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早产儿重症监护病房实验室确诊败血症病原分布及临床特点
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［摘　要］　目的　调查重症监护病房败血症早产儿病原菌分布及其临床特点。方法　回顾性分析２０１６年１月—

２０１８年１２月某院早产儿重症监护病房收治的血培养阳性，实验室确诊败血症１５５例，对不同病原菌早产儿败血症

临床特点进行比较。结果　１５５例早产儿败血症中，革兰阴性（Ｇ－）杆菌组７６例（占４９．０３％），以肺炎克雷伯菌败

血症为主；革兰阳性（Ｇ＋）球菌组４２例（占２７．１０％），以表皮葡萄球菌败血症为主；真菌组３７例（占２３．８７％），以近

平滑假丝酵母菌、白假丝酵母菌败血症为主。Ｇ－菌组和真菌组早产儿胎龄、出生体重小于Ｇ＋菌败血症组；真菌败

血症组早产儿起病日龄大于Ｇ－菌组、Ｇ＋菌组，深静脉置管比例高于Ｇ－菌组、Ｇ＋菌组；真菌组早产儿血小板计数

低于Ｇ－菌、Ｇ＋菌组；Ｇ－菌组Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）高于 Ｇ＋菌组和真菌组，差异均有统计学意义（均犘＜０．０５）。

１５５例早产儿治愈好转率９４．８４％，病死率５．１６％。Ｇ－菌组患儿病死率高于Ｇ＋菌组、真菌组，真菌败血症组治疗

日数长于Ｇ－菌、Ｇ＋菌组，差异均有统计学意义（均犘＜０．０５）。结论　早产儿败血症致病菌主要为Ｇ－菌，Ｇ－菌

组、Ｇ＋菌组及真菌组败血症早产儿临床表现不同、实验室指标及预后不同。

［关　键　词］　败血症；脓毒症；细菌；真菌；新生儿，早产
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　　新生儿败血症（也称新生儿脓毒症）是指病原菌

侵入机体血液循环，并在其中繁殖，产生毒素，所致

的全身性感染。新生儿败血症是导致新生儿死亡常

见原因，在早产儿及低出生体重儿中更为严重，早产

儿自身存在免疫功能障碍，缺乏获得性母体ＩｇＧ抗

体，感染发生率较正常体重新生儿高３～１０倍。住

院早产儿接受侵入性操作较多、长时间的静脉通路、

气管插管和不合理应用抗菌药物等［１］，使得早产儿

与足月儿相比更易发生医院获得性感染。另外，早

产儿心血管发育不成熟，甲状腺功能低下和血流动

力学表现复杂且多变，早期识别较困难，疾病发现时

即可进展为感染性休克，病死率更高，即使幸存，也

会增加终身残疾以及生活质量低下的风险，给家长

及社会带来沉重的经济和精神负担［２］。早产儿败血

症血培养阳性率不高，早期诊断困难，治疗针对性困

难。本研究回顾性研究某院早产儿重症监护病房

（ＮＩＣＵ）血培养阳性败血症早产儿的临床资料，比

较分析革兰阴性（Ｇ－）杆菌、革兰阳性（Ｇ＋）球菌及

真菌败血症的特点，以提高对早产儿败血症不同病

原菌临床特点的认识，提高早期诊疗水平，对提高存

活率，改善远期预后意义重大。

１　对象与方法

１．１　研究对象　２０１６年１月—２０１８年１２月湖南

省儿童医院ＮＩＣＵ收治的血培养阳性、实验室确诊

早产儿败血症１５５例，发病率９．７６％（１５５／１５８８）。

所有早产儿均按照《新生儿败血症诊疗方案》［３］

确诊。

１．２　方法　查阅病历，收集早产儿相关资料，包括

胎龄、性别、分娩方式、出生体重、发病日龄、经外周

静脉置入中心静脉导管（ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｌｙｉｎｓｅｒｔｅｄｃｅｎ

ｔｒａｌｃａｔｈｅｔｅｒ，ＰＩＣＣ）、临床表现、发生败血症时相关

实验室指标、转归。根据血培养结果，分为 Ｇ－菌、

Ｇ＋菌及真菌败血症组，并对相关检测指标进行比较

分析。

１．３　统计学方法　应用ＳＰＳＳ２１．０统计学软件进

行分析，正态分布计量资料用均数±标准差（狓±狊）

表示，组间比较采用方差分析（ＡＮＯＶＡ）；两两比较

采用ＬＳＤ。计数资料用率（％）表示，组间比较采用

χ
２ 检验、Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法。非正态分布资料，计

量资料用中位数及第２５、７５百分位数［犕（犘２５，

犘７５）］表示，组间比较采用犓狉狌狊犽犪犾犠犪犾犾犻狊检验。犘

≤０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　一般资料　共纳入１５５例血培养阳性早产儿

败血症，男性８９例，女性６６例；顺产９２例，剖宫产

６３例；胎龄２４＋５～３６
＋６周，平均（２８．２±５．３）周；出

生体重６７０～３４００ｇ，平均（１０１０±９３６）ｇ；起病日

龄０．５～１０６ｄ，中位数３３（２０．３，５１．５）ｄ。临床特征

中，反复呼吸暂停７１例，循环异常７５例，腹胀

７８例。

２．２　病原菌分布　１５５例血培养阳性败血症患儿

病原菌分布见表１。Ｇ－菌７６株，占４９．０３％，以肺

炎克雷伯菌、大肠埃希菌、黏质沙雷菌为主；Ｇ＋菌

４２株，占２７．１０％，以表皮葡萄球菌、金黄色葡萄球

菌、溶血葡萄球菌为主；真菌败血症组３７株，占

２３．８７％，以近平滑假丝酵母菌、白假丝酵母菌为主。

２．３　早产儿临床特征、实验室指标比较

２．３．１　一般情况及临床特征　Ｇ
－菌组和真菌组早

产儿胎龄、出生体重小于Ｇ＋菌败血症组，差异均有

统计学意义（均犘＜０．０５）。真菌败血症组早产儿起

病日龄大于 Ｇ－菌组、Ｇ＋菌组，深静脉置管比例高

于Ｇ－菌组、Ｇ＋菌组（犘＜０．０５）。Ｇ
－菌组、真菌组

早产儿循环障碍、呼吸暂停发生率高于 Ｇ＋菌败血

症组（犘＜０．０５）。见表２。

２．３．２　三组早产儿实验室指标比较　真菌组早产

儿血小板计数低于Ｇ－菌、Ｇ＋菌组，差异有统计学

意义（均犘＜０．０５）。Ｇ
－ 菌组早产儿 Ｃ反应蛋白

（ＣＲＰ）高于Ｇ＋菌组和真菌组，差异有统计学意义

（犘＜０．０５）。见表３。
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表１　１５５例早产儿败血症病原菌分布

犜犪犫犾犲１　Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｐａｔｈｏｇｅｎｓｉｎ１５５ｐｒｅｍａｔｕｒｅｉｎｆａｎｔｓｗｉｔｈｓｅｐｔｉｃｅｍｉａ

病原菌 例数 构成比（％）

犌－菌 ７６ ４９．０３

　肺炎克雷伯菌 ３８ ２４．５２

　大肠埃希菌 １２ ７．７４

　黏质沙雷菌 ８ ５．１６

　鲍曼不动杆菌 ５ ３．２３

　产气肠杆菌 ５ ３．２３

　铜绿假单胞菌 ４ ２．５８

　 阴沟肠杆菌 ３ １．９４

　洋葱伯克霍尔德菌 １ ０．６４

犌＋菌 ４２ ２７．１０

　表皮葡萄球菌 １１ ７．１０

　金黄色葡萄球菌 ８ ５．１６

　溶血葡萄球菌 ７ ４．５２

　沃氏葡萄球菌 ５ ３．２３

病原菌 例数 构成比（％）

　人葡萄球菌 ４ ２．５８

　屎肠球菌 ２ １．２９

　无乳链球菌 ２ １．２９

　肺炎链球菌 １ ０．６４

　松鼠葡萄球菌 １ ０．６４

　棒杆菌属 １ ０．６４

真菌 ３７ ２３．８７

　近平滑假丝酵母菌 １９ １２．２６

　白假丝酵母菌 １１ ７．１０

　克柔假丝酵母菌 ３ １．９４

　无名假丝酵母菌 １ ０．６４

　皱褶假丝酵母菌 １ ０．６４

　都柏林假丝酵母菌 １ ０．６４

　光滑假丝酵母菌 １ ０．６４

合计 １５５ １００．００

表２　三组早产儿一般情况的比较

犜犪犫犾犲２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓｏｆｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓｏｆｐｒｅｍａｔｕｒｅｉｎｆａｎｔｓ

组别 例数 出生体重（ｇ）
胎龄

（狓±狊，周）

深静脉置管

［例（％）］

反复呼吸暂停

［例（％）］

循环障碍

［例（％）］

腹胀

［例（％）］
起病日龄（ｄ）

Ｇ－菌组 ７７ １０３９（９３８，１３４７） ３０．６±４．１ ３６（４６．７５） ４２（５４．５５）＃ ４４（５７．１４）＃ ４１（５３．２５） １１．０（６．３，１９．１）

Ｇ＋菌组 ４１ １２３６（１０３８，１５３６） ３３．２±３．１ ２２（５３．６６） １３（３１．７１） １３（３１．７１） ２８（６８．２９） ８．０（１．０，１８．０）

真菌组 ３７ ８５７（７３６，１０９６） ２８．３±３．８ ３１（８３．７８） ２２（５９．４６）＃ １８（４８．６５）＃ ９（２４．３２） ２２．３（１２．６，４０．１）

统计值 １２．１８ １８．３２ ２５．３５ ９．８５３ １１．２１３ ０．５１２ １７．５６

犘 ０．０００ ０．０００ ０．００６ ０．０１２ ０．００９ ０．０７２ ０．０００

　　：与真菌组比较，犘＜０．０５；＃：与Ｇ＋菌组比较，犘＜０．０５

表３　三组早产儿实验室指标的比较

犜犪犫犾犲３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｌａｂｏｒａｔｏｒｙｍａｒｋｅｒｓｏｆｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓｏｆｐｒｅｍａｔｕｒｅｉｎｆａｎｔｓ

组别 例数 白细胞计数（×１０９／Ｌ） 血小板计数（×１０９／Ｌ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ）

Ｇ－菌组 ７７ ２０．３５（４．７５，２９．２３） ２０２．００（９９．００，３５２．００） ７８．００（２０．００，１２１．００）

Ｇ＋菌组 ４１ １８．２７（６．１３，２６．３８） １８０．００（１０３．００，２８９．００） ３３．００（６．００，５６．００）＃

真菌组 ３７ １１．３２（５．７９，２４．６８） ８７．００（４１．００，１５６．００） ２９．００（５．００，４９．００）＃

统计值 ０．８５６ ８．３７６ １１．１３８

犘 ０．２７６ ０．０２８ ０．０１６

　　：与真菌组比较，犘＜０．０５；＃：与Ｇ－菌组比较，犘＜０．０５

２．３．３　治疗及预后　１５５例早产儿治愈好转率

９４．８４％，病死率５．１６％。Ｇ－菌组早产儿病死率高

于Ｇ＋菌组、真菌组（犘＜０．０５）。Ｇ
＋菌组、真菌组早

产儿治愈好转率比较，差异无统计学意义（犘＞

０．０５）。真菌败血症组早产儿治疗日数长于Ｇ－菌、

Ｇ＋菌组（犘＜０．０５），Ｇ
－菌、Ｇ＋菌组在治疗时间上比

较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。见表４。
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表４　三组早产儿预后的比较

犜犪犫犾犲４　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｐｒｏｇｎｏｓｉｓｏｆｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓｏｆｐｒｅｍａ

ｔｕｒｅｉｎｆａｎｔｓ

组别 例数
治愈好转

［例（％）］
死亡［例（％）］ 治疗日数（ｄ）

Ｇ－菌组 ７７ ７０（９０．９１） ７（９．０９） １６．０（１１．６，２０．１）

Ｇ＋菌组 ４１ ４１（１００．００）＃ ０（０．００）＃ １４．０（１０．３，１８．２）

真菌组 ３７ ３６（９７．３０）＃ １（２．７０）＃ ３０．１（１５．３，４３．６）

统计值 １１．３２８ ５．９８２ ９．３６

犘 ０．００８ ０．０３８ ０．０１３

　　＃：与Ｇ－菌组比较，犘＜０．０５，：与真菌组比较，犘＜０．０５

２．３．４　多重耐药菌检出情况　Ｇ
－菌中产超广谱β

内酰胺酶菌株共１３株，占１７．１１％，其中肺炎克雷

伯菌１１株，产气肠杆菌２株，对哌拉西林、头孢类抗

生素耐药率１００％，对亚胺培南、美罗培南耐药率较

低，其中有３株肺炎克雷伯菌对亚胺培南、美罗

培南、哌拉西林、所有头孢类耐药，仅对阿米卡星

敏感。Ｇ＋菌中，共检出３株耐药菌，其中２株为金

黄色葡萄球菌，１株为人葡萄球菌，均对青霉素、头孢

类耐药，对万古霉素敏感。真菌败血症未发现有耐

药情况，对两性霉素Ｂ、氟康唑、氟胞嘧啶、伏立康唑

均敏感。

３　讨论

败血症是早产儿重症感染的主要疾病之一，发

病率及病死率较高。但由于早产儿败血症早期缺乏

特异性症状［４］，病情进展快，且易产生耐药，病死率

较高［５］。早产儿免疫功能低下、器官发育不成熟，一

旦发生败血症，易致严重感染败血症。本研究中，医

院感染败血症主要发生在小早产儿中，特别是胎龄

小、体重低的早产儿，由于生后住院时间长，长期使

用呼吸机、使用抗菌药物、静脉营养、侵袭性操作较

多等，发生败血症的风险大［６７］。本研究中实验室确

诊败血症１５５例，发病率９．７６％。文献
［８］报道，出

生体重５０１～１５００ｇ的早产儿在新生儿重症监护

病房（ＮＩＣＵ）内败血症发病率高达１６％，病死率为

１５％～５０％。因此，早期诊断、精准治疗对提高存活

率，改善远期预后至关重要。但目前临床上尚缺乏

早期、快速、有效的生物学预警指标。由于不同病原

体败血症临床特点的差异，本研究对 ＮＩＣＵ内Ｇ－

菌、Ｇ＋球菌、真菌导致的败血症高危因素、临床特征、

实验室特征、预后等进行比较，研究不同病原菌败血

症的差异，为临床诊断及治疗提供依据。

近年来，国外报道Ｂ族溶血链球菌引起的早发

性败血症逐渐减少，凝固酶阴性葡萄球菌引起的晚

发性败血症比例逐渐增高［９］。因抗菌药物广泛应

用，自二十世纪以来，新生儿败血症病原菌谱发生了

巨大 变 化［１０］。从 本 组 资 料 看，仍 以 Ｇ－ 杆 菌

为主［１１１２］，占４９．０３％，Ｇ＋球菌排第二位，真菌排第

三位。本研究中早产儿真菌败血症约占早产儿败血

症的２３．８７％，且早产儿胎龄及体重较低。随着医

疗技术的进步，越来越多的小胎龄早产儿得以救治

成功，以后更需重视真菌感染的预防。Ｇ－杆菌组

前３位致病菌为肺炎克雷伯菌、大肠埃希菌、黏质沙

雷菌，其中肺炎克雷伯菌是最主要的早产儿败血症

病原菌，与其他报道［１３］一致。Ｇ＋球菌败血症中仍

以表皮葡萄球菌、金黄色葡萄球菌、溶血葡萄球菌为

主。真菌感染中近平滑假丝酵母菌排在首位，与近

些年来ＮＩＣＵ深静脉置管率的增加有关
［１４］；排在第

二位的为白假丝酵母菌［１５］，具体发病机制有待进一

步研究证实。

早产儿败血症诊断金标准为微生物培养，但培

养时间长，容易延误治疗。近年来，降钙素原、白细

胞介素、免疫学、基因诊断学及流式细胞技术有所发

展，但仍无一种特异性、敏感性均高的诊断方法［１６］。

血常规、ＣＲＰ作为简捷、廉价的检验指标仍应用于

临床。本研究中，三类病原菌败血症在血常规、ＣＲＰ

方面存在差异。真菌组早产儿血小板水平低于Ｇ－

杆菌 组、Ｇ＋ 球 菌 组，真 菌 感 染 对 血 小 板 影 响

较大［１７］。真菌破坏，消耗血小板，使得血小板大量

降低，早期分析血小板有助于指导早期经验治疗。

Ｇ－杆菌组早产儿ＣＲＰ升高，高于其他组，ＣＲＰ可

用作判断Ｇ－杆菌感染的参考指标。真菌组早产儿

治疗时间长，病程长，胎龄和体重低。

本研究中，Ｇ－杆菌敏感性较高的抗菌药物有碳

青霉烯类、阿米卡星及哌拉西林。因氨基糖苷类抗

生素有肾毒性、耳毒性，临床上应用较少。Ｇ－杆菌

对碳青霉烯类抗生素敏感性高，但因其为超广谱抗

生素，容易引起多重耐药、菌群失调，所以应尽量控

制使用。哌拉西林抗菌活性高，抗菌谱广，可有效控

制大多数Ｇ－杆菌败血症。本研究中，Ｇ－杆菌败血

症以肺炎克雷伯菌为主，耐药机制复杂，近年来，有

肺炎克雷伯菌败血症在 ＮＩＣＵ 导致医院感染的

暴发。

败血症临床表现多种多样，不同病原体败血症

表现有不同。Ｇ＋球菌组、Ｇ－杆菌组早产儿起病时
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间早，真菌组早产儿起病较晚。Ｇ－杆菌组及真菌组

早产儿反复呼吸暂停及循环障碍发生率高于Ｇ＋球

菌组。预后方面，Ｇ－杆菌组早产儿病死率高于Ｇ＋

球菌组及真菌组，病死率高达９．０９％，相比于其他

两组，Ｇ－杆菌组早产儿临床表现更严重，预后较差。

早产儿败血症是围生期死亡和致残的重要原

因，早期发现和诊断具有重要意义。了解上述病原

菌败血症特征，以便更好地用于临床早期诊断及精

准治疗。由于病例不多，本研究所得结果仅为进一

步研究提供线索，具体结果仍有待于进一步多中心

大样本的研究。
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