西林"舒巴坦治疗$康田制药'中山(有限公司#国药

准字
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(#每

日
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'@E

进行
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次静脉滴注#连续治疗
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&

细菌培养和药敏结果明确为
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感染后采用盐酸

万古霉素治疗本组患儿#具体治疗方法!盐酸万古霉

素'浙 江 海 正 药 业 股 份 有 限 公 司#国 药 准 字

#@))(?@:9

#规格!
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(#

'&A

H
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M
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(#每日
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次#

(
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患儿#间隔
(E

进行
'

次静脉注射#

&

=J

患

儿#间隔
'@E

进行
'

次静脉注射#连续治疗
=J

&
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"

观察指标及检查方法
"

观察指标!检测并比较

本组患儿采用万古霉素治疗前+治疗后的血清免疫球

蛋白
_

'

Q

H

_

(+免疫球蛋白
"

'

Q

H

"

(+自然杀伤细胞活

性'

!Z

(+

QS>:

+

QS>(

+

QS>@

+
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+

$+*

+

5![>

)

+

*$5

+
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的水平&检查方法!万古霉素治疗前后采

集患儿股静脉血各
8AS

#

')))0

"

A<1

离心
&A<1

#取

血清放置于
i() `

冰箱保存#后对
Q

H

_

+

Q

H

"

+

!Z

+

QS>:

+
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+
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+

$+*

+

5![>
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和
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水平进行检测&

Q

H

_

+

Q

H

"

采用速率散射比浊法#

g"8))

特定蛋白分

析仪#试剂盒购自深圳晶美生物工程有限公司*

.QS>

@+

+

QS>:

+

QS>(

+

QS>@

以及
5![>

)

采用固相夹心法酶

联免疫吸附试验'

XSQU%

(#试剂购自上海晶科生物有

限公司生产*

$+*

采用免疫散射比浊法#日立
=):)

全

自动生化分析仪#试剂盒购自深圳国赛生物科技有限

公司*

*$5

采用双抗夹心免疫化学发光法'

QS"%

(测

定#德国
\06EA.

公司仪器及试剂盒&所有试剂盒操

作严格按照试剂盒说明书进行&使用
U

D

.A-LWX>

&)))

全自动血液分析仪进行
e\$

的测定*采用核素

释放法测定
!Z

细胞活性&

A7E

"

临床疗效评价
"

临床疗效标准判定参考卫生部

颁发的/抗菌药物临床研究指导原则0

$

=

%

#将临床治疗

效果分为
?

个等级&治愈!体征+症状+病原学检查及

实验室检查
?

项均恢复*显效!病情明显好转#但上述

?

项有一项未完全恢复正常*进步!用药后病情有好

转#但不够明显*无效!用药
=@E

后病情无明显进步或

加重者&有效
k

治愈
c

显效#总有效率'

N

(

k

'治

愈
c

显效("全部患儿
b'))N

&

A7F

"

统计学处理
"

采用统计软件
U*UU'97)

进行数

据分析#计量资料以
JdG

进行统计描述#治疗前后组

内比较采用配对
A

检验*计数资料以率表示#采用
!

@

检验*

K

$

)7)&

表示差异有统计学意义&

B

"

结
""

果

B7A

"

万古霉素治疗前后患儿免疫水平比较
"

采用万

古霉素治疗后#

:=

例患儿的血清
Q

H

_

+

!Z

细胞活性

较未采用万古霉素治疗前均显著升高'

K

$

)7)&

(#治

疗后患儿的
Q

H

"

水平较治疗前降低'

K

$

)7)&

(&见

表
'

&

表
'
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万古霉素治疗前后患儿免疫水平比较#
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治疗前
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万古霉素治疗前后患儿炎症指标水平比较
"

采

用万古霉素治疗后#
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测定值较未采

用万古霉素治疗前均显著降低#差异有统计学意义
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(&见表
@

&

表
@

""

万古霉素治疗前后患儿炎症指标水平比较#

JdG

$

时间
( QS>:

'

1

H

"

S

(

QS>(

'

GH

"

AS

(

QS>@

'

%

H

"

S

(

.QS>@+

'

Z]

"

S

(

$+*

'

A

H

"

S

(

5![>

)

'

1

H

"

S

(

*$5

'

1

H

"

AS

(

e\$

'

b')

9

"

S

(

治疗前
:= @8:7?'d@(7)( :&79'd'(7?@ '879:d'7(@ ?('7&)d''@7:9 @:7@(d=7)? '=(789d@'7&?'@7@(d?7'='=7:)d@79)

治疗后
:= 8@7:)d(7@@ 8=7@?d&7&( 97:?d'788 @:=7''d&&7)8 ?7''d'7&) 8=79:d?78' )7=9d)78: 97:)d@7))

A @97:?= '@7'98 '&7:(= '87998 @&7@'' '@7::@ @?7@8 '97)&8

K

$

)7))'

$

)7))'

$

)7))'

$

)7))'

$

)7))'

$

)7))'

$

)7))'

$

)7))'

B7C

"

临床效果评价
"

未采用万古霉素治疗前#本组

:=

例患儿的临床治疗总有效率为
&(7@'N

*采用万古

霉素治疗后#本组
:=

例患儿的临床治疗总有效率为

(97&&N

&未采用万古霉素治疗前的治疗总有效率与

采用万古霉素治疗后的总有效率对比#差异有统计学

意义'

K

$

)7)&

(&见表
8

&

表
8

""

万古霉素治疗前后患儿临床效果比较%

(

#

N

$&

时间
(

治愈 显效 进步 无效 总有效

治疗前
:= 88

'

?97@&

(

:

'

(79:

(

'9

'

@(78:

(

9

'

'87?8

(

89

'

&(7@'

(

治疗后
:= ?9

'

=87'8

(

''

'

':7?@

(

?

'

&79=

(

8

'

?7?(

(

:)

'

(97&&

(

!

@

=7@&:

K

$

)7)&

B7D

"

不良反应
"

本组患儿治疗过程中出现的不良反

应均为皮疹+恶心呕吐+腹泻和静脉炎#其中未采用万

古霉素治疗前的不良反应发生率为
'97?)N

*采用万

古霉素治疗后的不良反应发生率为
@87((N

&万古霉

素治疗前+后患儿的不良反应发生率对比#差异无统

计学意义'

K

(

)7)&

(&两组患儿治疗过程中出现的不

良反应均不严重#采用对症处理或暂缓用药#症状缓

解后继续治疗&见表
?

&

表
?

""

万古霉素治疗前后患儿的不良反应情况比较%

(

#

N

$&

时间
(

皮疹 恶心呕吐 腹泻 静脉炎 不良反应发生率

治疗前
:= &

'
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'
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(
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'
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(
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'
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(

'8

'
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(

治疗后
:= :

'
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(
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@87((
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讨
""

论

""

新生儿败血症是由于新生儿免疫系统不完善#容

易受到细菌感染#感染后细菌经过血液循环#造成各

器官感染#对患儿的生命健康造成巨大影响#其中感

染细菌多为革兰阳性菌$

(

%

&当机体受到细菌感染时#

与免疫相关的多种因子参与机体的免疫应答#

Q

H

_

+

!Z

+

Q

H

"

是与机体免疫能力直接相关的因子#其在机

体的水平反映机体的抗感染能力#

QS>:

+

QS>(

+

QS>@

+

.QS>@+

+

$+*

+

5![>

)

+

*$5

和
e\$

等是当感染发生

时与免疫应答相关的炎症因子$

9

%

#其血清中水平的高

低反映机体感染的进程#纠正这些因感染而异常的免

疫因子有利于对感染疾病的治疗&针对新生儿败血

症的治疗首选是抗菌药物治疗$

')

%

#但由于抗菌药物的

长期滥用#导致细菌耐药性增加#给临床治疗带来了

极大难度#因此#抗菌药物的使用应严格遵从合理的

使用标准#在确定细菌种类前采用联合抗菌药物治

疗#血培养后按药敏试验进行筛选&万古霉素是由链

丝菌产生的糖苷类抗菌药物#对革兰阳性菌具有较高

的敏感度$

''

%

#并且几乎不产生细菌的耐药性#其主要

的抑菌机制在于阻碍了细菌细胞壁的合成#是一种速

效的抗菌剂#不良反应小#肾毒性的发生率较低#即使

在治疗过程中出现肾功能异常#停药后可恢复#安全

性较高&刘瑜等$

'@

%对新生儿败血症病原菌及其耐药

性的
:

年研究表明#革兰阳性菌对万古霉素仍保持

'))N

的敏感#

"+U%

对其几乎无耐药性&结合分析

提示新生儿败血症治疗的临床合理用药可采用万古

霉素&

Q

H

_

是机体抵抗细菌感染的物质基础#

Q

H

"

则是

机体初次应答的重要抗体#其作用机制是与病原或病

原分泌的毒素结合#直接中和病原体及其毒素#

!Z

是

对受到感染的细胞进行非特异性杀灭$

'8

%

#因此#在败

血症发生时其水平会随着免疫反应的进行而明显升

高#以保护机体免受感染性损伤&本研究中#采用万

古霉素治疗后的
:=

例患儿血清
Q

H

_

+

!Z

细胞活性较

治疗前均显著升高#

Q

H

"

水平较治疗前降低&万古霉

素治疗前患儿血清
Q

H

_

+

Q

H

"

和
!Z

的水平异常可能

预示着败血症抑制了免疫因子正常的生理活性#而经

过万古霉素治疗后三者恢复正常水平#表明万古霉素

能改善机体免疫功能#提高机体免疫力#利于新生儿

缓解病情和改善预后&

QS>:

+

QS>(

+

QS>@

+

.QS>@+

+

5![>

)

+

e\$

是机体炎

性反应的相关因子#其中
QS>:

+

$+*

+

*$5

可以用于新

生儿败血症的诊断#二联和三联检测可明显提高其灵

敏度+特异度和准确性$

'?

%

*

QS>(

是由单核
>

巨噬细胞和

上皮细胞等产生的趋化因子#在感染发生后可迅速升

高$

'&

%

*

5![>

)

即肿瘤坏死因子#可调节机体免疫能

力#抵抗机体感染以及杀灭异己细胞$

':

%

&这些指标表

达水平越低表示炎症被控制的更好#利于患者预后&

本文测定
:=

例患儿血清中
QS>:

+

QS>(

+

QS>@

+

.QS>@+

+

$+*

+

5![>

)

+

*$5

+

e\$

水平#发现以上指标采用万

古霉素治疗后较治疗前均显著的降低#差异具有统计
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学意义'

K

$

)7)&

(#表明万古霉素具有调节机体炎症

相关因子的作用#提高机体清除感染的能力&

本组患儿经万古霉素治疗后#治疗总有效率从未

经万古霉素治疗前的
&(7@'N

上升到
(97&&N

#表明

万古霉素治疗由
"+U%

感染致新生儿败血症具有良

好的效果&虽有研究表明万古霉素用药后的不良反

应较多$

'=

%

#但本研究中#经万古霉素治疗前+后患儿的

不良反应发生率对比#差异无统计学意义'

K

(

)7)&

(#

经处理后症状缓解&这可能与本研究纳入病例数较

少#未纳入独立不同的治疗方案组有关#相关结论还

需进一步论证&

综上所述#万古霉素能有效治疗
"+U%

感染所

致新生儿败血症#灵敏度较好#可以改善机体与免疫

应答的相关因子#提高新生儿机体免疫力#加快患儿

康复&
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