
［收稿日期］　２０１９－１０－２８

［基金项目］　四川省重点学科（感染病学）建设项目基金（ＳＺＤ０４２１）`

［作者简介］　肖科（１９９０－），男（汉族），四川省邛崃市人，主治医师，主要从事感染性疾病基础及临床研究。

［通信作者］　钟利　　Ｅｍａｉｌ：ｚｈｏｎｇｌｉ６２０＠１６３．ｃｏｍ

犇犗犐：１０．１２１３８／犼．犻狊狊狀．１６７１－９６３８．２０２０５９２２

·论著·

破伤风患者合并医院获得性肺炎的危险因素及病原菌

肖　科，曹汴川，黄富礼，钟　利

（西南医科大学附属医院感染科，四川 泸州　６４６０００）

［摘　要］　目的　分析破伤风患者合并医院获得性肺炎（ＨＡＰ）的危险因素及病原菌分布，为临床医生防控及治疗

此类患者提供参考依据。方法　收集２０１４年１月—２０１９年６月西南医科大学附属医院感染科收治的破伤风患者

的临床资料，根据是否发生 ＨＡＰ分为两组，统计病原菌分布，分析破伤风患者合并 ＨＡＰ的危险因素。结果　７５

例破伤风患者，发生 ＨＡＰ者４４例（５８．７％），死亡１１例患者均合并ＨＡＰ。破伤风患者合并ＨＡＰ危险因素单因素

分析显示，ＨＡＰ组患者年龄≥６０岁、长期吸烟、合并慢性肺疾病、Ａｂｌｅｔｔ分级≥Ⅲ级、气管切开的比例均高于非

ＨＡＰ组患者（均犘＜０．０５）；ｌｏｇｓｔｉｃ回归多因素分析显示，长期吸烟（犗犚＝７．００，９５％犆犐：１．１７～４１．９１）、合并慢性肺

疾病（犗犚＝９．８４，９５％犆犐：１．３７～７０．５２）、Ａｂｌｅｔｔ分级≥Ⅲ级（犗犚＝２４．５３，９５％犆犐：３．８１～１５７．７６）是破伤风患者合

并 ＨＡＰ的独立危险因素。４４例患者分离出病原菌２４株，以铜绿假单胞菌（８株）、肺炎克雷伯菌（７株）等革兰阴

性菌为主。结论　破伤风患者合并 ＨＡＰ的发生率高，ＨＡＰ病原菌以革兰阴性菌为主。长期吸烟、合并慢性肺疾

病、Ａｂｌｅｔｔ分级≥Ⅲ级的破伤风患者易发生 ＨＡＰ。
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［犓犲狔狑狅狉犱狊］　ｔｅｔａｎｕｓ；ｈｏｓｐｉｔａｌａｃｑｕｉｒｅｄｐｎｅｕｍｏｎｉａ；ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒ；ｐａｔｈｏｇｅｎ

　　破伤风是由破伤风杆菌引起的以肌肉痉挛为主

要表现的一种侵犯神经系统的感染性疾病。破伤风

在发达国家中的发病率较低，但在发展中国家的农

村等偏远地区，由于医疗资源的匮乏、居民暴露后预

防知识的不足，导致其发病率及病死率仍处于较高

水平［１－４］。国外研究表明，呼吸衰竭是破伤风死亡

的第 二 大 死 因［５］，医 院 获 得 性 肺 炎 （ｈｏｓｐｉｔａｌ

ａｃｑｕｉｒｅｄｐｎｅｕｍｏｎｉａ，ＨＡＰ）是常见的医 院 感 染

之一［６］，其可增加患者的住院日数、住院费用，同时

也是呼吸衰竭的“元凶”之一，严重者可导致病死率

增加［７］。目前，关于破伤风患者合并 ＨＡＰ的危险

因素及病原菌分布的相关报道国内尚未见报道，本

文拟通过病例对照研究，了解并分析破伤风患者合

并ＨＡＰ的危险因素以及病原菌分布，为临床医生

防控及治疗此类患者提供参考依据。

１　对象与方法

１．１　研究对象　２０１４年１月—２０１９年６月西南医

科大学附属医院感染科收治的破伤风患者。病例排

除标准：住院时间＜４８ｈ，入院时已合并社区获得性

肺炎，临床资料不完整的患者。

１．２　资料的收集　收集患者的人口学、慢性肺疾病

史、长期吸烟史、破伤风病情分级、生化指标、住院时

间、预后、ＨＡＰ致病病原菌及是否气管切开等资料、

指标。

１．３　诊断标准及分组　破伤风诊断标准参照《实用

内科学》［８］，破伤风病情分级标准根据临床表现及

Ａｂｌｅｔｔ分级法分为Ⅳ级
［９］。Ⅰ级（轻度）：轻至中度

牙关紧闭，一般痉挛状态，无呼吸困难，无抽搐，无或

轻微吞咽困难。Ⅱ级（中度）：中度牙关紧闭，明显的

痉挛状态，轻至中度的短暂抽搐，中度呼吸困难且呼

吸频率＞３０次／ｍｉｎ，轻度吞咽困难。Ⅲ级（严重）：

严重牙关紧闭，全身性痉挛状态，反射性持续抽搐，

呼吸频率＞４０次／ｍｉｎ，严重呼吸困难，严重吞咽困

难，心动过速（心率＞１２０次／ｍｉｎ）。Ⅳ级（非常严

重）：Ⅲ级并有强烈的自律性不稳定，包括心血管系

统，严重的高血压和心动过速与低血压和心动过缓

交替。ＨＡＰ的诊断参照卫生部２００１年颁布的《医

院感染诊断标准（试行）》［１０］和中华医学会呼吸病学

分会感染学组２０１８年修订的 《中国成人医院获得

性肺炎与呼吸机相关性肺炎诊断和治疗指南（２０１８

年版）》［１１］，根据患者入院后是否发生 ＨＡＰ分成

ＨＡＰ组、非ＨＡＰ组。

１．４　统计学分析　应用Ｅｘｃｅｌ表收集临床资料，

ＳＰＳＳ２３．０统计软件进行统计分析，单因素分析采

用卡方检验，ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析筛选出破伤风患者合

并 ＨＡＰ的独立危险因素，犘≤０．０５为差异有统计

学意义。

２　结果

２．１　一般情况　２０１４年１月—２０１９年６月本院感

染科收治的破伤风患者９７例，按照纳入及排除标准

最终７５例患者纳入研究。７５例患者中，男性５０

例，女性２５例；年龄２９～８５岁，平均（５８．４３±

１０．１６）岁；治愈６４例，死亡１１例；发生 ＨＡＰ者４４

例（５８．７％），未发生 ＨＡＰ者３１例（４１．３％）；ＨＡＰ

组患者病死率高于非 ＨＡＰ组（２５．０％ ＶＳ０，χ
２＝

０．６３４，犘＝０．００３）。

２．２　ＨＡＰ危险因素单因素分析　单因素分析显

示，ＨＡＰ组６０岁以上老年人、长期吸烟、合并慢性

肺疾病、重症破伤风、气管切开的患者比例高于非

ＨＡＰ组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；两组患者

在性别、合并低蛋白血症、住院时间≥１４ｄ方面比

较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。见表１。

２．３　ＨＡＰ危险因素多因素分析　以破伤风是否合

并 ＨＡＰ为因变量，年龄≥６０岁、长期吸烟、合并慢

性肺疾病、Ａｂｌｅｔｔ分级≥Ⅲ级、气管切开为协变量进

行多因素ｌｏｇｓｔｉｃ回归分析，结果显示长期吸烟（犗犚

＝７．００）、合并慢性肺疾病（犗犚＝９．８４）、Ａｂｌｅｔｔ分级

≥Ⅲ级（犗犚＝２４．５３）是破伤风合并 ＨＡＰ的独立危

险因素。见表２。
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表１　破伤风患者合并 ＨＡＰ危险因素单因素分析

犜犪犫犾犲１　ＵｎｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓｏｎｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒＨＡＰｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｅｔａｎｕｓ

相关因素
ＨＡＰ组（狀＝４４）

例数 构成比（％）

非 ＨＡＰ组（狀＝３１）

例数 构成比（％）
χ
２ 犘

性别 ０．１１ ０．８０６

　男性 ３０ ６８．２ ２０ ６４．５

　女性 １４ ３１．８ １１ ３５．５

年龄≥６０岁 ６．６０２ ０．０１８

　是 ２６ ５９．１ ９ ２９．０

　否 １８ ４０．９ ２２ ７１．０

长期吸烟 ５．１２１ ０．０３３

　是 ３０ ６８．２ １３ ４１．９

　否 １４ ３１．８ １８ ５８．１

合并慢性肺疾病 １８．５７３ ＜０．００１

　是 ２４ ５４．５ ２ ６．５

　否 ２０ ４５．５ ２９ ９３．５

破伤风Ａｂｌｅｔｔ分级 ３４．８５８ ＜０．００１

　Ⅱ级 ７ １５．９ ２６ ８３．９

　Ⅲ级 ２７ ６１．４ ５ １６．１

　Ⅳ级 １０ ２２．７ ０ ０．０

低蛋白血症 １．５７２ ０．３３８

　是 ９ ２０．５ ３ ９．７

　否 ３５ ７９．５ ２８ ９０．３

气管切开 １１．０４２ ０．００１

　是 １８ ４０．９ ２ ６．５

　否 ２６ ５９．１ ２９ ９３．５

住院时间≥１４ｄ １．３４４ ０．３４７

　是 ２３ ５２．３ １２ ３８．７

　否 ２１ ４７．７ １９ ６１．３

表２　破伤风合并 ＨＡＰ危险因素的ｌｏｇｓｔｉｃ回归分析

犜犪犫犾犲２　ＬｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｏｎｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒＨＡＰｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｅｔａｎｕｓ

危险因素 Ｂ ＳＥ Ｗａｌｄχ
２ 犘 犗犚 ９５％犆犐

年龄≥６０岁 ０．４７５ ０．７８８ ０．３６４ ０．５４７ １．６１ ０．３４～７．５３

长期吸烟 １．９４６ ０．９１３ ４．５４３ ０．０３３ ７．００ １．１７～４１．９１

合并慢性肺疾病 ２．２８６ １．００５ ５．１７６ ０．０２３ ９．８４ １．３７～７０．５２

Ａｂｌｅｔｔ分级≥Ⅲ级 ３．２００ ０．９５０ １１．３５６ ０．００１ ２４．５３ ３．８１～１５７．７６

气管切开 １．１８７ １．１４２ １．０８０ ０．２９９ ３．２８ ０．３５～３０．７３

２．４　ＨＡＰ病原菌分布　４４例ＨＡＰ患者痰培养阳

性２２例，检出病原菌２４株，其中２例患者为复数菌

感染，１例为铜绿假单胞菌和金黄色葡萄球菌，１例

为肺炎克雷伯菌和金黄色葡萄球菌。革兰阴性菌

２１株，以铜绿假单胞菌、肺炎克雷伯菌为主，检出产

超广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）菌株３株，除嗜麦芽窄

食单胞菌外，其余菌株对亚胺培南均敏感。革兰阳

性菌３株，均为金黄色葡萄球菌，对万古霉素、利奈

唑胺均敏感。病原菌分布见表３。
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表３　破伤风合并 ＨＡＰ患者痰标本病原菌分布

犜犪犫犾犲３　Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｐａｔｈｏｇｅｎｓｉｎｓｐｕｔｕｍｓｐｅｃｉｍｅｎｓｉｎ

ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＨＡＰａｎｄｔｅｔａｎｕｓ

病原菌 菌株数 占比（％）

铜绿假单胞菌 ８ ３３．３

肺炎克雷伯菌 ７ ２９．２

金黄色葡萄球菌 ３ １２．５

大肠埃希菌 ２ ８．３

阴沟肠杆菌 ２ ８．３

鲍曼不动杆菌 １ ４．２

嗜麦芽窄食单胞菌 １ ４．２

合计 ２４ １００．０

３　讨论

本研究中７５例破伤风患者４４例发生ＨＡＰ，发

生率为５８．７％，且死亡的１１例患者均合并 ＨＡＰ，

提示对于破伤风患者 ＨＡＰ的预防及控制尤为重

要。老年人、慢性肺疾病患者、长期吸烟的住院患者

多合并机体抵抗力降低，气道存在黏液高分泌，纤毛

功能失调等病理生理功能的改变，气道纤毛损伤降

低了净化呼吸道的功能，加上黏液分泌过多，黏液滞

留，使细菌等微生物得以在呼吸道繁殖，容易发生

ＨＡＰ
［６７］，本研究结论与此一致。此外本研究还发

现重症破伤风（Ａｂｌｅｔｔ分级≥Ⅲ级）及气道切开的患

者更易发生 ＨＡＰ，分析可能的原因为：（１）此类患者

病情危重，频繁的全身抽搐导致患者呼吸肌疲劳、麻

痹甚至出现意识障碍，加之该类患者需使用较大剂

量的镇静剂，导致患者出现误吸，气道自净能力下

降，分泌物难以排出等导致病原菌繁殖，从而发生

ＨＡＰ
［１２１３］。（２）气管切开是抢救危重破伤风的常见

措施，但气管切开损伤气道黏膜，破坏呼吸道正常防

御功能，使患者排痰能力及咳嗽反射降低甚至丧失，

此时病原菌易入侵导致 ＨＡＰ
［１４］。此外，破伤风患

者住院治疗时间长也增加了罹患 ＨＡＰ的概率。

本研究结果显示，破伤风患者 ＨＡＰ病原菌以

铜绿假单胞菌、肺炎克雷伯菌、大肠埃希菌等革兰阴

性菌为主，该结果与既往对于医院感染及 ＨＡＰ病

原菌的研究及统计相似［１５１６］。药敏结果提示存在

产ＥＳＢＬｓ菌株及耐碳青霉烯类抗生素菌株；革兰阳

性菌均为金黄色葡萄球菌，对万古霉素敏感。因此，

在经验性选择抗菌药物时，以针对革兰阴性菌为主，

应选择抗菌谱较广的加酶抑制剂抗生素，并应早期

送标本做病原微生物培养和药敏试验，根据致病菌

药敏试验结果及时调整抗菌药物。

综上所述，通过对本院５年多来收治的破伤风

患者的临床资料分析发现，破伤风患者合并 ＨＡＰ

的发生率较高，年龄≥６０岁、长期吸烟、合并慢性肺

疾病、Ａｂｌｅｔｔ分级≥Ⅲ级、气管切开是 ＨＡＰ的危险

因素，其中长期吸烟、合并慢性肺疾病、Ａｂｌｅｔｔ分级

≥Ⅲ级是 ＨＡＰ 的独立危险因素。破伤风合并

ＨＡＰ的病菌分布以铜绿假单胞菌、肺炎克雷伯菌、

金黄色葡萄球菌、大肠埃希菌为主。由于破伤风患

者多数需要在安静的环境下治疗，翻身、拍背诱导排

痰等外界刺激可能导致患者出现抽搐、病情加重，医

护人员在收治此类患者时应详细询问病史，严格遵

守无菌操作，做好手卫生、气道管理及吸痰护理等，

以降低ＨＡＰ的发生，合理及规范选用抗菌药物，有

效治疗ＨＡＰ。本研究局限在于仅是单中心的回顾

性研究，部分病例数据存在缺失，同时，有意义的指

标９５％的置信区间宽，结果不稳健，可能对结论有

一定影响，尚待设计全面的、多中心的大样本研究

进一步证实及探讨破伤风患者发生 ＨＡＰ的危险

因素。
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２０２０，１９（６）：５５９－５６３．ＤＯＩ：１０．１２１３８／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１－９６３８．

２０２０５９２２．
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