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南京地区儿童细菌性脑膜炎病原菌特征

和近期预后危险因素

刘雪梅１ꎬ吴鹏２ꎬ周　 晋１ꎬ谈　 华１ꎬ常　 林１ꎬ于汉卿１ꎬ徐　 飞１

(１. 南京医科大学附属儿童医院检验科ꎬ江苏 南京 ２１０００８)
(２.南京医科大学附属儿童医院感染科ꎬ江苏 南京 ２１０００８)

[摘要] 　 了解南京地区儿童细菌性脑膜炎(ＢＭ)病原菌种类、分布、体外耐药模式及近期预后危险因素ꎬ为临床

ＢＭ诊治提供参考. 收集 ２０１５年 １月－２０１７ 年 １２月诊治的病原菌明确的 ＢＭ患儿资料. 根据 Ｇｌａｓｇｏｗ 临床结局

评分将患儿分成预后良好组(ｎ＝ １６０)和预后不良组(ｎ ＝ ４５)ꎬ比较两组间 ＢＭ 病原菌特征和分析近期预后不良

的独立危险因素. ２０５例病原菌中革兰氏阳性(Ｇ＋)菌 １２５株(６１.０％)ꎬ以凝固酶阴性葡萄球菌(ＣＮＳ)、肺炎链球

菌和屎肠球菌为主ꎻ革兰氏阴性(Ｇ－)菌 ８０ 株(３９.０％)ꎬ以大肠埃希菌、鲍曼不动杆菌和阴沟肠杆菌为主. 近 ３
年ꎬＧ＋菌和 Ｇ－菌年度构成比分别呈下降和上升趋势(χ２ ＝ ６.１００ꎬＰ＝ ０.０４７) . Ｇ＋菌对利福平较敏感ꎬ超过 ５０.０％对

克林霉素、庆大霉素和复方新诺明等耐药ꎬ超过 ８０.０％对青霉素 Ｇ、苯唑西林和红霉素等耐药ꎬ但未发现耐利奈

唑胺和万古霉素的 Ｇ＋菌株ꎻＧ－菌对阿米卡星、亚胺培南、头孢吡肟和左氧氟沙星较敏感ꎬ超过 ５０.０％对氨苄西

林 /舒巴坦、安曲南和复方新诺明等耐药ꎬ超过 ８０.０％对氨苄西林和头孢呋辛等耐药. ＢＭ近期预后不良与患儿年

龄偏小、瞳孔大小不一、并发症以及血红蛋白、ＣＳＦ￣ＷＢＣ、ＣＳＦ－蛋白质、ＣＳＦ－葡萄糖、Ｃ－反应蛋白、降钙素原、颅
脑 ＣＴ / ＭＲＩ或脑电图等指标异常有关(Ｐ<０.０５)ꎻ多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示ꎬ瞳孔大小不一和 ＣＳＦ￣ＷＢＣ>
５００×１０６ / Ｌ 的 ９５％ ＣＩ分别为 １.３９７~１８４.１２２和 １.０１３~８.３１９(Ｐ均<０.０５) . 近 ３年南京地区儿童 ＢＭ 病原菌种类

较多、耐药性严重. 病原菌以 Ｇ＋菌为主ꎬ但 Ｇ－菌年度构成比有上升趋势ꎬ瞳孔大小不一和 ＣＳＦ￣ＷＢＣ>５００×１０６ / Ｌ
是近期预后不良的独立危险因素.
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ｔｈｅｎ ｔｈｅ ｃａｓｅｓ ｗｅｒｅ ｃｌａｓｓｉｆｉｅｄ ｉｎｔｏ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓꎬｎａｍｅｌｙ ｇｏｏｄ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｇｒｏｕｐ(ｎ＝ １６０)ａｎｄ ｐｏｏｒ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｇｒｏｕｐ(ｎ ＝ ４５)
ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ Ｇｌａｓｇｏｗ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｏｕｔｃｏｍｅ ｓｃｏｒｅｓ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ＢＭ ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ａｎｄ ｔｈｅ
ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｐｏｏｒ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｗｅｒｅ ｅｘｐｌｏｒｅｄ ｂｙ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ. Ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ １２５ Ｇｒａｍ￣ｐｏｓｉｔｉｖｅ(Ｇ＋ )
ｓｔｒａｉｎｓ(６１.０％)ａｎｄ ８０ Ｇｒａｍ￣ｎｅｇａｔｉｖｅ(Ｇ－ ) ｓｔｒａｉｎｓ(３９.０％) ｉｎ ２０５ ｃａｓｅｓꎬ ｉｎ ｗｈｉｃｈ Ｃｏａｇｕｌａｓｅ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓ
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ｗｅｒｅ ｔｈｅ ｍｏｓｔ ｆｒｅｑｕｅｎｔｌｙ ｉｓｏｌａｔｅｄ ｐａｔｈｏｇｅｎｓ. Ｉｎ ｒｅｃｅｎｔ ｔｈｒｅｅ ｙｅａｒｓꎬｔｈｅｒｅ ｗａｓ ａ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｏｗｎｗａｒｄ ｔｒｅｎｄ ｏｆ Ｇ＋ ｓｔｒａｉｎｓ
ａｎｄ ｕｐｗａｒｄ ｔｒｅｎｄ ｏｆ Ｇ－ ｓｔｒａｉｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ａｎｎｕａｌ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔ ｒａｔｉｏ( χ２ ＝ ６.１００ꎬＰ ＝ ０.０４７) . Ｇ＋ ｓｔｒａｉｎｓ ｈａｄ ｒｅｌａｔｉｖｅｌｙ ｈｉｇｈ
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５０.０％ꎬａｎｄ ｔｈｏｓｅ ｔｏ ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｎ Ｇꎬｏｘａｃｉｌｌｉｎ ａｎｄ ｅｒｙｔｈｒｏｍｙｃｉｎ ｗｅｒｅ ｏｖｅｒ ８０. ０％ꎬｈｏｗｅｖｅｒꎬｎｏ ｌｉｎｅｚｏｌｉｄ ａｎｄ ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ
ｒｅｓｉｓｔａｎｔ Ｇ＋ ｓｔｒａｉｎｓ ｗｅｒｅ ｆｏｕｎｄ. Ｇ－ ｓｔｒａｉｎｓ ｈａｄ ｒｅｌａｔｉｖｅｌｙ ｈｉｇｈ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｒａｔｅｓ ｔｏ ａｍｉｋａｃｉｎꎬ ｉｍｉｐｅｎｅｍꎬ ｃｅｆｅｐｉｍｅ ａｎｄ
ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎꎬｔｈｅ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｒａｔｅｓ ｔｏ ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ / ｓｕｌｂａｃｔａｍꎬａｚｔｒｅｏｎａｍ ａｎｄ ｃｏｍｐｏｕｎｄ ｓｕｌｆａｍｅｔｈｏｘａｚｏｌｅ ｗｅｒｅ ｏｖｅｒ ５０.０％ꎬ
ａｎｄ ｔｈｏｓｅ ｔｏ ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ａｎｄ ｃｅｆｕｒｏｘｉｍｅ ｗｅｒｅ ｏｖｅｒ ８０.０％. Ｐｏｏｒ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ＢＭ ｗａｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｙｏｕｎｇｅｒ ｃｈｉｌｄｒｅｎꎬ
ｕｎｅｑｕａｌ ｐｕｐｉｌ ｓｉｚｅ ｉｎ ｂｏｔｈ ｅｙｅｓꎬｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓꎬａｎｄ ｔｈｅ ａｂｎｏｒｍａｌ ｉｎｄｅｘ ｏｆ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎꎬＣＳＦ￣ＷＢＣꎬＣＳＦ￣ｐｒｏｔｅｉｎꎬＣＳＦ￣
ｇｌｕｃｏｓｅꎬＣ￣ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎꎬｉｎｉｔｉａｌ ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎꎬｂｒａｉｎ ＣＴ / ＭＲＩ ａｎｄ ｅｌｅｃｔｒｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｇｒａｍ(Ｐ<０.０５) . Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ
ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ９５％ ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅ ｉｎｔｅｒｖａｌｓ ｏｆ ｕｎｅｑｕａｌ ｐｕｐｉｌ ｓｉｚｅ ｉｎ ｂｏｔｈ ｅｙｅｓ ａｎｄ ＣＳＦ￣ＷＢＣ>５００×１０６ / Ｌ ｗｅｒｅ １.３９７~
１８４.１２２ ａｎｄ １.０１３~８.３１９ꎬｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ(Ｂｏｔｈ Ｐ<０.０５) . Ｉｎ Ｎａｎｊｉｎｇ ａｒｅａꎬｔｈｅｒｅ ａｒｅ ｍａｎｙ ｋｉｎｄｓ ｏｆ ＢＭ ｐａｔｈｏｇｅｎｉｃ ｂａｃｔｅｒｉａ
ａｎｄ ｔｈｅ ｄｒｕｇ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｔｈａｔ ａｒｅ ｓｅｒｉｏｕｓ. Ｔｈｅ ｍａｉｎ ｐａｔｈｏｇｅｎｉｃ ｂａｃｔｅｒｉａ ｏｆ ＢＭ ｉｓ Ｇ＋ ｓｔｒａｉｎｓꎬｂｕｔ ｔｈｅｒｅ ｉｓ ａｎ ｕｐｗａｒｄ ｔｒｅｎｄ ｉｎ
ｔｈｅ ａｎｎｕａｌ ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔ ｒａｔｉｏ ｏｆ Ｇ－ ｓｔｒａｉｎｓ ｉｎ ｒｅｃｅｎｔ ｔｈｒｅｅ ｙｅａｒｓ. Ｕｎｅｑｕａｌ ｐｕｐｉｌ ｓｉｚｅ ｉｎ ｂｏｔｈ ｅｙｅｓ ａｎｄ ＣＳＦ￣ＷＢＣ>５００×１０６ / Ｌ
ａｒｅ ｔｈｅ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｐｏｏｒ ｓｈｏｒｔ￣ｔｅｒｍ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗｉｔｈ ＢＭ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:ｂａｃｔｅｒｉａｌ ｍｅｎｉｎｇｉｔｉｓꎬｐａｔｈｏｇｅｎꎬｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃꎬｄｒｕｇ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅꎬｐｒｏｇｎｏｓｉｓ

细菌性脑膜炎(ＢＭ)是儿科最常见的一种急性中枢神经系统感染性疾病ꎬ发病率高ꎬ且进展迅速. 如
果治疗不及时可留有不同程度的神经系统后遗症ꎬ病情严重者甚至危及生命ꎬＷＨＯ 估计全球大约每年有

１７万儿童死于 ＢＭ[１] . 抗菌药物广泛应用引起的耐药菌增多、耐药谱扩大和病原菌群变迁ꎬ使 ＢＭ 临床特

征不典型及多样化ꎬ加大了临床诊治难度. 因此ꎬ了解 ＢＭ的常见病原菌特征及影响预后的相关因素ꎬ将有

助于儿童 ＢＭ的早期诊治和降低病死率及后遗症的发生率. 本研究回顾性分析 ２０１５－２０１７ 年南京医科大

学附属儿童医院收治的病原菌明确的 ＢＭ 患儿的相关资料ꎬ比较不同预后组 ＢＭ 病原菌特征和分析近期

预后不良的独立危险因素.

１　 资料与方法

１.１　 研究对象

本文采用回顾性分析的方法ꎬ将 ２０１５年 １月至 ２０１７ 年 １２ 月病原菌明确的 ＢＭ 患儿为研究对象. 男
性 １１９ 例ꎬ女性 ８６ 例ꎻ年龄 １２ ｄ~１４ 岁ꎬ平均(４.３±１.８)岁. ＢＭ患儿纳入标准参照文献[２]:①年龄 ０~１４
岁ꎻ②脑脊液和 /或血细菌培养阳性ꎻ③临床特征符合 ＢＭ. ＢＭ 排除参照文献[３]:① 排除病毒性脑膜炎、
结核性脑膜炎及隐球菌性脑膜炎ꎻ② 无法排除其他原因的中枢神经系统疾病ꎻ③ 病例资料不完整. 本次

研究获得患者或家属知情同意ꎬ经医院伦理委员会审核批准.
１.２　 观察指标

通过院内电子病历、医院管理系统和实验室信息管理系统等采集一般资料(包括性别、年龄、城镇户

口)、临床资料(基础疾病、头痛、呕吐、体温、瞳孔、抽搐、意识障碍、并发症)、实验室检查资料(血红蛋白、
白细胞、ＣＳＦ理学检查、ＣＳＦ￣ＷＢＣ、ＣＳＦ－蛋白质、ＣＳＦ－葡萄糖、Ｃ－反应蛋白、降钙素原、ＣＳＦ 培养鉴定和药

敏)、影像学检查资料(脑 ＣＴ / ＭＲＩ)和脑电图以及预后转归等指标信息.
１.３　 分组比较

入选对象按照 Ｇｌａｓｇｏｗ临床结局评分标准:预后良好组(５ 分者)和预后不良组(１ ~ ４ 分者)进行分

类[３] . 比较预后良好组(ｎ＝ １６０)和预后不良组(ｎ ＝ ４５)ＢＭ 病原菌特征和多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析近期预

后不良的独立危险因素.
１.４　 统计学分析

应用 ＳＰＳＳ １８.０软件进行数据统计学分析. 正态计量数据采用(均数±标准差)表示ꎬ组间比较采用 ｔ
检验ꎻ非计数资料以率(或百分比)表示ꎬ组间比较采用 ｘ２ 检验或 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法. 以 Ｐ<０.０５ 为差异具

有统计学意义.

２　 结果

２.１　 病原菌种类及病原菌分布

２０５例病原菌中 Ｇ＋菌 １２５株(占 ６１.０％)ꎬ以 ＣＮＳ、肺炎链球菌和屎肠球菌为主ꎬ分别占 １７.６％、１５.１％
和 ５.９％ꎻＧ－菌 ８０株(占 ３９.０％)ꎬ以大肠埃希菌、鲍曼不动杆菌和阴沟肠杆菌为主ꎬ分别占 １６.６％、８.３％和
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６.３％ꎬ见表 １.
２０５例病原菌中 １岁以下 ９６株ꎬ以大肠埃希菌(２１.９％)、ＣＮＳ(１９.８％)、鲍曼不动杆菌(１２.５％)和阴沟

肠杆菌(９.４％)为主ꎻ２~３岁 ３５株ꎬ以 ＣＮＳ(２０.０％)、大肠埃希菌(１７.４％)、肺炎链球菌(１１.４％)和阴沟肠

杆菌(８.６％)为主ꎻ４~６岁 ２２ 株ꎬ以肺炎链球菌(２７.７％)、ＣＮＳ(１３.６％)、大肠埃希菌(９.２％)和屎肠球菌

(９.１％)为主ꎻ７~１４岁 ５２株ꎬ以肺炎链球菌(２６.９％)、ＣＮＳ(１３.５％)、大肠埃希菌(９.７％)和金黄色葡萄球

菌(９.６％)为主.
２０１５－２０１７年 Ｇ＋菌分别占 ６９.７％、６０.９％和 ５３.３％ꎻＧ－菌分别占 ３０.３％、３９.１％和 ４６.７％ꎬ年度构成比分

别呈下降和上升趋势(χ２ ＝ ６.１００ꎬＰ＝ ０.０４７) .
表 １　 ＣＳＦ 培养病原菌种类、分布及构成比(ｎ(％))

Ｔａｂｌｅ １　 Ｔｈｅ ｔｙｐｉｅｓꎬｓｏｕｒｃｅｓ ａｎｄ ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎ ｏｆ ｐａｔｈｏｇｅｎｉｃ ｂａｃｔｅｒｉａ ｉｎ ＣＳＦ ｃｕｌｔｕｒｅｓ

病原菌种类 ２０１５年 ２０１６年 ２０１７年 合计 病原菌种类 ２０１５年 ２０１６年 ２０１７年 合计

ＣＮＳａ １５(２２.７) １１(１７.２) １０(１３.３) ３６(１７.６) 其它 Ｇ＋菌 ４(６.１) ６(９.４) ６(８.０) １６(７.８)
肺炎链球菌 １１(１６.７) ７(１０.９) １３(１７.３) ３１(１５.１) 大肠埃希菌 ７(１０.６) ９(１４.１) １８(２４.０) ３４(１６.６)
屎肠球菌 ６(９.１) ４(６.２) ２(２.７) １２(５.９) 鲍曼不动杆菌 ５(７.６) ７(１０.９) ５(６.７) １７(８.３)

金黄色葡萄球菌 ４(６.１) ５(７.８) ２(２.７) １１(５.４) 阴沟肠杆菌 ３(４.５) ４(６.２) ６(８.０) １３(６.３)
李斯特氏菌 ４(６.１) ３(４.７) ３(４.０) １０(４.９) 鲁氏不动杆菌 １(１.５) ２(３.１) ２(２.７) ５(２.４)
无乳链球菌 ２(３.０) ３(４.７) ４(５.３) ９(４.４) 其它 Ｇ－菌 ４(６.１) ３(４.７) ４(５.３) １１(５.４)

　 　 注:ＣＮＳꎬ凝固酶阴性葡萄球菌ꎻａꎬ表皮葡萄球菌 ２１株ꎬ溶血葡萄球菌 ７株ꎬ人葡萄球菌 ４株ꎬ腐生葡萄球菌 ３株ꎬ沃氏葡萄球 １株.

２.２　 主要病原菌的耐药性

Ｇ＋菌对利福平较敏感ꎬ超过 ５０.０％对克林霉素、庆大霉素和复方新诺明等耐药ꎬ超过 ８０.０％对青霉素

Ｇ、苯唑西林和红霉素等耐药ꎬ未发现耐利奈唑胺和万古霉素的 Ｇ＋菌株ꎻＧ－菌对阿米卡星、亚胺培南、头孢

吡肟和左氧氟沙星较敏感ꎬ超过 ５０.０％对氨苄西林 /舒巴坦、安曲南和复方新诺明等耐药ꎬ超过 ８０.０％对氨

苄西林和头孢呋辛等耐药ꎬ见表 ２.
表 ２　 ＢＭ 主要病原菌对常用抗生素的耐药率(ｎ(％))

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｒａｔｅ ｏｆ ｔｈｅ ｍａｉｎ ｐａｔｈｏｇｅｎｉｃ ｂａｃｔｅｒｉａ ｔｏ ｃｏｍｍｏｎｌｙ ｕｓｅｄ ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｓ ｉｎ ＢＭ ｃｈｉｌｄｒｅｎ

抗生素
ＣＮＳ

(ｎ＝ ３６)
大肠埃希菌
(ｎ＝ ３４)

肺炎链球菌
(ｎ＝ ３１)

鲍曼不动杆菌
(ｎ＝ １７)

阴沟肠杆菌
(ｎ＝ １３)

屎肠球菌
(ｎ＝ １２)

青霉素 Ｇ ３６(１００.０) — ２５(８０.７) — — １０(８３.３)
红霉素 ２９(８０.６) — ２８(９０.３) — — １１(９１.７)

克林霉素 １８(５０.０) — ２４(７７.４) — — ７(５８.３)
万古霉素 ０(０.０) — ０(０.０) — — ０(０.０)
利奈唑胺 ０(０.０) — ０(０.０) — — ０(０.０)
利福平 ６(１６.７) — ０(０.０) — — ０(０.０)

苯唑西林 ３４(９４.４) — ２７(８７.１) — — １１(９１.７)
氨苄西林 — ３１(９１.２) — １６(９４.１) １１(８４.６) —

氨苄西林 /舒巴坦 — １９(５２.８) — １３(７６.５) ７(５３.８) —
头孢呋辛 — ２８(８２.４) — １４(８２.４) １１(８４.６) —
头孢噻肟 — １３(３８.２) — ９(５２.９) ５(３８.５) —
头孢吡肟 — １０(２９.４) — ４(２３.５) ４(３０.８) —
阿米卡星 — ２(５.９) — ０(０.０) １(７.７) —
亚胺培南 — ３(８.８) — １(５.９) ０(０.０) —
安曲南 — １８(５２.９) — １１(６４.７) ８(６１.５) —

左氧氟沙星 １５(４１.７) １０(２９.４) １(３.３) ４(２３.５) ４(３０.８) ８(６６.７)
庆大霉素 １９(５２.７) １４(４１.２) ２６(８３.９) ５(２９.４) ５(３８.５) １１(９１.７)

复方新诺明 ２４(６６.７) １７(５０.０) ３１(１００.０) １０(５８.８) ９(６９.２) ７(５８.３)
　 　 注:ＣＮＳꎬ凝固酶阴性葡萄球菌ꎻ—ꎬ表示抗菌药物敏感性试验未做.

２.３　 两组患儿间观察指标的比较

一般资料共纳入 ３个指标. 预后不良组男 ２３例 /女 ２２例ꎬ年龄<３岁 ３４例、>３岁 ２４６例ꎬ城镇户口 ２９
例 /农村户口 １６例ꎻ预后良好组男 ９６例 /女 ６４例ꎬ年龄<３ 岁 ９７ 例ꎬ城镇户口 １１３ 例 /农村户口 ４７ 例. 两
组性别和户口地区比例比较无统计学差异(Ｐ均>０.０５)ꎬ年龄构成比较有统计学差异(Ｐ<０.０５) .

临床资料共纳入 ８个指标. 预后不良组基础疾病 １２例ꎬ头痛 １１ 例ꎬ呕吐 ２８ 例ꎬ体温≥３８.５ ℃ ３９ 例ꎬ
—７１１—
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抽搐 ６例ꎬ意识障碍 １３例ꎻ预后良好组相应指标数分别为 ４１例、４８例、８１例、１２６例ꎬ９例和 ３１例. 两组间

基础疾病等 ６个指标间均无统计学差异(Ｐ均>０.０５) . 而两组间瞳孔大小不一和并发症的构成比均有统计

学差异(Ｐ均<０.０５) .
实验室检查共纳入 ７个指标. 预后不良组ＷＢＣ(>１２或<４)×１０９ / Ｌ ２４例ꎬ浑浊 ＣＳＦ ３９例ꎬ位次第一位

Ｇ＋菌(ＣＮＳ)６例ꎬ位次第一位 Ｇ－菌(大肠埃希菌)１１例ꎻ预后良好组相应指标数分别为 ６２例、１２８例、３０例
和 ２３例. 两组间 ＷＢＣ等 ４个指标间均无统计学差异(Ｐ均>０.０５) . 预后不良组与预后良好组血红蛋白<９０
ｇ / Ｌ(２３例 ｖｓ. ５２例)ꎬＣＳＦ￣ＷＢＣ>５００×１０６ / Ｌ(２２例 ｖｓ. ４２例)ꎬＣＳＦ－蛋白质>１.０ ｇ / Ｌ(３４ 例 ｖｓ. ９５ 例)ꎬＣＳＦ－
葡萄糖<１.５ ｍｍｏｌ / Ｌ(２１例 ｖｓ. ５１ 例)ꎬＣ－反应蛋白>８ ｍｇ / Ｌ(２９ 例 ｖｓ. ７９ 例)ꎬ降钙素原>０.１ ｎｇ / Ｌ(２７ 例

ｖｓ. ６７例)相比较均有统计学差异(Ｐ均<０.０５) .
影像学和脑电图检查共纳入 ２ 个指标. 预后不良组与预后良好组颅脑 ＣＴ / ＭＲＩ 异常(３４ 例 ｖｓ. ８５

例)ꎬ脑电图异常(２０例 ｖｓ. ４８例)相比较均有统计学差异(Ｐ均<０.０５) .
２.４　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

患儿瞳孔大小不一和 ＣＳＦ￣ＷＢＣ>５００×１０６ / Ｌ进入最终的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模型ꎬ成为 ＢＭ患儿近期

预后不良的独立危险因素ꎬ见表 ３.
表 ３　 ＢＭ 患儿预后不良的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ＢＭ ｃｈｉｌｄｒｅｎｓ

危险因素 β值 Ｓ.Ｅ值 Ｗａｌｄ 值 ９５％ ＣＩ值 Ｐ值

年龄(<３岁) ０.１６３ ０.３９８ ０.１６７ ０.５３９~２.５６７ ０.６８３
瞳孔大小不一 ２.７７５ １.２４５ ４.９６５ １.３９７~１８４.１２２ ０.０２６

并发症 ０.４１９ ０.５６１ ０.５５８ ０.２１９~１.９７５ ０.４５５
血红蛋白<９０ ｇ / Ｌ ０.４５３ ０.３８６ １.３７５ ０.７３８~３.３５０ ０.２４１
ＣＳＦ￣ＷＢＣ>５００×１０６ / Ｌ １.０６６ ０.５３７ ３.９４０ １.０１３~８.３１９ ０.０４７
ＣＳＦ－蛋白质>１.０ ｇ / Ｌ ０.５７７ ０.４５８ １.５８７ ０.７２６~４.３６５ ０.２０８
ＣＳＦ－葡萄糖<１.５ ｍｍｏｌ / Ｌ ０.１９０ ０.４５０ ０.１７９ ０.３４２~１.９９８ ０.６７２
Ｃ－反应蛋白>８ ｍｇ / Ｌ ０.０５２ ０.４４９ ０.０１４ ０.３９４~２.２８６ ０.９０７
降钙素原>０.１ ｎｇ / Ｌ ０.０８７ ０.４３９ ０.０３９ ０.３９９~２.１６６ ０.８４３
颅脑 ＣＴ / ＭＲＩ异常 ０.６１６ ０.５４６ １.２７６ ０.６３６~５.３９７ ０.２５９

脑电图异常 ０.４８１ ０.３８６ １.５４９ ０.７５９~３.４４６ ０.２１３

３　 讨论

ＢＭ是临床严重威胁患儿生命的常见的中枢神经系统感染性疾病ꎬ引起该病的病原菌种类繁多ꎬ最常

见的是肺炎链球菌、Ｂ型流感嗜血杆菌、大肠埃希菌和脑膜炎双球菌等[４] . 近 ３ 年本院 １ 岁以下 ＢＭ 患儿

发病率最高ꎻ３岁以下病原菌以大肠埃希菌和 ＣＮＳ为主ꎻ３ 岁以上病原菌以肺炎链球菌和 ＣＮＳ 为主ꎬ与王

汉斌等[５]报道相似. ２００９－２０１４ 年成都地区儿童 ＢＭ 病原菌以 ＣＮＳ、大肠埃希菌和肺炎链球菌为主[６]ꎻ
２０１０－２０１４年济南地区儿童 ＢＭ病原菌以肺炎链球菌和大肠埃希菌为主[７] . 本资料结果显示ꎬＧ＋菌为 ＢＭ
主要病原菌ꎬ以 ＣＮＳ、肺炎链球菌和屎肠球菌为主ꎻＧ－菌以大肠埃希菌、鲍曼不动杆菌和阴沟肠杆菌为主ꎬ
说明儿童 ＢＭ病原种类和分布与上述文献并不一致ꎬ这主要与儿童年龄和地区差异有关.

不同病原菌的耐药模式不同ꎬ临床抗生素选择的种类也有所不同. 近 ３年本院 １岁以下 ＢＭ病原菌中

ＣＮＳ排在首位ꎬ以表皮葡萄球菌和溶血葡萄球菌为主ꎬ这主要与新生儿免疫功能相对较低、血脑屏障功能

不健全ꎬ致 ＣＮＳ 成为 ＢＭ 主要病原菌有关ꎬ但由于 ＣＮＳ 是皮肤正常菌群而经常被临床上怀疑为污染菌. 因
此ꎬ应结合 ＣＳＦ检查结果及患儿的临床特征ꎬ慎重分析是否为污染菌ꎬ以避免不合理使用抗生素. 肺炎链

球菌也是医院儿科主要检出菌ꎬ这可能与婴儿的免疫功能尚未健全ꎬ易于感染条件致病菌. 本资料中肺炎

链球菌排在 Ｇ＋菌的第二位ꎬ与母丽媛等[６]报道相似ꎬ明显低于胡伟等[７]报道的阳性率ꎬ这可能与地域、检
测年代和抗生素使用等因素有关. 屎肠球菌是导致儿童 ＢＭ的少见病原菌ꎬ因此ꎬ屎肠球菌性脑膜炎的诊

断除了需要借鉴临床表现、体征及多次细菌培养的结果ꎬ还需要考虑细菌报阳时间[８] . 本资料屎肠球菌分

离率为 ５.９％ꎬ略高于王汉斌等[５]报道. 从药敏结果分析ꎬＧ＋菌对利福平均敏感ꎬ超过 ５０.０％对克林霉素、庆
大霉素和和复方新诺明等耐药ꎬ克林霉素穿透正常血脑屏障的能力较差ꎬ不适用于治疗中枢神经系统感
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染ꎻＧ＋菌超过 ８０.０％对青霉素 Ｇ、苯唑西林和红霉素等耐药. 自从耐青霉素肺炎链球菌发现以来ꎬ其发生率

在世界各地有逐渐增长趋势[９]ꎬ提示青霉素已不再作为治疗肺炎链球菌性 ＢＭ的首选药. 故对耐青霉素的

肺炎链球菌性 ＢＭ宜选用第 ３ 代头孢菌素. 本资料中均未发现对利奈唑胺和万古霉素耐药的 Ｇ＋菌株ꎬ可
能与该类药物在儿科临床应用较少有关ꎬ但考虑到万古霉素的毒副反应以及利奈唑胺的脑组织穿透力强、
ＣＳＦ浓度高等特点ꎬ选择性使用利奈唑胺治疗 Ｇ＋菌性 ＢＭ.

儿童 ＢＭ病原菌中大肠埃希菌比较常见ꎬ位居 Ｇ－菌首位ꎬ与国内外报道[２ꎬ４] 相似ꎬ这可能与妇女妊娠

或分娩时新生儿易暴露于该菌以及先天性免疫功能缺乏有关. 随着超广谱抗菌药物的应用ꎬ多药耐药鲍

曼不动杆菌成为 ＢＭ等院内感染的常见病原菌[１０]ꎬ给临床治疗带来很大困难. 从药敏结果分析ꎬＧ－菌对阿

米卡星、亚胺培南、头孢吡肟和左氧氟沙星较敏感ꎬ超过 ５０.０％对氨苄西林 /舒巴坦、安曲南和复方新诺明

等耐药ꎬ超过 ８０.０％对氨苄西林和头孢呋辛等耐药ꎬ这说明 Ｇ－菌对临床常用抗菌药物呈现出较强的耐药

性. 为此ꎬ临床选择用药时应参考药敏试验ꎻ未见药敏结果时ꎬ应偏重于选择对 Ｇ－杆菌有效的抗菌药物ꎬ减
少耐药菌的产生.

近年来ꎬ国内外学者提出了影响 ＢＭ儿童近期预后不良的临床或实验室指标. 但由于 ＢＭ 预后判断受

到地域、年龄、实验检查方法、疫苗接种、院前抗菌药物使用等多种因素影响ꎬＢＭ 预后不良的独立危险因

素存在一定的争议. Ｐｅｎｇ等[３]报道ꎬ瞳孔大小不一和 ＣＳＦ－葡萄糖<１.５ ｍｍｏｌ / Ｌ 是 ＢＭ预后不良的独立危

险因素. 洪琳亮等[１１]报道ꎬ年龄小、惊厥、ＣＳＦ－葡萄糖 /血糖的比值降低等是影响 ＢＭ 近期预后不良的多

个独立危险因素. Ｌｉｎ等[１２]报道ꎬＣＳＦ￣ＷＢＣ<２０×１０６ / Ｌ 或>５ ０００×１０６ / Ｌ 都是 ＢＭ 预后不良的独立危险因

素ꎬ前者可能与患儿机体自身免疫力低下有关ꎻ后者主要与细胞功能异常导致患儿并发症有关. 本资料中

仅瞳孔大小不一和 ＣＳＦ￣ＷＢＣ>５００×１０６ / Ｌ进入最终的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模型ꎬ成为 ＢＭ患儿近期预后不

良的独立危险因素. 为此ꎬ临床医生应高度重视上述独立危险因素ꎬ采取有效的针对性治疗措施.
综上所述ꎬ近 ３年南京地区儿童 ＢＭ病原菌种类较多、耐药性严重ꎻ病原菌以 Ｇ＋菌为主ꎬ但 Ｇ－菌年度

构成比有上升趋势ꎻ瞳孔大小不一和 ＣＳＦ￣ＷＢＣ>５００×１０６ / Ｌ是判断近期预后不良的独立危险因素.
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