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深圳市儿童医院泌尿外科!广东深圳
1/A4-A

#

+2

深圳大学总医院泌尿外科!广东深圳
1/A411

#
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深圳市儿童医院检验科!广东深圳
1/A4-A

$

!!

摘
!

要"目的
!

探讨泌尿系统先天畸形导致的复发性尿路感染病原菌分布及耐药性特点!为临床合理选用

抗菌药物提供依据%方法
!

收集
+4/-

年
A

月至
+4/7

年
A

月深圳市儿童医院收治的伴有泌尿系统先天畸形的

复发性尿路感染患儿尿液标本!用
=<?U;+6̀ @:(6?

型全自动细菌培养鉴定仪及其配套的革兰阴性菌&革

兰阳性菌鉴定卡&药敏卡进行菌种鉴定及药敏试验%结果
!

/+/

例患儿初发感染病原菌
/0+

株!复发感染病原

菌
+4-

株!其中
-*

例"

-+2+-B

$

0+

株"

+423*B

$复发感染菌株与初发感染菌株相同%初发组与复发组大肠埃希

菌与肺炎克雷伯菌产超广谱
)

)

内酰胺酶"

UQS8D

$菌株阳性率差异无统计学意义"

!

%
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$%革兰阴性菌占伴

泌尿系统先天畸形尿路感染病原菌首位"

1-23+B

$!其次为肠球菌属"

/*27/B

$#复发感染组屎肠球菌发病率下

降!真菌发病率升高!与初发组比较!差异有统计学意义"

!

$
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$%初发组及复发组主要革兰阴性菌及革兰阳

性菌对所有抗菌药物耐药率差异均无统计学意义"

!

%
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$%结论
!

伴泌尿系统先天畸形尿路感染复发患儿

较初发患儿相比!病原菌分布有改变!经验用药时不能完全根据初次感染病原菌用药%

关键词"复发性尿路感染#

!

病原菌#

!

耐药性
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复发性尿路感染$

&Y?<

&是由新细菌引起的尿路

感染或原病原菌经抗感染治疗后尿培养阴性#后再次

出现同一病原菌引起的尿路感染)

/

*

(

@<Q5&(

等)

+

*

研究表明#

/+B

#

-4B

的儿童尿路感染会出现复发#

反复发作的尿路感染引起肾脏瘢痕形成#导致动脉性

高血压+慢性肾衰竭等(泌尿系统先天畸形导致的尿

路感染更易复发#有关这类尿路感染复发病原菌与初

次感染病原菌的分布差异及耐药性变化研究较少(

本研究通过分析深圳地区泌尿系统先天畸形导致的

复发性尿路感染病原菌分布及耐药特点#了解此类复

杂性尿路感染复发前后病原菌分布及耐药性变化情

况#为临床医生用药提供参考(

$

!

资料与方法

$2$

!

一般资料
!

收集
+4/-

年
A

月至
+4/7

年
A

月深

圳市儿童医院收治的伴有泌尿系统先天畸形尿路感

染患儿临床资料及尿培养结果#筛选出尿路感染经抗

感染治疗后尿培养阴性
+

周以上再次由不同病原菌

引起的感染#或经抗感染治疗后尿培养阴性
0

周以上

再次由同一病原菌引起的感染#共
/+/

例患儿纳入研

究#其中男
A4

例#女
0/

例%年龄
/+C

至
/-

岁#中位年

龄
1

个月(

$2/

!

方法
!

采集患儿清洁中段尿#按.全国临床检验

操作规程$第
-

版&/常规方法进行分离培养后#用

=<?U;+6̀ @:(6?

型全自动细菌培养鉴定仪及其

配套的革兰阴性菌+革兰阳性菌鉴定卡#药敏卡进行

菌种鉴定及药敏试验(药物敏感性检测采用稀释法

测定最低抑菌浓度$

@<6

&#药敏试验结果判读按照美

国临床和实验室标准协会$

68Q<

&标准判定耐药+中介

和敏感(本研究中将中介纳入耐药(药敏质控菌株

金黄色葡萄球菌
(?66+*+/-

由原卫生部临床检验

中心及广东省临床检验中心提供(

$2'

!

统计学处理
!

采用
Q:QQ/724

软件对所得数据

进行分析(计数资料采用百分数表示#组间比较采用

!

+ 检验及
9"DGH$

确切概率法(以
!

$

4241

为差异有

统计学意义(

/

!

结
!!

果

/2$

!

患儿疾病分布情况
!

/+/

例泌尿系统先天畸形

患儿中#上尿路畸形患儿
/41

例$

A327AB

&#其中肾盂

输尿管连接部梗阻+膀胱输尿管反流+输尿管末端狭

窄+双肾盂双输尿管+多囊肾分别有
-A

例$

-/204B

&+

+7

例$

+-2+/B

&+

+-

例$

/*24/B

&+

/1

例$

/+204B

&+

+

例$

/231B

&(下尿路畸形或尿路功能障碍患儿
/3

例

$

/-2++B

&#神经源性膀胱+脊髓栓系综合征+后尿道瓣

膜+膀胱憩室+脐尿管瘘分别有
*

例$

7200B

&+

-

例

$

+20AB

&+

+

例$

/231B

&+

/

例$

42A-B

&+

/

例$

42A-B

&(

/2/

!

患儿复发感染情况
!

复发性尿路感染距初次感

染时间
/0

#

*07C

#中位时间
14C

%

/+/

例患儿初发感

染培养鉴定病原菌
/0+

株#

*+

例患儿复发感染
/

次

$

7324-B

&#

/*

例患儿复发感染
+

次$

/1274B

&#

*

例

患儿复发感染
-

次$

7200B

&#

/

例神经源性膀胱患儿

复发感染
A

次$

42A-B

&(复发感染患儿共培养鉴定

菌株
+4-

株#其中
-*

例患儿$

-+2+-B

&共
0+

株

$

+423*B

&复发感染菌株与初发感染菌株相同(初发

感染大肠埃希菌
-/

例#检出产超广谱
)

)

内酰胺酶

$

UQS8D

&菌株
++

例#复发感染大肠埃希菌
-3

例#检出

产
UQS8D

菌株
+-

例#两者产
UQS8D

阳性率$

742*7B

KG<3-2A*B

&差异无统计学意义$

!

+

>42-7A

#

!

%

4241

&%初发感染肺炎克雷伯菌
+7

例#检出产
UQS8D

菌株
/A

例#再发感染肺炎克雷伯菌
-7

例#检出产
UQ)

S8D

菌株
+/

例#两者产
UQS8D

阳性率$

33237BKG<

13273B

&差异无统计学意义$

!

+

>42300

#

!

%

4241

&(

/2'

!

初发组与复发组病原菌分布比较
!

革兰阴性菌

占伴泌尿系统先天畸形尿路感染患儿病原菌首位

$

1-23+B

&#其次为肠球菌属$

/*27/B

&(其中初发组

与复发组前两位病原菌均为大肠埃希菌与肺炎克雷

伯菌(与初发组比#复发组屎肠球菌发病率下降#真

菌发病率升高#两种病原菌发病率差异有统计学意义

$

!

$

4241

&#见表
/

(

表
/

!!

初发组与复发组病原菌分布情况

病原菌

初发组$

0>/0+

&

菌株

$

0

&

占比

$

B

&

复发组$

0>+4-

&

菌株

$

0

&

占比

$

B

&

!

+

!

大肠埃希菌
-/ +/2A- -3 /727- 4234/420-A

肺炎克雷伯菌
+7 /*24/ -7 /A2+- 424+042A7A

屎肠球菌
/A /+23A /+ 12*/ 0244142401

粪肠球菌
/0 *2A3 +0 //2A+ 42+3042347

阴沟肠杆菌阴沟亚种
3 02+- 3 +2*3 424*A42710

奇异变形杆菌
1 -21+ / 420* Z 424A3

铜绿假单胞菌
0 +2A+ /0 32*4 +211+42//4

产气肠杆菌
0 +2A+ - /20A Z 42011

鲍曼不动杆菌
- +2// A -2*0 42-7-4210/

真菌
3 02+- +0 //2A+ 12/7+424+-

其他少见菌
+0 /32*4 -A /A27+ 42/-/427/A

!!

注!

Z

表示该项无数据

/21

!

主要革兰阴性菌耐药情况
!

培养菌株对临床常

用抗菌药物进行敏感试验#大肠埃希菌对哌拉西林"

他唑巴坦+美罗培南+厄他培南+亚胺培南+阿米卡星+

头孢替坦耐药率
$

/4244B

#对呋喃妥因耐药率
$

+4244B

%肺炎克雷伯菌对美罗培南+厄他培南+亚胺

培南+阿米卡星耐药率
$

+4244B

#对哌拉西林"他唑

巴坦+左氧氟沙星+环丙沙星耐药率
$

+1244B

%初发

组及复发组的两种细菌对所有抗菌药物耐药率差异

均无统计学意义$

!

%

4241

&#见表
+

(

/22

!

主要革兰阳性菌耐药情况
!

粪肠球菌和屎肠球

菌对阿米卡星+利奈唑胺+替加环素+万古霉素耐药

率
$

/4244B

#对美罗培南和亚胺培南耐药率
$

+4244B

#粪肠球菌对哌拉西林"他唑巴坦+阿莫西林"

'
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克拉维酸+青霉素+左氧氟沙星耐药率
$

+4244B

%两

种细菌初发组及复发组对所有抗菌药物耐药率差异

均无统计学意义$

!

%

4241

&#见表
-

(

表
+

!!

初发组与复发组大肠埃希菌及肺炎克雷伯菌耐药性分析%

0

#

B

$(

抗菌药物
初发组大肠埃希菌

0

耐药

复发组大肠埃希菌

0

耐药
!

初发组肺炎克雷伯菌

0

耐药

复发组肺炎克雷伯菌

0

耐药
!

氨苄西林"舒巴坦
+7 +4

$

70247

&

+3 +4

$

732*+

&

42A/4 +- /*

$

A+2/3

&

+A /*

$

372A3

&

42++*

哌拉西林"他唑巴坦
+A 4

$

4244

&

+A 4

$

4244

&

/2444 +- 1

$

+/270

&

+* 7

$

+02/0

&

42A-A

氨苄西林
+* +3

$

A*233

&

-/ +0

$

7720+

&

42-11 +0 +0

$

/44244

&

-1 -4

$

A127/

&

4247-

头孢唑林
+A +-

$

A+2/0

&

+7 /A

$

33237

&

42/AA +0 +/

$

A7214

&

+* +/

$

7+20/

&

42-/0

头孢呋辛钠
* *

$

/44244

&

A 7

$

A7214

&

4207/ /7 /7

$

/44244

&

/+ //

$

*/237

&

420/0

头孢克洛
++ +4

$

*42*/

&

+4 /7

$

A1244

&

42313 +/ +/

$

/44244

&

+- /*

$

A+23/

&

42/4*

头孢他啶
+A A

$

+A217

&

+7 7

$

+12*-

&

42A+3 +0 /0

$

1A2--

&

+* /1

$

1/27+

&

423-4

头孢曲松
+A ++

$

7A217

&

+7 /7

$

3+2*3

&

42+4- +0 +/

$

A7214

&

+* +/

$

7+20/

&

42-/0

头孢泊肟
+4 /7

$

A1244

&

+- /3

$

3*217

&

42041 +0 +/

$

A7214

&

+A +4

$

7/20-

&

42++3

头孢替坦
+A +

$

72/0

&

+7 4

$

4244

&

420*/ +0 A

$

--2--

&

+* A

$

+721*

&

42314

头孢吡肟
+A A

$

+A217

&

+7 0

$

/02A/

&

42+/7 +0 *

$

-7214

&

+* /4

$

-020A

&

42A+4

亚胺培南
+A 4

$

4244

&

+3 4

$

4244

&

/2444 +0 0

$

/3237

&

+* +

$

32*4

&

42-*+

美罗培南
+0 4

$

4244

&

+1 4

$

4244

&

/2444 +/ /

$

0273

&

+1 4

$

4244

&

42017

厄他培南
+7 4

$

4244

&

+7 4

$

4244

&

/2444 /* +

$

/421-

&

+0 +

$

A2--

&

/2444

氨曲南
+7 /-

$

0A2/1

&

+7 /+

$

00200

&

427A1 ++ /7

$

772/+

&

+7 /1

$

11213

&

42//+

阿米卡星
+A /

$

-217

&

+7 4

$

4244

&

/2444 +- 4

$

4244

&

+* /

$

-201

&

/2444

妥布霉素
+A *

$

-+2/0

&

+7 *

$

--2--

&

42*+1 +0 *

$

-7214

&

+* 3

$

+423*

&

42/73

左氧氟沙星
-4 *

$

-4244

&

-+ *

$

+A2/-

&

42A7/ +1 -

$

/+244

&

-3 A

$

++2++

&

420*1

环丙沙星
-4 /4

$

--2--

&

-+ /4

$

-/2+1

&

42A3/ +1 0

$

/3244

&

-3 A

$

++2++

&

427A0

复方磺胺甲唑
+A /1

$

1-217

&

+7 /-

$

0A2/1

&

423AA +0 /4

$

0/237

&

+* /3

$

112/7

&

42-+A

呋喃妥因
-4 +4

$

+4244

&

-+ -

$

*2-A

&

42+*0 +1 /0

$

13244

&

-3 /7

$

072++

&

42144

表
-

!!
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儿童尿路感染发病率高#泌尿系统先天畸形导致

的尿路感染易复发#反复发作的尿路感染增加了患者

医疗费用(对一线抗菌药物产生广泛耐药#可导致持

续性的肾脏损害和瘢痕化#从而引起高血压和慢性肾

脏疾病(早期发现和诊断婴幼儿先天性泌尿系统畸

形或尿路功能障碍引起的尿路感染并给予合理处置

尤为重要(婴幼儿首次发热性尿路感染影像学诊断

经过多年来的临床实践#目前推荐泌尿系统彩超+排

泄性膀胱尿道造影$

=6Ŷ

&和核素肾静态扫描$

T@)

Q(

&

-

种检查方法(

/***

年美国儿科学会指南

$

((:

&推荐对所有
+

岁以下的发热性尿路感染患儿

均进行泌尿系统超声及
=6Ŷ

检查以确诊患儿是否

有膀胱输尿管反流$

=Y&

&

)

/

*

#这种方法被称为,自下

而上-的方法#但增加了儿童放射性暴露风险(在

+4//

年
((:

更新的发热性尿路感染指南中#

+

#

+0

个月大的婴儿如果泌尿系统超声结果正常#不再推荐

直接使用
=6Ŷ

检查排除是否有
=Y&

的存在)

+

*

#而

推荐急性期行
T@Q(

检查#

T@Q(

检查除有助于感

染部位定位及明确是否为急性肾盂肾炎外#还对检出

有输尿管扩张的
'#7

级
=Y&

具有重要提示作用#

并指导是否需要进一步行
=6Ŷ

检查)

-

*

#即影像学

检查流程采纳,自上而下-分析法#更着重关注泌尿道

感染时肾脏有无受累(但在国内临床工作中
T@Q(

检查并未普及#且随着超声技术的发展及超声水平的

不断提高#认为
+

岁以下尿路感染患儿行泌尿系统超

声检查是有必要的#有条件的医院行
T@Q(

检查#对

复发性尿路感染或超声"
T@Q(

提示异常的儿童可行

=6Ŷ

检查进一步排除是否存在
=Y&

等泌尿系统

先天畸形(

尿路感染一旦确诊应立即进行治疗#如果患儿发

热在尿培养结果出来前进行经验性治疗是合适的(

在本研究中#仅
-*

例患儿
0+

株复发菌株与初发感染

菌株相同#复发组与初发组相比#屎肠球菌发病率下

降#真菌发病率升高#且两种病原菌发病差异有统计

学意义$

!

$

4241

&#因此经验用药时不能完全根据初

次感染病原菌用药(复发组与初发组相比#主要革兰

阳性菌与革兰阴性菌对各抗菌药物耐药性并未显著

增加#两组大肠埃希菌及肺炎克雷伯菌产
UQS8D

菌

株率也未明显增高#考虑与复发间隔时间短$中位时

间
14C

&+样本量过小等有关(结合各国家及地区尿

路感染病原菌耐药性差异#推测细菌耐药性的改变是

综合了环境+种群+疾病+抗菌药物使用+基因突变等

多种因素作用且缓慢变化的过程#同一地区短时间内

细菌耐药性保持稳定(本研究显示#同单纯性尿路感

染病原菌分布相一致#伴有泌尿系统先天畸形的尿路

感染大多也是由革兰阴性菌引起的#前两位病原菌分

别为大肠埃希菌与肺炎克雷伯菌#产
UQS8D

的大肠

埃希菌及肺炎克雷伯菌因其发生率高以及多重耐药

成为尿路感染治疗中面临的重要挑战(

UQS8D

是质

粒介导的能水解青霉素类和头孢菌素类的具有广泛

活性的
)

)

内酰胺酶#它们通过拆分
)

)

内酰胺环的酰胺

键发挥作用#从而灭活
)

)

内酰胺类抗菌药物#同时这

些质粒通常携带其他抗氨基糖苷类药物+磺胺类药物

和喹诺酮类药物的耐药基因使细菌多重耐药#这种病

原菌引起的复杂性尿路感染+肾盂肾炎或尿源性脓毒

症应接受静脉抗菌药物治疗(目前推荐使用的抗菌

药物有碳青霉烯类和
)

)

内酰胺酶抑制剂复合制剂

等)

0

*

#这与本研究结果一致(在本研究中主要革兰阴

性菌及革兰阳性菌对碳青霉烯类和哌拉西林"他唑巴

坦耐药率低#对头孢菌素类广泛耐药#因此头孢菌素

类抗菌药物不推荐作为复杂性尿路感染的经验性用

药(近年来新型头孢菌素
)

抑制剂复合制剂#如头孢噻

嗪
)

他唑巴坦和头孢他啶
)

阿维巴坦已批准上市#有望

为临床医生经验用药提供更多选择(呋喃妥因在尿

路感染治疗中的作用尚有争议#曾有研究表明呋喃妥

因具有良好的肾脏代谢功能#推荐用于治疗复杂泌尿

系统感染)

1

*

%但也有研究建议呋喃妥因仅作为尿路感

染预防性用药#不推荐用于复杂性尿路感染治疗)

3

*

(

在本研究中#大肠埃希菌对呋喃妥因的耐药率低#推

荐呋喃妥因可用于大肠埃希菌引起的尿路感染预防

用药(

预防性抗菌药物使用在泌尿系统先天畸形导致

的尿路感染中的作用尚未完全明确#

+4//

年
((:

指

南不建议
+

#

+0

个月的儿童初次尿路感染后预防性

使用抗菌药物)

1

*

(针对这一问题研究者也进行了多

项研究)

7)*

*

#其在女性+发热性尿路感染和膀胱"肠功

能障碍患者中作用显著#但在预防肾盂肾炎后肾瘢痕

形成中的作用尚有争议)

/4)//

*

(国内泌尿道感染诊治

询证指南$

+4/3

&推荐对扩张型
=Y&

以及原因不明的

复发性尿路感染在控制急性发作后#考虑使用预防性抗

菌药物#低级别
=Y&

且泌尿系统超声及
T@Q(

检查均

正常者可随访观察)

/+

*

(除预防性抗菌药物外#蔓越莓

汁+肠道益生菌和包皮环切等都有一定的预防尿路感染

复发的作用#此外基于黏附素的
9<@6)9<@5

疫苗已在

小鼠和食蟹猴模型中确定并进入临床试验#可能是未来

尿路感染领域较为有效的治疗方法)

/-

*

(

因此#通过新的检验技术缩短病原菌鉴定的时间#

加快药敏试验将有助于指导尿路感染早期治疗#降低多

重耐药菌出现#减少患者住院时间及医疗费用(
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综上所述#大黄在预防+治疗胃肠功能障碍中效

果明显#早期预防性使用能够减少胃肠功能障碍的发

生#降低并发症#提高治疗质量#值得临床推广应用(
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