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老年重症肺炎患者并发多重耐药菌感染患者病原菌研究进展*
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【摘要】 重症肺炎属常见肺部疾病,发病率较高,好发于老年群体。老年重症肺炎患者由于自身免疫力低下,多合并基

础疾病,故易合并多重耐药菌感染,两种疾病合并加剧了治疗难度,将严重威胁患者的生命健康。多重耐药菌感染主要

是由多种病原菌所致,其中以革兰阴性菌为主,且耐药性较强,这加大了临床治疗的难度,耐药机制复杂,了解病原菌的

类型与分布情况能够提高重症肺炎患者合并多重耐药菌感染治愈机率。鉴于此,本文查阅国内外研究文献,旨在综述老

年重症肺炎患者并发多重耐药菌感染的病原菌分布研究进展,期望为临床诊治提供参考依据。
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【Abstract】 Severe
 

pneumonia
 

is
 

a
 

common
 

lung
 

disease,with
 

a
 

high
 

incidence
 

rate,which
 

is
 

common
 

in
 

the
 

elderly.
 

Elderly
 

patients
 

with
 

severe
 

pneumonia
 

are
 

prone
 

to
 

be
 

infected
 

with
 

multi-drug
 

resistant
 

bacteria
 

because
 

of
 

their
 

low
 

immunity
 

and
 

many
 

basic
 

diseases.
 

The
 

combination
 

of
 

the
 

two
 

diseases
 

intensifies
 

the
 

difficulty
 

of
 

treatment
 

and
 

will
 

seriously
 

threaten
 

the
 

life
 

and
 

health
 

of
 

patients.
 

Multi-drug-resistant
 

bacteria
 

infection
 

is
 

mainly
 

caused
 

by
 

a
 

variety
 

of
 

pathogens,among
 

which
 

Gram-negative
 

bacteria
 

are
 

the
 

main
 

ones
 

with
 

strong
 

drug
 

resistance,which
 

increases
 

the
 

difficulty
 

of
 

clinical
 

treatment
 

and
 

the
 

drug
 

resistance
 

mechanism
 

is
 

complex.
 

Knowing
 

the
 

types
 

and
 

distribution
 

of
 

pathogens
 

can
 

improve
 

the
 

cure
 

rate
 

of
 

patients
 

with
 

severe
 

pneumonia
 

complicated
 

with
 

multi-drug-resistant
 

bacteria
 

infection.
 

In
 

view
 

of
 

this,this
 

paper
 

refers
 

to
 

the
 

research
 

literature
 

at
 

home
 

and
 

abroad,aiming
 

at
 

summarizing
 

the
 

research
 

progress
 

of
 

pathogenic
 

bacteria
 

distribution
 

in
 

elderly
 

patients
 

with
 

severe
 

pneumonia
 

complicated
 

with
 

multi-
drug

 

resistant
 

bacteria
 

infection,hoping
 

to
 

provide
 

reference
 

for
 

clinical
 

diagnosis
 

and
 

treatment.
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 ***重症肺炎属特殊肺炎的一种,临床表现为咳嗽剧烈、呼吸

困难、多器官功能衰竭等[1]。重症肺炎好发于老年人,随着老

年化进程的加剧,本病发病率较高[2],且呈现逐年增长趋势,严

重危害患者的生命健康。多重耐药菌感染是重症肺炎常见合

并症,由于老年患者伴随着免疫力低下、生理功能衰退等情况,

其对抗感染的能力较弱,易感染多重耐药菌[3],一旦感染,传统

抗菌药物难以见效,且病程延长,并发症多,增加治疗难度同时

亦会增加患者的死亡率。老年重症肺炎合并多重耐药菌感染

患者的病原菌分布多样且复杂[4],主要病原菌以革兰阴性菌为

主,耐药性强。因此需要深入了解老年重症肺炎合并多重耐药

菌感染的本研究分布及耐药性特点,能够为临床用药、提高疗

效、改善预后提供依据。鉴于此,本文结合国内外研究文献,旨

在综述老年重症肺炎患者合并多重耐药菌感染患者病原菌分

布及危险因素研究进展。

1 老年重症肺炎与多重耐药菌感染概述

1.1 老年重症肺炎概述 重症肺炎是由多种病原体引起[5],

常见类型为细菌、病毒与真菌。老年重症肺炎患者由于年级较

大,免疫功能下降,基础疾病多,伴随着肺部结构与功能退化,

容易诱发重症肺炎,感染后病情往往较严重。老年重症肺炎的

临床表现为咳嗽、咳痰、呼吸困难,同时伴随意识障碍、休克等

严重表现[6]。此外患者还可能出现一系列如发热、胸痛、食欲

下降等症状。患者的血常规检查显示白细胞计数出现升高或

降低,中性粒细胞比例增加,借助痰培养、血培养等一系列症状

可明确病原体,能有效诊断重症肺炎,用于指导临床治疗。老

年人是重症肺炎的高发群体,发病率较高,且随着年龄的增加

发病率逐渐上升。与此同时,老年重症肺炎的病死率亦较高,
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远远高于年轻人群。分析原因为老年人身体机能逐渐下降,对

疾病的抵抗能力较弱,恢复速度较慢。另外,老年重症肺炎是

由多种病原体感染所致,包括细菌、病毒、真菌等,其中细菌感

染最为常见。郭霞等[7]研究显示,老年重症肺炎的病原菌这样

为革兰阴性菌、革兰阳性菌及真菌。由于老年人多合并基础疾

病,故混合感染最为常见。Liu等[8]研究显示,高龄、基础疾病、

免疫功能低下、营养不良以及不恰当的治疗是诱发老年重症肺

炎的危险因素。

1.2 多重耐药菌感染概述 多重耐药菌感染是由多种抗菌药

物产生耐药性所致的感染,细菌对用于治疗感染的多种抗菌药

物不再敏感,使得传统抗菌治疗药物无效,治疗效果大大降低。

多重耐药菌的出现与扩散现已成为全球公共卫生领域面临的

一大挑战。随着抗菌药物的广泛应用,滥用或不当使用药物的

现象屡见不鲜,细菌逐渐发展出对抗菌药物的抵抗能力。细菌

对三种或三种以上不同类别的抗菌药物产生耐药性时则被定

义为多重耐药菌[9]。

多重耐药菌感染可以依据耐药机制进行分类,一般分为两

种,一种为内源性耐药菌,指的是天然对抗菌药物不敏感的细

菌,主要以革兰阴性菌;另一种为获得性耐药菌,指的是原本对

抗菌药物敏感细菌,在基因突变或获得外源性耐药基因的情况

下而变得耐药。多重耐药感染亦可以从细菌种类上加以区分,

细菌种类包括甲氧西林金黄色葡萄球菌、耐万古霉素肠球菌

等。多重耐药菌感染广泛在医院内传播,其可通过接触传播、

空气传播与飞沫传播。老年人重症肺炎患者易患上多重耐药

感染,具有较高的发病率[10]。由于多重耐药菌对抗菌药物的

抵抗能力较弱,传统抗菌治疗效果有限,患者病程长、并发症增

多,故病死率居高不下,给医疗系统带来的巨大的经济负担与

社会负担。

2 老年重症肺炎合并多重耐药细菌感染病原体分布及危险因

素

2.1 病原体种类与分布

2.1.1 耐 甲 氧 西 林 金 黄 色 葡 萄 球 菌(Methicillin-resistant
 

Staphylococcus
 

aureus,MRSA) 近年来,在医院获得性感染

中常见的病原菌为 MRSA。MRAS感染在老年重症肺炎中发

生率较高,且病情易快速恶化。MRAS感染展现出强大的耐药

性与高度的传播能力。MRSA对多种抗菌药物如β-内酰胺类

抗生素表 现 出 较 高 的 耐 药 性[11],临 床 治 疗 变 得 尤 为 困 难。

MRSA可通过接触、空气、飞沫等多种传播途径,广泛扩散在医

院内,造成交叉感染。MRSA感染起病急,可引起危重病情,患

者会出现高热、寒战、咳嗽等症状,严重者可诱发呼吸衰竭、感

染性休克等,危及患者性命。MRSA具有较强的耐药性[12],常

规抗菌药物治疗效果不佳,需寻找新型的抗菌药物或联合用药

方能控制感染。Goto等[13]研究显示,在社区获得性肺炎的老

年患者中,MRSA的感染率显著。

2.1.2 产 超 广 谱 β-内 酰 胺 酶 (To
 

of
 

ultra-spectrum
 

β-

lactamase,ESBLs)的肠杆菌科细菌 ESBLs的肠杆菌科细菌

属多重耐药菌的一种,常发生在老年重症肺炎患者中,此类细

菌能诱发生ESBLs,从而分解多种多种β-内酰胺类抗生素,进

而导致临床治疗失败。ESBLs的肠杆菌科细菌具有广泛的耐

药性,且传播能力快速,对青霉素类、头孢菌类等抗生素展现出

较高的耐药性[14],给临床治疗带来困难。其还能借助质粒或

染色体介导在细菌间传播耐药基因,引发严重的耐药性问题。

ESBLs的肠杆菌科细菌感染会引发一系列严重疾病,如泌尿系

统的感染、呼吸道的感染等,表现为高热、咳嗽、咳痰、尿频等症

状,由于细菌的耐药性强,且广泛传播于医院,故治疗与防控难

度菌大大增加[15]。

2.1.3 白色念珠菌 白色念珠菌属常见的真菌病原体,广泛

存在于老年重症肺炎中[16]。白色念珠菌感染发生率较高,且

与患者的免疫功能状态密切相关,也就是说免疫力低下的患者

更容易引起白色念珠菌感染。白色念珠菌具有较强的适应能

力[17],对抗真菌药物具有强大的耐药性。该细菌可在呼吸道、

口腔、胃肠道等多种环境下生长繁殖,产生的多种生物膜与毒

素能够用来抵抗宿主免疫系统和抗菌药物的攻击,故白色念珠

菌感染难以治愈,且容易复发。白色念珠菌感染可引起一系列

疾病[18],如口腔念珠菌疾病、肺部念珠菌疾病等,临床症状表

现为d咳嗽、咳痰、口腔黏膜白斑等,严重者可引起呼吸衰竭、

感染性休克,危及患者性命[19]。

2.1.4 其他多重耐药菌 除了上述多重耐药病原体外,还有

其他一些多重耐药病原体[20],常见的病原体为不动杆菌属与

嗜麦芽窄食单胞菌。其中不动杆菌属属一种条件疾病菌,在医

院环境内广泛传播,尤其是在重症监护室等重症区域最为常

见[21]。不动杆菌属对多种抗菌药物表现出耐药性,其在老年

重症肺炎中易造成严重的肺部感染[22],治疗难度大,病死率

高。嗜麦芽窄食单胞菌属革兰阴性杆菌[23-24],广泛分布在医院

环境中,传播途径以接触传播为主,天然或获得性耐药对抗多

种抗菌药物。嗜麦芽窄食单胞菌感染可致老年重症肺炎患者

发生肺部感染与败血症等严重疾病,易产生交叉感染[25]。

2.2 老年重症肺炎合并多重耐药菌影响因素分析 在老年重

症肺炎患者中多合并一系列基础疾病,如高血压、慢阻肺、糖尿

病等,这些疾病可能会提高合并多重耐药菌感染发生风险[26]。

由于基础疾病会影响患者的免疫功能,破坏其正常的生理状

态,使得细菌容易突破机体的防御机制,从而引发感染。同时

基础疾病需治疗,长期应用一些抗菌药物、糖皮质激素等会打

破机体微生态平衡,提高细菌的耐药性。

医疗操作可能会使老年重症肺炎多重耐药菌发生风险加

剧。留置 尿 管 属 常 见 的 医 疗 操 作,其 可 破 坏 尿 道 天 然 屏

障[27-28],细菌容易入侵。如果留置尿管时间过长则可造成尿路

感染的发生,进一步增加了患者的痛苦,提高治疗难度。有创

机械操作亦属重要的医疗操作,其易损伤呼吸道黏膜,增加细

菌定植与感染风险。同时,医疗操作会配合抗菌药物联合治

疗,抗菌药物不合理的应用会产生细菌耐药性,进一步增加多

重耐药感染风险。

需要入住重症监护室的老年重症肺炎患者往往面临更高

的多重耐药菌感染风险。重症监护室属医院内高发区域,主要

是重症监护室患者密集、病原体种类多样、各种医疗操作频繁。

重症监护室患者往往病情危重,需要更多的医疗干预和治疗,

增加了感染风险。重症监护室内的各种医疗设备与环境亦是

细菌传播的主要途径。有研究显示[29],在近1个月内抗菌药

物使用时间在15
 

d以上,且使用的抗菌药物超过3种则易引发

多重耐药菌感染。分析为抗菌药物使用不合理则会破坏机体
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微生态平衡,促进细菌耐药性的产生[30]。同时长期应用抗菌

药物会造成二重感染,增加治疗难度。

深静脉置管能够维持静脉通路的稳定,能给予患者营养支

持与药物支持,最终改善患者的免疫功能与生理状态,避免反

复穿刺带来的痛苦,对感染具有控制的作用。与上述危险因素

不同的是,深静脉置管可作为老年重症肺炎合并多重耐药菌感

染的保护因素。但在应用深静脉置管时需严格遵守无菌原则,

可确保置管的安全使用,同时确保操作过程中的清洁与消

毒[31]。还要做好深静脉置管的定期维护和日常管理,如定期

更换敷料、维持导管畅通等。唯有合理使用与维护深静脉置管

方能挥发其保护作用,进而降低老年重症肺炎合并多重耐药菌

感染风险。

年龄越大,机体的生理功能和免疫系统将逐渐走向衰退,

老年重症肺炎患者容易受到多重耐药菌等病原体的侵袭。因

为老年患者的呼吸道黏膜越来越薄,纤毛运动逐渐减弱,咳嗽

反射与吞咽反射亦有所减退[32],呼吸道清除能力因此下降。

当病原体入侵呼吸道时,老年人难以清除病原体,使得感染风

险进一步增加。同时老年人免疫功能进一步降低,白细胞数量

与白细胞活性减少,对病原体识别和清除能力减弱,使得多重

耐药菌感染风险增加。Wang等[33]研究表明,其中,高龄、免疫

功能低下、长期住院和频繁使用抗菌药物是感染多重耐药菌的

风险因素。陈丰等[34]研究显示,MDRO感染在重症肺炎患者

中的发生率很高,其病原菌主要为革兰阴性菌,MDRO感染的

发生与留置尿管、有创机械通气密切相关,临床应加强对高风

险患者的监测和护理,以避免或减少 MDRO感染的发生。

3 老年重症肺炎合并多重耐药菌感染的预防与控制策略

3.1 严密监测与管理多重耐药菌 医院应建立完善的多重耐

药菌感染监测与管理系统,能够降低老年重症肺炎患者的多重

耐药菌感染风险。加强多重耐药菌监测工作[35],可定期在医

院、患者、医务工作者的层面进行采样检测,发现且隔离感染

源;建立多重耐药菌感染患者的管理制度,制定针对性的隔离

措施、治疗方案与护理要求[36],确保患者的治疗与护理足够规

范。同时,医务人员需重点培训,加强其防控意识,提高其防控

能力,确保在医疗活动中严格执行感染控制措施;另外,医院需

建立多重耐药菌感染防控多部门协作机制,各部门互相配合,

促进有效沟通,制定和执行防控措施,有效控制多重耐药菌感

染的传播,确保患者就医安全。

3.2 做好基础疾病的管理工作 老年重症肺炎多伴有一种及

以上的慢性基础疾病,这些基础疾病是引起多重耐药菌感染的

元凶,因此加强对基础病的防治尤为重要。为年级较大的患者

定期做健 康 检 查,及 时 发 现 并 治 疗 基 础 疾 病,控 制 疾 病 进

展[37]。另外对于已存在基础疾病的患者,可根据患者病情制

定个体化治疗方案,在应用药物时需合理,减少药物所致的不

良反应,避免细菌耐药的产生。

3.3 合理使用抗菌药物 多重耐药感染诱发的危险因素为不

合理使用抗菌药物,因此临床需合理应用抗菌药物,根据患者

病情和检查结果,选择敏感的抗菌药物,避免过度的使用或滥

用药物。另外,医院需要建立完善抗菌药物管理制度[38],严格

监管与指导抗菌药物的使用。加强患者的用药健康教育,使患

者正确认识药物,从而提高服用抗菌药物的依从性。

3.4 积 极 联 合 中 国 传 统 医 学 诊 疗 手 段 相关临床研究表

明[39-41],中医药对多重耐药菌肺部感染患者疗效显著,中医药

在针对多重耐药菌方面,有着降低细菌耐药性、降低再次感染

率、调节机体免疫、加速内毒素消除及改善临床症状等显著优

势。因此联合中医药手段治疗多重耐药菌感染患者有利于患

者康复、并降低再次感染风险。

3.5 加强多学科合作与综合管理 治疗老年重症肺炎合并多

重耐药菌感染患者需要涉及呼吸科、感染科、重症医学科等多

个学科领域,多个学科专家共同参与患者的诊断与治疗[42],通
过加强多学科合作与综合管理,能够为患者提供全面、系统与

针对性的治疗服务。另外,医院还需要加强患者的护理与后续

康复工作,不仅能够提高患者的生活质量,对疾病的预后与转

归亦均有显著的促进作用[43],能有效防治老年重症肺炎合并

多重耐药菌感染的发生和发展。

4 展望

老年重症肺炎患者并发多重耐药菌感染常见的病原菌包

括 MRSA、ESBLs的肠杆菌科细菌、白色念珠菌等。这些病原

菌的出现往往对多种抗菌药物表现出较高的耐药性,治疗选择

极为有限,且分布的特点与老年患者的生理状态、基础疾病以

及前期抗菌药物使用史密切相关。老年患者免疫功能下降,呼
吸道清除能力减弱,加上常伴有多种基础疾病,使得他们成为

多重耐药菌感染的高危人群。此外,前期不规范的抗菌药物使

用也可能促进细菌耐药性的产生和传播。因此,分析病原体的

分布特点,制定防控策略,能够降低老年重症肺炎合并多重耐

药菌感染的发生风险。展望未来,研究将重点关注新型抗菌药

物的研发、耐药监测、优化防控策略、跨学科合作与综合治疗的

探索,进一步加强对中国传统医学的研思,联合中医药对多重

耐药菌感染的重症肺炎进行干预。同时,研究还将集中在细菌

耐药性的发展趋势和传播机制方面,有助于应对新挑战。另外

随着人工智能和大数据的发展,将研发更为先进的技术以提高

病原体的检测效率和治疗准确性。为了达到上述期许,临床需

要不断加大科研投入力度,积极培养人才,促进相关领域的研

究和发展。
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