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　　摘　要：目的　分析血培养阳性患儿的常用临床炎性指标如降钙素原（ＰＣＴ）、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、白细胞计数（ＷＢＣ）和中性

粒细胞百分比（ＧＲ％）等４种相关炎症因子的变化情况。方法　对该院１５４例血培养阳性患儿同时送检的ＰＣＴ、ＣＲＰ、ＷＢＣ、

ＧＲ％等的检测结果进行分析。结果　不同病原菌血流感染后ｌｇＰＣＴ、ＣＲＰ、ＷＢＣ、ＧＲ％差异无统计学意义（犘＞０．０５）；ＰＣＴ、ＣＲＰ

在革兰阴性杆菌、革兰阳性球菌及真菌中的阳性率分别为（６６．２％，３９．０％）、（７２．２％，３０．６％）及（１００．０％，８０．０％）。ｌｇＰＣＴ、ＣＲＰ

在阴性杆菌、可疑污染菌（凝固酶阴性葡萄球菌及草绿色链球菌）、阳性致病菌（除外凝固酶阴性葡萄球菌及草绿色链球菌的其他

革兰阳性菌）差异有统计学意义（犘＜０．０５），而 ＷＢＣ、ＧＲ％差异无统计学意义（犘＞０．０５），ＰＣＴ、ＣＲＰ的升高情况依次为阳性致病

菌［（９．９８±２６．１４）ｎｇ／ｍＬ、（４２．１５±３１．０１）ｍｇ／Ｌ］高于阴性杆菌［（５．５１±１７．４７）ｎｇ／ｍＬ、（２０．９２±２６．８４）ｍｇ／Ｌ］高于可疑污染菌

［（３．７１±２４．９６）ｎｇ／ｍＬ、（１５．６６±２３．０３）ｍｇ／Ｌ］；ｌｇＰＣＴ与ＣＲＰ存在正相关（狉＝０．５６９，犘＜０．０１）。结论　对可疑的血培养阳性

结果ＰＣＴ、ＣＲＰ联合检测可辅助除外污染；对较危重的疑血流感染患儿，ＰＣＴ、ＣＲＰ的联合检测可较血培养缩短检测时间，为临床

提供辅助信息，及时对患儿进行诊治。
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　　血流感染指血液中的病原菌引起的全身性炎症反应，是儿

科常见的危重症。儿童机体免疫系统发育未完善，免疫功能低

下，脓毒血症及随后发生的并发症已是危害患儿死亡的主要原

因之一［１］。目前诊断血流感染最重要的指标是血培养检查，但

在医院血培养病原菌的检出率与临床符合率不高，既造成误诊

或过分用药，又导致检验人员、临床医师和患者对血培养检查

结果满意度不高，特别是儿科患者的采血难度较大。李梦妮

等［２］研究提出重视血培养标本分析前的质控管理，正确采集血

标本是提高血培养病原菌检出率和降低污染率的有效措施，但

这对临床医生或实验室工作者都是无法控制的。本研究通过

儿科血培养阳性患儿血标本中的降钙素原（ＰＣＴ）、Ｃ反应蛋白

（ＣＲＰ）、白细胞（ＷＢＣ）、中性粒细胞百分比（ＧＲ％）等炎症指标

的变化情况，为儿科医生对血培养阳性患儿是否是真正血流感

染提供辅助依据；并分析革兰阴性菌血流感染和革兰阳性菌血

流感染的炎症指标的变化情况。

１　资料与方法

１．１　一般资料　本研究选取２０１０年７月至２０１２年６月在本

科进行血培养且培养结果是阳性，２４ｈ内进行 ＰＣＴ、ＣＲＰ、

ＷＢＣ、ＧＲ％检测的儿科患者１５４例，其中，男性１０６例，女性

４８例；年龄０ｄ至１３岁。所有患者血培养采集时间和ＰＣＴ、

ＣＲＰ、ＷＢＣ、ＧＲ％送检时间相差不超过２４ｈ。血培养报阳性时

间６．２～２３．４ｈ，革兰阴性杆菌７７例、革兰阳性球菌７２例、真

菌５例。

１．２　方法

１．２．１　检测方法　降钙素原采用法国生物梅里埃公司 ｍｉｎｉ

ＶＩＤＡＳ全自动免疫荧光分析仪与专用原装试剂盒进行检测，

按说明书操作，ＰＣＴ≥０．０５ｎｇ／ｍＬ 视为升高；ＣＲＰ 采用

ＶＩＴＲＯＳ５．１干式生化分析系统及专用原装试剂盒进行检测，

按说明书操作，ＣＲＰ≥１０ｍｇ／Ｌ视为升高；ＷＢＣ及 ＧＲ％采用

贝克曼库尔特ＬＨ７５０血液分析仪及配套试剂盒。

１．２．２　血培养　血培养使用美国ＢＤ公司ＢＡＣＴＥＣＦＸ全自

动血培养仪及其配套血培养瓶，阳性标本接种于血平板，待菌

落形成后用Ｖｉｔｅｋ２Ｃｏｍｐａｃｔ微生物全自动鉴定仪对病原菌进

行鉴定。
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１．３　统计学处理　ＰＣＴ 经对数转换后得ｌｇＰＣＴ，ｌｇＰＣＴ、

ＣＲＰ、ＷＢＣ、ＧＲ％经分析均呈正态分布；统计方法采用比较均

值中的均值、单因素方差分析、独立样本狋检验、相关性分析，

统计分析采用ＳＰＳＳ１８．０软件，以犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结　　果

２．１　不同病原菌血流感染时ＰＣＴ、ＣＲＰ、ＷＢＣ、ＧＲ％的比较

　将革兰阴性杆菌、革兰阳性球菌、真菌血流感染后ｌｇＰＣＴ、

ＣＲＰ、ＷＢＣ、ＧＲ％进行单因素方差分析，其结果差异无统计学

意义：ｌｇＰＣＴ（犉＝１．３７９、犘＝０．２５５）、ＣＲＰ（犉＝２．３４０、犘＝

０．１００）、ＷＢＣ（犉＝１．５７２、犘＝０．２１１）、ＧＲ％（犉＝０．４４６、犘＝

０．６４１）。将革兰阴性杆菌、革兰阳性球菌、真菌血流感染后的

ＰＣＴ、ＣＲＰ、ＷＢＣ、ＧＲ％的进行均值分析，结果见表１（见《国际

检验医学杂志》网络主页“论文附件”）。ＰＣＴ、ＣＲＰ的升高情

况革兰阴性杆菌高于革兰阳性球菌。对革兰阴性杆菌、革兰阳

性球菌、真菌血流感染后ＰＣＴ、ＣＲＰ的阳性情况分析，结果见

表２（见《国际检验医学杂志》网络主页“论文附件”）。念珠菌

血流感染后ＰＣＴ、ＣＲＰ的阳性率最高。

２．２　不同细菌血流感染时ＰＣＴ、ＣＲＰ、ＷＢＣ、ＧＲ％的比较　

将血培养阳性的细菌分为３组，分别为阴性杆菌、可疑污染菌

（凝固酶阴性葡萄球菌及草绿色链球菌）、阳性致病菌（除外凝

固酶阴性葡萄球菌及草绿色链球菌的其他革兰阳性菌及真

菌），比较分析ｌｇＰＣＴ、ＣＲＰ、ＷＢＣ、ＧＲ％的差异情况 将阴性杆

菌、可疑污染菌、阳性致病菌血流感染后ｌｇＰＣＴ、ＣＲＰ、ＷＢＣ、

ＧＲ％进行单因素方差分析，ｌｇＰＣＴ、ＣＲＰ差异有统计学意义：

ｌｇＰＣＴ（犉＝４．９５、犘＝０．００８）、ＣＲＰ（犉＝５．７６、犘＝０．００４），而

ＷＢＣ、ＧＲ％差异无统计学意义：ＷＢＣ（犉＝１．７０７、犘＝０．１８５）、

ＧＲ％（犉＝０．５６１、犘＝０．５７２）。进而将阴性杆菌、可疑污染菌、

阳性致病菌血流感染后的ＰＣＴ、ＣＲＰ、ＷＢＣ、ＧＲ％的进行均值

分析，结果见表３（见《国际检验医学杂志》网络主页“论文附

件”），ＰＣＴ、ＣＲＰ的升高情况依次为阳性致病菌血流感染高于

阴性杆菌高于可疑污染菌；将ｌｇＰＣＴ、ＣＲＰ进行独立样本狋检

验，结果见表４（见《国际检验医学杂志》网络主页“论文附

件”）。阴性杆菌与可疑污染菌血流感染后的ｌｇＰＣＴ、ＣＲＰ均

值比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），而阴性杆菌与阳性致病

菌、可疑污染菌与阳性致病菌血流感染后的ｌｇＰＣＴ、ＣＲＰ均值

比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

２．３　ＣＲＰ与ＰＣＴ相关性分析　以ｌｇＰＣＴ为横坐标，ＣＲＰ为

纵坐标，经相关性分析及线性回归，二者呈正相关（狉＝０．５６９，

犘＜０．０１）。

３　讨　　论

本研究发现革兰阴性杆菌、革兰阳性球菌、真菌血流感染

后ｌｇＰＣＴ、ＣＲＰ、ＷＢＣ、ＧＲ％差异无统计学意义，这与吴志恒

等［３］的报道一致。Ａｂｅ等
［４］的研究示革兰阴性菌血流感染患

者血清ＣＲＰ和ＩＬ６较革兰阳性菌血流感染血清水平明显升

高。本次研究结果也示革兰阴性杆菌血流感染致ＰＣＴ、ＣＲＰ

高于革兰阳性菌，这与革兰阴性细菌的内毒素有关；内毒素在

诱导相应细胞分泌ＰＣＴ过程中有重要作用。ＷＢＣ、ＧＲ％是炎

症疾病辅助诊断的最传统指标，但用于诊断感染的特异性很

低，不同微生物感染时白细胞计数可以升高、降低甚至缺乏；且

有许多因素能够影响 ＷＢＣ计数，缺乏敏感性和特异性。本次

血培养阳性者 ＰＣＴ的阳性率为７０．１％（１０８／１５４），革兰阴性

杆菌ＰＣＴ的阳性率为６６．２％（５１／７７）、革兰阳性球菌ＰＣＴ的

阳性率为７２．２％ （５２／７２）较王凯飞等
［５］报道血培养阳性ＰＣＴ

的阳性率８０．０％（１４４／１８０），革兰阴性细菌ＰＣＴ阳性率８６．６％

（８４／９７），革兰阳性细菌感ＰＣＴ阳性率７２．０％（５４／７５）稍低，但

真菌感染ＰＣＴ的阳性率为１００％（５／５）较其报道的７５．７％

高。本次ＣＲＰ的阳性率为２８％～３９％（２２／７２～３０／７７）较林永

恩等［６］报道 ＨｓＣＲＰ的阳性率２７．６３％稍高，与文献报道的敏

感性１１．０％～４７．２％相符
［７］。ＰＣＴ水平在侵入性真菌感染时

升高［８９］，本次研究ＰＣＴ的阳性率较其他细菌感染高，表明

ＰＣＴ水平受真菌感染影响明显。因此对ＰＣＴ阳性患儿，不仅

要考虑细菌感染，也应重视真菌感染的可能。

本次研究血培养检出革兰阴性菌与革兰阳性菌的比例各

５０％（７７／１５４），在革兰阳性菌中除３例是草绿色链球菌外，凝

固酶阴性葡萄球菌占革兰阳性菌的７９．２％（６１／７７），占总的血

培养分离出的病原菌的３９．６％（６１／１５４）。阳性致病菌（除外

凝固酶阴性葡萄球菌及草绿色链球菌的其他革兰阳性菌）血流

感染ＰＣＴ、ＣＲＰ的升高值，阳性率均较阴性杆菌与可疑污染菌

高；ｌｇＰＣＴ、ＣＲＰ与阴性杆菌与可疑污染菌比较差异有统计学

意义（犘＜０．０５）。据国外文献报道临床上血培养阳性培养出

凝固酶阴性葡萄球菌其污染的可能性为７０％～９０％
［１０１２］，但

其感染率却居新生儿细菌感染的第１位
［１３］。凝固酶阴性葡萄

球菌及草绿色链球菌属人皮肤正常菌群，儿科采血较困难、操

作时间较长易导致凝固酶阴性葡萄球菌及草绿色链球菌对血

培养阳性污染可能 ；但凝固酶阴性葡萄球菌产生的毒力因子

具有严重的致病性，且耐药性不断增加，对抵抗力弱的儿童群

体，其致病性更显突出。因此，临床血培养阳性培养菌为凝固

酶阴性葡萄球菌及草绿色链球菌时，应结合临床症状、血培养

阳性信息及ＰＣＴ、ＣＲＰ来综合分析，及时判断是否为污染菌可

能，是否需进行抗菌治疗。

细菌感染时ＰＣＴ和Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）均会升高，特别是

全身性感染时升高更为明显，本研究进一步探讨细菌感染时

ＰＣＴ与ＣＲＰ的相关性，发现ｌｇＰＣＴ、ＣＲＰ两者存在正相关，较

蔡木发等［１４］报道一致。

综上所述，在临床工作中对较难判定是否为污染的血培养

阳性时，除外临床症状应结合ＰＣＴ、ＣＲＰ的联合检测；对较危

重的疑血流感染患儿，ＰＣＴ、ＣＲＰ的联合检测可以较快的为临

床医生提供感染信息，较血培养大大缩短了检测时间，及时对

患儿进行诊治。
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平板，将头孢噻肟（３０μｇ）和头孢噻肟／克拉维酸（３０μｇ／１０

μｇ）、头孢他啶（３０μｇ）和头孢他啶／克拉维酸（３０μｇ／１０μｇ）粘

贴在涂布菌液的 ＭＨ平板上，３５℃培养１８ｈ，测量抑菌圈直

径，两对纸片或其中任何一对纸片的直径相差大于或等于５

ｍｍ，即为产ＥＳＢＬｓ菌株。

１．４　质控菌株　阴沟肠杆菌 ＡＴＣＣ７００３２３、大肠埃希菌

ＡＴＣＣ２５９２２、ＥＳＢＬｓ阳性肺炎克雷伯菌 ＡＴＣＣ７００６０３购自卫

生部临检中心。

１．５　统计学处理　采用 ＷＨＯＮＥＴ５．６软件进行统计学分

析。组与组之间的数据分析采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行χ
２ 检

验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

４６６株ＥＣＯ临床分离菌株中，产 ＥＳＢＬｓ菌株２９７株，占

６３．７３％；ＥＳＢＬｓ阴性菌株１６９株，占３６．２７％。对３类以上抗

菌药物耐药ＥＣＯ３５７株，占７６．６１％，其中，产ＥＳＢＬｓ菌株２８７

株，占总菌株数的６１．５９％，占产 ＥＳＢＬｓ菌株数的９６．６３％。

３２９株 ＫＰＮ 临 床 分 离 菌 株 中，产 ＥＳＢＬｓ菌 株 ８１ 株，占

２４．６２％，ＥＳＢＬｓ阴性菌株２４８株，占７５．３８％。对３类以上抗

菌药物耐药ＫＰＮ１５７株，占４７．７２％，其中，产ＥＳＢＬｓ菌株７９

株，占总菌株数的２４．０１％，占产 ＥＳＢＬｓ菌株数的９７．５３％。

ＥＣＯ和ＫＰＮ临床分离株对常用抗菌药物的耐药性见表１（见

《国际检验医学杂志》网站主页“论文附件”）。

３　讨　　论

ＥＳＢＬｓ是一类能赋予细菌对多类β内酰胺类抗菌药物耐

药的β内酰胺酶，能水解青霉素、广谱头孢菌素等抗菌药物，因

此产ＥＳＢＬｓ菌耐药性严重，引起临床上的广泛关注。ＥＣＯ和

ＫＰＮ是临床常见分离菌，也是产ＥＳＢＬｓ的代表菌
［１５］。本研

究结果显示，ＥＣＯ的产ＥＳＢＬｓ率为６３．７３％，ＫＰＮ的产ＥＳ

ＢＬｓ率为２４．０１％，两产酶率间比较差异有统计学意义（χ
２＝

１８．１８２，犘＝０．０００），说明产ＥＳＢＬｓＥＣＯ比ＫＰＮ常见，产ＥＳ

ＢＬｓＥＣＯ主要引起泌尿道、下呼吸道、血流感染等，而产ＥＳ

ＢＬｓＫＰＮ主要引起下呼吸道感染。

产ＥＳＢＬｓＥＣＯ和产ＥＳＢＬｓＫＰＮ 耐药性基本一致，对于

临床常用的青霉素类、头孢菌素类、氟喹诺酮类、单酰胺类抗菌

药物和部分氨基糖甙类耐药率显著升高，而对头霉素类、含酶

抑制剂的哌拉西林／他唑巴坦和碳青霉烯类药物的敏感性ＥＳ

ＢＬｓ阳性组与ＥＳＢＬｓ阴性组比较无统计学差异。本研究结果

显示多重耐药ＥＣＯ产ＥＳＢＬｓ菌株占产ＥＳＢＬｓＥＣＯ菌株数的

９６．６３％；ＫＰＮ临床分离菌株中，多重耐药产ＥＳＢＬｓ菌株占产

ＥＳＢＬｓＫＰＮ菌株数的９７．５３％；分析可能与产ＥＳＢＬｓ菌的编

码ＥＳＢＬｓ的耐药质粒往往同时携带氨基糖苷
［６７］、喹诺酮类等

多种耐药基因［８９］，从而表现对多种药物的交叉耐药有关。而

且已出现亚胺培南耐药ＥＣＯ和ＫＰＮ，有待于进一步作分子流

行病学调查。ＥＳＢＬｓ菌株对碳青酶烯类和含酶抑制剂类均有

较高的敏感率，可作为经验性治疗ＥＳＢＬｓ产酶株感染的选择

用药，而对于重症ＥＳＢＬｓ菌株感染，应当首选碳青酶烯类抗菌

药物治疗。

按照２００８年ＣＬＳＩＭ１００Ｓ１８标准，ＥＳＢＬｓ菌株所有β内

酰胺类抗菌药物均应判定为耐药，自２０１０年ＣＬＳＩ对折点进

行修正后，就提出不必常规进行 ＥＳＢＬｓ检验，２０１２年 ＣＬＳＩ

Ｍ１００Ｓ２２明确指出，采用更新后的折点，不必将头孢菌素类、

青霉素类和氨曲南的药敏结果从敏感修正为耐药，实验室检测

ＥＳＢＬｓ主要用于流行病学调查和医院感染控制。本研究结果

提示，ＥＳＢＬｓ仍然是临床抗菌药物选择的一个不容忽视的限

制性因素，临床若选择β内酰胺类抗菌药物治疗ＥＳＢＬｓ感染，

则需根据 ＭＩＣ值慎重选择敏感抗菌药物，且承担治疗失败的

风险加大。

ＥＳＢＬｓ为质粒介导的可通过结合、转化、转导等方式在同

种病原菌间甚至不同种病原菌间进行耐药性传播，携带ＥＳ

ＢＬｓ菌株可引起医院感染爆发流行。因此，规范抗菌药物的合

理应用和监测ＥＳＢＬｓ耐药菌的传播和流行应当作为医院感染

控制的一个常规性工作。
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