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一、介紹

肺炎鏈球菌最早命名為Micrococcus pasteuri，因為會造成肺炎
所以也稱做Pneumococcus，另外在革蘭氏染色下呈現球狀且常成

對出現，故又稱肺炎鏈球菌，直到1974年發現此菌在培養時呈鏈

狀，最後才命名肺炎鏈球菌（Streptococcus pneumoniae）。此菌
是造成兒童及成人感染的最重要致病菌之一，會引起中耳炎、鼻

竇炎、肺炎、敗血症及腦膜炎等常見的感染症；尤其是嬰兒及老

年人更是好發的年齡層。在過去，根據美國的統計資料，每年的

發生率是每10萬人口有15∼30個病例，每年約有6,200名腦膜炎，

5萬名菌血症，50萬名肺炎及700萬的中耳炎病例。其中未開發國

家情況更嚴重，每年小於5歲的幼兒有14萬人因為肺炎鏈球菌引起

的腦膜炎，及120萬的呼吸道感染而造成死亡[1]。

二、微生物

肺炎鏈球菌是革蘭氏陽性細菌〈圖一〉，它在實驗室的特色

為：（1）在血液培養皿中呈現α溶血，（2）catalase測試為陰

性，（3）溶解於bile salt中，（4）對optochin具敏感性。外觀類

似半橢圓形，常成鏈出現，菌體外有一層透明的莢膜，目前已知
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有超過90種血清型；能造成兒科

病人感染的血清型主要有14、

6、18、19、23、4、9、7、1及

3等，不過這是國外的統計資料

[2]，在臺灣的調查中，由小兒

科侵襲性感染病人所分離的肺炎

鏈球菌，發現最常見的血清型為

14、6B、23F及19F等[3,4]。自

從七價結合型肺炎鏈球菌疫苗使用後，之前常見的血清型逐漸減

少，非疫苗所能涵蓋的血清型有增加。例如血清型19A[5]。根據

疾病管制局的報告，在2010年及2011年，血清型19A是5歲以下兒

童最常見造成侵襲性肺炎鏈球菌疾病的血清型。在2012年，19A

占5歲以下侵襲性肺炎鏈球菌約60%，正常兒童及成人的鼻咽腔，

肺炎鏈球菌的帶菌率因地區不同及年齡而有所差別，國外兒童的

帶菌率約為30∼50%，國內兒童的帶菌率則在20%左右，成人的

帶菌率則較兒童低[4,6]。

三、致病機轉

肺炎鏈球菌的自然傳染窩（natural reservoir）只有人類的鼻咽

部，從這兒它可以經由呼吸道飛沫的方式傳給別人。在大部分情況

下，肺炎鏈球菌被無症狀的攜帶在人體的上呼吸道；當被感染者在

某些特定情況下，如免疫功能有缺陷時或是先前病人有病毒感染上

呼吸道時，就比較容易發生疾病。好發季節是冬季及春季。

肺炎鏈球菌的莢膜（capsule）是最早被發現的致病因子。

莢膜是由重複的寡醣（repeating oligosaccharides）在細胞質內合

成後，被運送到細菌表面。這些多醣體與peptidoglycan及細胞壁

的多醣體（polysaccharide）共價結合在一起。莢膜的功用主要

圖一
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是抑制宿主白血球對肺炎鏈球菌的吞噬（phagocytosis）。其可

能的機制包括（1）宿主的吞噬細胞缺乏可以辨認莢膜的接受器

（receptor）。（2）出現電化學的力量（electrochemical forces）

阻止吞噬細胞的作用。（3）抗體或補體C3b無法有效帶領肺炎鏈

球菌讓吞噬細胞吞噬。不同血清型的肺炎鏈球菌會有不同的致病

力，主要是因為不同成分的莢膜活化補體的作用不同，誘發的抗

體反應也不同[7-9]。

在過去一直認為莢膜是肺炎鏈球菌致病力的唯一因子，曾經

有學者將肺炎鏈球菌血清型3的莢膜去除後，發現肺炎鏈球菌的致

死劑量由原來的2∼3CFU（colony-forming unit）升高到2∼3×107 

CFU [10]。此一實驗更加深人們認為莢膜是肺炎鏈球菌致病力的

唯一因子。隨著分子醫學的進步，人類發現莢膜並不是唯一的

致病因子。包括細胞壁（cell wall）, pneumococcal surface protein 

A （PspA）, hyaluronidase，pneumolysin, autolysin, pneumococcal 

surface antigen A（PsaA）, choline binding protein A（CbpA）, 及

neuraminidase都在肺炎鏈球菌的致病性上扮演重要角色。

肺炎鏈球菌引起的疾病中，以菌血症、腦膜炎的死亡率最

高。如果病人有先天性或後天免疫不全、鐮刀型貧血、腎病症候

群、脾切除或器官移植者均因為免疫功能有問題，會增加疾病的

嚴重性；另外有些疾病如糖尿病、先天性心臟病、慢性肺病變和

腎衰竭等也會增加得到較嚴重感染的可能性。有些病人如果有腦

脊髓液外漏，顱骨骨折，或接受神經外科手術，則有機會發生反

覆性腦膜炎。

肺炎鏈球菌的潛伏期因疾病而有所不同，最短的約1∼3天。

四、臨床表現

因為肺炎鏈球菌會引起各式各樣的臨床疾病，由非侵襲性的
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中耳炎、鼻竇炎到侵襲性疾病如肺炎、敗血性關節炎、敗血症、

腦膜炎等，但每一種病的臨床表現均不一樣，因此需視感染的部

位而定。

五、診斷

由身體所取得的化膿物質，須做革蘭氏染色及細菌培養，另

外只要是懷疑由肺炎鏈球菌所引起的侵入性感染，都要同時做血

液培養；並且依疾病的不同也可做腦脊髓液及肋膜積水的培養。

如果發燒的幼兒，白血球超過2萬以上也要懷疑是由肺炎鏈球菌引

起的菌血症，因為正常人的上呼吸道也會有肺炎鏈球菌的存在。

目前也可以用快速診斷法如latex agglutination，可使用腦脊髓液或

肋膜積水等偵測抗原的存在。此方法的最大用途是當採集標本前

已使用抗生素且無法培養出細菌時，仍可偵測抗原的存在而加以

診斷。另外還有偵測肺炎鏈球菌的抗原套組，可使用病人的尿液

做快速鑑定，大約15分鐘以內就可以有結果，且敏感性甚高。

六、治療

以前盤尼西林（penicillin）是治療肺炎鏈球菌的主要抗生

素，但是從1967年開始，全世界陸續由臨床檢體中分離出抗

penicillin肺炎鏈球菌，到了1990年代抗藥性情形愈來愈嚴重，

世界各地的抗藥性比較高的國家如韓國、匈牙利、西班牙、南

非等國比例約為50∼80%之間，最近臺灣地區所做的調查，包

括不同地區或全國性的結果顯示，臺灣的抗penicillin肺炎鏈球菌

的比例高達75∼90%，另外對巨環素（macrolide）的抗藥性也

高達90%，此外，對第二代及第三代頭芽孢素的抗藥性分別也

高達60%及25%[11-14]。這些抗藥性菌株絕大部份都是屬於多重

抗藥性。只要有肺炎鏈球菌從無菌部位（如腦脊髓液，血液，
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中耳液，胸水或關節液）被分離出來，就必需做oxacillin紙錠測

試，如果對oxacillin有抗藥性（≦19mm），就要做penicillin的最

低抑菌濃度測試，以決定是否具抗藥性。根據臨床暨實驗室標

準制定機構（Clinical and Laboratory Standards Institute, CLSI）

2008年的建議，就腦膜炎診治的標準（meningitis criteria）而言，

肺炎鏈球菌對penicillin的最低抑菌濃度（MIC）≦0.06ug/ml為

具感受性（susceptible），介於0.1到1.0ug/ml之間為中度抗藥性

（intermediate），≧2ug/ml為高度抗藥性（resistant）；就非腦膜

炎診治的標準（non-meningitis criteria）而言，penicillin的最低抑

菌濃度≦2ug/ml為具感受性，4ug/ml為中度抗藥性，≧8ug/ml為高

度抗藥性。而第三代頭芽孢素腦膜炎診治的標準，≦0.5ug/ml為

具感受性，1ug/ml為中度抗藥性，≧2ug/ml為高度抗藥性；非腦

膜炎診治的標準，≦1ug/ml為具感受性，2ug/ml為中度抗藥性，

≧4ug/ml為高度抗藥性。

針對肺炎鏈球菌不同部位感染的治療，其方法略有不同，詳

述如下：

（一）中耳炎：

目前雖然抗藥性增加，但中耳炎的治療仍然建議以

amoxicillin當做第一線藥物，因為amoxicillin以一般劑量（40∼

45mg/kg/day）經口服使用吸收力

佳，在局部的濃度仍然可以達到

2∼4μg/ml，因此目前建議可以

將劑量加倍至80∼90mg/kg/day使

用。如果屬於高抗藥菌株（MIC

＞2μg/ml）可考慮選用第二線口

服抗生素如amoxicillin/clauvlanic 

acid或cefuroxime[15]。 圖二



235

肺

炎

鏈

球

菌

結

核

病

與

卡

介

苗

A
型

肝

炎

與

疫

苗

B
型

肝

炎

與

疫

苗

Ｂ
型
以
外
的
病
毒
性
肝
炎

（二） 肺炎〈圖二〉或菌血症：
目前並沒有標準的治療

方法，但對敏感性及低抗藥

性菌株（MIC：0.1∼2μg/

ml）使用penicillin當做第一

線藥物，對於高抗藥性菌株

（＞2μg/ml）則可考慮使用

第三代頭芽孢素或vancomycin

治療[16]。

（三） 腦膜炎：〈圖三〉
在penici l l in抗藥性超過20%的地區，目前建議一開始治

療腦膜炎的經驗性抗生素為第三代頭芽孢素（cefotaxime或

ceftriaxone）加上vancomycin，之後再視抗生素敏感性結果，加以

調整。對第三代頭芽孢素產生抗藥性的菌株還可加上rifampin。年

齡大於2個月的幼兒及較大的孩童，除了使用抗生素治療外，可

在使用抗生素之前或同時，使用類固醇如dexamethasone 0.6mg/kg/

day分成4次，連續使用4天，或許可減輕神經性後遺症，但仍需大

規模研究結果，以證實其效用。

七、預後

肺炎鏈球菌引起的肺炎死亡率為10%，尤其是老年人或免疫

功能不全者的死亡率更高，至於有潛在性疾病，如癌症、糖尿

病、脾臟切除、器官移植、愛滋病患、發生菌血症，其死亡率更

可高達10∼30%，而發生腦膜炎的死亡率約為15%，較其他細菌

如流行性腦脊髓膜炎球菌或b型嗜血桿菌為高。存活者的神經性後

遺症則高達30∼40%[17]。

圖三
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八、預防

在住院期間，並不需要特別加以隔離。如有接觸到肺炎鏈球

菌的病人，不需使用預防性抗生素預防感染。

（一）主動免疫

肺炎鏈球菌疫苗目前最常用的疫苗有兩種，一種為多醣體

疫苗（Pneumococcal Polysaccharide Vaccine，簡稱PPV），目前

僅有23價上市；23價多醣體疫苗包含的血清型有1、2、3、4、

5、6B、7F、8、9N、9V、10A、11A、12F、14、15B、17F、

18C、19A、19F、20、22F、23F、與33F。另一種為結合型疫苗

（Pneumococcal Conjugate Vaccine，簡稱PCV），所謂結合型疫苗

就是將多醣體結合到一種蛋白，藉此達到有效刺激兒童產生良好

的抗體反應。市面上目前有13價疫苗與10價疫苗，13價疫苗包含

了1、3、4、5、6A、6B、7F、9V、14、18C、19A、19F、23F。

7價結合型疫苗（PCV7）包含7種血清型（4、6B、9V、14、

18C、19F、23F）。10價疫苗比7價多了1、5、7F。

1. 23價多醣體疫苗（PPV23）

它包含了85%到90%常造成肺炎鏈球菌感染的血清型。由於

它的safety與efficacy均不錯，所以被各國政府廣泛建議於老年人或

患有特殊疾病的病人上施打。23價多醣體疫苗只能使用在2歲以上

的兒童，建議使用情況如下：

（1） 大於2歲以上的小孩，如果有鐮刀型貧血、無脾症、腎病症

候群、慢性腎衰竭、免疫功能受到抑制、腦脊髓液外漏時均

需給予0.5ml的肺炎鏈球菌疫苗，由皮下或肌肉注射。

（2） 接受脾切除的病人，最好在手術的2星期前，注射肺炎鏈球

菌疫苗。接受化學治療的Hodgkin’s病人或器官移植病人在

給藥前2星期，最好也先注射肺炎鏈球菌疫苗。
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臺大研究發現23價疫苗接種於慢性阻塞性肺疾病的病人身

上，的確能有效使對抗肺炎鏈球菌的抗體上升 [18]。

2. 13價肺炎鏈球菌結合型疫苗（PCV13）

13價肺炎鏈球菌結合型疫苗（PCV13；Prevenar13®）則是

繼承自7價肺炎鏈球菌結合型疫苗（PCV7）的成功經驗，新一代

具有更廣泛涵蓋率的肺炎鏈球菌結合型疫苗。肺炎鏈球菌是導致

嬰幼兒及成年人罹患菌血症、腦膜炎、及肺炎主要病源菌，也

是造成鼻竇炎以及急性中耳炎最主要的原因。在PCV7成功上市

後，已經在許多國家都證實可以非常有效降低這些肺炎鏈球菌

疾病的發生率，然而臨床上仍有一些非疫苗血清型別（non-PCV 

serotypes），可能導致肺炎鏈球菌感染個案，尤其是血清型19A，

它的發生率在全球各地都有增加的趨勢[19,20]。PCV13所涵蓋的

血清型別，除了原先PCV7中的血清型4、6B、9V、14、18C、19F

及23F外，額外增加了血清型1、3、5、6A、7F及19A六種血清型

別。PCV13在2010年上市後，在美國及英國等地，陸續取代原先

兒童PCV7疫苗的接種時程，用以降低非PCV7血清型別肺炎鏈球

菌的疾病發生率。由英國健康預防中心Health Protection Agency 

（HPA）的全國統計顯示，PCV13疫苗證實對於兩歲以下施打過

一劑以上PCV13的嬰幼童，可有效降低額外六種血清型別侵襲性

個案的發生率[21]。而美國CDC Active Bacterial Core Surveillance 

System的資料同時也證實，PCV13可有效降低五歲以下PCV13相

關的血清型別IPD，尤其是血清型19A以及7F，同時也觀察到其

對18歲以上成年人產生間接保護（indirect protection） [22]。而

Pichichero MC等人的研究也證實，PCV13可有效降低非PCV7型別

所造成的兒童中耳炎病例[23]。在2011年，PCV13陸續在歐美等

地取得五十歲以上成人適應症，進一步用以預防成人肺炎及侵襲
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性肺炎鏈球菌疾病。PCV13的疫苗涵蓋率，可能會因為不同年齡

層及地區的肺炎鏈球菌盛行率而有變化。而根據臺灣地區2010年

侵襲肺炎鏈球菌疾病的通報統計資料來看，PCV13對五歲以下兒

童的涵蓋率為93.4%，相較於PCV7 & PCV10僅剩下46.4%的涵蓋

率。然而對65歲以上成年人，PCV13的涵蓋率則約為77%[24]。

3. 10價肺炎鏈球菌結合型疫苗

10價肺炎鏈球菌多醣體與嗜血桿菌蛋白質D結合型疫苗

（PHiD-CV），是基於7價疫苗的血清型外，另外加上1、5、7F三

個血清型，其中8個血清型結合到不分型嗜血桿菌（NTHi）的蛋

白質D上。臺灣核准適用年齡6週大到5歲，預防侵襲性肺炎鏈球

菌感染症與急性中耳炎。

在一項於捷克與斯洛伐克進行的大型隨機雙盲肺炎鏈球菌中

耳炎預防效果試驗中[25]，共有4,968名嬰兒依3、4、5與12-15個

月的疫苗接種時程接種了11價的試驗性疫苗（11Pn-PD），此疫

苗含有Synflorix®的10種血清型（以及預防效果未被證實的血清

型3），或是接種對照疫苗（A型肝炎疫苗）。此PHiD-CV疫苗

對首次發生疫苗血清型相關AOM的預防效果為52.6%（95% CI：

35.0；65.5）。對任一肺炎鏈球菌血清型所引發之AOM的預防效

果為51.5%（95% CI：36.8；62.9）。對嗜血桿菌所所引發之AOM

的預防效果為35.6%（95% CI：3.8；57.0）。在這項研究中，可

歸因於其他細菌性病原或非疫苗血清型之AOM的發生率並未出現

升高的現象。對所有臨床中耳炎（不考慮病因）的估計預防效果

為33.6% （95% CI：20.8；44.3）。此研究證實包含蛋白質D的載

體能提供額外的保護，預防由嗜血桿菌引起的急性中耳炎。

在一項於芬蘭進行的大型隨機雙盲臨床試驗中[26]，共有

47,369名小於19個月大的嬰兒，依不同組別接種了試驗疫苗10價
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肺炎鏈球菌疫苗Synflorix®，或是接種對照疫苗（A型肝炎疫苗或

B型肝炎疫苗），評估2+1與3+1時程對IPD預防的有效性。此10價

疫苗顯示針對10個疫苗血清型別引起之IPD的預防效果，於3+1的

時程觀察到為100%（95% CI：83；100）。於2+1的時程觀察到為

92% （95% CI：58；100）。另外針對不分型別所引起的IPD預防

效果為93%（95% CI：75；99）。證實在抗體不劣性標準外，於

實際臨床試驗展現此新一代疫苗對IPD的保護力。

（二）被動免疫

對先天性或後天性免疫功能不全的病人可以給予肌肉注射或

靜脈的免疫球蛋白，以預防肺炎鏈球菌引起的感染。

（三）預防性抗生素的使用

如有脾臟功能不全或無脾症時，也可建議每日使用penicillin 

V（小於5歲，每日2次，每次125mg；大於5歲則使用250mg），

直至成年期。

九、如何施打肺炎鏈球菌疫苗[27]
肺炎鏈球菌結合型疫苗建議幼兒於2、4、6個月大，及12到

15個月大時各施打一劑。最小施打年齡為6週大。低體重的早產兒

（very low birth weight, ≦1,500g）在實際年齡（chronologic age）

6到8週之間就可接受疫苗。採肌肉注射。在幼兒59個月大以前，

如未完成接種，可按表完成補接種（catch-up immunization）〈表

一〉。肺炎鏈球菌結合型疫苗可與其他幼兒常規疫苗同時施打於

不同身體部位。但須注意：

1.  國內目前10價肺炎鏈球菌結合型疫苗核准用於五歲以內之幼

兒，13價肺炎鏈球菌結合型疫苗則核准於未滿六歲之幼兒及

五十歲以上成人。
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2.  針對年齡介於24到59個月，感染肺炎鏈球菌疾病高危險群的兒

童：肺炎鏈球菌疫苗的施打建議如〈表二〉所示。

3.  針對五歲以上高危險群兒童，肺炎疫苗之免疫效果資料有限，

可按照年齡選擇施打一劑13價肺炎鏈球菌結合型疫苗，或23價

多醣體疫苗。如果兩種疫苗都選擇施打，應先施打一劑結合型

疫苗，間隔至少兩個月後，再施打23價多醣體疫苗。

十、 不同肺炎鏈球菌結合型疫苗如何轉換施打？
[28]
有關不同肺炎鏈球菌結合型疫苗之使用，原則上不建議轉換

施打。然面對疫苗之快速發展，並考量國內流行病學概況，「衛

生署傳染病防治諮詢會預防接種組（ACIP）」針對市面上不同肺

炎鏈球菌結合型疫苗之使用，目前建議如下：

1. 已接種PCV7，後續劑次可以PCV10或PCV13完成。

2. 已接種至少2劑同廠牌PCV，後續劑次可轉換他廠牌。

3. 以PCV7及／或PCV10完成接種者，至少再接種1 劑PCV13。
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表一、肺炎鏈球菌結合型疫苗於兒童的建議施打方式

年齡 接種肺炎鏈球菌疫苗史 建議施打方式1

2到6個月 零劑
打3劑，間隔2個月；第4劑於第12到
15個月時施打

一劑
打2劑，間隔2個月；第4劑於第12到
15個月時施打

二劑

打1劑，需距離最近一次肺炎鏈球菌
疫苗2個月後；第4劑於第12到15個月
時施打

7到11個月 零劑
打2劑；間隔2個月；在第12個月大時
接受第3劑

在7個月大前接受過1或
2劑

在第7到11個月大時接受1劑；在第12
到15個月大時再接受1劑，2劑之間要
間隔2個月

12到23個月 零劑 打2劑，間隔2個月

在12個月大前接受過1
劑

打2劑，間隔2個月

在12個月大後接受過1
劑

打1劑，需距離最近一次肺炎鏈球菌
疫苗2個月後

在12個月大前接受過2
或3劑

打1劑，需距離最近一次肺炎鏈球菌
疫苗2個月後

24到59個月

健康兒童 任何不完整疫苗接受史
打1劑，需距離最近一次肺炎鏈球菌
疫苗2個月後

高危險群兒童2 接受過小於3劑的任何
不完整疫苗接受史

打2劑，間隔2個月；第一劑需距離最
近一次肺炎鏈球菌疫苗2個月後

接受到3劑的不完整疫
苗接受史

打1劑，需距離最近一次肺炎鏈球菌
疫苗2個月後

1   小於12個月的兒童，2劑疫苗之間最少需間隔4個星期，12個月大或更大的兒童，2劑疫
苗之間最少需間隔8個星期。

2 高危險群兒童，及可能為高危險群兒童之定義，請見〈表一〉。
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表二、 肺炎鏈球菌結合型疫苗或23價肺炎鏈球菌多醣體疫苗於高危險群1

或可能為高危險群2兒童的施打方式

年齡 接種肺炎鏈球菌疫苗史 建議施打方式

小於等於23個
月大

無接種肺炎鏈球菌疫苗

史

肺炎鏈球菌結合型疫苗施打方式，如

〈表一〉

24到59個月大
已接受過4劑肺炎鏈球菌
結合型疫苗

在24個月大接受1劑23價肺炎鏈球菌
多醣體疫苗，但需距離最後一劑肺炎

鏈球菌結合型疫苗需至少8個星期；
在第一劑23價肺炎鏈球菌多醣體疫苗
施打後的3到5年再接受第二劑23價肺
炎鏈球菌多醣體疫苗3

24到59個月大
已接受過1到3劑肺炎鏈
球菌結合型疫苗

接受1劑肺炎鏈球菌結合型疫苗，至
少8個星期後再接受1劑23價肺炎鏈球
菌多醣體疫苗；在3到5年後再接受第
2劑23價肺炎鏈球菌多醣體疫苗

24到59個月大
已接受過1劑23價肺炎鏈
球菌多醣體疫苗

在接受過最後1劑23價肺炎鏈球菌多
醣體疫苗的6到8星期後，先接受2劑
肺炎鏈球菌結合型疫苗，中間需間隔

8個星期；在最後1劑23價肺炎鏈球菌
疫苗後的3到5年後，再接受1劑23價
肺炎鏈球菌疫苗

24到59個月大
未接受過23價肺炎鏈球
菌多醣體疫苗或肺炎鏈

球菌結合型疫苗

先接受2劑肺炎鏈球菌結合型疫苗，
需間隔8個星期；距離最後1劑肺炎鏈
球菌結合型疫苗的8個星期後打一劑
23價肺炎鏈球菌多醣體疫苗，3到5年
後再打一劑23價肺炎鏈球菌疫苗

1 高危險群兒童：
●  鐮刀型貧血，先天性或後天性無脾症，脾臟功能失調
●  人類免疫缺損病毒感染
●  耳蝸植入者

2 可能為高危險群兒童：
●   先天性免疫缺損；一些B細胞或T細胞缺損，補體缺損（特別是C1, C2, C3, 與C4），或
吞噬功能異常（chronic granulomatous disease排除在外）

●  慢性心臟疾病（特別是發紺性先天性心臟病與心臟衰竭）
●  慢性肺疾病（包括氣喘以高劑量類固醇治療的孩童）
●  因先天性異常，顱骨骨折或其他神經程序造成的腦脊髓液滲出
●  慢性腎衰竭，包括腎病症候群
●   使用免疫抑制劑或接受放射療法（包括惡性腫瘤，白血病，淋巴癌，與器官移植者）
●  糖尿病

3  因為施打第二劑23價肺炎鏈球菌疫苗之免疫效益尚未被確認，目前只建議2歲以上患有
鐮刀型貧血，先天性或後天性無脾症，脾臟功能失調及其它先天或後天免疫缺損患者使
用。
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