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·论著·

鄂尔多斯地区导致患者慢性阻塞性肺疾病急性加重的病原菌研究

郭　玉
１，贺连糰１，姜大伟１，张志芳２

（１鄂尔多斯市中心医院，内蒙古 鄂尔多斯　０１７０００；２鄂尔多斯市中医医院，内蒙古 鄂尔多斯　０１７０００）

［摘　要］　目的　了解鄂尔多斯地区慢性阻塞性肺疾病急性加重期（ＡＥＣＯＰＤ）患者的病原菌分布及耐药情况，为

该地区临床合理应用抗菌药物提供理论依据。方法　对该地区２０１３—２０１５年３７２例 ＡＥＣＯＰＤ患者的痰培养及

药敏结果进行分析，评估患者出现急性加重期前的生活质量。结果　３７２例患者共分离病原菌２９６株，其中革兰阴

性菌２５２株（８５．１４％），主要包括铜绿假单胞菌（５８株，１９．５９％）、肺炎克雷伯菌（５１株，１７．２３％）、鲍曼不动杆菌

（５０株，１６．８９％）、嗜麦芽窄食单胞菌（２２株，７．４３％）、大肠埃希菌（１９株，６．４２％）、阴沟肠杆菌（１６株，５．４１％）；真

菌２７株（９．１２％），以白假丝酵母菌（１９株，６．４２％）为主；革兰阳性菌１７株（５．７４％），以金黄色葡萄球菌为主。其

中ＣＡＴ评分≥１０分的患者分离铜绿假单胞菌、鲍曼不动杆菌所占比例高于 ＣＡＴ 评分＜１０分的患者。

结论　ＡＥＣＯＰＤ患者的致病菌仍以革兰阴性菌为主，加重期前ＣＡＴ评分可能与其出现急性加重时的致病菌有关。

［关　键　词］　慢性阻塞性肺疾病；生活质量；致病菌；药敏试验
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　　慢性阻塞性肺疾病（ｃｈｒｏｎｉｃｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａ

ｒｙｄｉｓｅａｓｅ，ＣＯＰＤ）是一种以气流受限为特征的疾病，

其发病率及病死率均较高，专家预测到２０２０年

ＣＯＰＤ将位居全球死亡原因的第３位
［１］。慢性阻塞

性肺疾病急性加重（ａｃｕｔｅｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎｏｆｃｈｒｏｎｉｃｏｂ

ｓｔｒｕｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙｄｉｓｅａｓｅ，ＡＥＣＯＰＤ）是ＣＯＰＤ患者

死亡的重要原因，并且对ＣＯＰＤ患者的生活质量有

严重危害，同时明显增加社会经济负担。呼吸道感

染是引起ＣＯＰＤ急性加重最常见的原因
［２］，根据本

地区常见病原菌及药敏情况给予及时有效地抗感染

治疗可以明显改善患者预后。然而，目前尚未有鄂

尔多斯地区近期ＡＥＣＯＰＤ患者致病菌及耐药情况

报道，因此，我们对本地区ＡＥＣＯＰＤ患者致病菌及

其药敏情况、以及致病菌与稳定期ＣＯＰＤ评估测试

的关系进行分析，以期为指导临床治疗提供科学的

依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　分析鄂尔多斯市中心医院及鄂尔

多斯市中医医院２０１３年１０月—２０１５年３月共３７２

例ＡＥＣＯＰＤ患者的痰培养及药敏情况，其中２９６

例患者培养结果阳性，男性１７１例，女性１２５例，年

龄５２～８３岁，平均年龄７０．４岁。ＣＯＰＤ稳定期及

急性加重期诊断标准参照中华医学会呼吸病学分会

慢性阻塞性肺疾病学组制定的《慢性阻塞性肺疾病

诊治指南（２０１３年修订版）》
［３］。排除合并有冠心

病、严重心功能不全、肝肾功能不全等严重疾病

患者。

１．２　痰培养及药敏试验方法　痰标本的留取、接

种、分离等操作严格遵循《全国临床检验操作规程》。

痰标本要求患者刷牙（不用牙膏）或漱口（漱口至少

３次）后立即进行，同时教患者深咳，收集从下呼吸

道深咳出的痰，弃去第１口痰，留第２口痰于专用清

洁痰盒内，并在１ｈ内接种；不能配合的特殊患者用

无菌吸痰管吸取呼吸道深部分泌物。尽量在使用抗

菌药物前留取痰标本，并多次取晨痰送检。

痰涂片结果要求上皮细胞≤１０个／低倍视野，

白细胞≥２５个／低倍视野，或两者之比＜１∶２．５。

如果连续两次以上培养出同一细菌即确定为致病

菌，致病菌按统一的方案进行药物敏感试验。菌株

鉴定采用法国生物梅里埃公司全自动微生物

ＶＩＴＥＫ３２系统及其配套的鉴定卡鉴定。药敏试验

采用全自动微生物分析系统及其配套的药敏卡进行

体外药敏试验，同时结合纸片扩散法（ＫＢ法）。结

果判读参照美国临床实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）抗

微生物药物敏感性试验执行标准（第十六版）［４］。

１．３　ＣＯＰＤ分组　ＣＯＰＤ评估测试（ＣＯＰＤａｓｓｅｓｓ

ｍｅｎｔｔｅｓｔ，ＣＡＴ）问卷参照相关文献
［５］评价所有

ＣＯＰＤ患者稳定期的生活质量。根据患者ＣＡＴ评

分将ＣＯＰＤ分为病情较轻的Ａ组（ＣＡＴ＜１０分）和

病情较重Ｂ组（ＣＡＴ≥１０分）。

１．４　统计学分析　应用ＳＰＳＳ１５．０统计软件进行

分析，计数资料用率表示，率的比较采用χ
２ 检验，犘

≤０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　痰培养结果　２９６例患者痰培养结果阳性，分

离病原菌２９６株，主要为革兰阴性杆菌，包括铜绿假

单胞菌、肺炎克雷伯菌、鲍曼不动杆菌等；其次为真

菌，以白假丝酵母菌为主；革兰阳性球菌最少，以金

黄色葡萄球菌、肺炎链球菌为主。见表１。

表１　ＡＥＣＯＰＤ患者痰培养分离病原菌情况

犜犪犫犾犲１　Ｐａｔｈｏｇｅｎｓｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｓｐｕｔｕｍｃｕｌｔｕｒｅｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈＡＥＣＯＰＤ

病原菌 株数 构成比（％）

革兰阳性球菌 １７ ５．７４

　金黄色葡萄球菌 ８ ２．７０

　肺炎链球菌 ７ ２．３６

　溶血葡萄球菌 １ ０．３４

　屎肠球菌 １ ０．３４

革兰阴性杆菌 ２５２ ８５．１４

　铜绿假单胞菌 ５８ １９．５９

　肺炎克雷伯菌 ５１ １７．２３

　鲍曼不动杆菌 ５０ １６．８９

　嗜麦芽窄食单胞菌 ２２ ７．４３

　大肠埃希菌 １９ ６．４２

　阴沟肠杆菌 １６ ５．４１

　黏质沙雷菌 １５ ５．０７

　产酸克雷伯菌 １５ ５．０７

　弗氏柠檬酸杆菌 ６ ２．０３

真菌 ２７ ９．１２

　白假丝酵母菌 １９ ６．４２

　热带假丝酵母菌 ５ １．６９

　黑曲霉菌 ２ ０．６７

　黄曲霉菌 １ ０．３４

合计 ２９６ １００．００

２．２　病原菌耐药情况　革兰阳性球菌中，金黄色葡

萄球菌对青霉素、红霉素耐药率为１００％；对其他抗

菌药物分别有不同程度耐药，其耐药率分别为苯唑
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西林４５．４５％，复方磺胺甲口恶唑２７．２７％，环丙沙星

４５．４５％，克林霉素９０．９１％，利福平１８．１８％，莫西

沙星３６．３６％，庆大霉素３６．３６％，四环素６３．６４％，

左氧氟沙星４５．４５％；尚未培养出对替甲环素、万古

霉素、利奈唑胺、呋喃妥因耐药的金黄色葡萄球菌。

肺炎链球菌对红霉素、青霉素、克林霉素、复方磺胺

甲口恶唑、四环素全部耐药，耐药率为１００％；对阿莫

西林、头孢曲松的耐药率分别为２８．５７％、１４．２９％；

对左氧氟沙星、莫西沙星、万古霉素、利奈唑胺、厄他

培南均全部敏感。革兰阴性杆菌对多种抗菌药物显

示较高的耐药率，耐药率相对较高的细菌为铜绿假

单胞菌、肺炎克雷伯菌、鲍曼不动杆菌和大肠埃希

菌，耐药情况见表２，嗜麦芽窄食单胞菌对复方磺胺

甲口恶唑、左氧氟沙星、米诺环素的耐药率分别为

６．６７％、３０．００％、２６．６７％。白假丝酵母菌对氟康唑

耐药率相对较低，为２．９４％。

表２　ＡＥＣＯＰＤ患者痰培养分离主要革兰阴性杆菌对抗菌

药物的耐药率（％）

犜犪犫犾犲２　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｓｏｆｔｈｅｍａｉｎｇｒａｍ

ｎｅｇａｔｉｖｅｂａｃｉｌｌｉｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｓｐｕｔｕｍｃｕｌｔｕｒｅｏｆｐａ

ｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＡＥＣＯＰＤ（％）

抗菌药物

铜绿

假单胞菌

（狀＝５８）

肺炎

克雷伯菌

（狀＝５１）

鲍曼不动

杆菌

（狀＝５０）

大肠

埃希菌

（狀＝１９）

阴沟

肠杆菌

（狀＝１６）

氨苄西林 － － － １００．００ …

阿莫西林／克拉维酸 － ９．８０ － １０．５３ －

氨苄西林／舒巴坦 － １１．７６ ７２．００ ５７．８９ －

哌拉西林 １５．５２ ２１．５７ ２２．００ １００．００ ６．２５

哌拉西林／他唑巴坦 １０．３４ ０．００ ０．００ ０．００ ０．００

头孢呋辛 － １３．７３ － １００．００ ６．２５

头孢曲松 － １９．６１ － ８９．４７ ６．２５

头孢他啶 ２７．５９ ９．８０ ８４．００ ４２．１１ ６．２５

头孢吡肟 ２７．５９ ３．９２ ８４．００ ２１．０５ ６．２５

氨曲南 ５３．４５ １１．７６ － ５２．６３ ６．２５

亚胺培南 ４１．３８ １．９６ ８４．００ ０．００ ０．００

美罗培南 ３６．２１ ３．９２ ８２．００ ０．００ ０．００

阿米卡星 ６．９０ ５．８８ ６８．００ ５．２６ ０．００

替加环素 － ３．９２ ０．００ ０．００ ０．００

环丙沙星 ２５．８０ １１．７６ ８６．００ ８９．４７ ６．２５

左氧氟沙星 １８．９７ ９．８０ ４８．００ ８９．４７ ６．２５

复方磺胺甲口恶唑 － １７．６５ ３６．００ ６３．１６ ６．２５

　　…：未检测；－：天然耐药

２．３　ＣＡＴ不同组患者痰培养结果　其中 Ａ 组

（ＣＡＴ＜１０分）１３９例，Ｂ组（ＣＡＴ≥１０分）１５７例，

分离的常见病原菌见表３。结果显示，病情较重的

Ｂ组中铜绿假单胞菌、鲍曼不动杆菌所占比例高于

Ａ组。

表３　ＣＡＴ不同组患者痰培养病原菌情况［株（％）］

犜犪犫犾犲３　Ｐａｔｈｏｇｅｎｓｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｓｐｕｔｕｍｃｕｌｔｕｒｅｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔＣＡＴｇｒｏｕｐｓ（Ｎｏ．ｏｆｉｓｏｌａｔｅｓ［％］）

组别
铜绿假

单胞菌

鲍曼

不动杆菌

白假丝

酵母菌

肺炎

链球菌
其他

Ａ组

（狀＝１３９）

１８（１２．９５）１７（１２．２３） ７（５．０３） ５（３．６０） ９２（６６．１９）

Ｂ组

（狀＝１５７）

４０（２５．４８）３３（２１．０２）１２（７．６４） ２（１．２７） ７０（４４．５９）

３　讨论

ＣＯＰＤ发病率及病死率均很高，尤其是在我国

北方地区。ＡＥＣＯＰＤ严重影响患者生活质量，同时

加重社会经济负担。研究［６］显示，约８０％的ＣＯＰＤ

急性加重是由感染引起，但是普遍观点认为其原因

是多元性的，可能与空气污染、病毒感染、细菌感染

有关，或继发于细菌感染［７］。由于痰培养需４８～

７２ｈ后才能出结果，因此，若能够获得本地区引起

ＡＥＣＯＰＤ的细菌分布及耐药情况对于经验性抗感

染治疗具有重要意义。国外 ＡＥＣＯＰＤ主要以流感

嗜血杆菌、肺炎链球菌和卡他莫拉菌感染为主。本

组研究结果显示，ＡＥＣＯＰＤ痰培养主要以革兰阴性

杆菌为主，与部分文献［８１０］报道一致，但铜绿假单胞

菌、肺炎克雷伯菌、鲍曼不动杆菌、嗜麦芽窄食单胞

菌所占比例较高，与相关报道又有所不同［９，１１］。值

得注意的是，本研究中白假丝酵母菌及鲍曼不动杆

菌、嗜麦芽窄食单胞菌所占比例相对较高，可能除了

与疾病本身有关外，与患者长期不规范运用抗菌药

物、糖皮质激素等药物有关［１２］。

本地区ＡＥＣＯＰＤ患者的培养结果主要致病菌

为铜绿假单胞菌，对阿米卡星、哌拉西林／他唑巴坦、

左氧氟沙星、头孢他啶、头孢吡肟耐药率相对较低，

如果考虑患者有感染铜绿假单胞菌的可能，可以优

先选择上述相对敏感药物。肺炎克雷伯菌总体耐药

率不高，分离菌株对哌拉西林／他唑巴坦全部敏感，

其次为亚胺培南（１．９６％）、美罗培南（３．９２％）、头孢

吡肟 （３．９２％）、替加环 素 （３．９２％）、头孢 他啶

（９．８０％），左氧氟沙星（９．８０％）、阿莫西林／克拉维

酸（９．８０％），根据患者具体情况可以选择使用。本

研究显示，鲍曼不动杆菌所占比例较高，可能与患者

长期应用抗菌药物，在家接受呼吸机、氧疗等家庭诊

疗和护理有关。需要引起医务工作者和医院感染监

控管理工作者高度重视的是，鲍曼不动杆菌具有强
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大的获得耐药性和克隆传播的能力，容易导致多重

耐药、广泛耐药、全耐药菌流行。鲍曼不动杆菌药敏

结果显示，对替加环素均敏感，但因其价格昂贵，限

制了使用；其次鲍曼不动杆菌耐药率相对较低的有

左氧氟沙星（４８．００％）、复方磺胺甲口恶唑（３６．００％）、

阿米卡星（６８．００％）。本研究未获得头孢哌酮／舒巴

坦、多粘菌素Ｅ的相关数据，而有研究显示，鲍曼不

动杆菌对多粘菌素 Ｅ耐药率较低，为１０．８％
［１３］。

２０１０年中国ＣＨＩＮＥＴ监测数据显示，不动杆菌对

头孢哌酮／舒巴坦耐药率为３０．７％，对米诺环素为

３１．２％
［１４］。临床医生可以结合痰培养结果给予针

对性抗感染治疗，必要时联合使用多种抗菌药物。

笔者在临床中发现有几例药敏结果显示全耐药鲍曼

不动杆菌感染的患者，在给予哌拉西林／舒巴坦联合

米诺环素抗感染治疗后，取得满意治疗效果。大肠

埃希菌对哌拉西林／他唑巴坦、美罗培南、替加环素、

头孢吡肟、阿米卡星耐药率相对较低，临床医生可以

考虑选择使用耐药率相对较低的药物经验性治疗。

许建英等［１５］研究显示，ＡＥＣＯＰＤ患者感染细

菌的种类与患者肺功能有关，但由于多种原因，相当

一部分患者近期未做或不适合做肺功能检测。本组

结果显示，ＡＥＣＯＰＤ患者感染常见致病菌种类与

ＣＡＴ评分有一定关联，在病情较重组患者中铜绿假

单胞菌、鲍曼不动杆菌、白假丝酵母菌所占比例较

高，在病情较轻组患者中肺炎链球菌所占比例较高。

ＣＡＴ是一种便捷快速自测的方法，因此，对于经验

性用药有一定参考价值。如果可以增加样本量，可

能提供更有价值的信息。

总之，本地区 ＡＥＣＯＰＤ感染致病菌主要以革

兰阴性杆菌为主，尤其是铜绿假单胞菌、肺炎克雷伯

菌、鲍曼不动杆菌。ＣＡＴ评分与致病菌种类有一定

关联。运用ＣＡＴ结合既往痰培养结果可以为经验

性抗感染治疗提供参考依据。
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Ｃｈｉｎａ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＭｉｃｒｏｂｉｏｌ，２００７，４５（１２）：４０５４－４０５７．

［１４］陈佰义，何礼贤，胡必杰，等．中国鲍曼不动杆菌感染诊治与防

控专家共识［Ｊ］．中华医学杂志，２０１２，９２（２）：７６－８５．

［１５］许建英，李筱妍，杜永成，等．慢性阻塞性肺疾病急性加重期病

原学与肺功能关系的研究［Ｊ］．中国呼吸与危重监护杂志，

２００７，６（２）：８８－９２．

（本文编辑：孟秀娟）
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