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　　［摘要］　目的　回顾性分析系统性红斑狼疮（ＳＬＥ）和狼疮肾炎（ＳＬＥＬＮ）住院患者感染病原菌的分离情况，为感染患者提供

诊治依据。方法　选取２０１０～２０１４年该院诊断为ＳＬＥ与ＳＬＥＬＮ的住院患者３８０例，其中ＳＬＥＬＮ患者９６例。用常规方法进

行细菌接种、培养、分离鉴定和药敏试验。采用ＳＰＳＳ１９．０和 ＷＨＯＮＥＴ５．６软件进行统计分析与药敏分析。结果　ＳＬＥ和ＳＬＥ

ＬＮ患者尿路感染者分别占２５．０％和２７．１％，血流感染者分别占８．１％和１０．４％，皮肤组织感染者分别占１２．０％和８．３％。分离

的革兰阴性菌以大肠埃希菌为主，在ＳＬＥ患者中占２５．５３％，ＳＬＥＬＮ患者中占３０．２１％，其次是鲍曼不动杆菌，分别占１３．４２％

和１４．５４％。分离的革兰阳性菌以金黄色葡萄球菌为主，在ＳＬＥ患者中占１１．５８％，ＳＬＥＬＮ患者中占１１．４６％。６９．７９％的ＳＬＥ

患者、６６．６７％的ＳＬＥＬＮ患者尿液中分离出大肠埃希菌，高于常规尿培养中大肠埃希菌的分离率（４５％），差异有统计学意义

（犘＜０．０１）。ＳＬＥ患者分离大肠埃希菌对喹诺酮类抗菌药物的耐药率大于６６％，对氨苄西林耐药率达８９．６９％，对哌拉西林／他

唑巴坦的耐药率较低（３．０９％）。ＳＬＥＬＮ患者产超广谱β内酰胺酶的大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌分离率均高于ＳＬＥ患者。结论

　ＳＬＥ患者发生感染的概率较高，临床可选用β内酰胺类复方制剂治疗ＳＬＥ患者大肠埃希菌尿路感染。
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　　系统性红斑狼疮（ｓｙｓｔｅｍｉｃｌｕｐｕｓｅｒｙｔｈｅｍａｔｏｓｕｓ，ＳＬＥ）是

一种多发于青年女性的，累及多脏器的自身免疫性炎症性结缔

组织病，患者男女比为１∶７～１∶９，发病年龄以２０～４０岁最

多，常导致多系统损伤。ＳＬＥ的诊断主要依靠临床表现、实验

室检查、组织病理学检查和影像学检查［１３］。参照２０１２年系统

性红斑狼疮国际临床协作组（ｓｙｓｔｅｍｉｃｌｕｐｕｓｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｃｏｌ

ｌａｂｏｒａｔｉｎｇｃｌｉｎｉｃｓ，ＳＬＩＣＣ）的ＳＬＥ分类标准，临床标准和免疫

学标准具备４条，或者肾脏活检病理证实狼疮性肾炎且抗核抗

体（ａｎｔｉｎｕｃｌｅａｒａｎｔｉｂｏｄｙ，ＡＮＡ）或抗双链 ＤＮＡ（ｄｓＤＮＡ）阳性

就可以诊断为ＳＬＥ
［４５］。系统性红斑狼疮性肾炎（ｓｙｓｔｅｍｉｃｌｕ

ｐｕｓｅｒｙｔｈｅｍａｔｏｓｕｓｎｅｐｈｒｉｔｉｓ，ＳＬＥＬＮ）则是ＳＬＥ患者出现肾脏

疾病的临床表现和肾功能异常，或在肾脏活检时发现有肾小球
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肾炎病变［６］。ＳＬＥ患者自身存在免疫功能紊乱，再加上长期

接受糖皮质激素和免疫抑制剂治疗，故继发感染的概率较高。

研究报道，感染已成为导致ＳＬＥ患者死亡的最常见原因之

一［７８］，ＳＬＥ患者常见感染部位为泌尿道、呼吸道和皮肤
［９１０］。

ＳＬＥ患者一旦发生感染，应进行病原菌检查，早诊断、早治疗。

但是，目前ＳＬＥ患者临床病原学资料较少，ＳＬＥＬＮ患者资料

更为缺乏，因此，本文回顾性分析本院２０１０～２０１４年ＳＬＥ和

ＳＬＥＬＮ住院患者的病原菌分离情况，结合患者临床诊断信

息，为ＳＬＥ发生感染的患者提供诊治依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集本院２０１０～２０１４年３８０例ＳＬＥ住院患

者，男４６例（１２．１％），女３３４例（８７．９％）；年龄１１～８５岁，平

均（３８．６１±１５．４５）岁。其中，９６例（２５．３％）患者进展为ＳＬＥ

ＬＮ（ＳＬＥＬＮ组），男１５例（１５．６％），女８１例（８４．４％）；年龄

１１～６９岁，平均（３９．６３±１３．８０）岁。余下２８４例ＳＬＥ患者纳

入ＳＬＥ组。ＳＬＥ和ＳＬＥＬＮ的诊断主要依据患者的临床表

现、实验室检查、组织病理学检查和影像学检查结果。收集

ＳＬＥ患者临床资料，包括人口学资料、病原菌分离情况、感染

类型和特点、病原菌药敏数据及多重耐药菌分布情况等。

１．２　方法

１．２．１　菌株鉴定及药敏试验　用常规方法进行细菌接种、培

养、分离鉴定和药敏试验，菌株鉴定和药敏检测采用 ＶＩＴＥＫ

ⅡＣｏｍｐａｃｔ微生物自动鉴定仪（法国生物梅里埃公司）及相应

复合药敏板卡。必要时用手工生化复核鉴定结果，Ｅｔｅｓｔ抗真

菌药敏试条、纸片扩散法（ＫＢ法）复核药敏结果。结果解释参

照美国临床实验室标准化协会（ＣｌｉｎｉｃａｌａｎｄＬａｂｏｒａｔｏｒｙＳｔａｎｄ

ａｒｄｓＩｎｓｔｉｔｕｔｅ，ＣＬＳＩ）Ｍ１００Ｓ２４
［１１］标准。多重耐药菌包括耐甲

氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）、耐万古霉素金黄色葡萄

（ＶＲＥ）、耐碳青霉烯类肠杆菌（ＣＲＥ）、耐碳青霉烯类鲍曼不动

杆菌（ＣＲＡＢ）、耐碳青霉烯类铜绿假单胞菌（ＣＲＰＡ）。排除重

复患者和重复菌株。

１．２．２　观察指标　比较两组患者的临床资料（性别、年龄及感

染类型），病原菌的构成与分布、分离标本来源、科室分布、药敏

特点和多重耐药菌构成等。

１．３　统计学处理　采用 ＷＨＯＮＥＴ５．６软件进行药敏分析，

采用ＳＰＳＳ１９．０统计软件进行统计分析，计数资料以例数或百

分率表示，组间比较采用χ
２ 检验；以犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结　　果

２．１　ＳＬＥ患者的临床特点　ＳＬＥ和ＳＬＥＬＮ的最高发病年

龄均为４０～５９岁，分别占３９．４％（１１２／２８４）和４７．９％（４６／

９６），尿路感染者分别占２５．０％（７１／２８４）和２７．１％（２６／９６），血

流感染者分别占８．１％（２３／２８４）和１０．４％（１０／９６），皮肤组织

感染者分别占１２．０％（３４／２８４）和８．３％（８／９６）。ＳＬＥ患者中

神经系统感染者９例，占３．２％，其中５例为新型隐球菌感染。

ＳＬＥＬＮ患者中新型隐球菌引起的神经系统感染患者１例，占

１．０％。２２３例（７８．５％）ＳＬＥ患者来自风湿免疫科，ＳＬＥＬＮ患

者中３８例（３９．６％）来自风湿免疫科，３１例（３２．３％）来自肾脏

内科。

２．２　ＳＬＥ患者病原菌分布　ＳＬＥ与ＳＬＥＬＮ患者感染分离

以革兰阴性菌为主，分别占６６％和７０％，分离的革兰阴性菌以

大肠埃希菌为主，ＳＬＥ组检出率为３４．１５％，ＳＬＥＬＮ 组为

３０．２１％；其次为鲍曼不动杆菌，检出率分别为１７．９６％和

１３．５４％。革兰阳性菌以金黄色葡萄球菌为主，ＳＬＥ组检出率

为１５．４９％，ＳＬＥＬＮ组为１１．４６％。ＳＬＥ组和ＳＬＥＬＮ组患

者真菌检出率分别为２．１１％和１．０４％。两组病原分离率比

较，差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。ＳＬＥ组和ＳＬＥＬＮ组常

见苛养菌（流感嗜血杆菌、肺炎链球菌和卡他莫拉菌）检出率分

别为９．１５％（２６／２８４）和８．３３％（８／９６）。两组患者感染病原菌

分布见表１。

表１　　两组患者感染病原菌分布比较

菌种

ＳＬＥ组（狀＝２８４）

检出株数

（狀）

检出率

（％）

ＳＬＥＬＮ组（狀＝９６）

检出株数

（狀）

检出率

（％）

革兰阴性菌

　大肠埃希菌 ９７ ３４．１５ ２９ ３０．２１

　鲍曼不动杆菌 ５１ １７．９６ １３ １３．５４

　肺炎克雷伯菌肺炎亚种 ３８ １３．３８ １１ １１．４６

　铜绿假单胞菌 ３１ １０．９２ ６ ６．２５

　流感嗜血杆菌 １５ ５．２８ ５ ５．２１

　嗜麦芽窄食单胞菌 １１ ３．８７ － －

　阴沟肠杆菌 ９ ３．１７ ４ ４．１７

革兰阳性菌

　金黄色葡萄球菌金黄亚种 ４４ １５．４９ １１ １１．４６

　肺炎链球菌 １１ ３．８７ ２ ２．０８

　屎肠球菌 ８ ２．８２ － －

真菌 ６ ２．１１ １ １．０４

　　－：此项无数据。

２．３　ＳＬＥ患者尿液标本大肠埃希菌的分离和药敏结果　９６

份ＳＬＥ患者尿液标本中分离出病原体，其中大肠埃希菌６７

份，占６９．７９％；２４份ＳＬＥＬＮ患者尿液标本中分离出大肠埃

希菌１６份，占６６．６７％，均高于２０１０～２０１４年本院常规尿培养

大肠埃希菌的分离率［４４．９８％（２９５９／６５７８）］，差异有统计学

意义（犘＜０．０１）。ＳＬＥ患者尿液标本分离的大肠埃希菌对常

用于尿路感染的喹喏酮类抗菌药物的耐药率大于６６％，对氨

苄西林耐药率达８９．６９％。ＳＬＥＬＮ患者分离大肠埃希菌中产

超广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）菌株的检出率为５２．１％（５０／９６），

高于ＳＬＥ患者的４７．５％（１３５／２８４）；对环丙沙星和左氧氟沙星

的耐药率均为７５．８６％，高于ＳＬＥ患者的６７．０１％、６５．９７％。

ＳＬＥ患者尿液标本和非尿液标本分离大肠埃希菌的耐药率比

较显示，非尿液标本产ＥＳＢＬｓ菌株的检出率高于尿液标本，分

别为７０．０％和３６．７％，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。除哌拉

西林／他唑巴坦、亚胺培南和复方磺胺甲唑外，非尿液标本来

源的大肠埃希菌耐药率均高于尿液标本来源大肠埃希菌，且对

环丙沙星和左氧氟沙星的耐药率比较，差异均有统计意义

（犘＜０．０１），见表２。进一步对非尿液标本分离的大肠埃希菌

进行分析，结果显示，痰液标本来源大肠埃希菌占４９．０％，对

环丙沙星和左氧氟沙星的耐药率均高达９０％。痰液标本来源

大肠埃希菌产ＥＳＢＬｓ菌株检出率为７８．６％。
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表２　　ＳＬＥ与ＳＬＥＬＮ患者感染大肠埃希菌对抗菌药物的耐药率

治疗方案 抗菌药物

ＳＬＥ患者

菌株数

（狀）

耐药率

（％）

ＳＬＥＬＮ患者

菌株数

（狀）

耐药率

（％）

ＳＬＥ患者尿液标本来源

菌株数

（狀）

耐药率

（％）

ＳＬＥ患者非液尿标本来源

菌株数（狀） 耐药率（％）

急性尿路感染首选方案 氨苄西林 ９７ ８９．６９ ２９ ８２．７５ ６７ ８５．０７ ３９ ９７．４３

庆大霉素 ９７ ５６．７０ ２９ ４８．２７ ６７ ５０．７４ ３９ ６６．６７

哌拉西林／他唑巴坦 ９７ ３．０９ ２９ ６．８９ ６７ ２．９８ ３９ ２．５６

亚胺培南 ９７ ０．００ ２９ ０．００ ６７ ０．００ ３９ ０．００

急性尿路感染备选方案 环丙沙星 ９７ ６７．０１ ２９ ７５．８６ ６７ ５６．７１＃ ３９ ８２．０５

左旋氧氟沙星 ９７ ６５．９７ ２９ ７５．８６ ６７ ５５．２２＃ ３９ ８２．０５

头孢他啶 ９７ ２８．８６ ２９ ２７．５８ ６７ ２３．８８ ３９ ３８．４６

头孢吡肟 ９７ ２７．８３ ２９ ２７．５８ ６７ ２０．８９ ３９ ３５．８９

急性非复杂性尿路感染 复方磺胺甲唑 ９７ ４８．４５ ２９ ５５．１７ ６７ ４７．７６ ３９ ４６．１５

呋喃妥因 ８３ ２．４０ ２６ ０ ６１ １．６３ ３０ ３．３３

　　：治疗急性尿路感染时，氨苄西林应和庆大霉素联用；＃：犘＜０．０１，与ＳＬＥ患者非尿标本来源比较。

２．４　ＳＬＥ患者多重耐药菌分离　ＳＬＥＬＮ组产ＥＳＢＬｓ大肠

埃希菌（ＥＳＢＬＥｃｏ）和产ＥＳＢＬｓ肺炎克雷伯菌（ＥＳＢＬＫｐｎ）的

分离率均高于ＳＬＥ组，见表３。ＳＬＥＬＮ组分离的耐碳青霉烯

类鲍曼不动杆菌（ＣＲＡｂａ）占５３．８％（７／１３），高于ＳＬＥ组的

３９．２％（２０／５１）。两组耐碳青霉烯类铜绿假单胞菌（ＣＲＰａｅ）、

ＣＲＥ及 ＭＲＳＡ和ＶＲＥ的分离率均较低。

表３　　两组多重耐药菌分离情况

细菌名称

ＳＬＥ组

狀
多重耐药菌分离

比例（％）

ＳＬＥＬＮ组

狀
多重耐药菌分离

比例（％）

ＥＳＢＬＥｃｏ ８２ ４７．６ ２５ ５２．０

ＥＳＢＬＫｐｎ ３１ ４５．２ ９ ６６．７

ＣＲＰａｅ ３１ ９．７ ６ ０

ＣＲＡｂａ ５１ ３９．２ １３ ５３．８

ＣＲＥ １６５ ０．６ ４８ ０

ＭＲＳＡ ４３ ９．３ １１ ９．１

ＶＲＥ １０ ０ ２ ０

３　讨　　论

　　近年来，随着对ＳＬＥ发病机制的进一步认识及诊疗方法

的改进，ＳＬＥ患者的预后有了明显改善，生存率明显提高。但

ＳＬＥ患者由于肾功能不全、低蛋白血症、自身免疫异常及免疫

抑制剂治疗等，常合并较严重的感染。ＳＬＥ患者合并感染的

发生率为３９％，以肺部感染和尿路感染为主
［１２１４］。多数患者

发生感染后的表现易被忽视而得不到及时治疗，进而加重

ＳＬＥ患者的病情。有研究报道，感染、狼疮脑病和狼疮肾炎是

ＳＬＥ患者最常见的３个死因，其中感染占总死亡人数的３８．

５％
［１５］。因此，临床需重视ＳＬＥ合并感染问题，充分掌握感染

的病原菌种类及其耐药情况，对合理使用抗菌药物及降低

ＳＬＥ患者因感染所致病死率具有重要的临床意义。

本研究结果显示，ＳＬＥ和ＳＬＥＬＮ患者感染的病原菌以

革兰阴性菌为主，分别占６６％和７０％，主要为大肠埃希菌，其

次为鲍曼不动杆菌、肺炎克雷伯菌、铜绿假单胞菌等，感染的革

兰阳性菌主要为金黄色葡萄球菌，与国内外报道一致［１６１７］。

ＳＬＥ和ＳＬＥＬＮ患者均发现新型隐球菌引起的神经系统感

染，因此对于长期接受大剂量糖皮质激素及免疫抑制剂、反复

不明原因发热的ＳＬＥ患者，应警惕少见部位真菌感染的可能。

ＳＬＥ患者和 ＳＬＥＬＮ 患者尿液培养中大肠埃希菌分离率

（７０％、６７％）高于常规尿培养中大肠埃希菌的分离率（４５％），

显示ＳＬＥ患者和ＳＬＥＬＮ患者发生大肠埃希菌尿路感染的可

能性大，且分析结果提示，大肠埃希菌对治疗急性尿路感染的

药物耐药率明显升高，为临床治疗ＳＬＥ患者尿路感染带来困

难。哌拉西林／他唑巴坦对ＳＬＥ患者分离出的大肠埃希菌耐

药率较低（３％），低于文献报道
［１８］。提示临床使用β内酰胺类

复方制剂治疗大肠埃希菌尿路感染可能较使用喹诺酮类

（５５．２％～５６．７％）和β内酰胺类单剂抗菌药物（２０．９％～

８５．１％）更有效。本研究显示，ＳＬＥＬＮ组患者 ＥＳＢＬＥｃｏ和

ＥＳＢＬＫｐｎ的分离率高于ＳＬＥ组，因此，治疗时应避免使用青

霉素类，头孢菌素类抗菌药物。

感染是ＳＬＥ患者死亡的主要直接原因。临床常根据患者

病情严格掌握激素、免疫抑制剂的使用指征、剂量及疗程，以减

少患者患各种感染的概率。另一方面，及早识别并有效控制感

染对降低病死率十分重要。ＳＬＥ患者本身伴有免疫功能低

下，即使合并有感染其临床表现亦不明显，加之疾病本身伴有

尿常规的异常，实验室检查不典型，故极易漏诊［１９２０］。感染发

生后积极开展病原学的搜查，合理使用抗菌药物，依据药敏结

果合理用药，避免二重感染的发生，可以降低感染导致ＳＬＥ患

者的病死率。
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确切；可以降低患者术后炎症因子ＩＬ６、ＴＮＦα的水平，提高

ＩＬ１２的分泌，有利于术后恢复。在本研究中 Ａ组患者的术后

１２ｈＰＣＡ总按压次数和有效按压次数明显低于Ｂ组和Ｃ组，

且术后Ａ组１、２、４、６、８、１２ｈ的 ＶＡＳ评分较Ｂ、Ｃ组明显降

低，Ｂ组与Ｃ组比较亦明显下降，说明帕瑞昔布钠可阻断伤害

性刺激，明显减轻腹腔镜胆囊切除患者的疼痛，且术前给药作

用优于术毕前。有研究表明，麻醉因素可改变围术期细胞因子

的生成［８］。在本研究中，Ａ组和Ｂ组的血清ＩＬ６、ＴＮＦα水平

术后观察各时点虽较术前均有升高但都低于Ｃ组，表明帕瑞

昔布钠对腹腔镜胆囊切除术患者的炎症因子ＩＬ６、ＴＮＦα具

有一定的抑制作用，而且Ａ组各时点的ＩＬ６、ＴＮＦα水平较Ｂ

组低（犘＜０．０５），表明术前给药抑制作用更明显。国外有学者

研究表明不同的麻醉诱导方法可影响腹腔镜胆囊切除术患者

的炎症因子的产生［８］。ＩＬ１２是一种细胞因子，不同于ＩＬ６，

它是由Ｂ淋巴细胞和巨噬细胞产生，能调节机体的免疫反应，

发挥抗感染及抗肿瘤的作用。本研究结果显示，Ｃ组术毕即

刻、术后２ｈ、术后１２ｈ、术２４ｈ较术前比较血清ＩＬ１２水平均

较低，Ａ组和Ｂ组术毕即刻血清ＩＬ１２水平较低，表明手术会

使ＩＬ１２水平降低；而３组各时点的血清ＩＬ１２水平比较可以

看出从大到小为 Ａ组、Ｂ组、Ｃ组，表明帕瑞昔布钠可有助于

ＩＬ１２的分泌，具体机制尚有待进一步研究。有研究表明帕瑞

昔布钠术前、术后给药均可增加ＩＬ１２的分泌和抑制ＩＬ４的分

泌，升高ＩＬ１２／ＩＬ４的比值，提高机体的抗感染能力及免疫

力［９］，本研究显示术前给药与术毕前给药相比，术毕即刻、术后

２ｈ、术后１２ｈ时ＩＬ１２水平明显升高（犘＜０．０５），可能是术前

给药提前达到药物所需浓度，从而更早发挥作用。

综上所述，腹腔镜胆囊切除术超前应用帕瑞昔布钠对患者

具有良好的镇痛效果，全身麻醉诱导时应用比术毕前应用效果

更佳，更有利于患者的恢复。但是有研究显示，如果术后连续

３ｄ静脉注射帕瑞昔布后，继续口服伐地昔布会使心血管意外

事件的发生率明显提高［９］，因此不应长期应用帕瑞昔布钠和伐

地昔布。
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