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163例儿童甲型流感共感染病例临床特征分析*

张曼**,王亚坤,张丽君

(河北省儿童医院,河北石家庄
 

050031)

【摘要】 目的 分析儿童甲型流感合并其他不同病原体感染患儿的临床特征。 方法 选取163例甲流合并其他病

原体感染患儿为本次研究对象,同时随机选取同期单纯甲流患儿90例为对照组。于患儿就诊住院当日采集患儿标本。

患儿咽后壁和鼻腔拭子标本经培养后,采用直接免疫荧光法检测甲流病毒、乙型流感病毒、副流感病毒、呼吸道合胞病

毒、腺病毒,采用逆转录-聚合酶链反应方法(RT-PCR)检测博卡病毒、偏肺病毒、鼻病毒、冠状病毒、肺炎支原体。鼻咽拭

子分别接种于不同培养基中,培养后采用全自动微生物鉴定系统鉴定病原菌类型。所有患儿于次日早晨空腹状态下抽

取外周血,使用全自动血液分析仪检查白细胞计数、C反应蛋白(CRP)水平。 结果 163例甲流合并其他病原体感染

患儿中,45.40%合并细菌感染,34.97%合并其他病毒感染,19.63%合并肺炎支原体感染。合并其他细菌感染患儿中,

主要为肺炎链球菌、流感嗜血杆菌、卡他莫拉菌合并感染。合并其他病毒感染患儿中,主要为呼吸道合胞病毒、乙型流感

病毒合并感染。甲流合并细菌感染患儿年龄主要分布于6个月~1岁,与单纯甲流患儿对比,出现发热、咳嗽、鼻塞流

涕、腹泻、白细胞计数升高、CRP升高患儿占比及发病年龄分布差异有统计学意义(P<0.05),并发肺炎患儿占比差异无

统计学意义(P>0.05)。甲流合并其他病毒感染患儿年龄主要分布于3~6岁,与单纯甲流患儿对比,出现发热、鼻塞流

涕、腹泻、白细胞计数升高患儿占比及发病年龄分布情况差异有统计学意义(P<0.05),发生咳嗽、肺炎、CRP升高患儿

占比差异无统计学意义(P>0.05)。甲流合并肺炎支原体感染患儿年龄主要分布于>6岁,与单纯甲流患儿对比,出现

发热、咳嗽、肺炎、白细胞计数升高、CRP升高患儿占比及发病年龄分布情况差异有统计学意义(P<0.05),出现鼻塞流

涕、腹泻患儿占比差异无统计学意义(P>0.05)。 结论 儿童甲流合并其他病原体感染患儿中,主要为合并肺炎链球

菌与呼吸道合胞病毒感染。单纯甲流感染患儿与合并不同病原体感染患儿的发病年龄分布不同,合并不同临床症状的

发病率及实验室检查结果有差异。
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【Abstract】 Objective The
 

clinical
 

characteristics
 

of
 

influenza
 

A
 

infection
 

in
 

children
 

with
 

other
 

different
 

pathogens
 

were
 

analyzed. Methods The
 

clinical
 

data
 

of
 

163
 

children
 

with
 

influenza
 

A
 

and
 

other
 

pathogen
 

infections
 

who
 

were
 

treated
 

in
 

the
 

respiratory
 

department
 

of
 

Childrens
 

Hospital
 

in
 

Hebei
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

subjects
 

of
 

this
 

study,while
 

90
 

children
 

with
 

influenza
 

A
 

alone
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

randomly
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.
 

On
 

the
 

day
 

of
 

hospi-
talization,relevant

 

professional
 

medical
 

personnel
 

collected
 

samples
 

of
 

the
 

child.
 

After
 

culturing
 

the
 

swab
 

samples
 

from
 

the
 

posterior
 

pharyngeal
 

wall
 

and
 

nasal
 

cavity
 

of
 

the
 

child,influenza
 

A
 

virus,influenza
 

B
 

virus,parainfluenza
 

virus,respira-
tory

 

syncytial
 

virus,and
 

adenovirus
 

were
 

detected
 

by
 

direct
 

immunofluorescence
 

assay.
 

Boca
 

virus,metapneumovirus,rhi-
novirus,coronavirus,and

 

Mycoplasma
 

pneumoniae
 

were
 

detected
 

by
 

Reverse
 

transcription
 

polymerase
 

chain
 

reaction
 

(RT-PCR).
 

Nasopharyngeal
 

swabs
 

were
 

inoculated
 

in
 

different
 

media,and
 

after
 

cultivation,the
 

pathogen
 

species
 

were
 

i-
dentified

 

by
 

a
 

fully
 

automated
 

microbial
 

identification
 

system.
 

All
 

children
 

were
 

taken
 

peripheral
 

blood
 

on
 

an
 

empty
 

stom-
ach

 

in
 

the
 

morning
 

of
 

the
 

next
 

day,and
 

their
 

white
 

blood
 

cell
 

count
 

and
 

C-reactive
 

cell
 

level
 

were
 

checked
 

by
 

a
 

fully
 

auto-
mated

 

blood
 

analyzer. Results Among
 

163
 

children
 

with
 

influenza
 

A
 

and
 

other
 

pathogens,45.40%
 

were
 

associated
 

with
 

bacterial
 

infection,34.97%
 

with
 

other
 

viral
 

infections,and
 

19.63%
 

with
 

M.
 

pneumoniae
 

infection.
 

Among
 

children
 

with
 

other
 

bacterial
 

infections,the
 

main
 

ones
 

were
 

infections
 

caused
 

by
 

Streptococcus
 

pneumoniae,Haemophilus
 

influ-
enzae,

 

and
 

Moraxella
 

catarrhalis.
 

Among
 

children
 

infected
 

with
 

other
 

viruses,respiratory
 

syncytial
 

virus
 

and
 

influenza
 

B
 

virus
 

were
 

mainly
 

co
 

infected.
 

The
 

age
 

of
 

children
 

with
 

influenza
 

A
 

and
 

bacterial
 

infection
 

was
 

mainly
 

distributed
 

between
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6
 

months
 

and
 

1
 

year
 

old.
 

Compared
 

with
 

clinical
 

data
 

of
 

children
 

with
 

influenza
 

A
 

alone,it
 

was
 

found
 

that
 

there
 

was
 

a
 

sta-
tistically

 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

proportion
 

of
 

children
 

with
 

fever,cough,nasal
 

congestion
 

and
 

runny
 

nose,diarrhea,

elevated
 

white
 

blood
 

cell
 

count,and
 

elevated
 

C-reactive
 

protein,as
 

well
 

as
 

in
 

the
 

age
 

distribution
 

of
 

the
 

onset
 

(P<0.05),

while
 

there
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

proportion
 

of
 

children
 

with
 

pneumonia
 

(P>0.05).
 

The
 

age
 

of
 

children
 

with
 

influenza
 

A
 

and
 

other
 

virus
 

infections
 

was
 

mainly
 

distributed
 

between
 

the
 

ages
 

of
 

3
 

and
 

6
 

years.
 

Compared
 

with
 

clinical
 

data
 

of
 

children
 

with
 

influenza
 

A
 

alone,it
 

was
 

found
 

that
 

there
 

was
 

a
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

proportion
 

of
 

children
 

with
 

fever,nasal
 

congestion
 

and
 

runny
 

nose,diarrhea,elevated
 

white
 

blood
 

cell
 

count,and
 

age
 

distri-
bution

 

of
 

the
 

onset
 

(P<0.05),while
 

there
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

proportion
 

of
 

children
 

with
 

cough,pneumonia,and
 

elevated
 

C-reactive
 

cells
 

(P>0.05).
 

The
 

age
 

of
 

children
 

with
 

influenza
 

A
 

and
 

M.
 

pneumoniae
 

in-
fection

 

was
 

mainly
 

distributed
 

over
 

the
 

age
 

of
 

6
 

years.
 

Compared
 

with
 

clinical
 

data
 

of
 

children
 

with
 

influenza
 

A
 

alone,it
 

was
 

found
 

that
 

there
 

was
 

a
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

proportion
 

of
 

children
 

with
 

fever,cough,pneumonia,el-
evated

 

white
 

blood
 

cell
 

count,and
 

elevated
 

C-reactive
 

protein,as
 

well
 

as
 

in
 

the
 

distribution
 

of
 

age
 

at
 

onset
 

(P<0.05).
 

There
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

proportion
 

of
 

children
 

with
 

nasal
 

congestion,runny
 

nose,and
 

diar-
rhea

 

(P>0.05). Conclusion Among
 

children
 

infected
 

with
 

influenza
 

A
 

and
 

other
 

pathogens,S.
 

pneumoniae
 

and
 

re-
spiratory

 

syncytial
 

virus
 

infections
 

were
 

the
 

main
 

causes.
 

The
 

age
 

distribution
 

of
 

children
 

with
 

influenza
 

A
 

infection
 

was
 

different
 

from
 

that
 

of
 

children
 

with
 

different
 

pathogens,and
 

the
 

incidence
 

rate
 

of
 

children
 

with
 

different
 

clinical
 

symptoms
 

and
 

laboratory
 

test
 

results
 

were
 

different.
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symptoms

  甲型流感(Influenza
 

A)为单股负链RNA,正粘病

毒科之一,可在动物与人类中传播,具有发病急、传染

性强、人群易感等特点,可累及呼吸道、心脏、大脑等器

官及系统,对人类健康造成严重威胁,是主要的公共健

康问题之一[1]。甲流每年可引发全球5%以上成人及

20%以上儿童感染,造成65万患儿死亡,是严重急性

呼吸道传染病之一,部分患者可出现肺炎、中枢神经系

统感染等并发症,导致基础疾病加重甚至死亡[2]。甲

流合并其他病原体感染作为严重并发症,特别是合并

细菌感染是导致发病率和病死率升高的主要原因之

一,在免疫力低下的老年及儿童中尤为突出[3-4]。本次

研究通过分析163例甲流合并其他病原体感染患儿临

床资料及90例同期单纯甲流患儿临床资料,对比分析

儿童甲流合并其他病原体感染的临床特征,结果报道

如下。

材料与方法

1 研究对象

选取163例于河北省儿童医院呼吸科进行治疗的

甲流合并其他病原体感染患儿为本次研究对象。男性

患儿98例,女性患儿65例。同时随机选取同期单纯

甲流患儿90例为对照组。纳入标准:①年龄≤13岁;

②病程≤72
 

h;③所有患儿符合《流行性感染诊疗方案

(2018年版)》中关于甲流的诊断标准[5];④研究组患

儿检出除甲流病毒外其他一种病原体共感染。排除标

准:①临床资料缺失;②合并多种病原体感染;③合并

肝、肾、心等重要脏器严重疾病者;④合并慢性肺部疾

病或紫绀性先天性心脏病。本次研究符合伦理学要

求,已通过本院医学伦理委员会审核通过。

2 资料收集

回顾性分析参与本次研究患儿的临床资料,设计

表格收集患儿性别、发病年龄、临床特征、实验室检查

结果、病原体培养结果等。

3 病原体检测

于患儿就诊住院当日,由相关专业医护人员采集

患儿标本。

3.1 病毒及肺炎支原体鉴定 采集患儿咽后壁和鼻

腔拭子标本保存于病毒保存液中送检,经培养后,采用

直接免疫荧光法检测甲流病毒、乙型流感病毒、副流感

病毒、呼吸道合胞病毒、腺病毒(试剂盒 购 自 美 国

Chemicon公 司),采 用 逆 转 录-聚 合 酶 链 反 应 方 法

(RT-PCR)检测博卡病毒、偏肺病毒、鼻病毒、冠状病

毒、肺炎支原体(试剂盒购自美国Diagnostic
 

Hybrids,

Inc厂家)。

3.2 细菌鉴定 采集患儿鼻咽拭子,分别接种于不同

培养基中,培养24
 

h后,采用全自动微生物鉴定系统

对培养结果进行病原菌种类鉴定。

4 实验室检查

所有患儿于次日早晨空腹状态下抽取外周血3.0
 

mL,3
 

500
 

r/min(离心半径8.7
 

cm)离心10
 

min,分离

血清,使用全自动血液分析仪检查白细胞计数、C反应

蛋白(CRP)水平。
不同年龄段白细胞计数、CRP水平正常值范围参

考梅奥医学实验室研究数据:白细胞计数水平,6个月

~1岁患儿为6.0~17.5×109/L;1~3岁患儿为6.0
~17.0×109/L;3~6岁患儿为5.5~15.5×109/L;6
岁以上患儿为4.5~13.5×109/L;CRP水平≤8.0
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mg/L。实验室检查结果对照上述标准,判定患儿白细

胞计数、CRP水平是否升高。

5 统计学分析

使用SPSS
 

24.0对本次研究数据进行处理分析,
对比单纯甲流感染患儿与甲流合并细菌感染、合并其

他病毒感染、合并肺炎支原体感染患儿的发病年龄、临
床特征、实验室检查结果,计数资料采用例计数,组间

比较采用χ2 检验,P<0.05为差异有统计学意义。

结 果

1 儿童甲流合并其他病原体感染情况

163例甲流合并其他病原体感染患儿中,74例为

合并细菌感染(45.40%),57例为合并其他病毒感染

(34.97%),32例合并肺炎支原体感染(19.63%)。74
例合并其他细菌感染中,20例合并肺炎链球菌感染

(12.27%),15例合并流感嗜血杆菌感染(9.20%),12
例合并卡他莫拉菌感染(7.36%),9例合并金黄色葡

萄球 菌 感 染(5.52%),6例 合 并 大 肠 埃 希 菌 感 染

(3.68%),4例合并肺炎克雷伯菌感染(2.45%),3例

合并铜绿假单胞菌感染(1.84%),3例合并鲍曼不动

杆菌 感 染(1.84%),2例 合 并 化 脓 性 链 球 菌 感 染

(1.23%)。57例合并其他病毒感染中,15例合并呼吸

道合胞病毒感染(9.20%),12例合并乙型流感病毒感

染(7.36%),8例合并博卡病毒感染(4.91%),6例合

并偏肺病毒感染(3.68%),5例合并副流感病毒感染

(3.07%),4例合并冠状病毒感染(2.45%),4例合并

腺病毒感染(2.45%),3例合并鼻病毒感染(1.84%)。

2 儿童甲流合并细菌感染临床特征分析

甲流合并细菌感染患儿年龄主要为6个月~1岁

(47.30%),87.84%患儿出现发热,77.03%患儿出现

咳嗽,51.35%患儿出现鼻塞流涕,45.95%患儿并发肺

炎,29.73%患儿发生腹泻,36.49%患儿白细胞计数升

高,31.08%患儿CRP升高。对比甲流合并细菌感染

患儿与单纯甲流患儿的临床资料,结果显示,出现发

热、咳嗽、鼻塞流涕、腹泻、白细胞计数升高、CRP升高

患儿占比及发病年龄分布情况两组差异有统计学意义

(P<0.05),并发肺炎患儿占比差异无统计学意义(P
>0.05)(表1)。

3 儿童甲流合并其他病毒感染临床特征分析

甲流合并其他病毒感染患儿年龄主要为3~6岁

(47.37%),89.47%患儿出现发热,73.68%患儿出现

咳嗽,56.14%患儿出现鼻塞流涕,45.61%患儿并发肺

炎,31.58%患儿发生腹泻,36.84%患儿白细胞计数升

高,15.79%患儿CRP升高。对比甲流合并其他病毒

感染患儿与单纯甲流患儿的临床资料,结果显示,出现

发热、鼻塞流涕、腹泻、白细胞计数升高患儿占比及发

病年龄分布情况两组差异有统计学意义(P<0.05),
发生咳嗽、肺炎、CRP升高患儿占比差异无统计学意

义(P>0.05)(表2)。

表
 

1 儿童甲流合并细菌感染临床特征分析

Table
 

1 Clinical
 

characteristics
 

of
 

influenza
 

A
 

complicated
with

 

bacterial
 

infection
 

in
 

children

组别
Group

单纯甲流患儿
(n=90)
Children

 

with
 

pure
 

influenza
 

A

甲流合并细菌感染
(n=74)
Influenza

 

A
 

with
 

bacterial
 

infection

χ2 P

发病
年龄

6个月~ 20 35
1~岁 43 15
3~岁 17 13
≥6岁 10 11

16.788 0.001

临床
特征

发热 67 65 4.638 0.031
咳嗽 55 57 4.751 0.029
鼻塞
流涕 32 38 4.142 0.042

肺炎 29 34 3.233 0.072
腹泻 14 22 4.762 0.029

实验室
检验

WBC升高 19 27 4.757 0.029
CRP升高 10 23 10.076 0.002

表
 

2 儿童甲流合并其他病毒感染临床特征分析

Table
 

2 Analysis
 

of
 

clinical
 

characteristics
 

of
 

influenza
 

A
 

combined
with

 

other
 

viral
 

infections
 

in
 

children

组别
Group

单纯甲流患儿
(n=90)
Children

 

with
 

pure
 

influenza
 

A

甲流合并其他病毒
感染(n=57)
Influenza

 

A
infection

 

with
 

other
 

viruses

χ2 P

发病
年龄

6个月~ 20 11
1~岁 43 15
3~岁 17 27
≥6岁 10 4

14.286 0.003

临床
特征

发热 67 51 4.978 0.026
咳嗽 55 42 2.458 0.117

鼻塞流涕 32 32 6.015 0.014
肺炎 29 26 2.673 0.102
腹泻 14 18 5.261 0.022

实验室
检验

WBC升高 19 21 4.360 0.037
CRP升高 10 9 0.679 0.410

4 儿童甲流合并肺炎支原体感染临床特征分析

甲流合并肺炎支原体感染患儿年龄主要为≥6岁

(50.00%),96.88%患儿出现发热,87.50%患儿出现

咳嗽,46.88%患儿出现鼻塞流涕,53.13%患儿并发肺

炎,31.25%患儿发生腹泻,56.25%患儿白细胞计数升

高,46.88%患儿CRP升高。对比甲流合并肺炎支原

体感染患儿与单纯甲流患儿的临床资料,结果显示,出
现发热、咳嗽、肺炎、白细胞计数升高、CRP升高患儿

占比及发病年龄分布情况两组差异有统计学意义(P
<0.05),出现鼻塞流涕、腹泻患儿占比差异无统计学

意义(P>0.05)(表3)。
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表
 

3 儿童甲流合并肺炎支原体感染临床特征分析

Table
 

3 Analysis
 

of
 

clinical
 

characteristics
 

of
 

mycoplasma
pneumoniae

 

infection
 

in
 

children
 

with
 

influenza
 

A

组别
Group

单纯甲流患儿
(n=90)
Children

 

with
 

pure
 

influenza
 

A

甲流合并肺炎支原体
感染(n=32)

Influenza
 

A
 

with
 

Mycoplasma
 

pneumoniae
 

infection

χ2 P

发病
年龄

6个月~ 20 3
1~岁 43 5
3~岁 17 8
≥6岁 10 16

25.452 0.000

临床
特征

发热 67 31 7.516 0.006
咳嗽 55 28 7.559 0.006

鼻塞流涕 32 15 1.277 0.258
肺炎 29 17 4.391 0.036
腹泻 14 10 3.680 0.055

实验室
检验

WBC升高 19 18 13.795 0.000
CRP升高 10 15 18.532 0.000

讨 论

甲型流感病毒作为呼吸道常见流感病毒之一,容
易发生变异,主要通过表面蛋白 HA和NA点突变引

起的抗原漂移和8基因节段重配引起抗原转移的方式

发生变异,疫苗保护效果低于25%,可引起人类流感

季节性大流行[6]。甲流病毒感染可发病与各个年龄

段,由于儿童免疫系统尚未发育完全,儿童发病率高于

其他人群,其感染甲流病毒后机体通过激活细胞因子

和趋化因子抑制病毒复制能力弱[7]。因此,儿童感染

甲流病毒后更容易合并下呼吸道、免疫、血液等系统疾

病,出现急性坏死性脑病、腹泻、肺炎、血流感染等[8]。
本次研究选择163例甲流合并其他病原体感染患

临床 资 料,其 中 合 并 细 菌 感 染 最 多,共 计 74 例

(45.40%)。合并其他细菌感染中,12.27%合并肺炎

链球菌感染,9.20%合并流感嗜血杆菌感染,7.36%合

并卡他莫拉菌感染,5.52%合并金黄色葡萄球菌感染。
合并其他病毒感染中,9.20%合并呼吸道合胞病毒感

染,7.36%合并乙型流感病毒感染,4.91%合并博卡病

毒感染。王亚坤等[9]研究发现,甲流与其他病毒共检

出中,最常见的是呼吸道合胞病毒,合并感染细菌主要

为肺炎链球菌、流感嗜血杆菌等。与本次研究结果一

致。腺病毒作为儿童急性呼吸道感染常见病原菌之

一,多发于6个月~5岁,研究发现,我国2009-2015年

间被诊断为重症腺病毒肺炎的儿童中53.9%为ADV-
7感染,ADV-7感染易引起更严重的腺病毒肺炎、中
毒性脑病、呼吸衰竭,是流感病毒之后引起冬春季儿童

重症肺炎的重要病原菌[10]。
甲流合并细菌感染患儿年龄主要分布于6个月~

1岁,与单纯甲流感染患儿发病年龄对比具有差异化。

87.84% 患 儿 出 现 发 热,77.03% 患 儿 出 现 咳 嗽,

51.35%患儿出现鼻塞流涕,45.95%患儿并发肺炎,

29.73%患儿发生腹泻,36.49%患儿白细胞计数升高,

31.08%患儿CRP升高,出现发热、咳嗽、鼻塞流涕、腹
泻、白细胞计数升高、CRP升高患儿占比高于单纯甲

流感染患儿,对比差异有统计学意义(P<0.05),并发

肺炎患儿占比对比差异无统计学意义(P>0.05)。甲

流合并其他病毒感染患儿年龄主要分布于3~6岁,与
单 纯 甲 流 感 染 患 儿 发 病 年 龄 对 比 具 有 差 异 化。

89.47%患 儿 出 现 发 热,73.68% 患 儿 出 现 咳 嗽,

56.14%患儿出现鼻塞流涕,45.61%患儿并发肺炎,

31.58%患儿发生腹泻,36.84%患儿白细胞计数升高,

15.79%患儿CRP升高,出现发热、鼻塞流涕、腹泻、白
细胞计数升高患儿占比高于单纯甲流感染患儿,对比

差异有统计学意义(P<0.05),发生咳嗽、肺炎、CRP
升高患儿占比对比差异无统计学意义(P>0.05)。甲

流合并肺炎支原体感染患儿年龄主要分布于>6岁,
与单纯 甲 流 感 染 患 儿 发 病 年 龄 对 比 具 有 差 异 化。

96.88%患 儿 出 现 发 热,87.50% 患 儿 出 现 咳 嗽,

46.88%患儿出现鼻塞流涕,53.13%患儿并发肺炎,

31.25%患儿发生腹泻,56.25%患儿白细胞计数升高,

46.88%患儿CRP升高,出现发热、咳嗽、肺炎、白细胞

计数升高、CRP升高患儿占比高于单纯甲流感染患

儿,对比差异有统计学意义(P<0.05),出现鼻塞流

涕、腹泻患儿占比对比差异无统计学意义(P>0.05)。
甲流病毒以婴幼儿多见,主要由于婴幼儿细胞免

疫功能相对低下,呼吸道上皮纤毛清除功能尚未完善,
常见临床症状主要为发热、咳嗽[11]。相关研究发现,
在2009年流感大流行期间,甲流流感病毒合并细菌感

染可导致高病死率,30%重症患者由继发细菌感染导

致[12]。有关文献报道,甲流患者白细胞计数多数正

常,儿童甲流感染初期白细胞计数多表现为正常,不同

年龄段白细胞计数正常值各有差异[13]。细菌感染主

要发生于细胞外,可为CRP提供附着点,因此合并感

染细菌患儿CRP水平明显升高,病毒感染多在细胞内

增殖,不能触发CRP大量生产,因此单纯病毒感染患

儿CRP水平多为正常或轻度升高[14-15]。肺炎支原体

是引发儿童社区获得性肺炎的主要病原菌之一,甲流

合并肺炎支原体感染患儿发热时间长、咳嗽程度严重,
以学龄前儿童及青少年发病率最高,严重可引发呼吸

衰歇、中毒性脑病等多种并发症。
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