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急性期卒中相关性肺炎的病原菌及其耐药性

郭湖坤１，洪舒婷２，周厚仕１，方喜斌１，陈纪平１
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［摘　要］　目的　了解急性期脑卒中患者肺部感染的病原菌构成及耐药情况，指导临床抗菌药物的使用。

方法　回顾性调查２００８—２０１３年某三级甲等综合医院收治的卒中相关性肺炎（ＳＡＰ）患者，分析其痰培养病原菌

构成及药敏试验结果。结果　共调查ＳＡＰ患者９８例，痰标本中共分离病原菌１２４株，其中革兰阴性（Ｇ－）菌７５株

（占６０．４８％），革兰阳性（Ｇ＋）菌４４株（占３５．４９％），真菌５株（占４．０３％）。存在混合感染的患者２１例（２１．４３％），

治疗过程中出现细菌变更者２３例（２３．４７％）。检出菌株数居前４位的依次为金黄色葡萄球菌（４３株，占３４．６８％）、

肺炎克雷伯菌（１９株，占１５．３２％）、铜绿假单胞菌及鲍曼不动杆菌（各１８株，各占１４．５２％）。肺炎克雷伯菌对常见

抗菌药物的耐药率均＜３２％，对头孢他啶、哌拉西林／他唑巴坦、亚胺培南、环丙沙星、左氧氟沙星、阿米卡星、妥布

霉素均１００％敏感。鲍曼不动杆菌及铜绿假单胞菌均呈现严重的多重耐药（ＭＤＲ）现象，鲍曼不动杆菌对头孢他啶

的耐药率＞８０％。铜绿假单胞菌对亚胺培南的耐药率为３３．３３％。真菌中未检出耐药菌株。结论　该院ＳＡＰ患

者的主要病原菌为金黄色葡萄球菌、肺炎克雷伯菌、鲍曼不动杆菌和铜绿假单胞菌，且除肺炎克雷伯菌外，其余均

耐药严重，临床医生应根据其分布特点及药敏情况合理选择抗菌药物。
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　　脑卒中患者由于卒中后存在吞咽功能障碍、意

识障碍、长期卧床、年龄偏大、侵入性操作、机械通气

等因素，容易并发肺部感染。２００３年德国 Ｈｉｌｋｅｒ

等［１］为了解和探讨此类患者特有的发病规律，提出

了卒中相关性肺炎（ｓｔｒｏｋｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｎｅｕｍｏｎｉａ，

ＳＡＰ）的概念。ＳＡＰ作为脑卒中患者常见的并发

症，严重影响其临床转归，延长住院时间，增加住院

费用，已成为各国疾病负担中的一大组成部分。目

前，现有研究大多着眼于ＳＡＰ的危险因素及预防控

制措施方面，而关于其病原菌分布及耐药性分析方

面的研究较少。本研究拟分析急性期脑卒中患者并

发肺炎的病原菌分布及耐药情况，以指导ＳＡＰ的临

床抗感染治疗。

１　对象与方法

１．１　研究对象　回顾性调查２００８—２０１３年某三级

甲等综合医院收治的ＳＡＰ患者。以下患者不纳入

研究对象：（１）脑卒中发病＞７２ｈ；（２）入院时诊断已

存在肺部感染；（３）有卒中病史，遗留吞咽功能障碍；

（４）患免疫功能障碍或长期使用免疫抑制剂或肾上腺

糖皮质激素；（５）未进行细菌学培养；（６）年龄＜１８岁；

（７）肺结核、肺部肿瘤、非感染性肺间质病、心力衰竭

和肺水肿、肺不张、基础疾病肺侵犯、药物性肺损伤、

肺栓塞和急性呼吸窘迫综合征（ＡＲＤＳ）的患者。

１．２　诊断标准　脑卒中诊断标准符合１９９５年第四

届全国脑血管病学术会议制定的脑卒中诊断标准，

并经头颅ＣＴ或 ＭＲＩ证实有急性卒中病变。ＳＡＰ

的诊断依据２０１０年《卒中相关性肺炎诊治中国专家

共识》诊断标准［２］。

１．３　痰培养及药敏试验　无菌操作将痰接种于血

琼脂平板及巧克力平板，需氧培养３～５ｄ，观察菌落

形态并进行革兰染色镜检后，与质控菌株对比鉴定

细菌种别。药敏试验根据２０１２年美国临床实验室

标准化协会（ＣＬＳＩ）推荐的ＫＢ纸片扩散法进行操

作及结果判断。

１．４　统计分析　应用 ＷＨＯＮＥＴ５．４软件进行数

据处理及分析，药敏结果中中介列入耐药统计中。

２　结果

２．１　检出病原菌分布　共调查ＳＡＰ患者９８例，其

中男性６２例，女性３６例，年龄３８～９０岁。剔除同

一患者分离的相同病原菌，９８例ＳＡＰ患者痰标本

中共分离病原菌１２４株，其中革兰阴性（Ｇ－）菌

７５株（占６０．４８％），革兰阳性（Ｇ＋）菌４４株（占

３５．４９％），真菌５株（占４．０３％）。存在混合感染患

者２１例（２１．４３％），治疗过程中出现细菌变更者

２３例（２３．４７％）。检出菌株数居前４位的依次为金

黄色葡萄球菌（４３株，占３４．６８％）、肺炎克雷伯菌

（１９株，占１５．３２％）、铜绿假单胞菌及鲍曼不动杆菌

（各１８株，各占１４．５２％）。见表１。

表１　９８例ＳＡＰ患者痰标本分离病原菌分布

犜犪犫犾犲１　Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｐａｔｈｏｇｅｎｓｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｓｐｕｔｕｍ

ｓｐｅｃｉｍｅｎｓｏｆ９８ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＳＡＰ

病原菌 株数 构成比（％）

Ｇ－菌 ７５ ６０．４８

　肺炎克雷伯菌 １９ １５．３２

　铜绿假单胞菌 １８ １４．５２

　鲍曼不动杆菌 １８ １４．５２

　大肠埃希菌 ５ ４．０３

　嗜麦芽窄食单胞菌 ５ ４．０３

　其他Ｇ－菌 １０ ８．０６

Ｇ＋菌 ４４ ３５．４９

　金黄色葡萄球菌 ４３ ３４．６８

　溶血葡萄球菌 １ ０．８１

真菌 ５ ４．０３

　白假丝酵母菌 ３ ２．４２

　奥默柯达菌 ２ １．６１

合计 １２４ １００．００

２．２　检出主要Ｇ
－菌的耐药情况　１９株肺炎克雷

伯菌对常见抗菌药物的耐药率均＜３２％，肺炎克雷

伯菌对头孢他啶、哌拉西林／他唑巴坦、亚胺培南、环

丙沙星、左氧氟沙星、阿米卡星、妥布霉素均１００％

敏感。１８株鲍曼不动杆菌及１８株铜绿假单胞菌均

呈现严重的多重耐药现象，各检出１株泛耐药菌株。

鲍曼不动杆菌对头孢他啶的耐药率＞８０％。见表２。
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表２　ＳＡＰ患者痰标本分离的主要Ｇ
－菌对常见抗菌药的耐药情况

犜犪犫犾犲２　ＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｏｆｔｈｅｍａｉｎｇｒａｍｎｅｇａｔｉｖｅｂａｃｔｅｒｉａｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｓｐｕｔｕｍｓｐｅｃｉｍｅｎｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＳＡＰ

抗菌药物
肺炎克雷伯菌（狀＝１９）

耐药株数 耐药率（％）

鲍曼不动杆菌（狀＝１８）

耐药株数 耐药率（％）

铜绿假单胞菌（狀＝１８）

耐药株数 耐药率（％）

氨苄西林／舒巴坦 ２ １０．５３ １２ ６６．６７ － －

哌拉西林／他唑巴坦 ０ ０．００ １０ ５５．５６ １３ ７２．２２

头孢唑林 ６ ３１．５８ － － － －

头孢他啶 ０ ０．００ １５ ８３．３３ １２ ６６．６７

头孢曲松 ５ ２６．３２ － － － －

头孢吡肟 １ ５．２６ １０ ５５．５６ １１ ６１．１１

亚胺培南 ０ ０．００ ５ ２７．７８ ６ ３３．３３

庆大霉素 １ ５．２６ １１ ６１．１１ １０ ５５．５６

阿米卡星 ０ ０．００ ４ ２２．２２ １１ ６１．１１

妥布霉素 ０ ０．００ １３ ７２．２２ １２ ６６．６７

环丙沙星 ０ ０．００ １１ ６１．１１ ７ ３８．８９

左氧氟沙星 ０ ０．００ ７ ３８．８９ ６ ３３．３３

呋喃妥因 ３ １５．７９ － － － －

复方磺胺甲口恶唑 １ ５．２６ １４ ７７．７８ － －

　　－：天然耐药

２．３　金黄色葡萄球菌的耐药情况　９８例患者痰标

本分离金黄色葡萄球菌４３株，其中耐甲氧西林金黄

色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）１８株，占４１．８６％；甲氧西林敏

感金黄色葡萄球菌（ＭＳＳＡ）２５株，占５８．１４％。除

头孢唑林、莫西沙星外，ＭＲＳＡ对抗菌药物的耐药

率大多高于 ＭＳＳＡ。未检出对万古霉素、替考拉宁

和利奈唑胺耐药的菌株。见表３。

表３　ＳＡＰ患者痰标本分离的 ＭＲＳＡ与 ＭＳＳＡ的耐药情况

比较

犜犪犫犾犲３　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｏｆｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｔａｎｄ

ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎｓｅｎｓｉｔｉｖｅ犛．犪狌狉犲狌狊ｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｓｐｕｔｕｍ

ｓｐｅｃｉｍｅｎｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＳＡＰ

抗菌药物
ＭＲＳＡ（狀＝１８）

耐药株数 耐药率（％）

ＭＳＳＡ（狀＝２５）

耐药株数 耐药率（％）

青霉素 １８ １００．００ ２５ １００．００

苯唑西林 １８ １００．００ ０ ０．００

头孢唑林 ７ ３８．８９ １９ ７６．００

庆大霉素 １４ ７７．７８ １７ ６８．００

万古霉素 ０ ０．００ ０ ０．００

替考拉宁 ０ ０．００ ０ ０．００

利奈唑胺 ０ ０．００ ０ ０．００

四环素 １７ ９４．４４ １５ ６０．００

红霉素 １７ ９４．４４ ２０ ８０．００

克林霉素 １７ ９４．４４ １７ ６８．００

左氧氟沙星 １６ ８８．８９ １７ ６８．００

莫西沙星 １ ５．５６ １７ ６８．００

复方磺胺甲口恶唑 １ ５．５６ ２ ８．００

２．４　真菌的耐药情况　５株真菌对５种常用抗真

菌药氟胞嘧啶、两性霉素Ｂ、氟康唑、伊曲康唑、伏立

康唑均敏感，未检出耐药菌株。

３　讨论

ＳＡＰ是卒中患者最常见的并发症，其病原菌可

为细菌、真菌或混合性感染。既往临床报道发现

ＳＡＰ的致病微生物以Ｇ－菌为主，Ｇ＋菌及真菌的比

重在不同文献报道中不一致，厌氧菌感染及混合性

感染亦占很大比例，ＳＡＰ的病原菌主要为肺炎克雷

伯菌、铜绿假单胞菌、鲍曼不动杆菌、大肠埃希菌及

金黄色葡萄球菌［３－４］。本研究ＳＡＰ的病原菌以Ｇ－

菌为主（占６０．４８％），Ｇ＋菌、真菌次之。检出病原

菌以金黄色葡萄球菌（３４．６８％）最多，肺炎克雷伯

菌、铜绿假单胞菌、鲍曼不动杆菌次之，混合感染占

２１．４３％。与既往研究
［５－９］比较，本研究中ＳＡＰ患

者金黄色葡萄球菌感染和混合感染的比例有所上

升。因该院暂不具备厌氧菌培养所需的技术条件，

而无法真实反映其分布情况。

本研究中，肺炎克雷伯菌对碳青霉烯类、β内酰

胺酶抑制剂复方制剂、第３代及第４代头孢菌素、氟

喹诺酮类、阿米卡星的耐药率均≤１０％，耐药性较

ＣＨＩＮＥＴ２０１０的监测结果低
［１０］。鲍曼不动杆菌呈

现多重耐药现象，除对亚胺培南及阿米卡星的耐药

率＜３０％外，对其他抗菌药的耐药率均在３８％以

上。铜绿假单胞菌除了对亚胺培南、左氧氟沙星及

环丙沙星的耐药率＜４０％外，对其他抗菌药物的耐

药率均＞５０％，耐药性较ＣＨＩＮＥＴ２０１０的监测结

果严重。金黄色葡萄球菌对万古霉素、替考拉宁及

利奈唑胺未见耐药株产生，总体上耐药性与ＣＨＩＮ
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ＥＴ２０１０的监测结果相似；但本组 ＭＳＳＡ对常用抗

菌药的耐药率较ＣＨＩＮＥＴ２０１０的数据高。ＭＲＳＡ

主要通过产生β内酰胺酶水解β内酰胺类抗生素，

以及产生新的、与抗菌药物结合力极低的青霉素结

合蛋白（ＰＢＰ２ａ）而形成多重耐药性
［１１］。非发酵

Ｇ－杆菌产生多重耐药甚至泛耐药常与外膜孔道蛋

白丢失、生物被膜形成、产生ＥＳＢＬｓ或ＡｍｐＣ酶等

机制有关；另外，自身的易诱导性是鲍曼不动杆菌成

为泛耐药常见菌的重要内因。而微生物的耐药基因

通过转导、转化、接合等方式可在不同菌种之间广泛

传播，因此除合理使用抗菌药物外，还应重视感染源

控制，做好消毒隔离，规范各项操作、严格遵循无菌

原则，重视医务人员的手卫生。

２０１０年ＳＡＰ专家组基于!

证医学的原则，推

荐广谱青霉素和β内酰胺酶抑制剂作为经验性治疗

的常用药物，碳青霉烯类作为重症患者的首选药物，

对多重耐药病原菌或者有脓毒血症者可考虑联合用

药［２］。由于本研究结果显示该院ＳＡＰ患者的病原

菌主要为Ｇ－菌，经验性选择抗菌药物均应覆盖多

重耐药Ｇ－菌。根据ＣＨＩＮＥＴ监测结果，若培养确

定为鲍曼不动杆菌感染，可试用头孢哌酮／舒巴坦及

米诺环素联合治疗。
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