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周启立，任　磊，毕　静，郭　健，刘　霞△

（承德医学院附属医院小儿内科，河北承德０６７０００）

　　摘　要：目的　总结分析新生儿社区获得性败血症晚发型的临床表现、主要致病菌分布及耐药性。方法　回顾性分析２００９

年１月至２０１２年１２月本院收治的１２２例（早产４１例，足月８１例）临床诊断为新生儿社区获得性败血症晚发型患儿的临床资料，

进行统计分析。结果　新生儿社区获得性败血症晚发型的主要临床表现为反应差（６４．７％）、拒乳（５７．４％）、体温变化（６１．５％）。

感染途径以呼吸道、脐部为主。１２２例共检出病原菌４２例，血培养阳性率为３４．４％，检出率在早产儿组和足月儿组间比较差异无

统计学意义（犘＞０．０５），其中葡萄球菌２９例，包括金黄色葡萄球菌１０例，凝固酶阴性葡萄球菌１４例，肠球菌５例；大肠埃希菌１０

例。检出的球菌对青霉素、红霉素均耐药，对万古霉素、替考拉宁、利奈唑胺敏感。大肠埃希菌中对阿米卡星、亚胺培南、美罗培南

敏感，对头孢唑林、头孢曲松、头孢他啶、头孢哌酮、呋喃妥因也有较高的敏感性。结论　新生儿社区获得性败血症晚发型血培养

阳性率不高，临床表现无特异性。病原菌主要为凝固酶阴性葡萄球菌、金黄色葡萄球菌、大肠埃希菌。
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　　新生儿败血症指新生儿期细菌或真菌侵入血液循环并在其

中生长繁殖，产生毒素所造成的全身感染［１］。根据新生儿败血

症发生的时间将其分为早发型败血症（ｅａｒｌｙｏｎｓｅｔｓｅｐｓｉｓ，ＥＯＳ）

及晚发型败血症（ｌａｔｅｏｎｓｅｔｓｅｐｓｉｓ，ＬＯＳ）。本研究将ＬＯＳ的诊断

时间定义为出生后７２ｈ
［２］。早发型病死率为１０．４％，占活产婴

儿的０．６９‰，晚发型病死率为８．９％，占活产婴儿的１１．６‰
［３］。

早期诊断、合理治疗可降低其死亡率和致残率。但该病临床表

现缺乏特异性，在不同地区、不同时间段，其病原菌的种类及药

敏情况不同。本地区为经济欠发达地区，在广大农村，生活条件

较差，卫生意识薄弱，新生儿败血症发病率较高。现分析本地区

新生儿社区获得性败血症晚发型病例的感染途径、临床表现、病

原菌分布及其耐药性等，为临床诊治提供帮助。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集２００９年１月至２０１２年１２月收住于本

院新生儿病房临床诊断为新生儿社区获得性败血症晚发型共

１２２例（包括血培养阳性及临床诊断病例），其中１１０例来自农

村，１２例来自城区，男性患儿１０３例，女性患儿１９例，男女比

为５．４∶１，均在出生后７２ｈ至２８ｄ发病，其中早产儿（胎龄小

于３７周）４１例，足月儿（胎龄大于等于３７周，小于４２周）８１

例。体质量小于１５００ｇ的６例，体质量大于等于１５００ｇ且小

于２５００ｇ的４９例，大于或等于２５００ｇ的６７例。入院后经治

疗有７７例治愈，２４例好转，１９例未愈，２例死亡。治愈好转率

为８２．７％，病死率为１．６％，未愈病例均为家属放弃治疗。

１．２　入选标准　发病日龄在出生后７２ｈ至２８ｄ，诊断标准按

照中华医学会儿科学分会新生儿学组于２００３年在昆明会议上

制定的新生儿败血症诊疗方案［４］。按胎龄小于３７周为早产儿

组，胎龄大于等于３７周且小于４２周为足月儿组。

１．３　方法　对每例患儿的临床表现、实验室资料、血液培养结

果、药敏情况进行统计分析，血培养采用美国 ＢＤ 公司的

ＢＡＣＴＥＣ９１２０全自动血培养仪，以法国梅里埃公司的ＶＩＴＥＫ

０５８２ 重庆医学２０１４年８月第４３卷第２２期

 基金项目：２０１２年承德市科学技术研究与发展计划项目（２０１２３１２５）。　作者简介：周启立（１９７８－），硕士，主治医师，主要从事新生儿疾
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表１　　两组患儿临床表现比较［狀（％）］

组别 狀 发热 体温不升 咳嗽 黄疸 反应差 拒乳 抽搐 硬肿

早产儿组 ４１ ９（２１．９） １５（３６．６） ６（１４．６） １５（３６．６） ２７（６５．６） ２６（６３．４） ４（９．７） １（２．４）

足月儿组 ８１ ３２（３９．５） １９（２３．５） ９（１１．１） ２４（２９．６） ５２（６４．２） ４４（５４．３） ７（８．６） １２（１４．８）

χ
２ ３．７６ ２．３３ ０．３１３ ０．６０６ ０．０３３ ０．９２０ ０．０４１ ３．１７６

犘 ０．０５３ ０．１２７ ０．５７６ ０．４３６ ０．８５６ ０．３３７ ０．８３９ ０．０７５

３２全自动微生物鉴定仪进行病原菌鉴定和药敏试验。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件对所得数据进行

分析处理，计数资料用例数及百分率表示，两组率的比较采用

χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　新生儿社区获得性败血症晚发型的临床表现　新生儿社

区获得性败血症晚发型的主要临床表现为反应差（６４．７％）、拒

乳（５７．４％）、体温变化（６１．５％）。两组患儿临床表现比较差异

无统计学意义（犘＞０．０５）。见表１。

２．２　败血症与局部感染的关系　原发感染以呼吸道感染、脐

部感染为主。早产儿组呼吸道感染率明显高于足月儿组（犘＜

０．０１），而足月儿组脐部感染率高于早产儿组（犘＜０．０１）。见

表２。

表２　　两组患儿与局部感染关系的比较［狀（％）］

组别 狀 呼吸道感染 皮肤感染 肠道感染 脐炎 结膜炎

早产儿组 ４１ ２８（６８．３） ３（７．３） ７（１７．０） ８（１９．５） ５（１２．２）

足月儿组 ８１ ２８（３４．６） １０（１２．３） １２（１４．８）４８（５９．３）２２（２７．１）

χ
２ ２０．５９１ ０．２９１ ０．１０６ １７．３１８ ３．５３８

犘 ０．００１ ０．５８９ ０．７４５ ０．０００ ０．０６０

２．３　非特异性指标的诊断评价　因入选病例为晚发型败血

症，ＷＢＣ计数增多的诊断标准为：＞２０×１０９／Ｌ，减少为：＜５×

１０９／Ｌ，Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）为：≥８ｍｇ／Ｌ，ＰＬＴ为：≤１００×１０
９／

Ｌ，杆状核细胞／中性粒细胞（Ｉ／Ｔ）：≥０．１６。在１２２例病例中，

ＣＲＰ升高的８３例（６８．０％），ＰＬＴ降低６３例（５１．６％），ＷＢＣ

异常７８例（６３．９％），Ｉ／Ｔ≥０．１６的有２１例（１７．２％），非特异

性指标对于诊断的敏感性依次为ＣＲＰ、ＷＢＣ、ＰＬＴ、Ｉ／Ｔ。而非

特异性指标在两组间比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。两

组间非特异性指标的比较见表３。

表３　　两组患儿非特异性指标的比较［狀（％）］

组别 狀 ＷＢＣ降低 ＷＢＣ升高 ＰＬＴ Ｉ／Ｔ ＣＲＰ

早产儿组 ４１ １４（３４．１） １４（３４．１）２４（５８．５）７（１７．１）２４（５８．５）

足月儿组 ８１ ２５（３０．８） ２５（３０．８）３９（４８．１）１４（１７．３）５９（７２．８）

χ
２ ０．１３５ ０．１３５ １．１７６ ０．００１ ２．５６１

犘 ０．７１３ ０．７１３ ０．２７８ ０．９７７ ０．１１０

２．４　病原检查结果　经血培养共检出病原菌４２例，病原菌以

凝固酶阴性葡萄球菌（ＣＯＮＳ）、金黄色葡萄球菌、大肠埃希菌

为主。两组患儿在病原菌检出率方面比较差异无统计学意义

（犘＞０．０５）。在早产儿组以大肠埃希菌为主，在足月儿组以

ＣＯＮＳ及金黄色葡萄球菌为主（表４）。检出的葡萄球菌对青

霉素、克林霉素、红霉素均有较高的耐药率，对左氧氟沙星、庆

大霉素、呋喃妥因部分敏感，对万古霉素、替考拉宁、利奈唑胺

均高度敏感。检出的大肠埃希菌中对阿米卡星、亚胺培南、美

罗培南均敏感，对头孢唑林、头孢曲松、头孢他啶、头孢哌酮、呋

喃妥因的敏感性也较高（表５）。

表４　　两组患儿病原检出率及病原菌的比较［狀（％）］

组别 阳性 金黄色葡萄球菌 ＣＯＮＳ 肠球菌 大肠埃希菌

早产儿组 １３（３１．７） １（７．７） ４（３０．８） １（７．７） ６（４６．２）

足月儿组 ２９（３５．８） ９（３１．０） １０（３４．５）４（１３．８） ４（１３．８）

χ
２ ０．２０２ ２．７２１ ０．１８０ ０．４３３ ３．４０１

犘 ０．６５３ ０．０９９ ０．６７２ ０．５１１ ０．０６５

表５　　血培养阳性常见细菌对常用抗菌药物的

　　　　　敏感性［狀／狀（％）］

抗菌药物 金黄色葡萄球菌 ＣＯＮＳ 肠球菌 大肠埃希菌

青霉素 ０／１０（０．０） ０／１０（０．０）２／５（４０．０） －

氨苄青霉素 １／１０（１０．０） ０／１０（０．０）２／５（４０．０）３／１０（３０．０）

庆大霉素 ３／７（４２．８） ９／１３（６９．２）３／５（６０．０）６／１０（６０．０）

苯唑西林 ３／９（３３．３） ４／１４（２８．６） － －

红霉素 ０／１０（０．０） ０／１４（０．０）０／１０（０．０） －

克林霉素 ０／１０（０．０） ２／１１（１８．２）１／５（２０．０） －

万古霉素 １０／１０（１００） １４／１４（１００）５／５（１００） －

利奈唑胺 １０／１０（１００） １４／１４（１００）５／５（１００） －

替考拉宁 １０／１０（１００） １４／１４（１００）５／５（１００） －

环丙沙星 ２／８（２５．０） ２／１４（１４．３）２／５（４０．０）３／８（３７．５）

呋喃妥因 ２／８（２５．０） ６／７（８５．７）１／３（３３．３）４／５（８０．０）

左氧氟沙星 ７／９（７７．８） ５／１４（３５．７）２／３（６６．７）１／４（２５．０）

头孢唑林 ２／１０（２０．０） － － ７／１０（７０．０）

阿米卡星 － － － １０／１０（１００）

头孢哌酮 － － － ６／９（６６．７）

头孢他啶 － － － ８／１０（８０．０）

头孢曲松 － － － ８／１０（８０．０）

美罗培南 － － － １０／１０（１００）

亚胺培南 － － － １０／１０（１００）

头孢哌酮舒巴坦 － － － ４／１０（４０．０）

　　－：表示未做药敏实验。

３　讨　　论

新生儿败血症是由细菌或真菌血行感染导致的全身感染，

是导致新生儿期死亡的主要疾病之一。其临床表现缺乏特异

性，常合并有局部感染。在不同地区、不同时间段，致病菌及药

敏情况不同，血培养是其确诊的金标准，但培养时间长，阳性率

低，不宜作为早期诊断指标。

依据发病时间将新生儿败血症分为早发型及晚发型，早发
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型多与围产因素有关，宫内窘迫、胎膜早破、羊水浑浊、早产等

均是早发型的高危因素，临床表现多为黄疸、呼吸道症状，致病

菌以革兰阴性细菌为主［５］。本研究对象为晚发型，且为社区获

得性，病例多来源于农村，反应差（嗜睡、不哭）、拒乳、体温变化

是其主要的临床表现。因此，当患儿出现上述不能解释的异常

表现时需考虑到败血症的可能，要积极完善相关辅助检查。目

前，用于诊断败血症的非特异性指标有血常规、ＣＲＰ、血沉、

ＰＣＴ、ＩＬ６、ＳＡＡ、ＣＤ６４等。ＣＲＰ对于极低出生体质量儿诊断

的敏感性较低，ＳＡＡ具有较高的敏感性，但特异性较低，ＣＤ６４

的敏感性及特异性较高［６］。ＰＣＴ也具有较高的敏感性及特异

性［７］。但血常规及ＣＲＰ的检测简便易行，临床上更具有实用

性，其单项指标的敏感性依次为ＣＲＰ、ＰＬＴ、ＷＢＣ、Ｉ／Ｔ
［８］。若２

项或３项联合的特异性更强。

由于新生儿免疫功能低下，局部感染易泛化，所以新生儿

任何部位的感染均可导致败血症。在本研究中呼吸道、脐部感

染所致败血症最多，其次是皮肤及结膜感染。国外研究显示，

新生儿出生后良好的护理，比如卫生的饮食，皮肤的清洁，接触

新生儿前洗手，可以降低新生儿败血症的发生率［９１０］。要加强

宣教，使护理新生儿的人员掌握科学育儿知识。对于有原发感

染的新生儿，要积极治疗，以降低新生儿败血症的发生。

确诊新生儿败血症的金标准是血培养，并且可以通过药敏

试验指导临床用药。新生儿败血症病原菌会因国家、年代、地

区不同而不同，在国外，ＬＯＳ病原菌构成比依次是：ＣＯＮＳ、大

肠埃希菌、金黄色葡萄球菌［１１］。国内的研究资料也显示

ＣＯＮＳ已成为新生儿血培养的首位菌，在阴性菌中大肠埃希菌

仍占首要地位［１２］。由于不同地区致病菌的种类存在差异，因

此对本地区病原菌的监测更有实际意义。本研究显示新生儿

社区获得性败血症晚发型中最常见的病原菌为葡萄球菌，其中

主要为金黄色葡萄球菌和凝固酶阴性葡萄球菌。球菌感染在

足月儿中多见，早产儿虽以大肠埃希菌为主，但也可能是

ＣＯＮＳ的感染。

本研究结果表明，葡萄球菌对常用的青霉素、克林霉素、红

霉素均有较高的耐药率，对左氧氟沙星、庆大霉素、呋喃妥因部

分敏感，对万古霉素、替考拉宁、利奈唑胺均高度敏感。但国内

已有报道耐万古霉素的ＣＯＮＳ存在，因此，应合理使用万古霉

素，避免耐药菌产生。大肠埃希菌对阿米卡星、亚胺培南、美罗

培南均敏感，对头孢唑林、头孢曲松、头孢他啶、头孢哌酮、呋喃

妥因的敏感性也较高。动物实验显示喹喏酮类药物可以影响

幼年动物的软骨发育，故新生儿较少使用。但经基础研究和临

床随机对照试验，其对幼年动物软骨发育的影响在人类新生儿

极少有类似发现，新生儿期是适用的［１３］，故对于多重耐药菌株

感染，也可考虑应用此类药物。本组资料中的大肠埃希菌对３

代头孢的敏感性也在８０％以上，对于早产患儿可选用此类抗

菌药物。亚胺培南、美罗培南属碳青霉烯类抗菌药物，不受超

广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）作用，对革兰阴性杆菌保持高度敏

感，应在重症患儿中考虑应用。

综上所述，新生儿护理很重要，对于局部感染，要积极治

疗，如同时出现新生儿不能解释的异常临床表现时，要考虑到

新生儿败血症的可能，需积极完善实验室检查，争取早期诊断；

早期经验性选择用药应根据胎龄、感染部位、病原菌特点，待药

敏试验结果后再做调整。
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