
作者简介!陈灿锋#男#副主任技师#主要从事微生物及分子生物学检验研究)

!

'

!

通讯作者#

X=IE;7

!

O@BE;BC"8'8

$

"#9$G>I

)

!论
!!

著!

肺癌患者并发非发酵菌肺部感染的病原菌分布与耐药性分析

陈灿锋!梁有卓'

!周
!

伟!冯维波!郑少宝!李灵光

"广东省深圳市宝安区中心医院检验科!广东深圳
,"+"&#

%

!!

摘
!

要"目的
!

分析肺癌患者并发非发酵菌肺部感染的病原菌分布及耐药特征!为临床医师预防感染!合理选用抗菌药物提

供依据&方法
!

回顾性分析
#&&8

年
"

月至
#&",

年
'

月该院肺癌患者临床送检的呼吸道标本!检出的病原菌采用法国生物梅里

埃公司
W;?CN#=!>I

D

EG?

鉴定仪进行鉴定!药敏试验用纸片扩散"

[=.

%法!按美国临床和实验室标准化协会"

!3PR

%标准判定药敏试

验结果!采用
]B><C?,$9

软件进行数据统计分析&结果
!

"'9

株非发酵菌主要来自痰液!占
+&$"U

!以铜绿假单胞菌检出率最

高!占
*+$#U

!其次是鲍氏不动杆菌和嗜麦芽寡养单胞菌!分别为
%#$*U

'

"9$,U

$药敏试验表明非发酵菌对抗菌药物具有不同程

度耐药甚至多重耐药!其中铜绿假单胞菌对阿米卡星'妥布霉素及头孢哌酮(舒巴坦!鲍曼不动杆菌对阿米卡星'头孢哌酮(舒巴

坦!嗜麦芽寡养单胞菌对米诺环素'复方磺胺甲唑和头孢哌酮(舒巴坦!耐药率均小于
%&$&U

!对其余抗菌药物的耐药率大于

%&$&U

&结论
!

非发酵菌是医院感染常见病原菌!从该院肺癌并发肺部感染患者中分离出的非发酵菌对常用抗菌药物耐药情况

严重!临床应加强病原菌及耐药性监测!治疗该类细菌感染首选头孢哌酮(舒巴坦&

关键词"肺癌$

!

肺部感染$
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非发酵菌$
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耐药性
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非发酵菌为革兰阴性菌#广泛存在于自然界中#为条件

致病菌#当人体免疫力下降时常可引起各种感染#如肺部感

染'

"

(

)肺癌是临床常见的恶性肿瘤#由于机体免疫力低下#加

上手术中需要呼吸机*气管插管等辅助呼吸#术后还需要放疗*

化疗进行补充治疗#是条件致病菌感染的高危人群#较易引起

肺部感染#患者大多痰液引流受阻#并发肺部阻塞#又将进一步

引发肺部的感染#加速病情的恶化#这一恶性循环是肺癌患者

死亡的独立高危因素'

#

(

)本研究回顾性分析了
#&&8

年
"

月至

#&",

年
'

月本院肺癌患者并发非发酵菌肺部感染的病原菌分

布及耐药特征#为临床合理选用抗菌药物*有效控制医院感染

提供参考依据#现报道如下)

?

!

材料与方法

?$?

!

菌株来源
!

#&&8

年
"

月至
#&",

年
'

月本院住院疑似肺

部感染肺癌患者送检呼吸道标本#以无菌操作采集患者呼吸道

标本中分离的
"'9

株非发酵菌#剔除同一患者同一部位分离的

相同菌株)所有患者均为临床确诊的肺癌患者#参照中华人民

共和国原卫生部试行的医院感染诊断标准诊断'

%

(

)
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!

仪器与试剂
!

采用法国生物梅里埃
W;?CN#=!>I

D

EG?

微

生物鉴定仪和
%,f

恒温培养箱)

,U

绵羊血琼脂培养基*水解

酪蛋白$

Q=/

&培养基均由郑州安图生物工程股份有限公司提

供#药敏纸片由英国
\O>;A

公司提供)

?$A

!

细菌鉴定及药敏试验
!

菌株的分离培养和鉴定严格按

.全国临床检验操作规程/进行'

*

(

)取合格的标本'痰液培养前

均进行涂片#镜检显示每低倍镜$

"&T"&

&视野白细胞"上皮细

胞大于
#,

为合格痰(接种于血平板*巧克力平板#置
%,f

培养

箱培养
"+

!

#*B

后分离出病原菌#细菌培养分纯后分别进行

+

+',%

+

国际检验医学杂志
#&",

年
"#

月第
%9

卷第
#*

期
!

R<?Y3E0QCA

!

ZCGCI0CF#&",
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细菌革兰染色*氧化酶试验*

\

"

M

试验*动力试验#然后用

W;?CN#=!>I

D

EG?

细菌鉴定仪和
61.%#2V

鉴定条进行鉴定#

鉴定符合率均
8&$&U

以上#药敏试验采用纸片扩散$

[=.

&法#

严格按照美国临床和实验室标准化协会$

!3PR

&

'

,

(规则和标准

进行结果判断)

?$B

!

质控菌株
!

大肠埃希菌
61!!#,8##

*金黄色葡萄球菌

61!!#,8#%

和铜绿假单胞菌
61!!#'+,%

购自国家卫生与计

划生育委员会临检中心)

?$F

!

统计学处理
!

采用世界卫生组织耐药性监测组提供的细

菌耐药性软件
]B><C?,$9

软件进行药敏试验结果分析)

@

!

结
!!

果

@$?

!

标本来源
!

#&&8

年
"

月至
#&",

年
'

月本院肺癌并发肺

部感染患者送检的呼吸道标本中共检出
"'9

株非发酵菌#检出

率最高为痰液标本#占
+&$"U

%其次为咽拭子和纤支镜#分别

占
"&$+U

和
,$"U

)见表
"

)

表
"

!!

"'9

例标本来源构成比

标本类型 例数$

$

& 构成比$

U

&

痰液
"*" +&$"

咽拭子
"8 "&$+

纤支镜
8 ,$"

肺泡灌洗液
' *$&

合计
"'9 "&&$&

@$@

!

非发酵菌构成比例
!

"'9

株非发酵菌以铜绿假单胞菌*

鲍曼不动杆菌和嗜麦芽寡养单胞菌为主#分别占
*+$#U

*

%#$*U

和
"9$,U

)见表
#

)

表
#

!!

"'9

株非发酵菌细菌类型

细菌类型 菌株数$

$

& 构成比$

U

&

铜绿假单胞菌
+, *+$#

鲍曼不动杆菌
,' %#$*

嗜麦芽寡养单胞
#8 "9$,

其他非发酵菌
, #$8

合计
"'9 "&&$&

@$A

!

非发酵菌的耐药率
!

药敏试验表明
%

种非发酵菌均为多

重耐药菌#铜绿假单胞菌对阿米卡星*妥布霉素及头孢哌酮"舒

巴坦耐药率最低#分别为
*$'U

*

#"$#U

和
##$*U

#对其他抗菌

药物均有不同程度的耐药%鲍曼不动杆菌对阿米卡星*头孢哌

酮"舒巴坦有较低的耐药性#分别为
,$%U

*

#+$"U

#对其他抗

菌药物的耐药率大于
*&U

%嗜麦芽寡养单胞对米诺环素*复方

磺胺甲唑和头孢哌酮"舒巴坦的耐药率最低#分别为
9$8U

*

"%$+U

和
#&$'U

#对亚胺培南的耐药率达
"&&$&U

)见表
%

$见

.国际检验医学杂志/网站主页,论文附件-&)

A

!

讨
!!

论

非发酵菌是一组条件致病菌#广泛存在于水*土壤及医院

和环境中#且其营养要求不高#成为引起医院感染的重要条件

致病菌)肺部非发酵菌感染是医院常见感染#多发生于免疫功

能低下且有严重基础疾病的患者)导致非发酵菌感染的高危

因素包括!$

"

&各种侵入式检查与诊疗%$

#

&长期*大量*不合理

应用广谱抗菌药物#尤其是第三代头孢菌素的应用%$

%

&免疫抑

制剂*糖皮质激素及化疗药物的使用导致机体免疫力下降

等'

9

(

)以上原因使得非发酵菌感染逐年上升#成为医院感染的

主要病原菌)

肺癌患者并发肺部感染比较常见#而非发酵菌感染占有相

当大的比例)主要原因可能有!$

"

&肺癌患者手术前大量使用

抗菌药物#特别是三代头孢菌素的应用#破坏了机体内的微生

态平衡#免疫抑制剂*抗癌药物*细胞毒药物能迅速抑制骨髓造

血功能#使血中白细胞数下降#同时也削弱了机体单核吞噬系

统的防御功能#导致菌群失调#发生内源性感染%$

#

&肺癌患者

手术中创伤较大#术中容易对肺叶造成挤压#刺激肺门及支气

管#导致患者自主呼吸功能降低#极易引发术后感染%$

%

&手术

后肺部通气量减少#支气管分泌物清除能力减弱#伤口疼痛限

制咳嗽咳痰运动及误吸是导致肺部感染的主要原因#术后放*

化疗更加重了感染的发生%$

*

&肺癌患者抗炎因子减少#呼吸道

分泌物功能减退#纤毛运动减弱#不能及时排痰等#均增大了感

染的概率#免疫功能减低#给非发酵菌入侵提供了机会%$

,

&听

诊器*呼吸机集水瓶及医务人员的手等污染都可能导致交叉感

染的发生%$

9

&医疗器械的污染#肺癌手术患者需要气管插管#

其容易损伤口腔黏膜#扰乱口腔内菌群之间的相互平衡#且长

时间的纯氧吸入亦可能损伤正常的肺组织#增加肺部感染的机

会#发生外源性感染'

'=8

(

)

本研究结果表明#目前本院肺癌患者并发肺部非发酵菌感

染的标本类型主要为痰液#占
+&$"U

#这可能有以下几方面的

因素!$

"

&非发酵主要定植于口咽部%$

#

&痰液易于采集#送检方

便%$

%

&肺癌患者呼吸道结构往往伴有一定程度的破坏#进而产

生误吸*排痰无力*免疫力低下等症状#气管结构的自净能力明

显下降#为非发酵菌等条件致病菌的定植和继发感染提供了条

件'

"&

(

)因此#医护人员在对肺癌患者的治疗过程中要做好口

腔护理#及时引流排痰#预防口腔细菌的滋生#保持呼吸道通

畅)病房要加强卫生管理#经常通风换气并严格执行紫外线消

毒)已有感染者用氯已定或
#$,U

碳酸氢钠做口腔护理#可有

效防止细菌滋生避免下呼吸道感染)

肺癌患者并发肺部感染分离非发酵菌以铜绿假单胞菌*鲍

曼不动杆菌和嗜麦芽寡养单胞菌为主#其中铜绿假单胞菌居第

一位)药敏结果显示本研究中病例非发酵菌耐药率普遍较高#

对喹诺酮类*碳青霉烯类*氨基糖苷类和头孢类等多种抗菌药

物具有不同程度的耐药!$

"

&铜绿假单胞菌对阿米卡星*妥布霉

素及头孢哌酮"舒巴坦耐药率最低#分别为
*$'U

*

#"$#U

和

##$*U

#与阿米卡星*妥布霉素在医院内已停止使用有关#与文

献'

"

(报道相一致#但由于临床单独应用效果欠佳#建议与头孢

菌素类或其他加酶抑制剂的
#

=

内酰胺类药物联合应用)对其

余抗菌药物的耐药率大于
%&$&U

#其中对复方磺胺甲唑*头

孢西丁的耐药率最高#达
+,$8U

#建议临床尽量避免使用该类

药物)铜绿假单胞菌的耐药机制主要是获得
#

=

内酰胺酶#调节

增强的泵出及青霉素结合蛋白的改变*膜孔蛋白丢失*脂多糖

$

35P

&的改变#存在多种外排系统#主动外排泵机制#生物膜的

形成等#可减少药物在菌体内的有效浓度#从而产生耐药#造成

该菌多重耐药性'

""

(

)$

#

&鲍曼不动杆菌对常用抗菌药物呈普

遍高度耐药及多重耐药#对多种抗菌药物天然耐药#其耐药机

制主要有外膜蛋白的减少*缺失或突变#耐药酶的产生#药物作

用靶位的改变#药物外排泵的形成#整合子等耐药基因转移单

元的参与等'

"#

(

)鲍曼不动杆菌对阿米卡星*头孢哌酮"舒巴坦

有较低的耐药性#分别为
,$%U

*

#+$"U

#因舒巴坦对鲍曼不动

杆菌有天然的抗菌活性#头孢哌酮的抗菌活性可被舒巴坦增

强#因此头孢哌酮"舒巴坦具有良好的活性#可作为鲍曼不动杆

菌感染的首选用药'

"%

(

)对其他抗菌药物的耐药率大于
*&U

)

$

%

&嗜麦芽寡养单胞除对碳青霉烯类抗菌药物呈天然耐药外#

+

8',%
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对氨基糖苷类*头孢菌素类表现出较高的耐药性#但对米诺环

素*复方磺胺甲唑和头孢哌酮"舒巴坦的耐药率较低#分别为

9$8U

*

"%$+U

和
#&$'U

#与相关文献'

9

(报道较为一致#可作

为治疗嗜麦芽寡食单胞菌感染的首选用药)对亚胺培南的耐

药率达
"&&$&U

)由于该菌可产生头孢菌素酶*青霉素酶*含

锌离子金属
#

=

内酰胺酶#造成对多种抗菌药物包括亚胺培南天

然耐药'

"*

(

)

综上所述#非发酵菌已成为医院内肺部感染的重要病原

菌#由于其高度耐药性#临床治疗相当棘手#尤其对于免疫力低

下的肺癌患者)所以临床上应在患者围手术期采取积极有效

的预防措施#对患者进行胸式呼吸训练#术中严格无菌操作#术

后采用针对性的护理#严格掌握抗菌药物的使用指征)积极治

疗基础疾病#缩短病程#控制侵入性操作指征#提高机体免疫

力#不滥用抗菌药物#同时做好院内感染的监测#加强医务人员

的手*病区空气及医疗器械的消毒#杜绝病原菌的传播扩散)

一旦发生非发酵菌感染#及时采集并送检标本#根据细菌培养

鉴定结果和药敏试验结果合理选用抗菌药物治疗)
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&#这提示在这两个年龄段儿童维生素
Z

缺乏可

能影响体内
/2.

生成#导致儿童体内
/2.

水平降低#从而增

加儿童贫血的风险#影响生长发育)
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#

岁年龄段是属于

维生素
Z

正常组#其与
/2.

的正相关性应该是生理性增多的

表现%而
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9

岁年龄段为学龄前期#儿童在此阶段生长速度

较慢#该年龄段的饮食也是以一般膳食为主#维生素
Z

的摄取

足够参与的机体发育#其与
/2.

的水平也趋于平衡#所以呈

现出正相关的结果%
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岁年龄段为学龄期儿童#尽管研

究结果显示该年龄段的维生素
Z

水平整体处于相对不足#但

与
/2.

水平无相关性#这可能是该年龄段儿童处于体格发育

稳步增长期所致#处于学龄期的该组儿童可通过调节饮食和生

活习惯*适当地增加户外活动时间及季节性地补充维生素
Z

来预防儿童贫血的发生#无需采取更多的干预手段)以上研究

结果未能就维生素
Z

在儿童某些年龄段影响
/2.

水平的具

体机制进行深入探讨#但这为中国儿童营养针对性改善提供了

新的线索)
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