
［收稿日期］　２０１２－０７－２２
［作者简介］　刘兆娥（１９８０－），女（汉族），山东省日照市人，主治医师，主要从事新生儿学研究。

［通讯作者］　韩波　　Ｅｍａｉｌ：ｈａｎｂｏ３５＠１６３．ｃｏｍ

犇犗犐：１０．３９６９／犼．犻狊狊狀．１６７１－９６３８．２０１３．０４．００６

·论著·

极低出生体重儿医院感染及其危险因素

刘兆娥，韩　波，杨　波
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［摘　要］　目的　探讨极低出生体重儿（ＶＬＢＷＩ，包括超低出生体重儿）医院感染情况及危险因素。方法　回顾

性调查某院２００８年１月—２０１０年１月新生儿重症监护室（ＮＩＣＵ）收治的出生体重＜１５００ｇ、住院时间＞４８ｈ的

ＶＬＢＷＩ相关资料。结果　７７例ＶＬＢＷＩ发生医院感染１８例，２９例次，医院感染率为２３．３８％，例次感染率为

３７．６６％；感染部位以呼吸道为主（５５．１７％），其次为皮肤软组织（１７．２４％）和血液（１３．７９％）；共检出病原菌３４株，

革兰阴性杆菌占６７．６４％（２３株），以肺炎克雷伯菌多见，其次为大肠埃希菌；革兰阳性菌占１４．７１％（５株）；真菌占

１７．６５％（６株），主要为白假丝酵母菌。单因素分析结果显示，胎龄、出生体重、机械通气时间、胎膜早破及静脉营养

为有统计学意义的因素（犘＜０．０５）；多元ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归显示，出生体重＜１ｋｇ（犗犚９５％犆犐：１．６５～９０．９５）、机械通气

时间＞７ｄ（犗犚９５％犆犐：２．７１～１２９．１５）、静脉营养＞１４ｄ（犗犚９５％犆犐：１．８３～７６．５２）是ＶＬＢＷＩ发生医院感染的独

立危险因素。结论　ＶＬＢＷＩ医院感染发生率高，危险因素多；呼吸道是其主要感染部位，革兰阴性杆菌是主要病

原菌，真菌感染需引起重视。

［关　键　词］　极低出生体重儿；新生儿；新生儿重症监护室；早产儿；医院感染；危险因素
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ｓｏｃｉａｔｅｄｉｎｆｅｃｔｉｏｎ；ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒ

［ＣｈｉｎＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌ，２０１３，１２（４）：２６３－２６６］

　　随着医疗卫生水平的提高，极低出生体重儿

（ｖｅｒｙｌｏｗｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔｉｎｆａｎｔ，ＶＬＢＷＩ），以及超低

出生体重儿（ｅｘｔｒｅｍｅｌｙｌｏｗｂｉｒｔｈｗｅｉｇｈｔｉｎｆａｎｔ，

ＥＬＢＷＩ）的存活率逐年增加，但其医院感染率仍较

高。回顾性分析本院新生儿重症监护室（ＮＩＣＵ）住

院ＶＬＢＷＩ（包括ＥＬＢＷＩ）的临床资料，探讨其医院

感染的危险因素，为临床有效预防和控制ＶＬＢＷＩ

医院感染提供参考。

１　对象与方法

１．１　研究对象　本院ＮＩＣＵ２００８年１月—２０１０年

１月出生体重＜１５００ｇ、住院时间＞４８ｈ的ＶＬＢＷＩ

７７例，其中男性４５例，女性３２例；出生体重０．８９～

１．４７ｋｇ，平均（１．０８±０．１８）ｋｇ；日龄１５ｍｉｎ～１６ｄ，

平均（０．８９±１．９７）ｄ。

１．２　方法　采用回顾性调查方法，通过查阅病历，

逐项填写统一的表格。按照卫生部２００１年颁布的

《医院感染诊断标准（试行）》诊断医院感染［１］。计算

医院感染发生率（与住院时间相关的感染发生率＝

感染例次／所有患者总住院天数×１０００）。

１．３　统计分析　采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件包进行统

计分析，计数资料采用χ
２检验，多因素分析采用多元

ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　医院感染情况　７７例ＶＬＢＷＩ发生医院感染

１８例，医院感染率为２３．３８％。男女医院感染率分

别为２６．６７％（１２／４５）、１８．７５％（６／３２），差异无统计

学意义（χ
２＝０．１５０，犘＞０．０５）。共发生医院感染２９

例次，例次感染率为３７．６６％，平均每例发生感染

１．６１次，医院感染的住院日相关感染率为１６．２‰。

２．２　医院感染部位　医院感染部位包括呼吸道（１６

例次，５５．１７％）、皮肤软组织（５例次，１７．２４％）、血

液（４例次，１３．７９％）、黏膜（包括口腔黏膜及球结

膜，３例次，１０．３４％）、消化道（１例次，３．４５％）。

２．３　病原菌及药敏情况　从患儿痰液、血液、粪便

等标本培养分离病原菌３４株。其中革兰阴性（Ｇ－）

杆菌占６７．６４％（２３株），以肺炎克雷伯菌多见，其次

为大肠埃希菌；革兰阳性（Ｇ＋）菌占１４．７１％（５株）；

真菌占１７．６５％（６株），主要为白假丝酵母菌。主要

病原菌对绝大部分青霉素类及头孢菌素类药物耐

药，Ｇ－杆菌对碳青霉烯类抗生素敏感性好，葡萄球

菌属对万古霉素、利奈唑胺及替考拉宁敏感。

２．４　医院感染危险因素分析

２．４．１　单因素分析　见表１。胎龄、出生体重、机

械通气、胎膜早破及静脉营养为有统计学意义的因

素（均犘＜０．０５）。

２．４．２　多因素分析　将单因素分析有意义的变量

纳入ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，有３个变量进入最佳回归方

程。见表２。

２．５　转归　７７例患儿，存活６４例，死亡３例，放弃

治疗１０例（放弃治疗后死亡３例）。

表１　医院感染危险因素单因素分析

犜犪犫犾犲１　ＵｎｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓｏｎｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒＨＡＩｉｎＶＬＢＷＩ

危险因素 例数 感染例数 感染率（％） χ
２ 犘

胎龄（周） ≤３０ １５ ８ ５３．３３ ９．３３ ０．００５

＞３０ ６２ １０ １６．１３

出生体重（ｋｇ） ＜１．０ ３８ １５ ３９．４７ １０．８５ ０．００１

≥１．０ ３９ ３ ７．６９

机械通气（ｄ） ≤７或未用 ６２ ９ １４．５２ １３．９５ ０．００１

＞７ １５ ９ ６０．００

胎膜早破（ｈ） ＜４８或无 ３１ １５ ４８．３９ ５．４４ ０．０２７

≥４８ ４６ ３ ６．５２

静脉营养（ｄ） ≤１４ ３４ １３ ３８．２４ ７．５０ ０．００８

＞１４ ４３ ５ １１．６３
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表２　医院感染危险因素的多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

犜犪犫犾犲２　ＬｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｏｎｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒＨＡＩｉｎＶＬＢＷＩ

　　危险因素 犫 犛犫 犠犪犾犱χ
２ 犘 犗犚 犗犚９５％犆犐

出生体重＜１．０ｋｇ ２．５０４ １．０２４ ５．９８５ ０．０１４ １２．２３３ １．６４５～９０．９５１

机械通气时间＞７ｄ ２．９３８ ０．９８６ ８．８１８ ０．００３ １８．６９５ ２．７０６～１２９．１５

静脉营养＞１４ｄ ２．４７０ ０．９５３ ６．７２０ ０．０１０ １１．８２３ １．８２７～７６．５２２

常数项 －６．３７９ １．４５３ １９．２８１ ０．０００ ０．００２

３　讨论

３．１　ＶＬＢＷＩ医院感染的特点　随着国内外ＮＩＣＵ

收治 ＶＬＢＷＩ或ＥＬＢＷＩ比例增加，其医院感染的

防治已成为新生儿急救的重要问题。低出生体重儿

与ＶＬＢＷＩ几乎占＜１９岁人群重度脓毒症的

１／４
［１］。本组ＶＬＢＷＩ和ＥＬＢＷＩ的医院感染发生率

为２３．３８％，高于本科室同期早产儿的医院感染率

（１４．３４％）；文献
［２］报道ＶＬＢＷＩ和ＥＬＢＷＩ的医院

感染发生率为２６．１％～３５．４％。感染部位主要为

呼吸道，其次为皮肤软组织及血液，与 Ｍａｈｆｏｕｚ

等［３］研究结果一致。呼吸道感染与血流感染是医院

感染最常见的部位，国外以血流感染为主，而国内以

呼吸道感染为主［２，４］。本组患儿，呼吸道感染占

５５．１７％，与国内文献
［２］报道接近；菌血症发生率为

１３．７９％，低于其他报道
［４－５］，可能与本院未将有临

床症状而血培养阴性的患儿纳入病例组有关；由于

脐静脉插管、深静脉置管等操作在本ＮＩＣＵ较少开

展，所以由导管所致的血源性感染相对少见。

从患儿标本中分离的病原菌大多为条件致病

菌，以Ｇ－杆菌为主，占６７．６４％，其中肺炎克雷伯菌

最多见，与文献［６－７］报道一致。感染途径除机械通

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

儿胃肠道细菌定植有关［６］。长时间使用第三代头孢

菌素及碳青霉烯类药物会增加产β内酰胺酶Ｇ
－杆

菌感染的机会，尤其是肺炎克雷伯菌；也会明显增加

真菌感染的概率［３］。全年７例真菌培养阳性患儿，６

例为ＶＬＢＷＩ，应引起临床重视。真菌感染临床表

现是非特异性的，常与细菌感染难以鉴别。ＶＬＢＷＩ

在住院过程中（尤其是住院时间＞１周），出现反应

差、频繁呼吸暂停、喂养不耐受等表现时，要高度警

惕真菌败血症可能。当抗菌治疗效果不佳或无效

时，应及时考虑真菌血症，并予相关的检查和治

疗［８］。ＶＬＢＷＩ一旦出现真菌感染迹象，应尽快进

行抗真菌治疗，无需等培养结果。治疗首选氟康唑。

预防性使用氟康唑可降低＞８０％的侵袭性假丝酵母

菌感染发病率，使假丝酵母菌相关死亡率下降

９０％。胎龄、日龄越小，体重越低，预防效果越好。

氟康唑每次３ｍｇ／ｋｇ，２次／周，预防性治疗安全有

效，是避免耐药发生的最佳方案［９］。有报道［１０］，口

服乳铁蛋白可预防ＶＬＢＷＩ真菌感染。

３．２　ＶＬＢＷＩ医院感染的危险因素及防治策略

３．２．１　低出生体重　研究
［２］显示，医院感染与胎龄

及出生体重有关，胎龄越小、出生体重越低，越易发

生医院感染。出生体重≤１０００ｇ是ＶＬＢＷＩ发生

医院获得性菌血症最重要的危险因素［５］。侵入性真

菌感染发生率与胎龄和出生体重密切相关，ＶＬＢＷＩ

的真菌感染率为１．６％～９％，ＥＶＬＢＷＩ真菌感染率

则达１０％～１６％
［９］。美国国家流行病学真菌调查

小组对６个ＮＩＣＵ的调查
［１１］发现，所有新生儿中，

约１．２％发生假丝酵母菌菌血症，８２％为ＶＬＢＷＩ，

病死率达２３％；而无真菌性疾病的ＶＬＢＷＩ病死率

仅为４．７％。母亲通过胎盘向胎儿转运免疫球蛋白

主要发生在孕３２周后，故早产儿尤其ＶＬＢＷＩ多存

在低免疫球蛋白血症，其抗感染能力低下，一定程度

上支持对胎龄＜３２周、ＶＬＢＷＩ静脉应用免疫球蛋

白，以预防患儿发生严重感染［１２］。

３．２．２　机械通气　研究
［２－４］表明，机械通气与医院

感染的发生显著相关。本研究显示，机械通气时间

＞７ｄ，医院感染率明显增加。频繁吸痰、多次气管

插管等侵入性操作易破坏呼吸道黏膜屏障，增加

ＶＬＢＷＩ医院感染的风险。每增加１例机械通气患

儿，医院感染增加０．２１例
［１３］；通气时间每增加１ｄ，

发生呼吸机相关性肺炎（ＶＡＰ）的危险性增加１％～

３％。机械通气时间越长，越易发生感染。研究报

道［１４］，机械通气１周患儿，呼吸道有细菌生长者占

７０％～８０％，２周后感染率高达１００％。有研究者在

２年内，对６２１５例ＶＬＢＷＩ进行晚发菌血症的研

究，发现机械通气时间＞２８ｄ者，菌血症发生率为

５０％；机械通气１周以内者，菌血症发生率仅

９％
［６］。因此，病情好转尽早停止机械通气，对预防

ＶＬＢＷＩ医院感染至关重要。
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３．２．３　静脉营养　本研究显示，静脉营养＞１４ｄ

是发生医院感染的独立危险因素，与相关研究结

果［２－３］一致。静脉营养中的脂肪乳剂在体内可抑制

白细胞介素－２活化淋巴细胞的活性，减少细胞因

子的产生，使机体中性粒细胞功能受抑制，从而增加

感染的概率。细菌和霉菌易在脂肪乳剂中生长，若

配制后输注不及时，易导致血行感染。真菌在有含

糖液存在的情况下能产生“黏液”样物质，使其更容

易黏附在聚合物材料表面。Ｓｕ等
［１３］研究发现，新

生儿全胃肠外营养（ＴＰＮ）相关性全身感染率为

１８．７％，血流感染率为１５．８％，是导致医院感染风

险最大的危险因素。因此，要尽量给ＶＬＢＷＩ早期

胃肠喂养，缩短肠外营养的时间。

综上所述，ＶＬＢＷＩ医院感染发生率高，呼吸道

是主要感染部位；Ｇ－杆菌是主要病原菌，真菌感染

需引起重视；出生体重＜１．０ｋｇ、机械通气时间＞

７ｄ、静脉营养＞１４ｄ是发生医院感染的危险因素，

应针对上述危险因素采取相应预防措施。今后尚需

进行大样本、多中心的前瞻性研究以指导临床进行

有效防治ＶＬＢＷＩ医院感染的发生。
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使用。这与我国当前广泛使用第三代头孢菌素所引

起的警示相符合［６］。

加强细菌耐药性监测，可以及时发现临床分离

的细菌耐药性变化特点，为临床医生在得到药敏试

验结果前经验用药提供参考；为医院药事委员会加

强药事管理，合理、科学地进行策略性换药提供

依据。
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