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　　［摘　要］　目的　探讨早产儿医院感染败血症的主要危险因素和病原菌分布。方法　对２００３年１月至２０１０
年１２月收治的３４１８例早产儿进行回顾性分析，对发生医院感染败血症的危险因素进行病例对照研究。结果　早
产儿医院感染败血症感染率为３．１０％（１０６／３４１８），发生感染日龄的中位数为１９（４～４８）ｄ。感染病原菌中革兰阳
性菌占４５．２％，以凝固酶阴性葡萄球菌的比例较高（２４．３％）；革兰阴性菌占 ４１．７％，以肺炎克雷伯杆菌为主
（２５．２％）；真菌１３．０％。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析提示出生体重、中心静脉置管和肠外营养时间是早产儿院内感染败血症
的主要危险因素（ＯＲ值分别为３．７６５、３．０５１、２．９９８，均Ｐ＜０．０５）。结论　早产儿医院感染败血症的主要危险因素
是出生体重、中心静脉置管和肠外营养时间；肺炎克雷伯杆菌是早产儿医院感染败血症的主要病原菌。
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　　随着围产医学的不断发展，早产儿的存活率逐
年提高，但许多早产儿在新生儿重症监护病房的住

院时间长，早产儿医院感染发生率随之升高［１２］。医

院感染败血症是早产儿，尤其是极低和超低出生体

重儿死亡的重要原因之一。本研究对我院新生儿科

２００３年１月至２０１０年１２月期间住院的早产儿进行
回顾性分析，探讨医院败血症的危险因素和病原学

特点，现报告如下。

１　资料与方法

１．１　研究对象
２００３年１月至２０１０年１２月在深圳市人民医院

新生儿科住院的３４１８例早产儿，其中男１９２４例，女
１４９４例，胎龄２７～３６＋６周，平均３１．６±３．２周，体重
６８０～３４１０ｇ，平均２０３２±６４２ｇ。
１．２　方法

对３４１８例早产儿病例进行回顾性分析，败血症

·３９·
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诊断标准按照２００３年颁布的新生儿败血症诊疗方
案［３］，医院感染诊断标准按照卫生部２００１年颁布的
《医院感染诊断标准（试行）》［４］。

１．３　统计学分析
采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行统计学分析，计

数资料行 χ２检验，危险因素的分析采用单因素 χ２

检验及ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。非正态分布数据采用中
位数（Ｍ）表示。Ｐ

"

０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　一般情况
３４１８例早产儿中，发生医院感染败血症 １０６

例，发生率为３．１０％。其中男６４例，女４２例；平均
发生感染日龄为１７±９ｄ，中位日龄为１９（４～４８）ｄ；
平均住院时间４６±１５ｄ；死亡６例，病死率为５．７％。
２．２　早产儿医院感染败血症的危险因素分析

单因素分析显示，胎龄、出生体重、小于胎龄儿、

机械通气、中心静脉置管、肠外营养时间、应用抗生

素时间是早产儿医院感染败血症的危险因素（Ｐ
＜０．０５），见表１。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示出生体重、
中心静脉置管、肠外营养时间是早产儿医院感染败

血症的主要危险因素（Ｐ＜０．０５），见表２。

表１　早产儿医院感染败血症危险因素的单因素分析

相关因素 病例数 感染人数 感染率（％） χ２值 Ｐ值

性别 男 １９２４ ６４ ３．３３ ０．７４３ ０．３８９

女 １４９４ ４２ ２．８１

胎龄（周） ≤３０＋６ ５８７ ５３ ９．０３ ９８．３４１ ＜０．００１

３１～３４ １２７９ ４２ ３．２８

３４＋１～３６＋６１５５２ １１ ０．７１

出生体重（ｇ） ＜１５００ ５１４ ６８ １３．２３ ２２４．４２２ ＜０．００１

１５００～１９９９１０６６ ３３ ３．０９

≥２０００ １８３８ ５ ０．２７

小于胎龄儿 是 ２７６ ２０ ７．２５ １７．１６７ ＜０．００１

否 ３１４２ ８６ ２．７４

出生时窒息 有 １８９ １０ ５．２９ ３．１９２ ０．０７４

无 ３２２９ ９６ ２．９７

先心病 有 ２０７ ８ ３．８６ ０．４２７ ０．５１３

无 ３２１１ ９８ ３．０５

机械通气 有 ５０３ ３７ ７．３５ ３５．５２８
"

０．００１

无 ２９１５ ６９ ２．３７

中心静脉置管 有 ４７５ ６４ １３．４７ １９７．５０９
"

０．００１

无 ２９４３ ４２ １．４３

肠外营养时间（ｄ） ＜１０ １７４６ ９ ０．５２ ７９．４１６
"

０．００１

≥１０ １６７２ ９７ ５．８０

应用抗生素时间（ｄ） ＜７ １４６７ ２９ １．９８ １０．８１３ ０．００１

≥７ １９５１ ７７ ３．９５

使用激素 有 ３１４ １４ ４．４６ ２．１２０ ０．１４５

无 ３１０４ ９２ ２．９６

表２　早产儿医院感染败血症危险因素的ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

危险因素 ＯＲ值 回归系数 ９５％ＣＩ Ｐ值

出生体重（ｇ） ３．７６５ １．３２６ １．１９３～１１．８７８ ０．０２４
中心静脉置管 ３．０５１ １．１１５ １．１８５～７．８５５ ０．０２１
肠外营养时间（ｄ） ２．９９８ １．０９８ １．４５６～６．１７２ ０．００３

２．３　早产儿医院感染败血症的病原学分析
１０６例发生医院感染败血症的早产儿血培养检

出１１５株病原菌，其中革兰阳性菌５２株（４５．２％），
革兰阴性菌４８株（４１．７％），真菌１５株（１３．０％）。
革兰阴性菌感染以肺炎克雷伯杆菌为主（２５．２％），
革兰阳性菌感染以凝固酶阴性葡萄球菌（ＣｏＮＳ）（表
皮葡萄球菌、头状葡萄球菌、溶血葡萄球菌）的比例

较高（２４．３％）。见表３。

表３　早产儿医院感染败血症病原菌分布情况　（ｎ＝１１５）

病原菌 菌株数 构成比（％）

革兰阳性菌 ５２ ４５．２
　金黄色葡萄球菌 ６ ５．２
　表皮葡萄球菌 １７ １４．８
　头状葡萄球菌 ６ ５．２
　溶血葡萄球菌 ５ ４．３
　肠球菌 ７ ６．１
　其他球菌 ６ ５．２
　枯草芽胞杆菌 ５ ４．３
革兰阴性菌 ４８ ４１．７
　肺炎克雷伯杆菌 ２９ ２５．２
　铜绿假单胞菌 ２ １．７
　大肠埃希菌 ７ ６．１
　鲍曼不动杆菌 ４ ３．５
　阴沟肠杆菌 ２ １．７
　其他杆菌 ４ ３．５
真菌 １５ １３．０
　白色念珠菌 ５ ４．３
　近平滑念珠菌 ９ ７．８
　无名假丝酵母 １ ０．９

３　讨论

败血症发病率约占活产婴儿的０．１％ ～１％，占
极低出生体重儿（ＶＬＢＷ）的１６．４％，长期住院者发
病率可高达３０．０％，病死率为１０％～５０％［５］。早产

儿免疫系统处于抑制状态，特异性与非特异性免疫

功能发育不全，易患感染，尤其是细菌感染。多数国

外研究报道早产儿最常见的医院感染类型是血行感

染，感染率为８．５％～４２．０％［６７］。本研究中早产儿

发生医院感染败血症的发生率为３．１０％，ＶＬＢＷ的
发生率为 １３．２３％，低于国外报道，可能与我院对
ＶＬＢＷ的抢救率低和未将有临床症状而血培养阴性
·４９·
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的早产儿纳入病例组有关。

本研究结果显示低出生体重、中心静脉置管和

肠外营养时间是早产儿医院感染败血症的主要危险

因素。出生体重＜１５００ｇ的早产儿医院感染败血症
发生率明显增高，随着出生体重的增加，感染率降

低。Ｐｅｒｌｍａｎ等［８］对２９３５例新生儿住院期间发生血
行感染的研究发现，出生体重每减轻１００ｇ，发生血
行感染的危险率增加 ９．０％。原因可能是胎龄越
小、出生体重越低的早产儿器官功能发育更不成熟，

住院时间更长，静脉高营养、中心静脉置管、机械通

气等的时间也可能更长，发生感染的几率也就更大。

中心静脉置管是早产儿医院感染败血症的一个

主要危险因素（ＯＲ＝３．０５１，Ｐ＜０．０５），与文献报道
一致［９］。德国的监测系统报道３８％新生儿院内获
得性的血行感染与中心静脉置管有关，血行感染发

生率为１１．１例次／１０００置管日［１０］。本研究中经外

周中心静脉置管的早产儿医院感染败血症发生率为

１３．４７％，感染率为６．２例次／１０００置管日（６４／１０３５０），
发生感染时中心静脉置管时间的中位数为２３（５～
４８）ｄ，提示导管放置时间超过２１ｄ可明显增加感染
的危险。但Ｓｍｉｔｈ等 ［１１］对１３５例接受中心静脉置
管并发生血行感染的早产儿研究发现，延长置管时

间与血行感染率的增加无相关性。因此临床怀疑导

管相关败血症时，不要轻易拔出导管，尤其是对一些

出生体重更低、胎龄更小的极低出生体重儿，拔管更

要慎重，可先行血培养检查或寻找其他潜在感染部

位，使用抗生素后观察效果，再决定是否拔管。

肠外营养持续时间与医院感染败血症密切相关

（ＯＲ＝２．９９８，Ｐ＜０．０１）。原因为肠外营养可降低机
体免疫功能，而且肠外营养液的配置、储存、输注等

多个环节都可能发生污染，导致长期使用肠外营养

的早产儿容易发生感染。因此要加强对早产儿的早

期微量喂养，缩短肠外营养时间。本研究机械通气

未进入多元回归方程，可能与我院 ＮＩＣＵ早期及时
运用肺表面活性物质和经鼻持续气道正压通气而减

少经气管插管机械通气有关。Ｓｔｏｌｌ等［１２］在２年时
间里，对６２１５名极低出生体重儿进行晚发败血症的
研究发现，机械通气 ＞２８ｄ者败血症发生率为
５０％，机械通气１周以内者，败血症发生率仅９％。

国内徐发林等［１３］报道早产儿败血症以革兰阳

性球菌为主，主要为 ＣｏＮＳ，近十年有上升趋势。我
院病原菌分布为革兰阳性菌占４５．２％，革兰阴性菌
占 ４１．７％，真菌占 １３．０％。肺炎克雷伯杆菌
（２５．２％）为第一位的医院感染败血症致病菌，并且
以产ＥＳＢＬｓ为主，革兰阳性菌中以 ＣｏＮＳ为主

（２４．３％）。肺炎克雷伯杆菌院内感染的途径除机
械通气、气管插管等损伤性操作外，交叉感染、医务

人员手指及电子装置都可能是感染源。此外可能与

新生儿胃肠道细菌种植有关。ＥＳＢＬｓ是一类能水解
青霉素、广谱及超广谱头孢菌素和单环内酰胺抗生

素的β内酰胺酶，由质粒携带，很容易使耐药基因
在细菌间传递扩散，使其对多种抗生素有多重耐药

性。根据ＮＣＣＬＳ标准，只要认为产 ＥＳＢＬｓ菌，不管
药敏结果显示耐药还是敏感，应尽量避免单用头孢

菌素类抗生素治疗。目前碳青霉烯类是治疗产

ＥＳＢＬｓ菌株感染的临床首选药物，而 β内酰胺类抗
生素／β内酰胺酶抑制剂的敏感性也较好。血培养
检出的ＣｏＮＳ逐年上升，是致病菌还是污染菌尚存
在争议，但随着广谱抗生素和有创性操作的应用，

ＣｏＮＳ导致的院内感染逐年增加。近年来念珠菌属
已成为ＮＩＣＵ发生医院感染的重要病原菌，应引起
警惕。深部真菌感染发病率在近３０年增长了约３６
倍［１４］。国内费淑兰［１５］报道真菌已成为早产儿医院

感染败血症的第二位病原菌。我院１５例早产儿感
染真菌败血症，近平滑念珠菌为真菌感染的主要病

原体，都有使用过较强抗生素，如碳青霉烯类、头孢

三代等病史，有行中心静脉置管或气管插管、引流管

等操作史。中心静脉置管真菌定植是 ＮＩＣＵ患儿发
生侵袭性真菌感染最重要的危险因素［９］，并且第

三、第四代头孢类和碳青霉烯类抗生素等强效广谱

抗生素的使用，可导致二重感染，尤其真菌感染率明

显升高。有研究表明氟康唑预防性应用可明显降低

ＶＬＢＷ真菌感染风险，且真菌耐药性未见增加［１６］。目

前认为预防使用氟康唑应局限于出生体重＜１５００ｇ、存
在真菌感染高危因素（如肠外营养、应用广谱抗生

素、外科手术后）的新生儿，或在严格采用目前预防

院内感染的措施后真菌感染发生率仍然较高的

ＮＩＣＵ住院患儿［１７］。

医院感染败血症是早产儿晚期死亡的主要原因

之一，同时会延长早产儿的住院时间，增加住院费

用。对于可疑败血症患儿需及时行细菌培养及药敏

试验，根据结果选择抗生素，为减少多重耐药菌感染

的发生，应合理使用第三代头孢菌素。同时针对上

述危险因素采取预防措施，强调 ＮｌＣＵ内手卫生的
重要性，加强对各种器械、导管的消毒和管理，减少

侵入性操作，应用无创通气技术，缩短各种管道留置

时间，有助于预防和减少早产儿医院感染。
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中华医学会第十二届全国儿科危重症大会征文通知

中华医学会儿科分会急救学组、中华医学会急诊分会儿科学组暨《中国小儿急救医学》杂志将于２０１２年１１月２～
５日在重庆市召开“中华医学会第十二届全国儿科危重症大会”，届时将由我国从事儿科危重症工作的知名专家就儿
科危重症领域的最新研究热点、前沿问题做专题报告，介绍危重症诊治方面的最新进展，并安排热点问题讨论或专家

答疑时间，参会者将获得国家级Ｉ类继续教育学分，通知如下。
１．征文内容：本次征文内容覆盖儿科危重症领域的相关实验研究和临床研究，包括小儿心肺复苏的临床和基础研

究；多器官功能不全、心力衰竭、呼吸衰竭、肝、肾等器官衰竭的救治经验及临床或基础研究；各种中毒的救治基础和临

床研究；各种重症感染性疾病的基础与临床研究或诊治经验；人工气道、呼吸机的应用研究；院前急救、现场救治及转

运；猝死、脑死亡、溺水、触电、中暑等急诊抢救经验；急、危重病的各种检测技术的应用经验；急、危重病救治的新技术、

新药物及新方法的应用；复苏与中毒抢救中的组织管理及救治体会；灾难医学有关内容；急危重病救治护理经验。尤

其欢迎多中心联合的前瞻性对照研究，大样本临床流行病学研究的报告。

２．征文要求：（１）凡未在国内刊物上公开发表的论文均可投稿，优秀论文将在《中国小儿急救医学》杂志上优先发
表；（２）请寄１０００字以内结构式摘要，应包括目的、方法、结果、结论四部分。
３．投稿方式：征文请发至《中国小儿急救医学》杂志编辑部电子邮箱（ｘｅｊｊｙｘｚｚｈ＠ｙａｈｏｏ．ｃｏｍ．ｃｎ），邮件主题为“儿科

危重症大会征文”字样。联系电话：０２４－２３９２６２９５，联系人：吴繁。截稿日期：２０１２年８月３１日。稿件经审稿会审查
通过后将于２０１２年１０月１日前发出最后一轮参会通知。

中华医学会儿科分会急救学组、中华医学会急诊分会儿科学组、《中国小儿急救医学》编辑部
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