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反应蛋白对肺炎支原体肺炎的预测价值"
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"摘要#
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目的
!

探讨预测大环内酯类抗菌药物对小儿大环内酯类耐药的肺炎支原体"

X4X2

%肺炎功效的潜

在实验室指标'方法
!

本研究纳入
"'5

例肺炎支原体肺炎患者'根据
#$0D41>

基因域特异点突变结果将患者分

为
X4X2

组和大环内酯类敏感的肺炎支原体"

X0X2

%组!并将
X4X2

组分为大环内酯类无效"

X1T

%组和大环内

酯类有效"

XT

%组!分别比较每两组患者的一般资料(实验室检查(影像学检查结果'并通过逐步逻辑分析和
4f/

曲线评价预测大环内酯类药物效力的有效指标'结果
!

X4X2

组患者住院时间(启动治疗后发热时期(治疗启动

后超过
?#E

的发热持续时间较
X0X2

组明显延长!差异有统计学意义"

!

$

'%'-

%'与
XT

亚组相比!

X1T

亚组血

清
/

反应蛋白"

/42

%和鼻咽呼吸道白细胞介素
!(

水平明显增高'在逐步逻辑回归分析中!

/42

是预测大环内酯类

药物对
X4X2

肺炎效力的重要因素!在
4f/

曲线分析中
/42

曲线下面积为
'%?(

!

/42

最佳截断值是
&&%.

M

8

&

6

!灵敏度是
&#%(W

!特异度是
.-%'W

'结论
!

/42

是预测大环内酯类药物效力的有效指标!对指导临床治疗

和改善
X4X2

肺炎患者的预后具有重要意义'
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肺炎支原体是儿童和成人常见的社区获得性肺炎致病微

生物#肺炎支原体的感染具有地方性和周期性#占学龄期儿童

社区获得性肺炎的
"'W

"

&'W

-

"

.

+考虑其他主要抗菌药物的

不良反应#大环内酯类抗菌药物是儿童治疗用药的最常见选

择-

#

.

+大环内酯类耐药的肺炎支原体$

X4X2

&在世界范围内

广泛出现#

X4X2

可延长患者的临床病程#近来相关报道也提

出了
X4X2

有可能更易引起严重的并发症-

$!&

.

+对于儿童

X4X2

感染可选择的抗菌药物很少#在治疗严重
X4X2

感染

时四环素,多西环素可以被考虑#除此之外#全身皮质类固醇激

素抗菌疗法也经常被建议用来治疗大环内酯类不敏感的肺炎

/
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年
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月第
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卷第
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支原体感染-

-

.

+然而这些药物的不良反应和安全问题在儿科

患者解决之前应用时需谨慎#且只用于对大环内酯类无反应的

患者+因此#预测大环内酯类药物对
X4X2

肺炎患者的功效

对指导临床治疗非常重要+目前国内关于
X4X2

肺炎相关

研究尚少#本文研究的目的是寻找预测大环内酯类抗菌药物对

小儿
X4X2

肺炎功效的潜在实验室指标+

$

!

资料与方法

$%$

!

一般资料
!

回顾性分析
#'"&

年
#

"

.

月入住本院儿科的

肺炎支原体肺炎患者共
"'5

例#诊断肺炎支原体肺炎依据临床

症状,下呼吸道感染体征,胸部
h

线片,血清学检验+根据鼻

咽吸取物肺炎支原体聚合酶链反应$

2/4

&和
#$0D41>Y

域的

特异点突变结果#将肺炎支原体肺炎患儿分为
X4X2

组和大

环内酯类敏感的肺炎支原体$

X0X2

&组+为了探讨大环内酯

类药物对
X4X2

肺炎患儿功效预测的潜在指标#将
X4X2

组又分为大环内酯类有效组$

XT

&和大环内酯类无效组

$

X1T

&

#

个亚组#分组依据给予大环内酯类药物后
?#E

内的

退热情况+退热定义为在没有应用退热药物的情况下至少
#&

E

体温低于
$5`

#存在基础疾病的患儿#例如先天性心脏病,

支气管肺发育不良,免疫缺陷,恶性肿瘤,潜在引起下呼吸道感

染合并病毒感染+

$%/

!

方法
!

所有血样和鼻咽吸取物均在患者刚入院后就采

集+鼻咽吸取物储存在
,5' `

冰箱待测+并对患者一般资

料,实验室检查,影像学检查,入院前治疗,住院时间和相关并

发症 等 相 关 资 料 进 行 收 集+肺 炎 支 原 体 的
[1>

和

#$0D41>Y

域的特异点突变鉴定采用
2/4

检测#鼻咽吸取物

中白细胞介素
!(

$

36!(

&的检测按照试剂盒说明采用酶联免疫

吸附试验+

$%'

!

统计学处理
!

采用
0200".%'

软件系统对数据进行分

析#计量资料采用
=aK

表示#连续变量资料采用
E

检验#分类

变量资料采用
&

# 检验#多变量分析使用逐步
67

8

9:;9<

回归模

型+实验室指标预测大环内酯类抗菌药物对治疗
X2X2

肺炎

的效力采用
4f/

曲线分析#以
!

$

'%'-

为差异有统计学

意义+

/

!

结
!!

果

/%$

!

X4X2

的组成
!

本研究纳入
"'5

例
2/4

检测肺炎支原

体阳性的患者#其中
&(

例$

&#%(W

&对大环内酯类耐药+所有

X4X2

隔离菌落在
#$0D41>

基因
Y

区域存在
>#'($*

点突

变#未检测到在
#'(&

区域存在点突变病例+

/%/

!

X4X2

组和
X0X2

组临床资料比较
!

见表
"

+

X4X2

和
X0X2

两组患者一般资料数据差异无统计学意义$

!

&

'%'-

&+入院时两组患者发热天数,实验室结果和胸片结果也

无明显差异+然而#与
X0X2

组相比#

X4X2

组患者住院时

间明显延长#差异有统计学意义$

!

$

'%'-

&#大环内酯类药物

治疗启动后也有更长的发热时期#差异有统计学意义$

!

$

'%'-

&#大环内酯类治疗启动后超过
?#E

发热持续时间的患者

比例也明显增高#差异有统计学意义$

!

$

'%'-

&+

/%'

!

大环内酯类对
X4X2

肺炎患者效力比较
!

见表
#

+与

XT

亚组相比#

X1T

亚组血清
/

反应蛋白$

/42

&和鼻咽呼吸

道
36!(

水平明显增高+两亚组其他实验室和影像学检查结果

差异无统计学意义$

!

&

'%'-

&+

表
"

!

X4X2

组和
X0X2

组临床资料比较

组别
.

性别

$男"女&

年龄

$

=aK

#岁&

总发热天数

$

=aK

#

K

&

住院时间

$

=aK

#

K

&

药物治疗后发热

天数$

=aK

#

K

&

治疗后发热时间

大于
?#E

的数量-

.

$

W

&.

X4X2

组
&( #&

"

## -%(a#%$ (%(a&%( "'%&a?%5 -%$a(%' #&

$

-#%"

&

X0X2

组
(# $'

"

$# -%#a$%. -%-a#%? ?%#a$%- #%-a"%$ "#

$

".%&

&

!

&

'%'-

&

'%'-

&

'%'-

$

'%'-

$

'%'-

$

'%'-

续表
"

!

X4X2

组和
X0X2

组临床资料比较

组别
.

白细胞

$

=aK

#

"̂'

.

"

6

&

中性粒细胞

$

=aK

#

W

&

淋巴细胞

$

=aK

#

W

&

红细胞沉降率

$

=aK

#

MM

"

E

&

/42

$

=aK

#

M

8

"

6

&

36!(

$

=aK

#

B8

"

M6

&

胸片突变,

渗出-

.

$

W

&.

X4X2

组
&( 5%.?5a#%#&- (?%$a"&%- $#%-a"-%& -#%&a"-%$ $&%5a##%& 5-%-a#-%# "#

$

#(%"

&

X0X2

组
(# 5%?(5a$%#&- (#%$a"&%? $'%5a"?%. -5%-a"5%. $?%(a#(%- 5$%?a#?%? .

$

#"%'

&

!

&

'%'-

&

'%'-

&

'%'-

&

'%'-

&

'%'-

&

'%'-

&
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表
#

!

X1T

组和
XT

组临床资料比较

组别
.

性别

$男"女&

年龄

$

=aK

#岁&

白细胞

$

=aK

#

"̂'

.

"

6

&

中性粒细胞

$

=aK

#

W

&

淋巴细胞

$

=aK

#

W

&

红细胞沉降率

$

=aK

#

MM

"

E

&
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$

=aK

#

M

8

"

6

&

36!(

$

=aK

#

B8

"

M6

&

胸片突变,渗出

-

.

$

W

&.

X1T

组
#- "$

"

"# -%?a#%- 5%?-?a$%#-( ($%?a"'%" #5%?a.%5 -.%5a"?%- &'%5a"(%- .$%?a$?%. ?

$

#5%'

&

XT

组
#" "#

"

. -%&a#%$ .%#$(a#%$(5 (.%?a""%. $&%(a"-%5 -&%?a"$%5 $$%5a"-%? 5#%5a#.%? -

$

#$%5

&

!

&
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&
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&

'%'-

&
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&

'%'-

&

'%'-

$

'%'-

$

'%'-

&
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!

逻辑回归和
4f/

曲线分析
!

见图
"

+在逐步逻辑回归 分析中#

/42

是预测大环内酯类药物对
X4X2

肺炎效力的重

/
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检验医学与临床
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年
-

月第
"#

卷第
.

期
!

6FHX@K/C9G

!

XF

L

#'"-

!
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!

17%'.



要因素-优势比
"%#-

#

.-W

可信区间$

G8

&

"%'.

"

"%#?

#

!

$

'%'-

.+在
4f/

曲线分析中#

36!(

曲线下面积$

>_/

&为
'%(.

#

/42

的
>_/

为
'%?(

#明显高于
36!(

#具有一定预测能力+

/42

最佳截断值是
&&%.M

8

"

6

#灵敏度是
&#%(W

#特异度是

.-%'W

+

图
"

!

4f/

曲线图

'

!

讨
!!

论

!!

在我国
X4X2

的发病率高于
.#%'W

#儿童比成人的耐药

情况更为常见#

X4X2

在全世界的发病率也逐年上升-

(

.

+不

幸的是#对于儿童相关的
X4X2

感染可供选择的抗菌药物很

少+由于肺炎支原体缺乏细胞壁#因此其对
!

内酰胺类或其作

用于细胞壁的抗菌药物先天耐受#目前主要是大环内酯类和其

他相关的#例如四环素类,氟喹诺酮类在临床上被用来治疗肺

炎支原体感染-

?

.

+一些研究报道指出#糖皮质激素对改善患者

肺炎支原体肺炎临床症状和影像学检查可产生有益作用-

5

.

+

但是关于儿童
X4X2

感染抗菌药物和糖皮质激素的应用仍

需要进一步进行前瞻性研究+由于考虑药物不良反应#对于这

些感染大环内酯类抗菌药物仍是儿童治疗用药的常用选择+

虽然一系列报道提出#

X4X2

肺炎的耐药菌株并不会增

加病情的严重程度#但是其可延长临床上患者的相关症状和体

征#大环内酯类药物治疗效力也会降低-

.

.

+本研究结果也证明

了相似的临床特点+与
X0X2

组相比#启动大环内酯类药物

治疗后
X4X2

组的住院时间和发热时间也延长了#

X4X2

组

发热时间超过
?#E

的患者比例也显著增高+

肺炎支原体
#$0D41>#'($

或
#'(&

位点的基因突变#是大

环内酯类抗菌药物耐药的主要机制#在体外药敏试验均为耐

药#但是肺炎支原体此位点的突变与在体内是否耐药的关系尚

不明确#且应用大环内酯类药物治疗相当一部分是有效的+本

研究
X4X2

比例是
-"%(W

#都有
>#'($*

点突变#适时定量

2/4

可以直接快速检测呼吸道标本突变的
#$0D41>

#耐药基

因型一旦诊断就可以快速调整治疗方案-

"'!""

.

+

X4X2

会增加

患者的临床病程,住院时间等#大环内酯类药物对其治疗的效

力有时也会降低+早期预测大环内酯类药物对儿童
X4X2

肺炎的效力对这些患者的医疗管理是非常重要的+在逐步逻

辑回归分析中#

/42

对
X4X2

肺炎患者大环内酯类药物治疗

效力的预测是有独立意义的因素+在
4f/

曲线分析中#

/42

的
>_/

为
'%?(

#表明了其一定的预测能力+

36!(

的
>_/

为

'%(.

#但是鼻咽吸取物中的
36!(

在大多数医院的实验室并不

常规检测#因此在临床实践中
/42

应该是预测大环内酯类药

物对儿童
X4X2

肺炎效力的有用指标
%

本研究结果证实了
/42

是预测大环内酯类药物效力的有

效指标#有利于临床制订更好的治疗计划和改善儿童
X4X2

肺炎患者的预后+

参考文献

-

"

. 张永明#刘秀云#江载芳
%

儿童肺炎支原体肺炎合并肺不

张发病率及预后研究-

Z

.

%

中国实用儿科杂志#

#'"'

#

#-

$

#

&!

"&$!"&(%

-

#

. 赵茂茂#宋波#蒲增惠#等
%

肺炎支原体对抗菌药物敏感性

及对大环内酯类的耐药机制研究-

Z

.

%

中华医院感染学杂

志#

#'"&

#

#&

$

#'

&!

-'#?!-'#.%

-

$

. 张忠浩#辛德莉#刘禧杰#等
%

耐红霉素肺炎支原体肺炎
#&

例临床分析-

Z

.

%

中国实用儿科杂志#

#''5

#

#$

$

"#

&!

.#?!

.#.%

-

&

.

X9

L

F:E9;F1

#

>SF9S@P

#

)@DFG9:E9P

#

@;FC%XF<D7C9K@!D@!

:9:;FG;X

L

<7

B

CF:MF

B

G@JM7G9F@

B

G@JM7G9F9GFK7C@:<@G;:

FGKFKJC;:

!

<C9G9<FCO9GK9G

8

:

#

KDJ

8

:J:<@

B

;9H9C9;

L

#

FGK;E@DF!

B

@J;9<@OO9<F<

L

-

Z

.

%>G;9M9<D7H>

8

@G;:/E@M7;E@D

#

#'"$

#

-?

$

"'

&!

-"5"!-"5-%

-

-

. 张映霞
%

糖皮质激素辅助治疗儿童肺炎支原体肺炎
#?

例

疗效观察-

Z

.

%

中国中西医结合儿科学#

#'"$

#

-

$

-

&!

&#-!

&#(%

-

(

.

T:EF

8

E9>

#

X@MFD91

#

)FG

8

2

#

@;FC%XF<D7C9K@!4@:9:;FG;

M

L

<7

B

CF:MF

B

G@JM7G9F@9G EJMFG:

#

fG;FD97

#

/FGFKF

#

#'"'!#'""

-

Z

.

%TM@D

8

3GO@<;[9:

#

#'"$

#

".

$

.

&!

"-#-!"-#?%

-

?

.

c7MF;:JP

#

):JG7KF)

#

3GJ9>

#

@;FC%/EFDF<;@D9:;9<:7O

E7:

B

9;FC9R@K <E9CKD@G9GO@<;@K I9;E MF<D7C9K@!D@:9:;FG;

X

L

<7

B

CF:MF

B

G@JM7G9F@

-

Z

.

%\DFRZ3GO@<;[9:

#

#'"&

#

"5

$

$

&!

#.&!#..%

-

5

. 王晓芳#陆娇#周小建#等
%

儿童难治性肺炎支原体肺炎
(#

例临床分析-

Z

"

/[

.

%

中华临床医师杂志!电子版#

#'"'

#

&

$

.

&!

"?"$!"?"(%

-

.

. 梁晓宇#张菁
%

耐大环内酯类肺炎支原体在呼吸道感染中

的作用-

Z

.

%

中国感染与化疗杂志#

#'"&

#

"&

$

"

&!

$?%

-

"'

.

_Ed

#

P7G

8

ZP

#

fEcZ

#

@;FC%XF<D7C9K@D@:9:;FG<@7O

M

L

<7

B

CF:MF

B

G@JM7G9F@FGK9;:K@;@<;97GDF;@H

L

4@FC!

)9M@2/49G

B

D9MFD

L

FGK;@D;9FD

L

<FD@E7:

B

9;FC:

-

Z

.

%>GG

6FHX@K

#

#'"$

#

$$

$

(

&!

&"'!&"&%

-

""

.沈俊娅#卢忠#盛文彬#等
%4@FC!;9M@2/4

检测肺炎支原体

对大环内酯类抗生素耐药基因-

Z

.

%

中国预防医学杂志#

#''.

#

"'

$

5

&!

?#"!?#&%

$收稿日期!

#'"&!""!#$

!!

修回日期!

#'"-!'"!"-

&

/

'.""

/

检验医学与临床
#'"-

年
-

月第
"#

卷第
.

期
!

6FHX@K/C9G

!

XF

L

#'"-

!

Y7C%"#

!

17%'.




