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（本文编辑：余晓曼）

［关键词］ 　 气道瘘；　 病原菌；　 耐药性

［中图分类号］ 　 Ｒ５６２　 　 　 　 ［文献标识码］ 　 Ａ

　 　 气道瘘包括食管气管瘘（ＥＲＦ）、支气管胸膜瘘（ＢＰＦ）和气

管纵隔瘘（ＴＭＦ），瘘口位于气管或支气管，可通向食管、胃、纵
隔或胸腔等，临床治疗较为棘手［１⁃２］ 。 关于气道瘘患者肺部感

染的病原菌分布和耐药性分析少有报道，本研究通过回顾性分

析我中心收治的 ８５ 例合并肺部感染的气道瘘患者的病例资

料，旨在为制定气道瘘的肺部感染预防和治疗策略提供参考。
对象与方法

１． 对象：纳入 ２０２０ 年 ６ 月 ～ ２０２２ 年 ５ 月我中心收治的合

并肺部感染的气道瘘患者 ８５ 例，其中男 ６５ 例，女 ２０ 例，年龄

２７ ～ ８３ 岁，平均年龄（５９． ４ ± １０． ４）岁。 根据瘘的位置将患者分

为 Ａ 组（支气管胸膜瘘）４２ 例和 Ｂ 组（食管气管瘘）４３ 例，Ａ 组

均为肺部手术后形成气道瘘，其中肺癌 ３５ 例，畸胎瘤侵袭 １ 例，
肺部良性病变 ６ 例；Ｂ 组分别为恶性肿瘤进展（食管癌 ３２ 例和

肺癌 １ 例）、医源性损伤（９ 例）及食管憩室感染（１ 例）导致气道

瘘。 本研究已通过我院伦理委员会审核批准，所有患者家属均

签署知情同意书。
２． 方法：于气管镜下采集患者肺泡灌洗液进行分离培养，

剔除重复送检标本，按照《全国临床检验操作规程》 ［３］ 进行菌种

分离培养。 应用 ＭｉｃｒｏＳｃａｎ ＷａｌｋＡｗａｙ ９６ ｐｌｕｓ 全自动微生物鉴

定及药敏分析系统（西门子）进行菌株鉴定和药敏试验。 Ｇ － 和

Ｇ ＋ 菌鉴定及药敏板购自贝克曼库尔特（美国）股份有限公司，
应用 Ｋ⁃Ｂ 法对肺炎链球菌进行药敏试验，药敏试验的操作步骤

及结果判断均根据美国《临床实验室标准化委员会 ２０２１ 年版》
推荐的药敏试验方案及判断标准。 控制菌株为美国标准生物

品收藏中心（ＡＴＣＣ）３ 个标准菌株：大肠埃希菌（ＡＴＣＣ２５９２２）、
铜绿假单胞菌（ＡＴＣＣ２７８５３）、金黄色葡萄球菌（ＡＴＣＣ２５９２３）均
由国家卫生健康委员会药品生物制品检定所提供。

３． 统计学处理：应用 ＳＰＳＳ ２１． ０ 软件进行统计分析。 计量

资料以 􀭰ｘ ± ｓ 表示；计数资料以例数和百分比表示，两组间比较
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采用 χ２ 检验。 以 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异有统计学意义。
结　 　 果

１． ８５ 例患者气道瘘病原菌分布：８５ 例患者中，５４ 例检出病

原菌 １０５ 株，其中检出 １ 种、２ 种、３ 种、５ 种及 ６ 种病原菌的患

者分别为 ２４ 例、１８ 例、８ 例、３ 例、１ 例。 Ａ 组 ４２ 例患者检出病

原菌 ４０ 株，Ｂ 组 ４３ 例患者检出病原菌 ６５ 株。 ８５ 例患者及 Ａ 组、
Ｂ 组患者气道瘘病原菌具体分布情况见表 １。
　 　 ２． Ａ 组和 Ｂ 组患者气道瘘病原菌分布情况比较：Ｂ 组患者

检出病原菌总株数比例（６１． ９％ ，６５ ／ １０５）高于 Ａ 组（３８． １％ ，
４０ ／ １０５）。 Ｂ 组检出病原菌患者比例及检出病原菌为 Ｇ － 菌株数

比例均高于 Ａ 组（Ｐ ＜０． ０５），而两组患者检出病原菌为 Ｇ ＋ 菌及

真菌株数比例比较差异均无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。 见表 ２。

表 ２　 Ａ 组和 Ｂ 组患者气道瘘病原菌分布情况比较［例，（％ ）］

组别
患者

总例数
检出病原
菌总株数

检出病原
菌患者

Ｇ － 菌 Ｇ ＋ 菌 真菌

Ａ 组 ４２ ４０ ２０（４７． ６） ２７（６７． ５） ５（１２． ５） ８（２０． ０）

Ｂ 组 ４３ ６５ ３４（７９． １） ５１（７８． ５） １（１． ５） １３（２０． ０）

χ２ 值 － ２． ２４９ － ２． ９９４ － ２． ９３１ － １． ４１２ － ０． ９７２

Ｐ 值 ０． ０２４ ０． ００３ ０． ００３ ０． １５８ ０． ３３１

　 　 ３． ８５ 例患者气道瘘病原菌耐药情况：６ 株 Ｇ ＋ 菌对利福平、
利奈唑胺、万古霉素敏感，对青霉素耐药率最高（１００． ０％ ），对

克林霉素、左氧氟沙星和庆大霉素耐药率次之（８３． ３％ ），对莫

西沙星最低（５０． ０％ ）。 ２１ 株真菌未发现耐药现象，均对 ５⁃氟胞

嘧啶、伏立康唑、氟康唑、两性霉素 Ｂ 和伊曲康唑敏感。 主要

Ｇ － 菌耐药情况见表 ３。
　 　 讨　 　 论

气道瘘是呼吸系统疾病中严重的罕见并发症，因肺部感染

而致死率较高［４⁃５］ ，尤其是随着抗菌药物的频繁使用，肺部感染

的病原菌种类及耐药性也在不断变化，而致治疗极为棘手。
本研究通过支气管肺泡灌洗液分离培养检出的病原菌中，

Ｇ － 菌（７４． ３％ ）是主要的病原菌，真菌（２０． ０％ ）次之，而 Ｇ ＋ 菌

（５． ７％ ）最少，与高永平等［６］ 的研究结果一致。 由于气道瘘多

继发于食管和肺部恶性肿瘤进展或其手术、放疗及化疗等相关

治疗［４，７］ ，所以患者具有治疗时间长、免疫力低下、反复使用抗

生素和侵入性操作的增加等临床特点，易引发 Ｇ － 菌为主的肺

部感染［８］ 。 本研究中，Ｂ 组检出病原菌患者比例及检出病原菌

为 Ｇ － 菌株数比例均高于 Ａ 组。 既往研究报道，食管气道瘘患

者因无法经口进食及感染导致应激和炎症反应，常出现严重的

营养不良［９］ 。 同时结合本研究中 Ｂ 组 ３３ 例（７６． ７％ ）患者为恶

性肿瘤进展等临床特点，因此可见 Ｂ 组更易引发肺部感染。 尽

管消化道与呼吸道形成异常的病理性交通，但我们发现 Ａ 组和

Ｂ 组患者的铜绿假单胞菌、嗜麦芽窄食单胞菌、鲍曼不动杆菌及

肺炎克雷伯菌总和占比分别为３７． ５％ 、６１． ５％ ，均为呼吸系统

表 １　 ８５ 例患者及 Ａ 组、Ｂ 组患者气道瘘病原菌具体分布情况

病原菌类别
８５ 例患者（１０５ 株）

株数 构成比（％ ）
Ａ 组患者（４０ 株）

株数 构成比（％ ）
Ｂ 组患者（６５ 株）

株数 构成比（％ ）
Ｇ － 菌 ７８ ７４． ３ ２７ ６７． ５ ５１ ７８． ５
　 铜绿假单胞菌 ３０ ２８． ６ ９ ２２． ５ ２１ ３２． ３
　 嗜麦芽窄食单胞菌 １３ １２． ４ ４ １０． ０ ９ １３． ８
　 鲍曼不动菌 ６ ５． ７ ０ ０ ６ ９． ２
　 大肠埃希菌 ５ ４． ８ ０ ０ ５ ７． ７
　 肺炎克雷伯菌 ６ ５． ８ ２ ５． ０ ４ ６． ２
　 木糖氧化产碱菌木糖氧化亚种 ３ ２． ９ ２ ５． ０ １ １． ５
　 弗劳地柠檬酸杆菌 ２ １． ９ ０ ０ ２ ３． １
　 恶臭假单胞菌 ３ ２． ９ １ ２． ５ ２ ３． １
　 产气肠杆菌 １ １． ０ ０ ０ １ １． ５
　 腐败 ／ 海藻希瓦菌 ２ １． ９ ２ ５． ０ ０ ０
　 溶血嗜血菌 １ １． ０ １ ２． ５ ０ ０
　 斯氏假单胞菌 １ １． ０ １ ２． ５ ０ ０
　 阴沟肠杆菌 １ １． ０ １ ２． ５ ０ ０
　 皮氏拉斯通氏菌 １ １． ０ １ ２． ５ ０ ０
　 摩根氏摩根菌 １ １． ０ １ ２． ５ ０ ０
　 粘质沙雷菌 １ １． ０ １ ２． ５ ０ ０
　 奇异变形杆菌 １ １． ０ １ ２． ５ ０ ０
Ｇ ＋ 菌 ６ ５． ７ ５ １２． ５ １ １． ５
　 金黄色葡萄球菌 ３ ２． ９ ２ ５． ０ １ １． ５
　 溶血葡萄球菌 ２ １． ９ ２ ５． ０ ０ ０
　 屎肠球菌 １ １． ０ １ ２． ５ ０ ０
真菌 ２１ ２０． ０ ８ ２０． ０ １３ ２０． ０
　 白念珠菌 １１ １０． ５ ３ ７． ５ ８ １２． ３
　 光滑念珠菌 ４ ３． ８ １ ２． ５ ３ ４． ６
　 曲霉菌 ３ ２． ９ ３ ７． ５ ０ ０
　 近平滑假丝酵母菌 １ １． ０ １ ２． ５ ０ ０
　 热带念珠菌 ２ １． ９ ０ ０ ２ ３． １
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表 ３　 主要 Ｇ － 菌耐药情况

抗菌药物
铜绿假单胞菌

耐药株数 耐药率（％ ）
嗜麦芽窄食单胞菌

耐药株数 耐药率（％ ）
鲍曼不动菌

耐药株数 耐药率（％ ）
肺炎克雷伯菌

耐药株数 耐药率（％ ）
大肠埃希菌

耐药株数 耐药率（％ ）
头孢他啶 ４ １３． ３ ９ ６９． ２ ２ ３３． ３ １ １６． ７ ３ ６０． ０
头孢吡肟 ６ ２０． ０ － － １ １６． ７ １ １６． ７ ２ ４０． ０
哌拉西林 ／ 他唑巴坦 ４ １３． ３ － － ２ ３３． ３ １ １６． ７ １ ２０． ０
美罗培南 ３ １０． ０ － － １ １６． ７ １ １６． ７ １ ２０． ０
亚胺培南 ４ １３． ３ － － １ １６． ７ ０ ０ １ ２０． ０
庆大霉素 １３ ４３． ３ － － ２ ３３． ３ １ １６． ７ １ ２０． ０
阿米卡星 ２ ６． ７ － － １ １６． ７ ０ ０ １ ２０． ０
左氧氟沙星 １１ ３６． ７ ２ １５． ４ ２ ３３． ３ １ １６． ７ ５ １００． ０
环丙沙星 ８ ２６． ７ － － ４ ６６． ７ ３ ５０． ０ ５ １００． ０
氨曲南 １３ ４３． ３ － － － － ２ ３３． ３ ５ １００． ０
复方新诺明 － － １ ７． ７ ２ ３３． ３ ３ ５０． ０ ３ ６０． ０
氯霉素 － － ３ ２３． １ － － ２ ３３． ３ ３ ６０． ０

　 　 注： － 表示不宜选用

中常见的条件致病菌；尤其是铜绿假单胞菌，分别占 ２２． ５％ 、
３２． ３％ ，表明当患者免疫力下降时，定植在人体呼吸道、皮肤或

医疗设备上的条件致病菌就成为致病菌，也是导致医院内感染

的主要致病菌之一［１０］ 。 此外，本研究结果显示，Ｂ 组大肠埃希

菌、弗劳地柠檬酸杆菌、产气肠杆菌和阴沟肠杆菌等肠道菌株

（８． ５％ ）多于 Ａ 组（２． ５％ ），不排除肠道菌群移位也增加了食

管气管瘘患者感染的机会［６］ 。 随着老年人的免疫力下降，其肺

部真菌感染率不断增加。 刘金花等［１１］ 报道老年人呼吸道感染

中真菌检出率为 １５． ４１％ ，而本研究中老年人居多，且真菌检出

率为２０． ０％ ，其原因可能也与上述气道瘘临床特点密切相关。
　 　 既往研究证实，Ｇ － ／ Ｇ ＋ 菌对常用抗菌药物的耐药率较高，
治疗效果不理想［１２⁃１３］ 。 因此，本研究对 Ｇ － ／ Ｇ ＋ 菌中主要病原

菌的耐药性进行探讨，结果显示，主要 Ｇ － 菌对美罗培南、亚胺

培南和阿米卡星耐药率较低（ ＜ ２０％ ），但阿米卡星具有肾毒

性，在肾功能不全患者中应慎用；而主要 Ｇ － 菌对左氧氟沙星、
环丙沙星和氨曲南耐药率较高（ ＞ ２０％ ），不建议临床选用。 此

外，不同菌株对不同药物的耐药率也有差异：铜绿假单胞菌和

肺炎克雷伯菌对头孢他啶、哌拉西林 ／他唑巴坦和头孢吡肟耐

药率低（ ＜ ２０％ ），而嗜麦芽窄食单胞菌、鲍曼不动菌和大肠埃

希菌却对头孢他啶耐药率高（ ＞ ３０％ ），同时嗜麦芽窄食单胞菌

对左氧氟沙星（１５． ４％ ）、鲍曼不动菌对头孢吡肟（１６． ７％ ）、大
肠埃希菌对哌拉西林 ／他唑巴坦和庆大霉素（２０． ０％ ）均有各自

耐药率低的特点。 因此，临床治疗中应优先选用非限制使用级

和限制使用级抗菌药物，根据病情逐渐升级使用亚胺培南和美

罗培南等碳青霉烯类抗生素。 虽然本研究中仅检出以金黄色

葡萄球菌为主的 Ｇ ＋ 菌 ６ 株，但 Ｇ ＋ 菌对利福平、利奈唑胺和万

古霉素以外的抗菌药物均有较高的耐药率（ ＞ ５０％ ），表明气道

瘘感染的 Ｇ ＋ 菌耐药严重，万古霉素仍是目前临床治疗的首选

药物。 真菌中以白念珠菌（１０． ５％ ）为主，其次为光滑念珠菌

（３． ８％ ），且未发现耐药现象。 因此，氟康唑仍是临床经验性治

疗的首选药物。
综上所述，我中心诊治的气道瘘患者肺部感染病原菌以

Ｇ － 菌为主，主要 Ｇ － 菌对美罗培南、亚胺培南和阿米卡星敏感，
主要 Ｇ ＋ 菌对利福平、利奈唑胺和万古霉素敏感，真菌未发现耐

药现象。 因此，加强监测病原菌分布并进行耐药性分析，有助

于药物合理使用，从而减少耐药菌产生，提高诊治疗效。
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ｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｆｉｓｔｕｌａｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ
（ＳＣＣＡ）［Ｊ］ ． Ｍｅｄ Ｏｎｃｏｌ，２０１０，２７（４）：１２３４⁃１２３８．

［８］ Ｌｅｅ ＹＬ，Ｌｕ ＭＣ，Ｓｈａｏ ＰＬ，ｅｔ ａｌ． Ｎａｔｉｏｎｗｉｄｅ ｓｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅ ｏｆ ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ
ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ａｍｏｎｇ ｃｌｉｎｉｃａｌｌｙ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ Ｇｒａｍｎｅｇａｔｉｖｅ ｂａｃｔｅｒｉａ， ｗｉｔｈ ａｎ
ｅｍｐｈａｓｉｓ ｏｎ ｃａｒｂａｐｅｎｅｍｓ ａｎｄ ｃｏｌｉｓｔｉｎ：Ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｒｏｍ ｔｈｅ Ｓｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅ ｏｆ
Ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ Ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｉｎ Ｔａｉｗａｎ（ＳＭＡＲＴ） ｉｎ ２０１８［Ｊ］ ．
Ｉｎｔ Ｊ Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂ Ａｇｅｎｔｓ，２０１９，５４（３）：３１８⁃３２８．

［９］ 中国抗癌协会肿瘤光动力治疗专业委员会． 继发性消化道⁃呼吸道
瘘介入诊治专家共识（ 第二版）［Ｊ］ ． 临床内科杂志，２０２１，３８（８）：
５７３⁃５７６．

［１０］Ｋａｌｉｌ ＡＣ，Ｍｅｔｅｒｓｋｙ ＭＬ，Ｋｌｏｍｐａｓ Ｍ，ｅｔ ａｌ． Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ａｄｕｌｔｓ ｗｉｔｈ
ｈｏｓｐｉｔａｌ⁃ａｃｑｕｉｒｅｄ ａｎｄ ｖｅｎｔｉｌａｔｏｒ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｐｎｅｕｍｏｎｉａ： ２０１６ Ｃｌｉｎｉｃａｌ
Ｐｒａｃｔｉｃｅ Ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｂｙ ｔｈｅ Ｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓ Ｄｉｓｅａｓｅｓ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｏｆ Ａｍｅｒｉｃａ ａｎｄ
ｔｈｅ Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｔｈｏｒａｃｉｃ Ｓｏｃｉｅｔｙ［Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｉｎｆｅｃｔ Ｄｉｓ，２０１６，６３（５）：ｅ６１⁃
ｅ１１１．

［１１］刘金花，徐志云，徐晓蓉． 呼吸科院内老年人感染病原菌分布及耐
药性［Ｊ］ ． 中国老年学杂志，２０２２，４２（７）：１６９７⁃１６９９．

［１２］Ｇｕｏ Ｗ，Ｓｕｎ ＦＪ，Ｌｉｕ Ｆ，ｅｔ ａｌ． Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｓｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅ ａｎｄ
ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｏｆ Ｇｒａｍ⁃ｎｅｇａｔｉｖｅ ｂａｃｔｅｒｉａ ｂａｓｅｄ ｏｎ ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ ｃｏｎｓｕｍｐ⁃
ｔｉｏｎ ｉｎ ａ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｓｅｔｔｉｎｇ：Ａ １５⁃ｙｅａｒ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｓｔｕｄｙ［ Ｊ］ ． Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
（Ｂａｌｔｉｍｏｒｅ），２０１９，９８（３７）：ｅ１７１５７．

［１３］吴光远，郭瑞娟，刘大宁． 食管癌术后化疗患者肺部感染的病原菌
分析及耐药性分析［Ｊ］ ． 实用癌症杂志，２０２１，３６（３）：４４３⁃４５１．

（收稿日期：２０２２⁃１０⁃３０）
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