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［摘要］　目的：分析第二军医大学长征医院社区获得性肺炎（ＣＡＰ）的病原学分布及常见细菌的耐药性，为ＣＡＰ的经验治疗提供

依据。方法：收集２００３年９月至２００６年１２月间我院收治的２４７例社区获得性肺炎患者，采集痰、支气管吸出物和血标本，进行

细菌学和非典型病原体的检测。结果：２４７例患者中，共有１２８例患者病原学检测阳性，混合感染２０例（１５．６％）。居前３位的病

原体分别为肺炎支原体３９例（２６．４％），流感嗜血杆菌２３例（１５．５％），肺炎链球菌１７例（１１．５％），肺炎衣原体１７例（１１．５％）。同

时应用ＰＣＲ和血清学两种方法对标本进行非典型病原体的检测，肺炎支原体、肺炎衣原体和嗜肺军团菌的诊断符合率分别为

８４．６％（３３／３９）、２３．５％（４／１７）和１４．３％（１／７）。就诊前有无使用抗菌药物对于苛养菌检出率的影响显著。结论：流感嗜血杆菌

和肺炎链球菌仍是ＣＡＰ最常见的致病细菌，但非典型病原体尤其是肺炎支原体感染在ＣＡＰ中已占据重要地位。应用血清学检

测方法联合ＰＣＲ方法或尿抗原检测，可以增加非典型病原体检测的敏感性和特异性。
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　　社区获得性肺炎（ＣＡＰ）是常见病，欧洲和北美报道成人

年发病率达每万人５～１２例。ＣＡＰ病原学调查对制定治疗

方案，尤其是经验性治疗方案具有重要的参考价值。为提高

对ＣＡＰ的诊疗水平，２０世纪９０年代以来欧美各国分别制定

有关ＣＡＰ的诊断和治疗指南，以后并不断加以修订和再版。

　　美国胸病协会（ＡＴＳ）、美国感染学会（ＩＤＳＡ）和欧洲呼

吸病学会（ＥＲＳ）等的社区获得性肺炎诊断治疗指南，集中反

映了ＣＡＰ的诊治进展信息，规范了临床治疗行为［１３］。中华

医学会呼吸病学分会亦曾制定“ＣＡＰ诊断和治疗指示（草

案）”。目前我国的ＣＡＰ致病原流行病学研究已经开始进

行，并积累了一些资料。本研究以我院收治的ＣＡＰ患者为

研究对象，收集门、急诊或住院的ＣＡＰ患者，进行病原学和

体外药物敏感性研究。

１　材料和方法

１．１　研究设计及病例选择　采用前瞻性研究。收集我院符

合条件的成人ＣＡＰ新发病例，入选病例必须符合中华医学

会呼吸病学分会１９９８年制定的《社区获得性肺炎诊断和治

疗指南（草案）》的诊断标准，包括年龄≥１８岁；胸部Ｘ线检

查必须有新出现的浸润阴影或实变；同时必须有下列症状体

征中的至少３项：（１）咳嗽或咳嗽加重；（２）痰性状的突然改

变；（３）体温（口腔）＞３８℃或＜３６．１℃或在近２４ｈ内有明确

的发热或体温过低；（４）肺部听诊有啰音，或其他肺实变的证

据；（５）外 周 血 白 细 胞 计 数 ＞１０×１０９／Ｌ 或 杆 状 核 细

胞＞１５％；（６）全身不适、肌肉酸痛或胃肠道症状。

１．２　病原学检测

１．２．１　细菌学检测　采集患者合格呼吸道分泌物标本（痰、

咽拭子或鼻咽部吸取物）及时接种于血平板、巧克力平板和

麦康凯平板，３５℃ 培养１６～２４ｈ，应用常规方法进行细菌分

离鉴定，应用ＫＢ法对分离培养出的细菌测定体外药敏活

性，应用稀释法测定ＭＩＣ值，参考ＮＣＣＬＳ２００１标准，对不同

的分离细菌的 ＭＩＣ值判断为敏感（Ｓ）、中敏（Ｉ）和耐药（Ｒ）。

１．２．２　非典型病原体检测　 （１）采集患者合格呼吸道分泌

物标本（痰、咽拭子或鼻咽部吸取物），制备ＤＮＡ模板，扩增

针对肺炎支原体敏感性较强的Ｐ１黏附蛋白基因。相类似

的，将采集的呼吸道分泌物标本进行肺炎衣原体１６ＳｒＲＮＡ
基因的ＰＣＲ检测。（２）采用酶联免疫测定法（ＥＩＡ）进行尿标

本的嗜肺军团菌尿抗原测定，试剂盒系Ｂｉｏｔｅｓｔ公司产品。

（３）采集患者急性期和恢复期（２～４周后）的双份血清标本，

采用颗粒凝集法（ＰＡ）检测双份血清肺炎支原体抗体，试剂

盒系日本Ｆｕｊｉｒｅｂｉｏ公司产品；采用微量免疫荧光法（ＭＩＦ）检

测双份血清肺炎衣原体ＩｇＭ抗体，试剂盒系美国Ｆｏｃｕｓ公司

产品；采用间接荧光免疫法（ＩＦＡ）检测双份血清抗嗜肺军团

菌抗体ＩｇＧ，试剂盒系 Ｍａｒｄｘ公司产品。

１．２．３　判断标准　确定病原学检测阳性的判断标准：（１）合

格痰标本培养出一株或多株细菌并呈中度以上生长（半定量

细菌浓度≥）；（２）血培养检测出病原菌；（３）间隔２～４周

采集的２份血清学标本抗体滴度呈４倍或４倍以上增高或

减低。

１．３　统计学处理　所有数据均输入Ｅｘｃｅｌ表格并作分析，
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用校正χ
２ 方检验、Ｆｉｓｈｅｒ’ｓ精确概率法等非参数统计方法

检验，Ｐ＜０．０５作为差异有统计学意义。

２　结　果

２．１　一般资料　共收集ＣＡＰ病例２４７例，其中男性１４２
例，女性１０５例，年龄１８～８５岁，平均年龄（５２±１８）岁。

２．２　ＣＡＰ患者的致病原构成　共有１２８例病原学检测阳

性，阳性率５１．８％，混合感染２０例（１５．６％）。居前３位的病

原分别为肺炎支原体３９例（２６．４％），流感嗜血杆菌２３例

（１５．５％），肺炎链球菌１７例（１１．５％），肺炎衣原体１７例

（１１．５％）。具体数据见表１。

表１　ＣＡＰ病原体构成

分类 病原体名称 数量 构成比（％）

非典型病原体 肺炎支原体 ３９ ２６．４
肺炎衣原体 １７ １１．５
嗜肺军团菌 ７ ４．７

细菌 流感嗜血杆菌 ２３ １５．５
肺炎链球菌 １７ １１．５
副流感嗜血杆菌 １３ ８．８
卡他莫拉菌 ３ ２．０
肺炎克雷伯杆菌 ９ ６．１
金黄色葡萄球菌 ８ ５．４
大肠杆菌 ５ ３．４
铜绿假单胞菌 ３ ２．０
其他 ４ ２．７

２．３　ＣＡＰ混合感染　１２８例病原体阳性的病例中，发现混

合感染２０例（１５．６％），混合感染的病原至少有一种为非典

型病原体。其中，肺炎支原体合并细菌感染９例，合并肺炎

衣原体感染５例（表２）。

表２　ＣＡＰ混合感染构成

病原体名称
肺炎支原体感染

数量 比例（％）
肺炎衣原体感染

数量 比例（％）
肺炎链球菌 ３ １７．６５ １ １２．５
流感嗜血杆菌 ５ ２９．４１ ２ ２５
副流感嗜血杆菌 ２ １１．７６ ０ ０
肺炎克雷伯杆菌 １ ５．８８ ０ ０
肺炎支原体   ５ ６２．５
肺炎衣原体 ５ ２９．４１  
嗜肺军团杆菌 １ ５．８８ ０ ０

２．４　药敏试验结果　在分离培养出的阳性菌株中，青霉素

耐药的肺炎链球菌株（ＰＲＳＰ）为２３．５％，全部为中介耐药株，

未发现高耐药菌株；肺炎链球菌对阿莫西林／克拉维酸、左氧

氟沙星、加替沙星、莫西沙星的敏感率为８８．４％～１００％，对

环丙沙星的耐药率为３５．３％，对阿奇霉素和克林霉素的耐药

率则高达７０．６％～７６．５％。流感嗜血杆菌对氨苄青霉素、阿

莫西林／克拉维酸、头孢克罗、头孢丙烯、阿奇霉素、克林霉

素、环丙沙星、左氧氟沙星、加替沙星、莫西沙星等１０种抗菌

药物的敏感率为８３．９％～１００％（表３、表４）。

表３　１７株肺炎链球菌的药敏结果

抗菌药物 ％Ｓ（株） ％Ｉ（株） ％Ｒ（株） ＭＩＣ５０ ＭＩＣ９０ ＭＩＣ范围

青霉素 ７６．５（１３） ２３．５（４） ０ ０．０１６ ０．５ ０．００８～１
阿莫西林／克拉维酸 １００（１７） ０ ０ ０．０３２ ０．５ ０．０３２～１
头孢克罗 ７０．５（１２） １１．８（２） １７．７（３） ０．２５ １６ ０．１２５～３２
头孢丙烯 ８８．４（１５） ５．８（１） ５．８（１） ０．０３２ ２ ０．０３２～８
头孢曲松 １００（１７） ０ ０ ０．０３２ ０．２５ ０．０３２～０．５
阿齐霉素 ２３．５（４） ０ ７６．５（１３） １２８ ＞２５６ ０．０６４～５１２
克林霉素 ２９．４（５） ０ ７０．６（１２） ＞２５６ ＞２５６ ０．０３２～５１２
环丙沙星 ６４．７（１１） ２３．５（４） １１．８（２） １ ４ ０．５　～６４
左氧氟沙星 ８８．４（１５） ０ １１．６（２） １ ２ ０．５　～３２
加替沙星 ８８．４（１５） ０ １１．６（２） ０．２５ ０．５ ０．１２５～８
莫西沙星 ９４．２（１６） ５．８（１） ０ ０．１２５ ０．２５ ０．０６４～２

表４　２３株流感嗜血杆菌的药敏结果

抗菌药物 ％Ｓ（株） ％Ｉ（株） ％Ｒ（株） ＭＩＣ５０ ＭＩＣ９０ ＭＩＣ范围

氨苄西林 ８７．０（２０） ０ １３．０（３） ０．２５ １２８ ０．０３２～１２８
阿莫西林／克拉维酸 １００（２３） ０ ０ ０．５ ０．５ ０．２５～２
头孢克罗 ９５．７（２２） ０ ４．３（１） ２ ４ １～３２
头孢丙烯 ９５．７（２２） ４．３（１） ０ ２ ４ １～１６
头孢曲松 １００（２３） ０ ０ ０．０３２ ０．０３２ ０．０３２～０．０３２
阿齐霉素 ９１．３（２１） ０ ８．７（２） １ ２ ０．０３２～８
环丙沙星 ８２．６（１９） ０ １７．４（４） ０．０３２ １ ０．００８～２
左氧氟沙星 １００（２３） ０ ０ ０．００８ １ ０．００８～２
加替沙星 ９１．３（２１） ０ ８．７（２） ０．０１６ １ ０．００４～２
莫西沙星 ９５．７（２２） ０ ４．３（１） ０．２５ １２８ ０．００４～２
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２．５　苛养菌的分布情况　观察就诊前有无使用抗菌药物对

ＣＡＰ致病原的影响，发现未使用抗菌药物患者留取痰进行培

养时，苛养菌（肺炎链球菌、流感嗜血杆菌和卡他莫拉菌）的

阳性率为３２．５％（２３／７１），使用过抗菌药物患者的痰培养苛

养菌阳性率为１１．４％（２０／１７６），有统计学差异（Ｐ＜０．０５）。

结果提示应用抗菌药物可以导致苛养菌的检出率明显下降

（表５）。

表５　就诊前抗菌药物的应用与苛养菌的分布情况

病原体 有抗生素使用
（Ｎ＝１７６，％）

无抗生素使用
（Ｎ＝７１，％）

合计

流感嗜血杆菌 ８（４．５５） １５（２１．１３） ２３
肺炎链球菌 ９（５．１１） ８（１１．２７） １７
卡他莫拉菌 ２（１．１４） １（（１．４１） ３
合计 １９（１０．８０） ２４（３３．８１） ４３

　Ｐ＜０．０５与有抗生素使用组比较

３　讨　论

　　长期以来，国内外学者对引起ＣＡＰ的病原体作了大量

研究，认为细菌是主要病原体，其中尤以肺炎链球菌和流感

嗜血杆菌为常见。但近年来随着对非典型病原体的认识及

检测方法的改进，非典型病原体在ＣＡＰ中的作用逐渐受到

重视，成为引起ＣＡＰ的重要病原体。在ＣＡＰ中，由不典型病

原体所致者大约占３％～４０％。大多数研究显示肺炎支原体

感染在非典型病原体所致的ＣＡＰ中占首位，在成人ＣＡＰ患

者中占２％～３０％；军团菌属作为ＣＡＰ散发感染的病原体，

从欧洲与北美洲各国研究显示其发病率在２％～１５％，而肺

炎衣原体约占ＣＡＰ的６％～２２％。根据公认的非典型病原

体急性感染的急性期及恢复期血清抗体存在４倍动态变化

的诊断标准，本研究２４７例患者中共有６３例患者诊断为非典

型病原体感染，占２５．５％。在诊断为非典型病原体感染的患

者中肺炎支原体感染为３９例，占非典型病原体的６１．９％，占

调查总人数的１５．８％，其感染率已超过流感嗜血杆菌和肺炎

链球菌。虽然应用了血清学、细菌培养、ＰＣＲ和尿抗原检测

等多种检测手段，２４７例患者中仍有一半左右的患者未找到

病原体，与国外报道相似，大多数入选患者就诊前应用过抗

生素治疗可能是原因之一［１９］。

　　混合感染也是近年受到重视的一个方面。一般常见于

细菌合并非典型病原体，其发生率１０％～４０％，其中又以肺

炎链球菌合并肺炎支原体和肺炎链球菌合并肺炎衣原体感

染多见。在我们的研究中，２４７例ＣＡＰ患者中有２０例存在

混合感染（８．１％），其中肺炎支原体合并细菌感染９例，肺炎

支原体合并肺炎衣原体感染５例。非典型病原体和细菌的

混合感染现象为ＣＡＰ经验性治疗方案中推荐β内酰胺类抗

生素与大环内酯类抗菌药物联合应用提供了依据［２，４，１０１３］。

　　本研究结果显示，２４７例 ＣＡＰ患者，病原体检出率为

５１．８％，细菌阳性率为３４．４％，其中流感嗜血杆菌和肺炎链

球菌分别占首位（９．７％）和第２位（６．９％）。体外药敏试验

显示，对于流感嗜血杆菌，氨苄青霉素、阿莫西林／克拉维酸、

头孢克罗、阿奇霉素、克林霉素、环丙沙星、左氧氟沙星、加替

沙星、莫西沙星等１０种抗生素的敏感性为８３．９％～１００％，

保持了较高的敏感性。对于肺炎链球菌，青霉素耐药株

（ＰＲＳＰ）为２３．５％，全部为中介耐药株，阿莫西林／克拉维酸、

左氧氟沙星、加替沙星、莫西沙星的敏感率为８８．４％～
１００％，环丙沙星的耐药率为３５．３％，而阿奇霉素和克林霉素

的耐药率高达７０．６％～７６．５％。

　　目前，青霉素耐药的肺炎链球菌（ＰＲＳＰ）和其他呼吸道

耐药菌已成为世界各国面临的严峻问题。耐青霉素肺炎链

球菌（ＰＲＳＰ）的相关报道始自２０世纪５０年代，以后逐渐增

加。美国１９８７年为５％，１９９２年为８％，１９９５年为２５％；加

拿大１９９４年为２１％，１９９６年为４８％。我国周边国家如新加

坡（５３％）、韩国（８９％）则属高发地区［１３，１４１５］。国内的研究资

料仍较缺乏，王辉等［１６］报道的ＰＲＳＰ为１３．８％。本研究结果

显示ＰＲＳＰ为２３．５％，低于许多以往的报道，但较国内４年

前的报道略高，提示我国的ＰＲＳＰ发生率可能存在增高的趋

势。本研究所分离的肺炎链球菌对头孢菌素类抗生素仍保

持较高敏感性，但对大环内酯类抗菌药物的耐药性则达到

７０％以上，提示大环内酯类单独用于ＣＡＰ经验性治疗时存

在较大风险，应使用头孢菌素联合大环内酯类或单用新喹诺

酮类药物［１６］。

　　对于一个地区来说，掌握ＣＡＰ的病原学构成情况对于

经验性治疗有一定的指导意义；同时，定期对本地区ＣＡＰ的

病原学资料进行总结也是一项有意义的工作。
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