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　 　 解脲脲原体(Ureaplasma
 

urealyticum,UU)是一种原核细

胞微生物,属于脲原体属,无细胞壁,革兰染色阴性,主要在

泌尿生殖道和呼吸道黏膜表面定植和复制[1] ,引起泌尿生

殖系统疾病。 UU 是从感染的羊水和胎盘中分离出的最常

见微生物,可导致母婴感染,包括早产和新生儿发病在内的

不良妊娠结局[2] ,以呼吸、消化和中枢神经系统感染最为常

见,也可导致脑、肺等其他器官损伤[3] 。 本研究通过 1 例解

脲脲原体脑膜炎新生儿的病例分析,探讨临床药师深入临

床协助医师优化调整治疗方案,提高了临床药物治疗的有

效性和安全性。

1　 病例资料

患儿,女,1
 

d,2019 年 3 月 13 日因“皮肤青紫 3
 

h” 入

院。 患儿系 1 胎 1 产,母孕 39+5 周,产程发动自然分娩,出
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生体质量 2. 9
 

kg,否认宫内窘迫及生后窒息史,羊水粪染,
脐带、胎盘未见异常,新生儿 Apgar 评分 1

 

min
 

8 分(肤色、反
射各减 1 分),5

 

min
 

10 分。 入院前 3
 

h,患儿哭闹后出现皮

肤青紫,于出生医院监测经皮血氧饱和度波动于 77% ~
86%,为进一步诊疗转入我院新生儿科。 病程中患儿状态

可,无发热、抽搐,自行进乳 10
 

mL,q1h,尿及胎便已排出。
母孕史无特殊。 入院查体:皮肤红润,口周青紫,前囟平坦、
无紧张,呼吸略促,62 次 / 分,三凹征阳性,双肺呼吸音粗,未
闻及干湿啰音,心率 138 次 / 分。 辅助检查:白细胞( WBC)
18. 34×109 / L,中性粒细胞百分比(NE%)0. 82,淋巴细胞百

分比( LY%) 0. 15,血红蛋白( HGB) 158
 

g / L,红细胞比容

(HCT)0. 460
 

L / L,C 反应蛋白( CRP) 109. 69
 

mg / L。 胸片:
双肺纹理增强,可见少许点状影。 入院诊断:新生儿肺炎。

患儿入院后给予持续气道正压通气(CPAP),心肌酶示

肌酸激酶 1
 

024. 0
 

U / L、肌酸激酶同工酶 55. 0
 

U / L。 心脏彩

超示动脉导管未闭,直径 1. 8
 

mm,卵圆孔未闭,直径 3. 0
 

mm,静息状态下心功能未见异常。 补充临床诊断:动脉导

管未闭、心肌损伤。 给予抗感染(头孢吡肟)、营养心肌(磷

酸肌酸钠)对症支持治疗。 入院第 7 天,患儿停用呼吸支持

后呼吸平稳,经皮血氧饱和度及心率正常。 当日下午出现

发热,体温 39. 1
 

℃ , WBC
 

11. 72 × 109 / L, NE%
 

0. 71, LY%
 

0. 15,CRP
 

16. 55
 

mg / L,继续目前抗感染治疗方案。 入院第

9 天,便略稀,9 次 / 日,肠鸣音活跃,考虑存在腹泻病,大便

常规未见异常,予以蒙脱石散治疗后好转。 入院第 14 天,
患儿持续发热 1 周,脑脊液常规检查(急):蛋白 2. 79

 

g / L,
葡萄糖(脑脊液)0. 1

 

mmol / L,潘氏反应++,白细胞-补体旁

路 B 因子(WBC-BF)3
 

741×106 / L。 血常规示 WBC、CRP 水

平较前升高,补充临床诊断:化脓性脑膜炎,左侧室管膜下

出血吸收晚期。 继续应用头孢吡肟抗感染治疗,同时加用

地塞米松注射液抗炎、预防脑积水。 入院第 17 天,患儿仍

有发热,血培养、脑脊液培养均未见异常,暂将抗菌药物调

整为美罗培南 40
 

mg / kg,q8h,继续抗感染治疗。 此后患儿

仍间断性发热,医师加用乳糖酸红霉素。 入院第 24 天,患
儿出现抽搐,脑脊液病原微生物高通量测序检查结果回报

脲原体属(检出序列 54 条)。 更正临床诊断:解脲脲原体脑

膜炎。 临床医师提请临床药师会诊,临床药师协助医师调

整抗感染治疗方案,建议停用当前所有抗感染药物,给予注

射用阿奇霉素 20
 

mg / ( kg·d),qd,抗感染治疗,疗程 10 ~
14

 

d。 用药过程中需关注患儿消化道症状,监测肝功能指标水

平。 医师接受建议,治疗后患儿病情逐渐好转,直至康复出院。

2　 讨论

查阅文献,脲原体脑膜炎尚无明确治疗方案,新生儿期

患者可选择的药物较少,但对某些影响蛋白质或 DNA 合成

的抗菌药物敏感,如四环素类、氯霉素类、喹诺酮类以及大

环内酯类。 考虑前三类药物在新生儿群体中的严重不良反

应及其对解脲脲原体存在的耐药性[4-5] ,针对本例患儿,临
床药师首选大环内酯类药物抗感染治疗,其中红霉素较多

应用于新生儿群体的感染治疗。 本例患儿应用红霉素抗感

染治疗后效果不佳,临床药师考虑应用 15 环大环内酯类抗

菌药物阿奇霉素。 近年来,有研究显示某些 UU 菌株对红霉

素存在耐药情况[6] ,又因其具有细菌生物外膜,使 UU 对红

霉素敏感性降低[7] 。 阿奇霉素抗菌谱较红霉素更广,体内和

体外试验均证实,阿奇霉素对 UU 的抗菌活性优于红霉素[8-10] ,
且不良反应发生率较低,尤其是发生婴儿肥厚性幽门狭窄

(IHPS)的风险明显低于红霉素[11-12] 。 新生儿脲原体脑膜炎需

长疗程应用抗菌药物治疗,因此临床药师考虑在新生儿脲原体

脑膜炎的治疗中,阿奇霉素较红霉素更安全有效。
阿奇霉素血脑屏障穿透能力较差,临床上用于治疗脑

膜炎也较少见,尤其是新生儿脑膜炎。 因此考虑通过增加

剂量从而改善阿奇霉素穿透血脑屏障的能力。 阿奇霉素注

射剂型说明书中未明确提及儿童给药剂量,《桑福德抗微生

物治疗指南》 [13] 推荐>28
 

d 婴幼儿应用阿奇霉素日剂量 10
 

mg / kg。 阿奇霉素剂量 10
 

mg / (kg·d)在早产儿体内可产生

良好的耐受性,但此剂量不足以维持阿奇霉素浓度>MIC50
[14] 。

Viscardi
 

R
 

M 等[15] 研究表明阿奇霉素 20
 

mg / (kg·d),连用

3
 

d,可提高早产儿 UU 清除率。 同时,阿奇霉素在婴幼儿超

说明书用药的研究显示,治疗衣原体结膜炎,世界卫生组织

(WHO)推荐阿奇霉素剂量为 20
 

mg / (kg·d) [16] ,该剂量也

有成功治疗伤寒的先例[17-18] 。 参考以上超说明书用药的最

大推荐剂量,临床药师最终将本例患儿阿奇霉素剂量确定

为 20
 

mg / (kg·d)。 考虑患儿持续发热、感染较重,采取常

规间隔疗法不利于控制感染,因此建议连续用药至少 10 ~
14

 

d。 本例患儿 4 月 6 日给予注射用阿奇霉素,用药过程中

患儿体质量增长良好,无发热、抽搐,各项临床指征好转。
用药疗程至 14

 

d,脑脊液病原微生物高通量测序回报仍存

在少量脲原体属,临床药师建议继续应用阿奇霉素治疗。
4 月 30 日复查脑脊液病原微生物高通量测序未见脲原体

属,脑脊液常规、CRP 水平正常。 经皮血氧饱和度及心率均

正常,无发热及抽搐。 5 月 2 日,患儿病情平稳出院。 提示

高剂量、足疗程阿奇霉素单药治疗新生儿解脲脲原体脑膜

炎可获得较好疗效。
长期应用抗菌药物治疗可增加新生儿坏死性小肠结肠

炎[19] 及晚发性败血症发生率,甚至导致死亡[20] ,其他不良

反应包括呕吐、腹痛、腹泻、喂养不耐受等胃肠道反应,中枢

神经系统损害导致的嗜睡,以及皮疹、瘙痒等其他相关并发

症。 本例患儿年龄较小,语言表达能力不足,通过密切观察

患儿体征,未见抗菌药物相关不良反应发生。 患儿皮肤红

润,前囟平坦,无哭闹,自行进乳较好,进奶量 130
 

mL,q3h,
无呕吐,腹软,尿便正常。 一般状态及反应尚可,双肺及腹

部未见异常。
新生儿作为特殊人群,脑膜炎的治疗较困难,药物选择

受限。 本例患儿提示高剂量单药阿奇霉素可用于新生儿解

脲脲原体脑膜炎抗感染治疗,临床药师利用药学专业知识

协助医师制定用药方案,包括选择药物和调整用法用量、关
注药物不良反应发生情况,深入临床实施用药指导,充分提

高临床治疗效果及药物治疗安全性和有效性。
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　 　 生长激素激发试验是用药物刺激生长激素分泌,用以

判断生长激素储备功能是否正常的一种方法。 常用的药物

有精氨酸、左旋多巴、可乐定、胰岛素等[1] 。 其中精氨酸生

长激素激发试验引起血尿的病例十分罕见,本文报道 1 例

儿童生长激素激发试验后出现的良性无痛性、自限性的肉

眼血尿病例,系国内首次报道。
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