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食管癌术后吻合口瘘感染患者病原菌分布及其耐药性

邱　龙，赵　松，朱登彦，赵　佳，原锋锋，李向楠

（郑州大学第一附属医院，河南 郑州　４５００５２）

［摘　要］　目的　了解食管癌术后吻合口瘘感染患者病原菌分布及其耐药情况，为临床诊疗提供依据。方法　回顾

性分析２０１２年１月—２０１５年１２月某院收治的食管癌术后吻合口瘘患者的微生物培养结果及药敏试验结果。

结果　４年间行食管癌根治术患者１９８６例，术后出现吻合口瘘１４８例，１０４例微生物培养阳性，阳性率为７０．２７％。

共分离病原菌１９７株，其中胸内吻合口瘘５２株（占２６．４０％），颈部吻合口瘘１４５株（占７３．６０％）；革兰阴性菌

１２７株（占６４．４７％），以铜绿假单胞菌、肺炎克雷伯菌、鲍曼不动杆菌为主，革兰阳性菌６２株（占３１．４７％），以金黄

色葡萄球菌、肠球菌属、草绿色链球菌为主，真菌８株（占４．０６％）；混合菌感染者４９例（４７．１２％）。革兰阴性菌对

亚胺培南耐药率在１７．８６％～４７．６２％，对多粘菌素Ｂ耐药率为０，其中铜绿假单胞菌对其他抗菌药物耐药率均＜

５０％，肺炎克雷伯菌对哌拉西林、氨曲南耐药率均＞７０％，鲍曼不动杆菌对大部分抗菌药物耐药率＞５０．００％；革兰

阳性菌对克林霉素、四环素耐药率均＞５０．００％，对利奈唑胺、万古霉素、替考拉宁耐药率均为０，其中金黄色葡糖球

菌对青霉素、苯唑西林、环丙沙星耐药率均＞６０％，肠球菌属对奎奴普丁／达福普汀耐药率为１００．００％。结论　食管

癌术后吻合口瘘合并感染影响患者的预后，定期对病原菌分布及其耐药性进行监测，为最初经验性治疗提供依据，

有利于早期治疗及合理应用抗菌药物。
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　　我国是食管癌高发地区，食管癌发病率居各类

恶性肿瘤第５位，死亡率居各类恶性肿瘤第４位，手

术是治疗食管癌的主要方法［１］。吻合口瘘是食管癌

根治术后最常见和最严重的并发症，也是导致患者

死亡的主要原因［２］。吻合口瘘后，胃内容物持续外

渗污染和腐蚀周围组织，感染不可避免，而感染又进

一步加重吻合口瘘，及时控制感染有利于瘘口的愈

合及改善患者的预后。本文通过对我院食管癌患者

术后吻合口瘘感染者的病原菌分布及耐药情况进行

分析，为临床诊疗提供依据，现报告如下。

１　对象与方法

１．１　研究对象　郑州大学第一附属医院胸外科

２０１２年１月—２０１５年１２月行食管癌根治术患者。

纳入标准：（１）符合吻合口瘘的诊断
［３］；（２）微生物培

养结果阳性。

１．２　方法

１．２．１　临床资料收集　收集食管癌术后吻合口瘘

患者伤口分泌物、胸腔引流液、纵膈引流液、痰、血微

生物培养结果及药敏试验结果，剔除已确认为污染

菌者，同一标本培养出相同病原菌时，取第一次培养

结果。

１．２．２　菌种鉴定与药敏试验　菌种鉴定与药敏试

验均采用法国生物梅里埃公司提供的全自动细菌鉴

定药敏分析仪ＶＩＴＥＫⅡ，鉴定卡和药敏卡均由法国

生物梅里埃公司提供，细菌鉴定到种。质控菌株由

河南省卫生厅临床检验中心提供。按照美国临床实

验室标准化协会（ＣＬＳＩ）２０１５年标准判读药敏试验

结果。

１．３　统计学分析　应用ＳＰＳＳ２０．０软件对数据进

行处理，犘≤０．０５为差异有统计学意义。

２　结 果

２．１　临床资料　２０１２年１月—２０１５年１２月行食

管癌根治术患者１９８６例，术后出现吻合口瘘１４８

例，吻合口瘘发生率７．４５％，１０４例微生物培养结果

阳性，阳性率７０．２７％。符合纳入标准的１０４例患

者中，胸内吻合口瘘２８例（占２６．９２％），颈部吻合

口瘘７６例（占７３．０８％），男性８３例，女性２１例，年

龄４７～７９岁，平均年龄（６４．２９±７．３７）岁。

２．２　病原菌分布　共分离病原菌１９７株，其中胸内

吻合口瘘分离病原菌５２株（占２６．４０％），颈部吻合

口瘘分离病原菌１４５株（占７３．６０％）。病原菌标本

来源：伤口分泌物３７株（占１８．７８％），纵膈引流液

６３株（占３１．９８％），胸腔引流液２５株（占１２．６９％），

痰６１株（占３０．９７％），血１１株（占５．５８％）。革兰

阴性菌１２７株（占６４．４７％），革兰阳性菌６２株（占

３１．４７％），真菌８株（占４．０６％）。胸内吻合口瘘感

染者以肺炎克雷伯菌最常见，颈部吻合口瘘感染者

以铜绿假单胞菌最常见。见表１。

２．３　复数菌感染情况　１０４例培养阳性患者中，复

数菌感染４９例，复数菌感染率为４７．１２％；其中二

重感染者 ２６ 例 （５３．０６％），三重感染者 １１ 例

（２２．４５％），四重感染者５例（１０．２０％），五重感染者

５例（１０．２０％），六重感染者２例（４．０８％）。二重感

染中，２种革兰阴性菌合并感染者９例，革兰阴性菌

与革兰阳性菌合并感染者１２例，革兰阴性菌与真菌

合并感染者２例，２种革兰阳性菌合并感染者２例，

革兰阳性菌与真菌合并感染者１例；三重感染中，

３种革兰阴性菌合并感染者５例，２种革兰阴性菌与

１种革兰阳性菌合并感染者５例，１种革兰阴性菌、

１种革兰阳性菌与１种真菌合并感染者１例；四重

感染中，３种革兰阴性菌与１种革兰阳性菌合并感

染者２例，２种革兰阴性菌与２种革兰阳性菌合并

感染者１例，１种革兰阴性菌与３种革兰阳性菌合

并感染者１例，２种革兰阴性菌、１种革兰阳性菌与

１种真菌合并感染者１例；五重感染中，４种革兰阴

性菌与１种革兰阳性菌合并感染者１例，３种革兰

阴性菌与２种革兰阳性菌合并感染者２例，３种革
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兰阴性菌、１种革兰阳性菌与１种真菌合并感染者

１例，４种革兰阴性菌与１种真菌合并感染者１例；

六重感染中，４种革兰阴性菌、１种革兰阳性菌与

１种真菌合并感染者１例，２种革兰阴性菌与４种革

兰阳性菌合并感染者１例。

表１　食管癌根治术后吻合口瘘患者病原菌分布及构成

犜犪犫犾犲１　Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎａｎｄｃｏｎｓｔｉｔｕｔｅｏｆｐａｔｈｏｇｅｎｓｆｒｏｍｐａ

ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈａｎａｓｔｏｍｏｔｉｃｆｉｓｔｕｌａａｆｔｅｒｅｓｏｐｈａｇｅａｌ

ｃａｎｃｅｒｓｕｒｇｅｒｙ

病原菌

胸内吻合口瘘

株数
构成比

（％）

颈部吻合口瘘

株数
构成比

（％）

合计

株数
构成比

（％）

革兰阴性菌 ３２ １６．２５ ９５ ４８．２２ １２７ ６４．４７

　铜绿假单胞菌 ６ ３．０５ ３１ １５．７３ ３７ １８．７８

　肺炎克雷伯菌 １０ ５．０８ １８ ９．１４ ２８ １４．２１

　鲍曼不动杆菌 ３ １．５２ １８ ９．１４ ２１ １０．６６

　大肠埃希菌 ６ ３．０５ ６ ３．０５ １２ ６．０９

　奇异变形杆菌 １ ０．５１ ５ ２．５４ ６ ３．０５

　阴沟肠杆菌 ３ １．５２ ２ １．０２ ５ ２．５４

　其他革兰阴性菌 ３ １．５２ １５ ７．６１ １８ ９．１４

革兰阳性菌 ２０ １０．１５ ４２ ２１．３２ ６２ ３１．４７

　金黄色葡萄球菌 ５ ２．５４ １３ ６．６０ １８ ９．１４

　肠球菌属 ３ １．５２ ５ ２．５４ ８ ４．０６

　草绿色链球菌 ２ １．０２ ３ １．５２ ５ ２．５４

　产色葡萄球菌 １ ０．５１ ２ １．０２ ３ １．５２

　其他革兰阳性菌 ９ ４．５６ １９ ９．６４ ２８ １４．２１

真菌 ０ ０．００ ８ ４．０６ ８ ４．０６

　白假丝酵母菌 ０ ０．００ ７ ３．５５ ７ ３．５５

　热带假丝酵母菌 ０ ０．００ １ ０．５１ １ ０．５１

合计 ５２ ２６．４０ １４５ ７３．６０ １９７１００．００

２．４　革兰阴性菌的耐药性　革兰阴性菌对亚胺培

南的耐药率在１７．８６％～４７．６２％，对多粘菌素Ｂ的

耐药率为０；其中铜绿假单胞菌耐药性较低（＜

５０％），肺炎克雷伯菌对哌拉西林、氨曲南表现出较

高的耐药率（＞７０％），鲍曼不动杆菌对大部分抗菌

药物均表现出较高的耐药性。见表２。

２．５　革兰阳性菌的耐药性　金黄色葡萄球菌、肠球

菌属、草绿色链球菌对克林霉素、四环素均表现出较

高的耐药性（５５．５６％～１００．００％），对利奈唑胺、万

古霉素、替考拉宁的耐药率均为０；其中金黄色葡糖

球菌对青霉素、苯唑西林、环丙沙星表现出较高的耐

药性（＞６０％），肠球菌属对奎奴普丁／达福普汀耐药

率为１００．００％。

表２　主要革兰阴性菌对抗菌药物的耐药情况

犜犪犫犾犲２　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｏｆｔｈｅｍａｉｎｇｒａｍｎｅｇａｔｉｖｅ

ｂａｃｔｅｒｉａ

抗菌药物

铜绿假单胞菌

（狀＝３７）

株数
耐药率

（％）

肺炎克雷伯菌

（狀＝２８）

株数
耐药率

（％）

鲍曼不动杆菌

（狀＝２１）

株数
耐药率

（％）

哌拉西林 １４ ３７．８４ ２６ ９２．８６ １６ ７６．１９

哌拉西林／他唑巴坦 １０ ２７．０３ ９ ３２．１４ １２ ５７．１４

头孢他啶 １１ ２９．７３ １０ ３５．７１ １６ ７６．１９

头孢曲松 － － ２１ ７５．００ － －

头孢吡肟 ８ ２１．６２ ６ ２１．４３ １２ ５７．１４

头孢哌酮／舒巴坦 ８ ２１．６２ ５ １７．８６ １０ ４７．６２

氨曲南 １７ ４５．９５ ２０ ７１．４３ － －

亚胺培南 ８ ２１．６２ ５ １７．８６ １０ ４７．６２

阿米卡星 ８ ２１．６２ ６ ２１．４３ ９ ４２．８６

庆大霉素 １２ ３２．４３ １０ ３５．７１ １３ ６１．９０

左氧氟沙星 １４ ３７．８４ ９ ３２．１４ １０ ４７．６２

环丙沙星 １２ ３２．４３ １２ ４２．８６ １８ ８５．７１

多粘菌素Ｂ ０ ０．００ ０ ０．００ ０ ０．００

　　－：为天然耐药

３　讨论

食管癌是世界范围内最常见的恶性肿瘤之一，

我国是食管癌发病率和病死率最高的国家［４］。手术

切除仍然是目前食管癌的首选治疗方法，由于食管

解剖位置的特殊性，食管癌切除手术创伤大，术后并

发症发生率和病死率均较高［５］。吻合口瘘是食管癌

根治术后最严重的并发症之一，也是手术死亡的主

要原因［６］。吻合口瘘后，胃内容物持续外渗污染和

腐蚀周围组织，极易合并感染，感染亦会加重吻合口

瘘，二者相互作用，使患者的住院天数延长、住院费

用增加，影响疾病的预后。早诊断、早治疗是提高治

愈成功率的关键，因此了解感染患者的病原菌分布

及其耐药性特点具有重要的临床意义。

随着外科诊疗技术的进步和吻合技术的改进，

吻合口瘘的发生率明显下降，但仍在３％～５％，而病

死率可高达４０％
［７］。本研究结果显示，吻合口瘘发

生率为７．４５％，高于文献报道，可能与近年来我科多

采用颈部吻合有关。文献［８］报道，食管癌术后感染病

原菌以革兰阴性菌为主，与本研究结果一致。１９７株

病原菌中革兰阴性菌占６４．４７％，以铜绿假单胞菌、

肺炎克雷伯菌、鲍曼不动杆菌、大肠埃希菌为主，
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与赵光磊等［９］的研究基本一致；胸内吻合口瘘感染

的病原菌分布有所不同，以肺炎克雷伯菌最常见，与

胸内吻合口瘘多合并严重肺部感染有关；革兰阳性

菌占３１．４７％，以金黄色葡萄球菌、肠球菌属、草绿

色链球菌为主；真菌检出率最低，占４．０６％。在经

验性治疗时，我们要首选针对革兰阴性菌的抗菌药

物，治疗效果欠佳时，再考虑选用抗革兰阳性菌的抗

菌药物。

本研究１０４例患者共培养病原菌１９７株，复数

菌感染率为４７．１２％，与王文生等
［１０］的报道一致，其

中以合并革兰阴性菌的复数菌感染模式最多见。吻

合口瘘后，患者不能正常进食，肠道正常菌群失调、

营养状况差、抵抗力明显下降，导致条件性感染大大

增加；广谱抗菌药物或多种抗生素的联合使用导致

二重感染率明显增加。术后早期开始肠内营养，降

低使用抗菌药物的级别，缩短药物的使用时间，是减

少复数菌感染的有效措施。本研究微生物培养阳性

率为７０．２７％，阳性率相对较低，与培养不及时，培

养次数少有关。纵膈引流液和痰标本的阳性检出率

较高，出现吻合口瘘后应作为首选培养标本。

本研究中肺炎克雷伯菌对头孢曲松的耐药率高

于郭世辉等［１１］的报道结果。铜绿假单胞菌、肺炎克

雷伯菌、鲍曼不动杆菌对亚胺培南的耐药率分别为

２１．６２％、１７．８６％、４７．６２％，高于陈肖华等
［１２］的报

道，应引起重视。在药敏试验结果报告出来之前，可

经验性使用耐药率较低的药物。铜绿假单胞菌对大

多抗菌药物的耐药率均较低，肺炎克雷伯菌对哌拉

西林、氨曲南表现出较高的耐药率，鲍曼不动杆菌对

多种抗菌药物表现出较高耐药率，临床应根据不同

病原菌的特点选择不同的抗菌药物。目前，尚未发

现对多粘菌素Ｂ耐药的革兰阴性菌，与贺毅等
［１３］报

道一致。金黄色葡萄球菌对青霉素、苯唑西林、环丙

沙星、克林霉素、四环素均表现出较高的耐药率，对

万古霉素、利奈唑胺、替考拉宁的耐药率为０，与谢

朝云等［１４］的调查结果一致。肠球菌属及草绿色链

球菌对青霉素表现出较低的耐药性，治疗时可作为

首选用药。

综上所述，食管癌术后吻合口瘘合并感染会使

治疗变得困难，患者住院天数延长，住院费用增加，

同时也会增加患者的痛苦及影响预后。早期应根据

患者的临床表现及辅助检查进行诊断和治疗，然后

通过细菌培养和药敏试验结果及时调整用药；定期

对病原菌分布及其耐药性进行监测，可为最初经验

性选用抗菌药物提供依据，能有效提高感染初期的

控制率，防止感染扩散，同时保障合理用药，有利于

减少耐菌的产生。
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［１０］王文生，吴燕芹，刘尚洁．食管癌患者术后肺部感染的病原菌耐

药性监测［Ｊ］．中华医院感染学杂志，２０１４，２４（５）：１１１５－１１１７．

［１１］郭世辉，王威，黄周，等．我院２０１３年内科ＩＣＵ革兰阴性菌的

分布及耐药性分析［Ｊ］．中国现代医药杂志，２０１５，１７（１０）：９－

１２．

［１２］陈肖华，刘卫，蒋连强，等．某院主要革兰阴性菌分布及耐药性

５年动态变化［Ｊ］．中国感染控制杂志，２０１６，１５（４）：２７７－２８０．

［１３］贺毅，吴伟元，陆坚，等．替加环素、米诺环素、多黏菌素Ｂ对碳

青霉烯类敏感性降低和不敏感鲍曼不动杆菌体外抗菌活性

［Ｊ］．中国感染与化疗杂志，２０１４，１４（１）：４２－４６．

［１４］谢朝云，闫飞，熊永发，等．９６５株创面感染病原菌分布及耐药

性［Ｊ］．中国感染控制杂志，２０１５，１４（１０）：６９７－７００．

（本文编辑：左双燕）
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