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目的
!

研究肺炎支原体"

W9

%肺炎患儿肺泡灌洗液"

"%0]

%中
W95#$%

基因拷贝数和患儿病情严重

程度的关系&方法
!

选取河北省儿童医院
'*&'

年
&*

月至
'*&+

年
&'

月收治的
/'

例
W9

肺炎患儿作为研究对象!

行支气管镜下支气管肺泡灌洗"

"%0

%!采用荧光实时定量聚合酶链反应"

]_5983

%对肺泡灌洗液中
W95#$%

定量

检测!并根据检测结果的基因拷贝数分为低菌量组"

W95#$%

的拷贝数
&

&*

+

$

H0

的患儿%!中等菌量组"

W95#$%

的拷贝数为
&*

+

!

&*

;

$

H0

的患儿%和高菌量组"

W95#$%

的拷贝数
%

&*

;

$

H0

的患儿%&比较不同菌量组患儿的临

床症状'实验室检查结果和影像学结果&结果
!

高菌量组患儿总病程长!高热患儿和热程大于或等于
,L

的患儿数

量均多于中'低菌量组!使用大环内酯类药物后退热时间也较其他两组更长!差异均具有统计学意义"

GY*(*',

'

GY*(*')

'

GY*(*':
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GY*(**+

%&实验室检查中高菌量组
8

反应蛋白值升高明显!高于中低菌量组!差异有统计

学意义"

GY*(**)

%&影像学检查中高菌量组大片肺实变'肺不张者较'低菌量组多"

GY*(**'

%&低菌量组未见双

侧胸腔积液或大量胸腔积液患儿!中高菌量组此症状患儿较多!差异有统计学意义"

GY*(*++
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肺炎患

儿
"%0]

病菌量和临床表现密切相关!高菌量组患儿病情更为严重&可能与患儿体内的肺炎支原体不易清除和存

在较强的免疫反应有关!临床需延长抗菌药物治疗时间以及加强免疫治疗&
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肺炎支原体$

W9

&是引起儿童下呼吸道感染的常见病原 体之一 )

&5'

*

+以往认为
W9

肺炎病程有自限性#患儿临床症状

-

&;+&

-

检验医学与临床
'*&)

年
)

月第
&'

卷第
&*

期
!

0@IW>L8AJK
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O

'*&)
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"

基金项目!河北省
'*&.

年度医学科学研究重点课题计划$

[#'*&.**:,

&+

!!

作者简介!王亚坤#女#硕士#主治医师#主要从事小儿疾病研究+



较轻,治疗顺利#但近年来重症与难治性
W9

肺炎有增加趋势#

部分患儿临床症状重,病程长,治疗效果差#易导致肺不张,支

气管扩张等并发症#严重者甚至威胁患儿生命)

+

*

+不同患儿

W9

肺炎的严重程度不同#

W9

的致病性,耐药性及宿主的免疫

力等是影响病情的主要因素+局部
W9

菌量客观反映了病菌

与宿主免疫力之间的关系)

.5)

*

#

W9

一方面通过代谢产物对组

织造成直接损害#另一方面引发局部炎性反应与免疫反应使机

体产生间接损伤+鉴于以上背景#推测
W9

肺炎患儿局部菌量

可能与其病情严重程度存在一定的相关性+因此#本研究探讨

W9

肺炎患儿肺泡灌洗液$

"%0]

&中
W95#$%

基因拷贝数与

其临床表现,实验室检查和胸部影像学检查之间的关系#以期

对
W9

肺炎临床病情的监测及诊断提供指导+

$

!

资料与方法

$($

!

一般资料
!

回顾性分析河北省儿童医院
'*&'

年
&*

月至

'*&+

年
&'

月收治的
/'

例经支气管镜检查并进行肺泡灌洗的

W9

肺炎患儿临床资料#其中男
)&

例#女
+&

例#年龄
;

月龄至

&+

岁+

(

)

岁的患儿
+;

例#其中#

&

&

岁的婴儿
.

例%

$

)

岁的

患儿
.;

例+把
"%0]

中
W95#$%

的拷贝数小于
&*

+

"

H0

的

&)

例患儿设为低菌量组#

"%0]

中
W95#$%

的拷贝数为
&*

+

!

&*

;

"

H0

的
'.

例患儿设为中等菌量组#

"%0]

中
W95#$%

的

拷贝数大于
&*

;

"

H0

的
.+

例患儿为高菌量组+

$(/

!

纳入标准
!

$

&

&参照
'*&+

年修订的.儿童社区获得新肺

炎管理指南/诊断为
W9

肺炎的患儿!双份血清抗体滴度升高

.

倍及
.

倍以上#或血清特异性
1

6

W

抗体阳性%

^

线片显示肺

部有浸润影)

;

*

+$

'

&无其他病原感染!痰,血清标本和
"%0]

细

菌培养阴性#痰呼吸道病毒检测为阴性#肺炎衣原体,沙眼衣原

体,军团菌抗体检测为阴性+$

+

&所有患儿均有行纤维支气管

镜检查和支气管肺泡灌洗指征+本研究经本院伦理会同意#研

究取得患儿家属理解并签署知情同意书+

$('

!

方法

$('($

!

标本采集
!

入院第
&

天采集静脉血做血培养,血常规

及
W9

抗体等+痰标本的采集使用无菌负压吸引法#在入院
'

D

内进行#使用一次性吸痰管缓慢递入患儿鼻腔约
)

!

&*GH

#

负压吸取
&

!

'H0

痰液#

'D

内送检+行纤维支气管镜检查及

"%0]

收集#所有患儿术前均得到家长签字同意#术前
.

!

;D

禁食#术前
+*HJK

肌注速眠安
*(&)

!

*('*H

6

"

U

6

+根据患儿

年龄大小选择不同外径的支气管镜%注入
'<

利多卡因
&

!

'

H0

#对灌洗肺段行局部麻醉%经鼻腔插入支气管镜#先常规探

查各叶,段支气管#然后将纤支镜顶端紧密插入感染病变肺段,

亚段处#再快速注入
+,j

灭菌生理盐水
')

!

)*H0

#共
+

次负

压吸引回收灌洗液%并记录总量%装瓶后置于放有冰块的保温

箱里#立即送检+

$('(/

!

W95#$%

定量检测
!

采用荧光实时定量聚合酶链反

应$

]_5983

&法对
"%0]

中
W95#$%

定量检测+将纤维支气

管镜下收集的
"%0]

置于
&()H0

离心管中#

&'***N

"

HJK

离

心
)HJK

#去上清#留取管底沉淀加入裂解液作为
#$%

提取标

本#再进行
983

扩增#试剂盒由中山大学达安基因股份有限公

司提供#

983

仪为美国
"1X53%#JG

O

GA>N

基因扩增仪+检测严

格按照试剂说明书要求的操作规程进行+

$('('

!

细菌培养与鉴定
!

痰液标本经震荡,离心,去上清#同

样以
]_5983

方法检测痰液中
W95#$%

基因+将痰标本用

生理盐水稀释成悬液后分别接种于血平板和含抗菌药物的巧

克力平板+

"%0]

原液和用生理盐水稀释
&*

倍和
&**

倍的

"%0]

溶液分别接种于血平板上进行定量培养+将接种好的

血平板置于
)<8X

'

培养箱中
+)j

孵育
&/

!

'.D

+灌洗液培

养细菌浓度大于或等于
&*

.

GFB

"

H0

可认为是致病菌+

$('(1

!

病毒检测
!

痰标本悬液
+**

!

)**N

"

HJK

离心
&*HJK

#

取沉淀做涂片+直接免疫荧光检测
,

种常见呼吸道病毒!腺病

毒#

!"

病毒#呼吸道合胞病毒#流感病毒#副流感病毒#偏肺病

毒#柯萨奇病毒+直接免疫荧光法病毒检测试剂由美国

8D>HJG=K

公司提供#严格按照说明书要求进行操作+

$('(2

!

血清检测
!

用酶联免疫吸附试验$

!012%

&法检测血清

中
W9

,肺炎衣原体,沙眼衣原体和军团菌抗体
1

6

W

+

$('()

!

临床资料记录
!

记录患儿性别,年龄,发热情况,实验

室常规检查,影像学检查结果等+

$(1

!

统计学处理
!

采用
2922&+(*

统计软件进行统计学分

析#分析
W9

菌量与发病年龄的关系%不同菌量组的临床特征

用中位数表示#组间比较用
&

' 检验%对不同菌量组的实验室检

查结果和影像学检查结果进行比较#组间比较用
&

' 检验+计

量资料用
@eI

表示#组间比较采用
D

检验%两变量相关分析采

用
9>@NE=K

检验#

G

&

*(*)

为差异有统计学意义+

/

!

结
!!

果

/($

!

W9

菌量与发病年龄的关系
!

高菌量组患儿年龄$

,(+e

'()

&岁#中等菌量组$

)(/e+(+

&岁#低菌量组$

'()e&(.

&岁#

+

组患儿年龄差异有统计学意义$

GY*(***

&+

/(/

!

+

组临床症状比较
!

所有患儿均表现有咳嗽,发热症状+

咳嗽以刺激性呛咳为主#或咳少量黏液痰+发热患儿中#高热

患儿
;&

例$

,.(.<

&#中度发热
&:

例$

'+('<

&#低热
'

例

$

'(.<

&+气促"呼吸困难
+)

例$

.'(,<

&#出现畏寒,寒战
&'

例$

&.(;<

&#出现呼吸衰竭
+

例$

+(,<

&+发热患儿中热程大

于或等于
,L

者
)+

例$

;.(;<

&+其中高菌量组体温大于
+:

j

的高热患儿数量多于中低菌量组$

GY*(*',

&%总热程较中

低菌量组长$

GY*(*':

&%热程大于或等于
,L

的患儿数多于中

低菌量组$

GY*(*')

&%使用大环内酯类药物治疗后热程明显

长于其他两组$

GY*(**+

&+见表
&

+

表
&

!

+

组患儿临床症状比较%中位数&范围()

组别
*

发病至样本

采集时间$

L

&

体温大于
+:j

)

*

$

<

&*

总热程

$

L

&

热程大于或

等于
,L

)

*

$

<

&*

使用大环内

酯类后热程$

L

&

气促"呼吸困难

)

*

$

<

&*

畏寒"寒战

)

*

$

<

&*

呼吸衰竭

)

*

$

<

&*

低菌量组
&) &*

$

;

!

'*

&

/

$

)+(+

&

;

$

.

!

&)

&

;

$

+*(*

&

)

$

*

!

&+

&

.

$

';(,

&

*

$

*(*

&

*

$

*(*

&

中等菌量组
'. &.

$

;

!

'*

&

&)

$

;'()

&

&*

$

.

!

'*

&

&+

$

).('

&

,

$

*

!

&+

&

:

$

+,()

&

.

$

&;(,

&

&

$

.('

&

高菌量组
.+ &&

$

;

!

+*

&

+/

$

//(.

&

&+

$

)

!

'/

&

+.

$

,:(&

&

&'

$

.

!

')

&

''

$

)&('

&

/

$

&/(;

&

'

$

.(;

&

&

'
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表
'

!

+

组患儿实验室检查结果比较

组别
*

外周血白细胞

$

@eI

#

h&*

:

"

0

&

淋巴细胞

$

@eI

&

中性粒细胞

$

@eI

&

淋巴细胞绝对值

$

@eI

#

h&*

:

"

0

&

中性粒细胞绝对值

$

@eI

#

h&*

:

"

0

&

血红蛋白

$

@eI

#

6

"

0

&

839

@

$

H

6

"

0

&

低菌量组
&) :(;*e)(.* *(.)e*('' *(.*e*('& .(;*e'(/* .('*e+(;* &&;(,*e&'()* &('*

$

&

!

)

&

中等菌量组
'. :(,*e.()* *(+)e*(&) *(;'e*(&, +('*e'('* )(:*e'(,* &'*(;*e&'(,* &&(;*

$

&

!

,,

&

高菌量组
.+ /(:*e+(:* *('*e*(&& *(,&e*('+ &()*e&(&* ;(,*e+()* &&,(/*e&*('* +)(**

$

&*

!

&*'

&

&

'

*(..) &:(';* '&();: &)();* '(*)/ *(;/, &&(*,:

G *(;., *(*** *(*** *(*** *(**+ *(;*& *(*)&

!!

注!

839

为
8

反应蛋白#

@用中位数$范围&表示+

/('

!

+

组患儿实验室检查结果比较
!

+

组患儿外周血白细胞

计数,血红蛋白均在正常范围内#但高菌量组淋巴细胞百分数

及绝对值明显低于中等菌量组和低菌量组#差异有统计学意义

$

GY*(***

&+高菌量组患儿
839

值明显高于其他两组#差异

有统计学意义$

GY*(**)

&+见表
'

+

/(1

!

+

组患儿影像学检查结果比较
!

/'

例患儿中
)&

例

$

;'('<

&为 单 侧 病 变#其 中 高,中,低 菌 量 组 分 别 有
',

$

;'(/<

&,

&.

$

)/(+<

&,

&*

$

;;(,<

&例#且
+.

例病变位于右肺

$

;;(,<

&#主要表现为大片段或叶的实变影 $

.*(,<

&%双侧肺

受累的有
+&

例$

+,(/<

&#其中高,中,低菌量组分别有
&;

$

+,('<

&,

&*

$

.&(,<

&,

)

$

++(+<

&例+影像学检查提示大片肺

实变"肺不张者#高菌量组有
';

例$

;*()<

&#中等菌量组
;

例

$

')(*<

&#低菌量组
'

例$

&+(+<

&#

+

组患儿的影像学比较差

异有统计学意义$

GY*(**'

&+双侧胸腔积液或大量胸腔积液

者#高菌量组有
&&

例$

')(;<

&#中等菌量组为
+

例$

&'()<

&#

低菌量组患儿未见#差异有统计学意义$

GY*(*++

&+

'

!

讨
!!

论

!!

W9

作为一种常见的呼吸道病原体#目前发病机制尚未完

全清楚+一般认为
W9

通过侵入吸附宿主呼吸道上皮细胞表

面,破坏呼吸道黏膜#以及通过刺激机体产生免疫反应进行损

害)

,5/

*

+

W9

肺炎的发病率逐年上升#以往认为此病是一种自

限性疾病#但近年来难治性,致死性
W9

肺炎的报道逐渐增多+

一些患儿经大环内酯类药物治疗后#仍高热不退,临床症状未

见好转#影像学检查提示病情加重#合并肺外损害#病情恶化甚

至危及生命+不同个体感染
W9

肺炎后病情严重度不同的原

因未能明确+

W9

的毒素和代谢产物有致病性#可损害局部组

织#同时又能引发炎性反应与免疫反应损害机体#所以
W9

肺

炎患儿局部病菌量与其病情严重度可能存在一定的相关

性)

:5&*

*

+局部
W9

菌量可反映病菌与宿主免疫清除能力之间

的关系+本研究采用
]_5983

检测
"%0]

中
W9

拷贝数作为

局部菌量指标#对
W9

肺炎患儿局部菌量与临床特征的相关性

进行研究探讨+

入组患儿均为难治性
W9

肺炎#且有支气管镜指征#病情

相对较重#所有患儿均伴有发热症状#其中高热患儿
;&

例

$

,.(.<

&#热程大于或等于
,L

者
)+

例$

;.(;<

&#气促和呼吸

困难者
+)

例$

.'(,<

&#出现畏寒,寒战
&'

例$

&.(;<

&#呼吸衰

竭
+

例$

+(,<

&+高菌量组高热患儿数量,热程大于或等于
,L

患儿的数量明显多于中等菌量及低菌量组$

GY*(*',

,

GY

*(*')

&#总热程,使用大环内酯类后退热时间明显长于其他两

组#差异有统计学意义$

GY*(*':

,

GY*(**+

&+高菌量组患儿

出现气急,呼吸困难,畏寒,寒战的比例相对较高+提示
W9

肺

炎患儿局部
W9

菌量越多#临床症状越严重+有相关研究证

实#

W9

感染临床严重度与口咽分泌物中的
W9

菌量有关)

&&

*

+

本研究与既往研究结果一致+此外#高菌量组中学龄儿患者居

多#差异有统计学意义$

GY*(***

&+但这也可能是因为本次

研究中
W9

感染者以年长儿居多#且对象中学龄患儿占多数

有关+

+

组患儿外周血白细胞计数,血红蛋白均处在正常范围

内+高菌量组淋巴细胞百分数及其绝对值明显低于中低菌量

组#这可能与
W9

感染后免疫抑制有关+

839

作为高灵敏的

炎症指标)

&'

*

#在肺损害严重的患儿中升高明显+低菌量组,中

等菌量组和高菌量组患儿的
839

值呈明显递增#差异有统计

学意义$

GY*(**)

&+本研究还对不同菌量组的影像学检查进

行了比较+影像学表现为大片肺实变"肺不张者提示肺损害严

重#高菌量组有
';

例$

;*()<

&#中等菌量组
;

例$

')(*<

&#低

菌量组
'

例$

&+(+<

&#差异有统计学意义$

GY*(**'

&+双侧

胸腔积液或大量胸腔积液者#高菌量组有
&&

例$

')(;<

&#中等

菌量组为
+

例$

&'()<

&#低菌量组患儿未见#差异有统计学意

义$

GY*(*++

&+说明高菌量组患儿肺部损伤较其他两组更为

严重#更易出现大片状肺实变或肺不张及大量胸腔积液+

W9

肺炎患儿
"%0]

中
W9

菌量与临床症状及实验室检

查,影像学结果的相关性#可能是由于
W9

产生的免疫反应及

炎性反应+局部高
W9

菌量可伴随局部高水平抗原#而过多的

W9

作为抗原可能导致机体局部更为严重的免疫炎性反

应)

&+5&.

*

+

综上所述#

W9

肺炎患儿下呼吸道
W9

菌量与患儿的病情

严重度有关+高菌量组患儿年龄较大#热程更长#高热患儿更

多#用药后退热时间更长%实验室检查
839

升高明显,淋巴细

胞降低明显%影像学检查显示肺部损伤更为严重+因此建议

W9

肺炎患儿进行肺泡灌洗及局部
W9

定量检测#有利于病情

诊断及指导临床治疗+

参考文献

)

&

* 李少华
(

小儿肺炎支原体肺炎临床诊治体会)

Q

*

(

中国实

用医药#

'*&'

#

,

$

'

&!

&+;5&+,(

)

'

* 陈志敏
(

难治性肺炎支原体肺炎的诊断与药物治疗进展

)

Q

*

(

实用儿科临床杂志#

'*&'

#

',

$

.

&!

'+)5'+,(

)

+

* 何兆坤#张云#张晓
(

小儿肺炎支原体肺炎的临床诊治分

析)

Q

*

(

当代医学#

'*&'

#

&/

$

&+

&!

.;5.,(

)

.

* 王周勇#麦天勇#魏萌涛
(

支气管肺泡灌洗在难治性肺炎

中的疗效观察)

Q

*

(

中国医药指南#

'*&+

$

+&

&!

+'*5+'&(

)

)

* 田云#冯娟#文爱东#等
(

美国
'*&&

年婴幼儿及儿童社区

获得性肺炎管理的临床实践指南$治疗部分摘译&)

Q

*

(

儿

科药学杂志#

'*&'

#

&/

$

:

&!

.+5)&(

)

;

* 罗琼#茹凉#杨杰#等
(

儿童肺炎支原体肺炎的临床和实验

室检查特征分析)

Q

*

(

新疆医科大学学报#

'*&'

#

+)

$

+

&!

+))5+):(

)

,

* 钱庆辉
(

小儿肺炎支原体肺炎的临床特$下转第
&+;;

页&

-

+;+&

-

检验医学与临床
'*&)

年
)

月第
&'

卷第
&*

期
!

0@IW>L8AJK

!

W@

O

'*&)

!

-=A(&'

!

$=(*&*



病毒是指一大类能侵犯呼吸道#引起呼吸道局部病变或仅以呼

吸道为侵入门户#引起呼吸道外组织器官病变的病毒#常见的

有
32-

,

%#-

,流感病毒,

91-

+近年来#随着分子生物学技术

的发展#新的呼吸道病毒不断被发现#包括人偏肺病毒,人冠状

病毒#如
2%32

,

$0;+

,

S"=-

等)

)5/

*

#他们可引起各种小儿呼吸

道疾病#如支气管肺炎,间质性肺炎,哮喘等+

W9

是一种常见

的呼吸道病原体#是小儿呼吸道感染的另一主要病原之一)

:

*

+

通常导致轻微的上呼吸道感染#除此之外#

W9

感染还可引起

肺外并发症#累及一个或多个器官,系统#如皮肤,胃肠道,心血

管,骨骼肌肉和肾脏+

本文对收治的呼吸道感染患儿病毒感染情况进行分析#发

现共检出
,

种病毒感染
&+&)

例#阳性率达
&,(,;<

#较其他地

区报道数字低#另有研究表明#呼吸道病毒混合感染率波动于

*(;<

!

',(*<

#本地区患儿病毒混合感染率为
*('+<

#考虑

可能与本地区病毒流行强度较低及病原谱构成不同有关+但

是主要感染病毒,年龄,性别及季节性差异均与其他报道一

致)

&*5&&

*

+所检测的
,

种病毒中以
32-

居首位#占阳性检出率

的
./()/<

+各年龄组中以
&

!

+

岁患儿病毒检出率最高#共

检出
&&+&

例#阳性率达
/;(*&<

#

+

岁以上的儿童随着机体免

疫功能不断增强#病毒感染率明显下降#说明
&

!

+

岁儿童为呼

吸道病毒的易感人群#其中以
32-

的检出率较高#

&

&

岁儿童

因进食母乳等原因携带一定量的抗体#对呼吸道病毒有一定的

抵抗力#

.

岁以后儿童随着年龄增长自身免疫力逐渐增强#因

此病毒感染率逐渐下降#婴幼儿时期是病毒感染的重点防御

时期+

本文通过对大足地区婴幼儿呼吸道病毒患病情况进行分

析#发现
&

!

+

岁儿童为病毒的易感人群#且不同病毒的流行时

间不同#家长应据此加强婴幼儿营养和护理#培养良好的卫生

习惯+同时#在临床中进行呼吸道病毒与
W9

的检测及预测流

行趋势#以指导临床合理使用抗菌药物+
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