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儿童肺炎及肺炎链球菌

首都医科大学附属北京儿童医院

杨永弘
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2000-03年5岁以下儿童主要死亡原因估计

（ WHO）

新生儿死亡,

37

肺炎,  19

腹泻,  17
疟疾,  8

麻疹,  4

伤害,  3

HI V/ AI DS,  3

其它,  10

早产 28

败血症肺炎 26

缺氧 23

先天缺陷 8

破伤风 7
腹泻 3
其它 7

新生儿死亡原因

Adapted from Lancet 2005; 365: 1147ï52，

肺炎-被遗忘的儿童杀手

每年导致200万儿童死亡



Source:  WHO 2005 World Health Report

肺炎是 1月～5 岁儿童感染性疾病死亡的主要原因
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肺炎ð中国儿童疾病中的“五个一”

Â在门诊重症患儿中 第一位

Â在重症呼吸疾病中 第一位

Â在住院所占床位中 第一位

Â在危重患儿中 第一位

Â在死亡病种中 第一位

袁壮. 儿童社区获得性肺炎的概念及临床意义. 中国实用儿科杂志. 2003;18(9):517-8 
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肺炎ð中国5岁以下儿童的首位死因

王艳萍 等. 1996至2000年全国5岁以下儿童死亡监测主要结果分析. 

中华预防医学杂志. 2005;39(4):260-264
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Â肺炎病因(中国的资料有限）

Â 细菌：肺炎球菌，Hib， SA

Â 病毒：麻疹，腺病毒，RSV等

Â 其它：支原体、衣原体，真菌等

Â影响肺炎发病因素
Â 环境因素

Â 营养不良

Â 居住拥挤

Â 并存其它疾病

儿童肺炎发病因素

UNICEF/WHO, Pneumonia: The forgotten killer of children, 2006



肺炎链球菌引起的疾病

非侵袭性疾病

­ 鼻窦炎 (窦隙)

­ 中耳炎 (中耳)

­ 肺炎 (肺)

侵袭性疾病

­ 菌血症 (血液)

­ 脑膜炎 (中枢神经系统)

­ 心内膜炎(心脏)

­ 腹膜炎 (体腔)

­ 脓毒性关节炎 (骨骼与关节)

­ 其他 (阑尾炎, 输卵管炎,

软组织感染)

肺炎链球菌感染

CAP最重要病原菌



The burden of S.pneumoniae disease in adults 

and children in the USA 
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我国肺炎链球菌疾病的过去、现在和将来
(姚开虎，杨永弘. Vaccine 2008; 26:4425-33)

Yao KH, Yang YH. Vaccine. 2008,26(35):4425-4433



每 100,000人口，发病率*

国家 所有的IPD SP 脑膜炎 肺炎 SP 菌血症

<23 月 <5岁

中国 ?? 5.1 1.5

香港 19.3 (<2 岁)

16.3 (<5岁)

1 100 (<5岁) 20 (<5岁)

日本 61.4 (<2岁)

35.5 (<5岁)

1.3-3.2 79.1 (<2岁)

63.4 (<5岁）

韩国 3.4 2.1

台湾 1.26 (<5岁)

泰国 33 (<5岁) 3

越南 37
*多种来源

亚太地区数据
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来自10个欧洲国家26篇研究资料显示5,961
例CAP病原分布情况

肺炎链球菌

肺炎衣原体

呼吸道病毒

肺炎支原体

军团菌

流感嗜血杆菌

G- 肠杆菌

鹦鹉热衣原体

考斯克斯体

金葡菌

黏膜炎莫拉氏菌

其他

Woodhead M. Chest 1998;183S-187S
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肺炎链球菌－CAP首位致病因素
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肺炎链球菌

B型流感嗜血杆菌

金黄色葡萄球菌

其他

肺炎链球菌－儿童肺炎的首位病因

9个欠发达国家1069例儿童肺炎病例病原学调查（肺穿刺培养）

总培养阳性数（%）： 653 /1069（ 61.09)

注: 1069个患者样本, 培养阳性653例 (阳性率61.09%)

.

(引自:Frank Shann, Clinical Infectious Diseases, 1995,21:S218-25)



102 例急性下呼吸道感染 血清学研究(BCH)

ü1997～1998

ü细菌培养，检测抗原和抗体

ü北京儿童医院

Wang YJ, Yang YH, et al. Pediatr Infect Dis J.  2001
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北京儿童医院肺炎和其他ALRI发病和病死情况

Yang YH, et al. Pediatr Infect Dis J, 2001;20:52-8
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PCR+         DNA blot+           ISPCR+          any methods＋

1950s-1960s

(116 cases)

1982-2002

(86 cases) 

6/116            65/116                 64/116               70/116

(5.2%)          (56.0%)                (55.2%)            (60.3%)

1/86              42/86                   42/86                 46/86

(1.2%)          (48.8%)                (48.8%)            (53.5%)

total

(202 cases) 

7/202            107/202              106/202             116/202

(3.5%)           (53.0%)             (52.5%)      (57.4%)

死于肺炎患儿的肺标本中SP占有重要地位

Hu HL, Yang YH, et al. Eur J Microb Iinfect Dis 2009
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至少有1/2肺炎死亡患儿死于肺炎球菌感染

Hu H, Yang YH, et al. Eur J Clin Microbiol Infect Dis, 2009,28(9):1129-1132

n=172 n=30

结论：肺炎链球菌是儿童肺炎的最重要的死亡原因

年龄和年代不同，所占比例一样



Â 美国, 细菌性脑膜炎

肺炎链球菌引起的占 13 % ~ 19 % 

Â 1 / 4 的肺炎球菌脑膜炎也同时有肺炎

Â 病死率约 30 %,  老年人高达 80 % 

Â 神经系统后遗症常见 (达40%以上）

USCDC Pink Book

肺炎球菌性疾病－脑膜炎



肺炎链球菌－脑膜炎病死率很高

各年龄组肺炎球菌性脑膜炎病例数 / 100,000人(1988-1997)

西弗吉尼亚

0-4 5-9 10-14 15-19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 ²80

4.5 2.0 0 0 0 0 2 1.2 3.1 2.7 3.6

年发病率为1.2～3.6/100,000（幼儿和老年人发病率较高）

Stanek RJ, Mufson MA. A 20-year epidemiological study of pneumococcal meningitis. Clin Infect Dis. 

1999 Jun;28(6):1265

年龄

发病率

14岁以下儿童中, 病死率为11.8 %



北京儿童医院细菌性脑膜炎发病及病死情况
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S.p meningitis

WHO project: BCH and Hefei city 

ü1990－92 ，3 years,    prospective

üIncidence (< 5y):  1.5/100000

üProportion of S.p: 8% (Hefei) and 14% (BCH)

Yao KH, Yang YH. Vaccine. 2008,26(35):4425-4433 

IVI project：Nanning city, 2000-02, U5 children. 

The incidence of pneumococcal meningitis in U5 

children was 1.30/100,000. 
Yao KH, Yang YH. Vaccine. 2008,26(35):4425-4433

Lin M, Dong BQ,et al. Chin J Prev Med 2004;30(6):30ï3
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S.pneumoniae detection rates for 18 studies of pediatric pyogenic 

meningitis in hinterland of China, 1970ï2005 

Proportions of pneumococcal meningitis 

were 10%-30% 

Yao KH, Yang YH. Vaccine. 2008,26(35):4425-4433



Bacteriemia and death rates

国家 Children Adults

病例数（人） 病死率（％） 病例数（人） 病死率（％）

UK 36 11 286 31

USA 15 7 47 26

USA 45 4 56 32

UK 24 13 87 40

CANADA 221 3 316 20

China: not data available
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Â 至少有 90个血清型

每个血清型的荚膜多糖化学构成都各不相同

每个血清型都可刺激产生不同的抗体

Â 多数儿童疾病是由少数几个血清型引起

严重疾病中2/3由8-10个血清型引起—疫苗制备、应用依据

1. Fedson DS, Musher D. In: Plotkin A, Orenstein WA editors. Vaccines. 4th ed. Philadelphia, USA: WB Saunders Company; 2004. p. 529-88

2. Salisbury DM, Begg NT. Pneumococcal. In: Immunisation against infectious disease. London, UK: HMSO; 1996. p. 167-72

肺炎链球菌致病血清型



Proportionate and cumulative serotype distribution of IPD isolates 

among Chinese children, 2006ï2008 (n=171) 

60.3% 66.7%

87.8% 

Xie L, Yao KH, Yang YH, et al. CID 2010:50 (1 March) :741-44
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Serotypes distribution: 338 S.pneumoniae Non-IPD strains, five cities, 06-08

5. 3
10. 5

10. 1

13. 9

55. 6

4. 7

19F 19A 23F 6B ot her NT

7－valent vaccine 

76.3％

Other: serotype 3, 4, 5, 10A, 11A, 14, 15B and 33F.

23－valent vaccine 

93.5％

Yao KH, Yang YH, et al. Vaccine, 29 (2011) 2296ï2301.



青霉素发现 第一例青霉素耐药报告

肺炎球菌耐药时间线

年

美国第一例

耐药菌株发现

Ą 4 年 ă

红霉素发现 第一例红霉素耐药报导

ă-------15 年 ----------Ą

ă------------ 24 年 ---------------------Ą

环丙沙星上市



Asia-Pacific region has some of the highest 

rates of resistance

SENTRY Antimicrobial Surveillance Program, 1997-1999

Hoban DJ, Doern GV, et al.  CID 2001; 32 (Supple 2): S81-93.
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肺炎链球菌耐药率变化
（中美比较）

1.Li J, et al. Chin J Pediatr , 1999,37(7):408-411

2.Yao KH, et al. Natl Med J China ，2005, 85(28): 1957-1961 

3. Yu S, et al. Eur J of Clin Microbiol Infect Dis, 2008, (in press). 

4. Yao KH, et al. Data on file.
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美国青霉素耐药肺炎链球菌明显增加

CDC USA Surveillance data 

中国青霉素耐药肺炎链球菌增加更迅速
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抗生素使用与细菌耐药关系

ɓ-lactam usage and resistance of PNC & HI

2000～05, BCH
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Yu SJ, et al. Eur J of Clin Microbiol Infect Dis. 2008, 27(8): 649-55
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üMethods: WHO/ATC/DDD, DU90% to do survey of antibiotic use

üWe found Antibiotic utilization in childrenôs hospitals in China:

① High DDD level；② More kinds of drug；

③ More broad spectrumAb；④High injection Ab；

üAfter intervention （2004），DDDs、DU90% had reduced，but still 

2-8 times higher then Russia and Croatia

.

我国5家儿童医院抗生素使用的研究



31

2005 and 2006,  reduced 42.7%，from 2002 to 2006, there were 29.7、18.9  16.4、12.6  

and15.4 DDD/100 patient.day

Zhang WS, et al. Eur J Clin Pharm 2008; 64(8): 821-828

抗生素使用的量大
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抗生素使用的品种多

2006

strength

DU90% = 16-20 drugs,

much higher then other countries.



肺炎球菌：耐药的结果

Â 药性的感染经常是致命的

Â 长

1. 扩散到人群机会增大

2. 疗费用增高

Â 疗仅有少数新药可选；

Â 预防为主：

上医治未病，中医治欲病，下医治已病
－－《黄帝内经》
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肺炎链球菌疫苗

pneumococcal vaccines

Â PPV  Polisaccharide vaccine, for adults

PPV 23- 1, 2, 3, 4, 5, 6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 

17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F and 33F

Â PCV Conjugate vaccines, for children

1. PCV7- 4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, and 23F

2. PCV10- + 1, 5, and 7F

3. PCV13- + 3, 6A, and 19A

Â PCV in China

1. PCV7 in 2008, PCV10/13 will be

2. Local products: Lanzhou and Chendu



35

Publication of our group

1. Yao KH, et al. Vaccine 2011; 29: 2296-2301
2. Yao KH, et al. J Clin Microbiol. 2010; 48(8)：3046.

3. Xue L, et al. CID 2010; 50 (1 March) :741-44,
4. Hu HL, et al. EJCMID 2009; 28(9):1129.
5. Hu HL, et al. J Med Microbiol, 2008; 57: 1282-1287
6. Yao KH,Yang YH. Vaccine, 2008;  26 (35):4425ï4433.
7. Wang YJ, et al.. CMI. 2008;14(2)155-160
8. Wang YJ, et al. Pediatr Pulmonol 2008;14 (2):155-159 
9. Yu SJ, et al. EJCMID 2008, 27(8): 649-655
10. Hu HL, et al. Pediatr Infect Dis J 2008 (10): 942-944; 
11. Shen XZ, et al.. Microb Drug Resist. 2008; 14(2): 155-161. 
12. Yao K, et al. J Int Med Res, 2007,35:253-267
13. Shen XZ, et al. Chin Med J, 2003,116(9):1304-1307 
14. Wang YJ, et al. Pediatr Infect Dis J, 2002,21(4):271-277
15. Dowell SF, Yang YH,et al. Clin Infect Dis, 2001,32:824-825  
16. Yang YH, et al. Pediatr Infect Dis J, 2001,20(1):52-58 
17. Levine OS, Yang YH, et al. Emerg Infect Dis, 2000,6(2):165-170 



Colleagues and friens：
Xuzhuang Shen

Sangjie Yu

Kaihu Yao

Q Lu and LB Wang, Shanghai

L Deng, Guangzhou

YJ Zhen, Shenzhen

YX Xiang, Shenyang

CC Li, Wenzhou

Orin Levine, JH, USA

Scott Dowel, CDC, USA

Cynthia Whitney, CDC, USA

Heikki Peltola, Finland

Thanks


