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·专题·原发性膀胱输尿管反流·

原发性膀胱输尿管反流在 ２ 月龄以下婴儿发热性
尿路感染人群中的临床特点

姜大朋　 王　 琪　 史政洲　 孙　 杰

【摘要】 　 目的　 对原发性膀胱输尿管反流（ｖｅｓｉｃｏｕｒｅｔｅｒａｌ ｒｅｆｌｕｘ，ＶＵＲ）在 ２ 月龄以下婴儿发热性泌
尿道感染（ｕｒｉｎａｒｙ ｔｒａｃｔ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ＵＴＩ）人群中的发病特点进行分析，进一步探讨对于这部分患儿行排尿
性膀胱尿道造影（ｖｏｉｄｉｎｇ ｃｙｓｔｏｕｒｅｔｈｒｏｇｒａｐｈｙ，ＶＣＵＧ）检查的必要性。 　 方法　 回顾性收集 ２０１３ 年 １２ 月
至 ２０１８ 年 １２ 月由上海交通大学医学院附属上海儿童医学中心收治的 ２ 月龄以下发热性 ＵＴＩ婴儿的临
床资料。 总结病例的临床特点，为其临床诊治提供理论基础。 　 结果　 本研究共纳入 ２ 月龄以下的发
热性 ＵＴＩ婴儿 ７２ 例。 ＵＴＩ最常见的致病菌是大肠埃希氏菌。 有 ２８（３８． ９％ ）例患儿泌尿系统超声提示
异常，但仅 ３ 例表现为输尿管扩张。 最常见的超声异常为轻中度肾积水。 共有 ３８ 例患儿接受了 ＶＣＵＧ
的检查，有 １０ 例确诊为原发性 ＶＵＲ。 大肠埃希氏菌、屎肠球菌及肺炎克雷伯菌感染的患儿中 ＶＵＲ的检
出率分别为 ５． ６％ 、３７％及 ４２． ９％ ，大肠埃希氏菌与非大肠埃希氏菌感染致 ＵＴＩ 病例中 ＶＵＲ 的检出率
差异有统计学意义（Ｐ ＝ ０． ０３）。 单次 ＵＴＩ和多次 ＵＴＩ发作患儿中 ＶＣＵＧ 检出 ＶＵＲ 率分别为 １４． ３％及
２９． ０％ ，差别无统计学意义（Ｐ ＝ ０． ６５０）。 　 结论　 ２ 月龄以下的发热性 ＵＴＩ 患儿中 ＶＣＵＧ 检查的阳性
率较低，在初次 ＵＴＩ发作日龄偏小（ ＜ １ 个月）的患儿及超声提示严重泌尿系统异常的病例中行 ＶＣＵＧ
检查的临床意义较大。 对于非大肠埃希氏菌引起的 ２ 月龄以下婴儿发热性 ＵＴＩ，在选择是否行 ＶＣＵＧ
检查时应更加积极。
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　 　 尿路感染（ｕｒｉｎａｒｙ ｔｒａｃｔ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ＵＴＩ）是婴幼儿
时期常见的感染性疾病之一，男童及女童 ＵＴＩ 的发
病率分别为 １． ６％和 ７． ８％ ［１］ 。 婴幼儿期 ＵＴＩ 通常
被认为与泌尿系统发育畸形有关，尤其是膀胱输尿

管反流（ ｖｅｓｉｃｏｕｒｅｔｅｒａｌ ｒｅｆｌｕｘ，ＶＵＲ）［２］ 。 有研究报
道，儿童期首次发作 ＵＴＩ 的患儿中有 ２５％～ ４０％被
确诊为 ＶＵＲ，新生儿期 ＵＴＩ 人群中 ＶＵＲ 的发生率
甚至高达 ３０％ ～ ５０％ ［３］ 。 排尿性膀胱尿道造影

（ｖｏｉｄｉｎｇ ｃｙｓｔｏｕｒｅｔｈｒｏｇｒａｐｈｙ，ＶＣＵＧ）是诊断 ＶＵＲ 的
首选方法。 尽管其应用广泛且操作简单，但该操作

的辐射负荷及侵入性是不容忽视的［４］ 。 ２０１６ 年美
国儿科学会提出：在 ２ ～ ２４ 个月的发热性 ＵＴＩ 婴幼
儿中，只有超声提示泌尿系统结构严重异常的患儿

才需行 ＶＣＵＧ 检查［５］ 。 虽然亦有新生儿领域研究

人员提出： ＵＴＩ 患儿应常规进行泌尿系统超声检
查，但不提倡 ＶＣＵＧ 作为常规使用的 ＶＵＲ 筛查方
案［６］ 。 但对于 ２ 个月以内的婴幼儿 ＵＴＩ的诊治流程
尚未取得一致意见，从而导致 ＶＵＲ病例在这部分儿
童中的发病情况及其临床特点讨论较少，且缺乏临

床数据支持。

有研究指出：泌尿系统超声对于筛查小婴幼儿

ＵＴＩ病例中的 ＶＵＲ 患儿敏感性不高［７］ 。 亦有研究

发现：ＵＴＩ儿童超声检查常常发现有肾盂扩张，但其
与 ＶＵＲ的关联性不高，而且 ＶＵＲ 患儿在新生儿期
的影像学检查有相当一部分病例并无阳性发现［８］ 。

根据既往文献，关于 ２ 月龄以下婴儿发热性 ＵＴＩ 病
例中 ＶＵＲ发病的临床特点讨论较少，临床医生缺乏
相关认识，各医疗中心对该类患儿的诊治多依靠个

人经验和体会，缺乏统一规范的流程。 鉴于此，本

研究回顾性分析了上海交通大学医学院附属上海

儿童医学中心 ２０１３ 年 １２ 月至 ２０１８ 年 １２ 月收治的
２ 月龄以下发热性 ＵＴＩ 患儿的病例资料，探讨 ＶＵＲ
在这一群体中的发病情况及其临床与影像学特点，

现报告如下。

材料与方法

一、临床资料

收集 ２０１３ 年 １２ 月至 ２０１８ 年 １２ 月上海交通大

学医学院附属上海儿童医学中心收治的发热性 ＵＴＩ
患儿作为研究对象，其纳入标准：年龄在 ２ 月龄以
下；ＵＴＩ发作期体温≥３８℃；尿细菌培养结果证据明
确；临床、实验室及影像学资料完整者。 排除标准：

影像学检查提示重复集合系统、输尿管异位开口、

输尿管膨出、马蹄肾、神经源膀胱及后尿道瓣膜等

继发输尿管反流者；包皮环切以外的泌尿道手术病

史者。 收集所有患儿临床特征，如月龄、性别、ＵＴＩ
次数、既往病史、影像学检查结果、血液及尿液检测

结果及治疗结局等。 所有数据由经过培训的临床

研究人员收集。

所有患儿接受了泌尿系统超声检查，其中部分

患儿表现为复发性发热性 ＵＴＩ的患儿或超声检查提
示输尿管扩张者接受了 ＶＣＵＧ检查。

二、统计学处理

采用 ＳＰＳＳ １９． ０ 统计软件对数据进行整理与分
析，计量资料采用均数 ±标准差（ｘ ± ｓ）表示，两组
间比较采用独立样本 ｔ检验。 计数资料采用百分比
描述，两组间比较采用 χ２ 检验或 Ｆｉｓｈｅｒ 精确概率
法。 以 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异有统计学意义。

结　 果

一、基本情况

本研究共纳入符合标准且资料完整的发热性

ＵＴＩ患儿 ７２ 例，其中早产儿 ６ 例，占 ８． ３％ ；男童 ４７
例，占 ６５． ３％ 。 ４１ 例患儿为首次 ＵＴＩ 发作，２ 次以
上 ＵＴＩ发作者 ３１ 例；合并有其他系统器官畸形者
１１ 例，占 １５． ２８％ ；男童病例中无包皮环切者。 超声
及 ＶＣＵＧ检查的结果见图 １。 本组 ７２ 例患儿均接受
泌尿系统超声检查，其中超声结果异常者 ２８ 例
（３８． ９％ ），超声结果未见异常者 ４４ 例（６１． １％ ）。 ２８
例泌尿系统超声异常的病例中产前发现异常者 ８ 例
（２８． ６％ ）。 ２８ 例超声表现异常者中 ２３ 例（８２． １％ ）
为轻中度肾积水及肾盂扩张，仅 ３ 例（１０． ７％ ）表现
为输尿管扩张。 ３８ 例患儿（２８ 例超声结果异常者
与 １０ 例超声结果未见异常者）接受了 ＶＣＵＧ检查，
共发现 １０ 例原发性 ＶＵＲ 患儿（６ 例超声结果异常
者和 ４ 例超声结果未见异常者。 １０ 例原发性 ＶＵＲ
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患儿中，其中反流Ⅴ级者 ２ 例，Ⅱ ～Ⅲ级返流反流者
８ 例。 ７ 例复发性 ＵＴＩ 病例不合并超声异常者中仅
有 １ 例提示为 ＶＵＲ；超声提示泌尿系统异常而表现
为单次 ＵＴＩ的病例中 ＶＵＲ病例仅有 ２ 例，其中还包
括 １ 例重复输尿管伴返流反流。 本组病例中 ２ 例Ⅴ
级 ＶＵＲ患儿因正规抗生素预防基础上仍有难治性
ＵＴＩ发作及肾脏新发瘢痕行输尿管再植，其他患儿
经连续抗生素预防治疗 ＵＴＩ得以控制。 本组中有 １
例患儿因 ２ 个月内仅有 １ 次 ＵＴＩ发作且超声检查未
发现异常，未行 ＶＣＵＧ检查，后期 １０ 个月时 ＵＴＩ 再
次发作经 ＶＣＵＧ证实为 ＶＵＲ（本例不包含在本组 ３１
例 ２ 次发热性 ＵＴＩ患者中）。 本组共诊断 ＶＵＲ病例
１０ 例，见表 １。 不同日龄 ＵＴＩ患儿中 ＶＵＲ检出的例
数见图 ２。

二、病原学特点、影像学特征及治疗结局

本组患儿 ＵＴＩ中最常见的致病菌为大肠埃希氏
菌，其次为屎肠球菌及肺炎克雷伯菌，２７． ８％ （２０ ／
７２）的病例为混合细菌感染。 大肠埃希氏菌、屎肠
球菌及肺炎克雷伯菌感染的患儿中 ＶＵＲ 的检出率
分别为 ５． ６％ 、３７％和 ４２． ９％ ，大肠埃希氏菌与非大
肠埃希氏菌感染致 ＵＴＩ 病例中 ＶＵＲ 的检出率差异
有统计学意义（Ｐ ＝ ０． ０３）。 １０ 例 ＶＵＲ 病例中表现
为 ２ 次以上发热性 ＵＴＩ 者占 ６０％ 。 单次 ＵＴＩ 和多
次 ＵＴＩ发作患儿中行 ＶＣＵＧ 检查发现 ＶＵＲ 的比例

分别为 １４． ３％和 ２９． ０％ ，差别无统计学意义（Ｐ ＝
０． ６５０），见表 ２。

图 １　 发热性 ＵＴＩ患儿超声及 ＶＣＵＧ检查结果
Ｆｉｇ． １　 Ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ ａｎｄ ＶＣＵＧ ｉｎ ｆＵＴＩ

图 ２　 不同日龄 ＵＴＩ患儿中检出 ＶＵＲ的例数
Ｆｉｇ．２　 Ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ＶＵＲ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗｉｔｈ ＵＴＩ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｄａｙ ａｇｅｓ

表 １　 ＶＵＲ病例的临床特点
Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ＶＵＲ ｃａｓｅｓ

组别
性别［ｎ（％ ）］

男 女

首次 ＵＴＩ年龄
［（ｘ ± ｓ），ｄ］

出生体重

［（ｘ ± ｓ），ｇ］
ＵＴＩ发作 ２ 次以上者

［ｎ（％ ）］
超声提示输尿管扩张者

［ｎ（％ ）］

ＶＵＲ ７（２８． ０） ３（２３． １） ２６． ４ ± ４ ３ ０２１ ± ４３７ ６ （６０． ０） ２ （２０． ０）

非 ＶＵＲ １８（７２． ０） １０（７６． ９） ３４． ２ ± ３． ６ ３ ０９４ ± ４１１ ８ （２８． ６） １ （３． ６）

χ２ ／ ｔ值 － － １． ４３６ ０． ４７４ ３． １２８ ２． ７３５

Ｐ值 － － ＜ ０． ００１ ０． ４６７ ０． ０７７ ０． ０９８

表 ２　 不同致病菌及不同发热次数 ＵＴＩ病例中 ＶＵＲ检出率的比较［ｎ（％ ）］
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＶＵＲ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｒａｔｅｓ ｉｎ ＵＴＩ ｃａｓｅｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐａｔｈｏｇｅｎｉｃ ｂａｃｔｅｒｉａ ａｎｄ ｆｅｖｅｒ ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ［ｎ（％ ）］
分组 例数 ＶＣＵＧ例数 检出 ＶＵＲ 未检出 ＶＵＲ χ２ 值 Ｐ值

单次 ＵＴＩ ４１ ７ １（１４． ３） ６（８５． ７）

多次 ＵＴＩ ３１ ３１ ９（２９． ０） ２２（７１． ０）
－ ０． ６５０

大肠埃希氏菌 ２３ １８ １（５． ６） 　 １７（９４． ４）

非大肠埃希氏菌 ２９ １５ ６（４０． ０） ９（６０． ０）
－ ０． ０３０

讨　 论

由于泌尿系统局部防御机制不成熟及新生儿

期泌尿系统周围细菌容易定植使得小婴幼儿更容

易患上 ＵＴＩ。 婴幼儿 ＵＴＩ的发生与泌尿系统结构异
常有明显的关系，其导致的肾实质瘢痕及终末期肾

病引起了大家的关注［９］ 。 美国儿科学会发布了儿

童 ＵＴＩ 及 ＶＵＲ 患儿的诊断处理流程。 该指南针对
于 ２ ～ ２４ 个月的发热性 ＵＴＩ儿童何时选择以及选择
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哪种影像学检查给出了明确建议［５，１０］ 。 学者们认为

上述处理流程在临床工作中比较实用，并对这部分

人群中 ＶＵＲ病例特征进行了分析总结［１１］ 。 但对于

２ 个月以下的发热性 ＵＴＩ群体并没有给出确切的指
导意见，故对这类患儿中 ＶＵＲ发生的特点及规律值
得探索，这也是本文的切入点。

有研究发现在新生儿 ＵＴＩ 人群中，男童发生
ＶＵＲ的比例是女童的 ６ 倍，而这部分人群中 ＶＵＲ
的发生男女比例是相当的［３］ 。 本组病例发现男女

ＵＴＩ患儿中 ＶＵＲ 的检出率分别为 ２８％ （７ ／ ２５） 和
２３． １％ （３ ／ １３），这一结果与新生儿 ＵＴＩ 人群中的检
出率是一致的。 但本组病例中 ＶＵＲ 的发生率明显
低于以往研究报道的儿童期 ＵＴＩ 人群中 ＶＵＲ 的发
生率，其原因可能是本组病例中有一部分患儿超声

未提示异常且为初次 ＵＴＩ 发作而未行 ＶＣＵＧ 检查，
这样会使一部分低级别 ＶＵＲ 被漏诊。 Ｂａｕｅｒ 等［１２］

研究发现早产儿 ＵＴＩ 病例中体重低于 １ ０００ ｇ 者其
ＶＵＲ的发生率低于体重偏高者。 本组病例中并未
见 ＶＵＲ病例与其他患儿体重有明显差异。

超声检查可以良好地显示整个泌尿系统解剖

结构，具有成本低、无创性及无辐射等特点，使其成

为初步筛查婴幼儿 ＵＴＩ患儿泌尿系统解剖结构的理
想工具。 然而，随着产前超声的广泛应用，ＵＴＩ 后发
现超声异常的可能性降低了，本组病例中产前超声

提示异常者接近 １ ／ ３。 本组病例中 ３８． ９％患儿泌尿
系统超声检查有异常表现，但表现为泌尿系统严重

异常者（根据文献，ＳＦＵ３ ～ ４ 级肾积水及肾脏输尿
管解剖结构异常者定义为泌尿系统严重异常［６］ ）却

较为少见，超声提示肾输尿管扩张的病例仅有 ３ 例。
一项针对 ６９９ 名儿童的大样本研究表明，肾发育不
良、间歇性肾盂扩张和输尿管扩张积水是预测高级

别 ＶＵＲ 最可靠的线索，这使得部分学者认为，对于
出现上述超声表现的患儿才应进行 ＶＣＵＧ 检查，这
样可以大大减少不必要的 ＶＣＵＧ 检查［１３］ 。 但是因

超声检查具有无创、操作便捷等优势，常被用于 ＵＴＩ
患儿的常规检查项目，但其对 ＶＵＲ诊断的敏感性及
特异性却存在不足［８］ 。 本组 １０ 例 ＶＵＲ 患儿中有 ４
例患儿超声检查结果正常，且这 １０ 例患儿中仅有 ２
例表现为Ⅴ级反流，其余均为Ⅰ ～ Ⅱ级低级别反
流。 既往研究亦提示单次发生 ＵＴＩ的小婴幼儿超声
结果与 ＶＣＵＧ 结果没有显著的关联性，且低级别
ＶＵＲ患儿形成肾脏瘢痕的危险性极低，即使这部分
患儿漏诊亦不会引起严重不良结局。 所以对单次

发生 ＵＴＩ的小婴幼儿不推荐常规行 ＶＣＵＧ 检查来

排除 ＶＵＲ［１４］ 。 本组病例分析提示单次 ＵＴＩ 和多次
ＵＴＩ发作患儿中 ＶＵＲ检出率并无统计学差异，故对
于 ＵＴＩ是否为单次或多次发作来决定行 ＶＣＵＧ 检
查的观点值得商榷。

尽管大肠埃希氏菌是儿童 ＵＴＩ 最常见的致病
菌，但在婴幼儿 ＵＴＩ病例中非大肠埃希氏菌感染合
并高级别 ＶＵＲ的危险度是大肠埃希氏菌感染病例
的 ３． ４ 倍［１５］ 。 此外，有研究发现 ＶＵＲ 在克雷伯氏
菌引起的 ＵＴＩ新生儿中的发病比率高达 ４３％ ，而大
肠埃希氏菌引起 ＵＴＩ 中的 ＶＵＲ 发生率仅为
１１％ ［３］ 。 另有研究提示，非大肠埃希氏菌感染的

ＵＴＩ患儿发生各级别 ＶＵＲ 的危险性是大肠埃希氏
菌所致 ＵＴＩ病例的 １０ 倍以上［１６］ 。 本组病例与上述

文献报道的结果是类似的，本组患儿 ＵＴＩ 致病菌以
大肠埃希氏菌为主，其次为屎肠球菌及肺炎克雷伯

菌，其中肺炎克雷伯菌感染的患儿中检出 ＶＵＲ的比
率高达 ４２． ９％ 。 这一现象值得临床医师关注，对于
非大肠埃希氏菌引起的 ２ 个月以下婴儿发热性
ＵＴＩ，在选择是否行 ＶＣＵＧ检查时应更积极些。

本研究的局限性在于其作为一项回顾性分析

且样本量较小，较难得出可靠的统计学结论；产前

超声检查的质量亦无法保证，排尿功能障碍的信息

未评估；肾静态核素扫描的使用因成本较高、持续

时间较长及辐射暴露等因素很难对每一例 ２ 月以下
ＵＴＩ患儿进行检查，致使本文无法对这类患儿的肾
静态核素扫描结果进行分析。 此外，由于 ＶＣＵＧ 并
未在所有患儿中使用，所以可能会导致评估 ＶＵＲ的
发病情况时被低估，尤其是低级别 ＶＵＲ 病例的
漏诊。

总之，本组病例提示，高级别 ＶＵＲ 在 ２ 个月以
下发热性 ＵＴＩ 患儿中发生率较低，ＶＣＵＧ 检查不推
荐作为常规检查项目，尤其在大肠埃希氏菌感染的

ＵＴＩ患儿中，ＶＵＲ 的发生率会更低。 对于泌尿系统
超声表现为严重或持续肾输尿管积水者及第一次

ＵＴＩ发作日龄较小的病例建议行 ＶＣＵＧ 检查，大样
本的前瞻性队列研究或多中心临床研究结论可以

为探讨 ＶＵＲ在 ２ 月以下发热性 ＵＴＩ 患儿中发病特
点提供更有力的证据支持。
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