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  摘 要:目的 收集中日友好医院106例诺卡菌病患者的108株非重复性诺卡菌,并分析其菌种分布及抗

菌药物敏感耐药情况。方法 通过基质辅助激光解吸电离-飞行时间质谱或16S
 

rRNA靶向测序鉴定诺卡菌菌

属,采用微量肉汤稀释法测定诺卡菌对15种抗菌药物的敏感耐药情况,总结2例同时感染2种诺卡菌的肺诺卡

菌病患者和3例肺移植后肺诺卡菌病患者的临床特征。结果 在108株诺卡菌菌株中,从痰液和支气管肺泡

灌洗液分别分离出诺卡菌67株(62.0%)、32株(29.6%)。皮疽诺卡菌(35.2%)、盖尔森基兴诺卡菌(32.4%)
和脓肿诺卡菌(11.1%)是分离数居前3位的诺卡菌菌种。所有诺卡菌菌株均未对利奈唑胺耐药,仅有2.6%的

皮疽诺卡菌对甲氧苄啶-磺胺甲噁唑(TMP-SMZ)耐药。结论 诺卡菌菌株对TMP-SMZ和利奈唑胺均高度敏

感,但不同诺卡菌菌种对抗菌药物的耐药性特征不同。
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Abstract:Objective To

 

collect
 

108
 

non-repetitive
 

Nocardia
 

strains
 

from
 

106
 

patients
 

with
 

nocardiosis
 

in
 

China-Japan
 

Friendship
 

Hospital,and
 

to
 

analyze
 

the
 

distribution
 

and
 

antimicrobial
 

susceptibility
 

of
 

the
 

strains.Methods Nocardia
 

species
 

was
 

identified
 

by
 

matrix-assisted
 

laser
 

desorption/ionization-time
 

of
 

flight
 

mass
 

spectrometry
 

or
 

16S
 

rRNA
 

targeted
 

sequencing.Broth
 

microdilution
 

method
 

was
 

used
 

to
 

determine
 

the
 

susceptibility
 

and
 

resistance
 

of
 

Nocardia
 

to
 

15
 

antibiotics.The
 

clinical
 

features
 

of
 

2
 

cases
 

of
 

pulmonary
 

nocar-
diosis

 

co-infected
 

with
 

2
 

Nocardia
 

species
 

and
 

3
 

cases
 

of
 

pulmonary
 

nocardiosis
 

after
 

lung
 

transplantation
 

were
 

summarized.Results Among
 

the
 

108
 

Nocardia
 

strains,67
 

(62.0%)
 

and
 

32
 

(29.6%)
 

Nocardia
 

strains
 

were
 

i-
solated

 

from
 

sputum
 

and
 

bronchoalveolar
 

lavage
 

fluid,respectively.Nocardia
 

farcinica
 

(35.2%),Nocardia
 

gelsenkirchen
 

(32.4%)
 

and
 

Nocardia
 

abscessus
 

(11.1%)
 

were
 

the
 

top
 

three
 

Nocardia
 

strains.None
 

of
 

the
 

No-
cardia

 

strains
 

were
 

resistant
 

to
 

linezolid.Only
 

2.6%
 

of
 

the
 

Nocardia
 

strains
 

were
 

resistant
 

to
 

trimethoprim-
sulfamethoxazole

 

(TMP-SMZ).Conclusion Nocardia
 

strains
 

are
 

highly
 

sensitive
 

to
 

TMP-SMZ
 

and
 

linezolid,
but

 

different
 

Nocardia
 

species
 

have
 

different
 

resistance
 

characteristics
 

to
 

antibiotics.
Key
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respiratory
 

tract
 

infection; Nocardia; nocardiosis; lung
 

transplantation; trime-
thoprim-sulfamethoxazole

  诺卡菌为革兰阳性需氧放线菌,多个诺卡菌菌种

可引起临床患者感染[1]。临床相关的诺卡菌感染主

要是通过吸入获得的,所以多表现为肺诺卡菌病。目

前肺诺卡菌病的诊断仍然有挑战性,这使得肺诺卡菌

的真实感染率很可能被大大低估。此外,由于诺卡菌

有生长缓慢的特点,加之缺乏可快速、准确鉴别临床

标本中诺卡菌的分子生物学检测的方法,诺卡菌的微

生物学诊断率较低[1-2]。诺卡菌生长时间多为3~14
 

d,因此如果临床医生诊断为疑似诺卡菌病但未告知

微生物实验室,实验室可能会遗漏该种病原体。诺卡
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菌菌属的分类仍在持续更新[3]。基质辅助激光解吸

电离-飞行时间质谱(MALDI-TOF
 

MS)和测序等新

技术有助于诺卡菌菌种级别的鉴定。甲氧苄啶-磺胺

甲噁唑(TMP-SMZ)在肺诺卡菌感染患者的治疗中有

至关重要的作用。如果感染较为严重扩散到了肺外

其他组织器官,建议临床医生应在药敏试验结果的指

导下进行不同抗菌药物的联合治疗,初始治疗方案中

应包括 TMP-SMZ,联合治疗方案可以选择利奈唑

胺、阿米卡星或β-内酰胺类药物等。目前已批准的可

用于需氧放线菌体外药敏试验的微量肉汤稀释法为

12种抗菌药物提供了判读折点[4]。既往研究表明,大
多数诺卡菌菌株对TMP-SMZ、利奈唑胺和阿米卡星

的耐药率较低,对大环内酯类、阿莫西林-克拉维酸、第
三代头孢菌素、碳青霉烯类和其他药物的耐药药物性

特征则具有种属特异性[5-7]。
近年来本研究团队持续关注诺卡菌感染的情

况[8-9]。诺卡菌菌种的分布和敏感性特征可能在不同

地域之间有较大差异,以及随着时间的推移有显著的

变化[5,7,10],因此应进行持续监测。本回顾性研究纳

入了在中日友好医院收集的106例患者分离的108
株引起肺诺卡菌病的诺卡菌菌株,并分析了其菌种分

布和抗菌药物耐药谱。
1 材料与方法

1.1 菌株来源 本研究收集了2019年10月至2022
年11月中日友好医院从下呼吸道感染的肺诺卡菌病

标本中检出的108株非重复性诺卡菌临床菌株(106
例诺卡菌病患者),这些菌株未被纳入以往的研究

中[8-9]。本研究方案已得到中日友好医院的伦理审查

委员会的批准(2020-102-K66)。
1.2 菌种鉴定 采用菌落形态、涂片镜检、MALDI-
TOF

 

MS和
 

Sanger
 

测序方法对诺卡菌菌种进行鉴

定[8]。同时将-80
 

℃冻存的诺卡菌菌株在哥伦比亚

血平皿(英国OXOID公司)上于35~37
 

℃下传代培

养48~72
 

h,直至菌落生长良好,形态典型。根据标

准化革兰和(或)改良抗酸染色、菌落形态辨别及

MALDI-TOF
 

MS鉴定以确认新鲜培养菌落的种属。
如果 MALDI-TOF

 

MS未能将其鉴定至种,则将使用
 

ABI
 

3730
 

DNA
 

分析仪通过
 

16S
 

rRNA
 

基因测序进

行鉴定。根据CONVILLE等[3]指定的诺卡菌种属和

种属复合群定义诺卡菌种属的分类。
1.3 抗菌药物敏感性试验 根据生产商说明书,使
用微量肉汤稀释法(Sensititre

 

Rapmyco微量稀释板,
美国赛默飞世尔科技公司)进行最小抑菌浓度(MIC)
的测量。受试药物包括15种抗菌药物,即 TMP-
SMZ、亚胺培南、利奈唑胺、阿米卡星、克拉霉素、阿莫

西林-克拉维酸、头孢吡肟、头孢西丁、头孢曲松、环丙

沙星、多西环素、米诺环素、莫西沙星、替加环素、妥布

霉素。使用星形诺卡菌ATCC19247作为质量控制菌

株。结果将根据美国临床和实验室标准协会[4]对诺

卡菌的药敏试验的判读标准进行解释。部分抗菌药

物无耐药折点,不进行敏感与耐药率的分析。
1.4 统计学处理 使用 WHONET5.6软件记录并

分析上述抗菌药物的 MIC结果,并分析 MIC50 和

MIC90 的分布情况。
2 结  果

2.1 106例诺卡菌患者的人口统计学特征和诺卡菌

菌种分布 从106例肺诺卡菌病患者中共分离出108
株诺卡菌菌株,入组患者的年龄在15~86岁,平均为

56.4岁,其中有50.0%(53/106)的患者年龄在65~
86岁,只有1.9%(2/106)的患者年龄在15~18岁。
男性患者占44.3%(47/106)。此外,在108株分离株

中,从痰液中检测出诺卡菌67株(62.0%),从支气管

肺泡灌洗液(BALF)中检测出32株(29.6%),从肺组

织中检测出6株(5.6%),从胸腔积液中检测出3株

(2.8%)。
如图1所示,108株诺卡菌分离株鉴定出10种菌

种。排名前3位的诺卡菌菌种分别是皮疽诺卡菌38
株(35.2%)、盖尔森基兴诺卡菌35株(32.4%)和脓

肿诺卡菌12株(11.1%)。这些最常被分离出的诺卡

菌种占总株数的78.7%(85/108)。
2.2 合并两种诺卡菌感染患者的临床特征 106例

患者中有2例患者同时检出两种诺卡菌菌种。病例

1:65岁男性,有20年吸烟史,患小细胞肺癌4个月,
于2021年4月入住中日友好医院。患者在接受了4
个周期的化疗后咳黄色脓痰。采集患者的痰标本和

BALF,痰标本在血平板上培养出了盖尔森基兴诺卡

菌和皮疽诺卡菌,BALF标本仅检出盖尔森基兴诺卡

菌。病例2:72岁女性,因支气管扩张和肺部感染而

就诊。其BALF的革兰染色和改良抗酸染色的镜检

结果均显示为分支状、串珠状杆菌。常规血平板培养

也有铜绿假单胞菌的生长。痰标本与BALF标本通

过BACTEC
 

MGIT
 

BD
 

960培养系统培养均鉴定出

脓肿诺卡菌和盖尔森基兴诺卡菌。为进行比较,将这

两例诺卡菌合并感染患者与以往研究中[11-12]的两例

合并感染患者的人口统计学特征列于表1中。

图1  中日友好医院诺卡菌病患者的诺卡菌菌属的菌种分布

2.3 3例肺移植患者的临床特征 肺移植患者的临
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床特征列于表2中。其中有两例感染皮疽诺卡菌,另
1例合并感染结核分枝杆菌和新诺卡菌。在本研究期

间,本院肺移植受者共有303例,其诺卡菌病感染率

为1.0%(3/303)。
2.4 抗菌药物敏感性特征 所有诺卡菌菌株均对利

奈唑胺呈现100.0%敏感,仅有2.6%(1/38)的皮疽

诺卡菌对TMP-SMZ耐药。但60.0%(3/5)南非诺卡

菌、2.7%(1/37)皮疽诺卡菌和80.0%(4/5)华莱士诺

卡菌显示对阿米卡星耐药。108株诺卡菌对常用的磺

胺类药物替代品阿莫西林/克拉维酸和米诺环素的敏

感率分别为33.9%、42.6%。本研究中的诺卡菌菌株

对大环内酯类药物,例如对克拉霉素的耐药率则高达

67.6%;而对β-内酰胺类抗菌药物例如碳青霉烯类药

物和第3代头孢菌素的敏感率和耐药率则有高度的

种属特异性。
皮疽诺卡菌作为呼吸道标本中最常被检测到的

诺卡菌菌种,其对克拉霉素和头孢曲松的耐药率分别

为94.7%、65.8%。但其对氟喹诺酮类药物的耐药率

较低,对环丙沙星的耐药率为15.8%,对莫西沙星的

耐药率则为0.0%。见表3。
 

表1  4例合并两种诺卡菌感染患者的临床特征

序号 性别
年龄

(岁)
标本 分离日期 CT特征 诺卡菌菌种 治疗 结局

1 男 65
 

BALF 2021.04 左肺下叶多发阴影及肺空洞
皮疽诺卡菌、盖尔森基兴

诺卡菌
TMP-SMZ、利奈唑胺 好转

2 女 72 BALF 2022.08 双肺支气管扩张和渗出性病变
盖尔森基兴诺卡菌、脓肿

诺卡菌
TMP-SMZ

 

好转

3[11] 男 22 痰 NA
双肺实变,右肺外侧空化;右下叶进行性

实变

皮疽诺卡菌、盖尔森基兴

诺卡菌

TMP-SMZ、美罗培南、阿
米卡星

好转

4[12] 女 50 BALF 2011.04
右肺外侧有-2.6

 

cm×1.5
 

cm的不规

则、位于中间位置的肺结节

北京诺卡菌、关节炎诺卡

菌
TMP-SMZ 好转

  注:NA为不可溯源。

表2  3例肺移植患者的临床特征

序号 性别
年龄

(岁)
肺移植

日期
标本 CT特征 诺卡菌菌种(分离时间) 治疗 结局

1 男 51
 

2018.11 肺组织

双肺叶多发大小不等的微结节;左肺下叶多

发实变灶,树芽征,融合成大斑片状阴影,钙化

结节和肿块。
皮疽诺卡菌(2019.11) TMP-SMZ、利奈唑胺 好转

2 男 31 2018.11 BALF
双肺叶多发实变灶,树芽征,斑片状阴影,小空

洞。
新诺卡菌(2019.11)、结
核分枝杆菌(2018.12)

TMP-SMZ、莫西沙星、
抗结核药物

好转

3 男 62 2019.11 BALF
双肺多发磨玻璃影,斑片状阴影,不规则网状

影和蜂窝状征。
皮疽诺卡菌(2021.12) TMP-SMZ 好转

表3  下呼吸道感染主要诺卡菌菌种对15种抗菌药物的药敏谱及 MIC值

抗菌药物 项目 皮疽诺卡菌 盖尔森基兴诺卡菌 脓肿诺卡菌 亚洲诺卡菌

TMP-SMZ MIC50 1 0.25 0.25 0.25

MIC90 2 2 2 2

范围 0.25~8 0.25~2 0.25~2 0.25~2

S/R(%) 97.4/2.6 100.0/0.0 100.0/0.0 100.0/0.0

利奈唑胺 MIC50 2 1 1 1

MIC90 4 4 1 1

范围 1~8 1~8 1 1

S/NS(%) 100.0/0.0 100.0/0.0 100.0/0.0 100.0/0.0

环丙沙星 MIC50 1 4 4 4

MIC90 4 4 4 4

范围 0.12~4 4 0.5~4 4

S/I/R(%) 65.8/18.4/15.8 5.7/0.0/94.3 25.0/8.3/66.7 0.0/0.0/100.0
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续表3  下呼吸道感染主要诺卡菌菌种对15种抗菌药物的药敏谱及 MIC值

抗菌药物 项目 皮疽诺卡菌 盖尔森基兴诺卡菌 脓肿诺卡菌 亚洲诺卡菌

亚胺培南 MIC50 16 16 16 2

MIC90 32 64 64 4

范围 2~64 2~64 2~64 2~4

S/I/R(%) 26.3/13.2/60.5 37.1/11.4/51.4 41.7/0.0/58.3 100.0/0.0/0.0

莫西沙星 MIC50 1 4 4 8

MIC90 2 8 8 8

范围 0.25~2 1~8 0.5~8 8

S/I/R(%) 84.2/15.8/0.0 5.7/40.0/54.3 25.0/16.7/58.3 0.0/0.0/100.0

头孢噻肟 MIC50 32 32 4 4

MIC90 32 32 32 16

范围 1~32 1~32 1~32 4~16

头孢西丁 MIC50 64 128 4 8

MIC90 128 128 128 8

范围 32~128 4~128 4~128 8

阿莫西林/ MIC50 16 32 2 64

克拉维酸 MIC90 32 64 16 64

范围 2~32 2~64
 

2~16 2~64

S/I/R(%) 31.6/60.5/7.9 11.4/22.9/65.7 83.3/8.3/8.3 25.0/0.0/75.0

阿米卡星 MIC50 1 1 1 1

MIC90 1 2 1 1

范围 1~32 1~2 1 1

S/R(%) 97.3/2.7 100.0/0.0 100.0/0.0 100.0/0.0

头孢曲松 MIC50 64 8 4 4

MIC90 64 64 16 4

范围 4~64 4~64 4~64 4

S/I/R(%) 13.2/21.1/65.8 57.1/14.3/28.6 83.3/8.3/8.3 100.0/0.0/0.0

多西环素 MIC50 4 2 0.12 0.25

MIC90 8 8 1 0.5

范围 0.12~8 0.12~16 0.12~1 0.12~0.5

S/I/R(%) 13.2/76.3/10.5 34.3/40.0/14.3 100.0/0.0/0.0 100.0/0.0/0.0

米诺环素 MIC50 2 2 1 1

MIC90 4 8 2 4

范围 1~4 1~8 1~4 1~4

S/I/R(%) 15.8/84.2/0.0 42.9/40.0/17.1 83.3/16.7/0.0 75.0/25.0/0.0

替加环素 MIC50 1 0.5 0.25 0.25

MIC90 4 1 4 1

范围 0.015~4 0.12~4 0.015~4 0.12~1

妥布霉素 MIC50 16 1 1 1

MIC90 16 2 1 1

范围 1~16 1~8 1 1

S/I/R(%) 5.3/13.2/81.6 97.1/2.9/0.0 100.0/0.0/0.0 100.0/0.0/0.0

克拉霉素 MIC50 16 16 1 2

MIC90 16 16 16 8

范围 0.06~16 1~16 0.06~16 1~8

S/I/R(%) 5.3/0.0/94.7 21.2/15.2/57.6 41.7/0.0/58.3 50.0/0.0/50.0
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续表3  下呼吸道感染主要诺卡菌菌种对15种抗菌药物的药敏谱及 MIC值

抗菌药物 项目 华莱士诺卡菌 新诺卡菌复合群 南非诺卡菌 其他诺卡菌 所有诺卡菌菌株

TMP-SMZ MIC50 2 2 0.5 0.5 0.5

MIC90 2 2 2 2 2

范围 0.25~2 0.25~2 0.25~2 0.25~2 0.25~8

S/R(%) 100.0/0.0 100.0/0.0 100.0/0.0 100.0/0.0 99.1/0.9

利奈唑胺 MIC50 1 1 1 1 1

MIC90 2 2 1 2 4

范围 1~2 1~2 1 1~2 1~8

S/NS(%) 100.0/0.0 100.0/0.0 100.0/0.0 100.0/0.0 100.0/0.0

环丙沙星 MIC50 1 4 4 4 4

MIC90 4 4 4 4 4

范围 0.25~4 0.25~4 0.25~4 4~4 0.12~4

S/I/R(%) 71.4/0.0/28.6 33.3/0.0/66.7 40.0/0.0/60.0 0.0/0.0/100.0 35.2/7.4/57.4

亚胺培南 MIC50 32 32 4 4 16

MIC90 64 64 16 64 64

范围 2~64 2~64 2~16 4~64 2~64

S/I/R(%) 20.0/0.0/80.0 33.3/0.0/66.7 60.0/0.0/40.0 50.0/0.0/50.0 36.8/8.5/54.7

莫西沙星 MIC50 0.5 2 1 8 2

MIC90 8 4 4 8 8

范围 0.25~8 0.5~4 0.25~4 2~8 0.25~8

S/I/R(%) 71.4/0.0/28.6 33.3/33.3/33.3 60.0/20.0/20.0 0.0/25.0/75.0 42.6/23.1/34.3

头孢噻肟1 MIC50 16 4 8 16 32

MIC90 32 8 8 32 32

范围 1~32 2~8 1~8 4~32 1~32

头孢西丁2 MIC50 128 16 64 16 64

MIC90 128 64 128 128 128

范围 32~128 16~64 64~128 16~128 4~128

阿莫西林/ MIC50 16 8 4 16 16

克拉维酸 MIC90 64 64 8 64 64

范围 2~64 8~64 4~8 16~64 2~64

S/I/R(%) 50.0/16.7/33.3 66.7/0.0/33.3 60.0/0.0/40.0 0.0/50.0/50.0 33.9/34.9/31.2

阿米卡星 MIC50 32 1 16 1 1

MIC90 64 8 32 1 2

范围 2~64 1~8 1~32 1 1~64

S/R(%) 20.0/80.0 100.0/0.0 40.0/60.0 100.0/0.0 92.5/7.5

头孢曲松 MIC50 4 4 4 4 8

MIC90 8 8 16 64 64

范围 4~8 4~8 4~16 4~64 4~64

S/I/R(%) 100.0/0.0/0.0 100.0/0.0/0.0 80.0/20.0/0.0 75.0/0.0/25.0 51.9/13.9/34.3

多西环素 MIC50 4 1 2 0.12 2

MIC90 8 2 2 2 4

范围 0.25~8 0.5~2 0.12~2 0.12~0.2 0.12~16

S/I/R(%) 33.3/50.0/16.7 66.7/33.3/0.0 40.0/60.0/0.0 75.0/25.0/0.0 40.2/50.0/9.8

米诺环素 MIC50 2 1 1 1 2
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续表3  下呼吸道感染主要诺卡菌种对15种抗菌药物的药敏谱及 MIC值

抗菌药物 项目 华莱士诺卡菌 新诺卡菌复合群 南非诺卡菌 其他诺卡菌 所有诺卡菌菌株

MIC90 4 1 2 2 4

范围 1~4 1 1~2 1~2 1~8

S/I/R
 

(%) 42.9/57.1/0.0 100.0/0.0/0.0 60.0/40.0/0.0 75.0/25.0/0.0 42.6/51.9/5.6

替加环素 MIC50 1 0.06 0.5 0.25 0.5

MIC90 2 0.5 2 0.5 2

范围 0.25~2 0.06~0.5 0.06~2 0.12~0.5 0.015~4

妥布霉素 MIC50 16 8 16 1 1

MIC90 16 16 16 1 16

范围 1~16 1~16 2~16 1 1~16

S/I/R
 

(%) 28.6/0.0/71.4 33.3/33.3/33.3 20.0/0.0/80.0 100.0/0.0/0.0 55.1/6.5/38.3

克拉霉素 MIC50 16 0.06 2 0.06 16

MIC90 16 8 8 16 16

范围 1~16 0.06~8 0.5~8 0.06~16 0.06~16

S/I/R
 

(%) 28.6/14.3/57.1 66.7/0.0/33.3 60.0/20.0/20.0 75.0/0.0/25.0 25.9/6.5/67.6

  注:S为敏感;I为中介;R为耐药;NS为不敏感。

3 讨  论

诺卡菌病是一种由诺卡菌感染引起的机会性感

染性疾病[1]。诺卡菌可感染免疫力低下人群,也可以

感染免疫功能正常的人群,不同诺卡菌菌种感染可表

现为不同的临床特征[1,13]。但诺卡菌病最常累及人体

的部位是肺部,通常是由呼吸道吸入诺卡菌而获得感

染[1,14]。目前关于从中国肺诺卡菌病患者中分离出的

诺卡菌菌种分布及其对抗菌药物敏感性情况的实验

室和临床数据较少[8,15]。
同时,由于缺乏高效、便捷的诊断方法,诺卡菌临

床微生物学检测与诊断仍然是一个挑战。诺卡菌在

常规培养基上生长通常需要3~14
 

d,一般可在3~5
 

d后观察到形态典型的菌落。诺卡菌生长缓慢的特点

使得常规实验室检测方法检测效果不佳,因此诺卡菌

病有很大可能会被漏诊甚至误诊[2]。在诺卡菌病患

者中不同细菌的混合感染是很常见的,诺卡菌可以与

其他细菌或真菌同时感染宿主,而这会进一步拉低诺

卡菌的检出率[2,11]。而在过去的十几年中,因为免疫

抑制状态人群的增加与对该菌认识的加深,诺卡菌病

病例数大幅增加[16]。
目前的研究已证实超过50种诺卡菌菌种可导致

人类诺卡菌病[3,17]。本研究结果表明皮疽诺卡菌、盖
尔森基兴诺卡菌和脓肿诺卡菌是最常分离的3种菌

种,这也与之前的研究结果一致[9]。其中皮疽诺卡菌

是主要的致病性菌种,可引起播散性诺卡菌病[2]。
实体器官移植受者(SOTR)由于其自身T细胞

介导地对外来微生物的免疫应答反应被削弱,因此往

往更易感染诺卡菌[16-17]。在SOTR中,诺卡菌感染率

最高的是肺移植受者,其部分原因可能为呼吸道吸入

是诺卡菌感染的主要途径,因此与其他器官移植受者

相比,肺移植受者的免疫抑制情况更严重。本研究所

在的中日友好医院是我国最大的肺移植中心之一,与
之前的数据一致的是,肺移植受者的诺卡菌在3年内

的感染率为1.0%。相比之下,其他国家的大型回顾

性研 究 显 示 肺 移 植 受 试 者 中 诺 卡 菌 感 染 率 为

3.5%[18]、1.9%[19]和1.78%[20]。
在抗菌药物治疗方面,由于缺乏随机试验使得最

佳方案尚不明确,但应根据所鉴定的诺卡菌菌种和药

敏结果给予最合适的抗菌药物治疗方案。既往研究

观察到抗菌药物敏感性在一些诺卡菌菌种或复合群

中具有种属特异性[6,21]。可致病诺卡菌菌种的抗菌药

物敏感性因其固有的或获得性的耐药机制不同而存

在很大差异[2,10]。即使无法得知抗菌药物敏感性试验

结果,诺卡菌菌种的准确鉴定结果也有助于临床决

策。目前已明确
 

TMP-SMZ是诺卡菌病的最佳抗菌

治疗用药[2,17,22],而如果患者存在磺胺类药物过敏或

耐药的情况,也可考虑使用其他抗菌药物[23]。在本研

究中,皮疸诺卡菌仍然对 TMP-SMZ(97.4%)、利奈

唑胺(100.0%)和阿米卡星(97.3%)高度敏感。目前

已证实利奈唑胺对诺卡菌病治疗有效,且与其他一线

治疗药物一样安全,在单独用药或与TMP-SMZ等其

他抗菌药物联合用药治疗播散性诺卡菌病的经验治

疗方案中可作为首选药物[24]。在本研究中,皮疸诺卡

菌对利奈唑胺的药物敏感性为100.0%,与之前的描

述相似[6,21]。阿米卡星对大多数诺卡菌菌种表现出优

异的体外活性,已成功用于患有播散性诺卡菌病的老

年或免疫抑制患者,但由于其对感染部位的渗透性相

对较低,很少单独应用。本研究中仅有8株阿米卡星

耐药分离诺卡菌株(7.5%),与之前报道的结果相对

一致[1,7,12]。
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综上所述,本文介绍了中日友好医院肺部诺卡菌

感染的流行病学和诺卡菌菌株的抗菌药物敏感特征。
本研究可以帮助临床医生了解下呼吸道感染中诺卡

菌菌种分布的多样性和抗菌药物耐药性特征,并有助

于医生在经验性治疗的背景下做出正确决策。
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