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!

收集

3457

年
5

月至
345<

年
53

月西安市儿童医院
:45<

例儿童脑脊液标本进行
5<AJPL?"XVC

$测序阳性扩增产

物并
QE?AZ

比对!与培养结果比较'结果
!

:45<

例脑脊液标本
5<AJPL?"XVC

阳性
5<5

例"阳性率
:/4a

%!

培养阳性
54:

株"阳性率
3/<a
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%'结论
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5<AJPL?"XVC

结合测序能够很好地鉴定细菌性脑膜炎病原菌!比培养法检测时间更短&菌

谱分布更宽!可作为一种新的检测方法和流行病学方法在临床应用$儿童细菌性脑膜炎病原菌以革兰阳性球菌

为主'
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细菌性脑膜炎&

QG

'是儿童常见的急性中枢神经

系统感染性疾病!其病情进展迅速!如不及时有效治

疗常有不同程度的神经系统后遗症和较高致死

率$
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%

"快速鉴定
QG

病原菌对降低
QG

后遗症发生

率和致死率至关重要$
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"目前!细菌鉴定主要依靠培

养和生化鉴定!费时费力!容易延误最佳治疗时机!而
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为病原菌的快速鉴定提供了新的途

径$
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和
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通用引物
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!比较二者在细菌鉴定上

的差异!探索
QG

病原学诊断及流行病学资料新的方

法学依据"
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材料与方法

$/$
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标本来源及处理
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年
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月西安市儿童医院送检脑脊液标本
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例样本均在应用抗菌药物前采集
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!
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管中并
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暂存-剩余接种到

专用培养瓶!仪器报告阳性后取适量培养液转种于血

平板和巧克力平板&

;a VB
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环境下
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培养
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提取及扩增测序
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"
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统计学处理
!

应用
AXAA59/4

分析数据!采用

配对四格表的
!

3 检验!比较培养和
XVC

阳性率!
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为差异有统计学意义"
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结
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果
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检测标本
!

标本经扩增后可见

阳性者在
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$
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之间有一条明显的条带!阴性

者无条带-同时
XVC

阴性对照和提取阴性对照均无

条带!

XVC

阳性对照和提取阳性对照均有条带!说明

扩增结果可信"见图
5
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道为
XVC

阴性对照-
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道为提取阴性对照-
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!
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道为阳性标本-
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道为提取阳性对照-
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部分标本电泳结果
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XVC

与培养阳性率比较
!
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份标本中
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阳性
5<5

例!阳性率
:/4a

-培养阳性
54:

株!阳性率
3/<a

!其中
;9

例培养阴性标本均得到扩

增条带!经
!

3 检验!二者差异具有统计学意义&
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XVC

与培养阳性率比较

XVC

培养

阳性 阴性
合计

阳性
54: ;9 5<5

阴性
4 76;; 76;;

合计
54: 7853 :45<

%/&

!

XVC

与培养检测
QG

病原菌分布
!

XVC

与培

养结果均表明儿童
QG

病原菌主要是革兰阳性菌!尤

以表皮葡萄球菌*肺炎链球菌和金黄色葡萄球菌为

主-革兰阴性菌主要是大肠埃希菌!但
XVC

检测出较

多的流感嗜血杆菌以及鲁氏不动杆菌*嗜水气单胞菌

等培养未检出的病菌"见表
3

"另外!表
7

数据显示

表皮葡萄球菌*肺炎链球菌*流感嗜血杆菌引起低年

龄幼儿
QG

较高年龄幼儿高"

表
3
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XVC

与培养检测
QG

病原菌分布'

(

%

a

&(

病原菌
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&

(d5<5

' 培养&

(d54:

'

革兰阳性菌
545

&

<3/9

'

93

&

<8/3

'

!

表皮葡萄球菌
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&

3;/;

'

7:

&
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'

!

肺炎链球菌
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&

57/9

'

53

&
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'

!

金黄色葡萄球菌
57

&

6/5

'

54

&

8/<

'

!

溶血葡萄球菌
9

&

:/7

'

;

&

:/6

'

!

屎肠球菌
<

&

7/9

'

7

&
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'

!

腐生葡萄球菌
<

&

7/9

'

;

&

:/6

'

!

粪肠球菌
:

&
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'

3

&

5/8

'

!

人葡萄球菌
3

&

5/3

'

5

&

5/4

'

革兰阴性菌
<4

&

79/7

'
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&

74/6

'

!

大肠埃希菌
35

&

57/4

'

59

&
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'

!

流感嗜血杆菌
5;

&

8/7

'

:

&

7/6

'

!

鲍曼不动杆菌
<

&

7/9

'

;

&

:/6

'

!

肺炎克雷伯菌
;

&

7/5

'

;

&
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'

!

阴沟肠杆菌
:

&

3/;

'

5

&

5/4

'

!

鲁氏不动杆菌
7

&

5/8

'

4

&

4/4

'

!

嗜水气单胞菌
3

&

5/3

'

4

&

4/4

'

!

铜绿假单胞菌
3

&

5/3

'

4

&

4/4

'

!

嗜麦芽寡养单胞菌
5

&

4/<

'

4

&

4/4

'

!

马耳他布鲁菌
5

&

4/<

'

4

&

4/4

'

合计
5<5

&

544/4

'

54:

&

544/4

'

表
7

!!

脑脊液主要病原菌年龄分布'

(

%

a

&(

病原菌
(

$

36H 36H

至
5

岁
&

5

$

7

岁
&

7

岁

表皮葡萄球菌
:5 3:

&

;6/;

'

53

&

38/7

'

7

&

9/7

'

3

&

:/8

'

肺炎链球菌
33 8

&

:4/8

'

54

&

:;/;

'

3

&

8/5

'

5

&

:/;

'

大肠埃希菌
35 :

&

58/4

'

;

&

37/6

'

9

&

77/7

'

;

&

37/6

'

流感嗜血杆菌
5; <

&

:4/4

'

:

&

3</9

'

7

&

34/4

'

3

&

57/7

'

金黄色葡萄球菌
57 7

&

37/4

'

:

&

74/6

'

:

&

74/6

'

3

&

5;/:

'

合计
553 :<

&

:5/5

'

7;

&

75/3

'

58

&

59/4

'

53

&

54/9

'

&

!

讨
!!

论

!!

QG

是严重威胁儿童生命健康的中枢神经系统感

染$

9

%

!脑脊液培养是诊断
QG

的重要病原学方法"然

而!培养的局限性导致其所得到的相关资料与客观情

况有较大差异$

6

%

"

5<AJPL?"XVC

的发展为
QG

的

病原学诊断带来新的途径$

8

%

"本研究选取近
:

年送

检的怀疑
QG

的脑脊液标本
:45<

例作为研究对象!
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应用灵敏度和特异性很高的通用引物
XAE

(

X57X

$

<

%

进行检测并与培养结果进行比较"结果显示
:45<

份

标本
XVC

阳性
5<5

例!培养阳性
54:

例!

XVC

阳性率

&

:/4a

'是培养阳性率&

3/<a

'的
5/;

倍!二者差异具

有统计学意义&

B

$

4/4;

'!表明
XVC

检测阳性率高于

培养法"

本研究显示!近
:

年西安地区儿童
QG

病原菌以

革兰阳性球菌为主&

<3/9a

'!与国内文献报道相

近$

54"55

%

"从表
3

可见!引起儿童
QG

的病原菌主要是

表皮葡萄球菌
:5

株&

3;/;a

'!肺炎链球菌
33

株

&

57/9a

'!大肠埃希菌
35

株&

57/4a

'!流感嗜血杆菌

5;

株&

8/7a

'和金黄色葡萄球菌
57

株&

6/5a

'!这与

蒋鸿超等$

55

%的报道较相近而与其他一些文献有差

异$

53"5:

%

!其中林罗娜等$

54

%报道引起儿童
QG

的首要菌

是肺炎链球菌!说明不同地区的病原菌构成是不同

的$

5;

%

"与培养相比!

XVC

检出的流感嗜血杆菌以及

其他较少引起儿童
QG

的病原菌要多!说明由于培养

法低灵敏度等方面的缺点可能导致病原菌检出率较

客观情况偏低"病原菌分布与年龄差异也有一定的

关系!表皮葡萄球菌和肺炎链球菌在低年龄段儿童

&

$

5

岁'中检出率高于高年龄段儿童&

&

5

岁'!这与

蒋鸿超等$

55

%及林罗娜$

54

%等的报道一致!可能与侵入

性治疗*血脑屏障功能不健全*免疫功能较低等因素

有关-成人
QG

主要病原菌虽也以革兰阳性球菌为

主!但病原菌构成与儿童不同$

5<

%

"另外!在病原菌分

布上两种检测方法也有差异!

XVC

检测的病原菌的种

类多于培养法!而且检出马耳他布鲁菌等不常见菌!

说明在充分避免污染的前提下
XVC

所得到的统计学

结果能更加客观全面地反映
QG

病原菌分布"

'

!

结
!!

论

!!

本研究直接从脑脊液提取细菌基因组
PL?

!扩

增细菌
5<AJPL?

部分片段!经测序来鉴定细菌种

类!为得到更加客观真实的
QG

细菌菌谱提供了一种

新的方法和思路!有利于更有效地鉴定病原菌和更好

地选择抗菌药物"引起儿童
QG

的病原菌主要是革

兰阳性球菌!不同年龄段感染菌谱不同"
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