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多重耐药菌感染性胰腺坏死的预后及其相关因素

申鼎成，黄耿文，邹文茂，亢　浩，周书毅
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［摘　要］　目的　探讨多重耐药菌（ＭＤＲＯ）感染性胰腺坏死（ＩＰＮ）患者预后及其相关因素。方法　回顾性分析

２０１０年１０月—２０１６年３月某院收治的５３例有明确病原学依据ＩＰＮ患者的临床资料，按引流液中病原菌耐药情

况将ＩＰＮ患者分为 ＭＤＲＯ感染组和普通细菌感染组，比较两组患者的预后及其相关因素。结果　５３例有明确病

原学依据的ＩＰＮ患者中，ＭＤＲＯ感染组３３例（６２．３％），普通细菌感染组２０例（３７．７％），ＩＰＮ患者胰周引流液中最

常见的 ＭＤＲＯ是多重耐药的鲍曼不动杆菌（３７．５％，１８／４８）。ＩＰＮ患者的病死率为３０．２％（１６／５３），ＭＤＲＯ感染组

患者的病死率（３９．４％，１３／３３）高于普通细菌感染组患者（１５．０％，３／２０）（犘＜０．０５）；与普通细菌感染组比较，

ＭＤＲＯ感染组急性胰腺炎严重程度分级重、ＩＣＵ住院时间长以及住院费用高（均犘＜０．０５）。ＩＰＮ患者病死率与

ＭＤＲＯ感染、急性胰腺炎严重程度分级密切相关（均犘＜０．０５）。结论　ＭＤＲＯ感染的ＩＰＮ患者预后较差，治疗难

度较大。ＭＤＲＯ感染已成为重症胰腺炎治疗的重要挑战之一。
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　　急性胰腺炎（ａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ，ＡＰ）是最常见

的消化系统疾病之一。最新研究［１］表明，全世界每

１０万人群中新发病例数约为４．９～７３．４例，其中约

１５％～２０％的ＡＰ患者进展为坏死性胰腺炎。随着

近年来重症监护病房（ｉｎｔｅｎｓｉｖｅｃａｒｅｕｎｉｔ，ＩＣＵ）治

疗水平的提高，ＡＰ患者早期死于急性反应期（通常

在起病２周以内）的比例逐渐下降，而后期胰腺坏死

积液继发感染正成为威胁患者生命最主要的原因。

尽管近年来治疗策略和观念的改变，各种微创和内

镜引流方法的引入，感染性胰腺坏死（ｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓ

ｐａｎｃｒｅａｔｉｃｎｅｃｒｏｓｉｓ，ＩＰＮ）的病死率有所下降，但对

于合并多重耐药菌（ｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔｏｒｇａｎｉｓｍ，

ＭＤＲＯ）感染的ＩＰＮ，治疗仍极具难度和挑战。本研

究回顾性分析２０１０年１０月—２０１６年３月我院收

治的５３例有明确病原学依据的ＩＰＮ 患者临床资

料，分析其中 ＭＤＲＯＩＰＮ患者治疗效果、预后及相

关因素，以探讨针对 ＭＤＲＯＩＰＮ患者的治疗策略。

１　对象与方法

１．１　研究对象　本院２０１０年１０月—２０１６年３月

收治的有明确病原学依据的ＩＰＮ病例，共计５３例，

按引流液中病原菌耐药情况将ＩＰＮ 患者分为

ＭＤＲＯ感染组和普通细菌感染组。无菌性胰腺坏

死、胰腺假性囊肿、胰腺脓肿等排除在外。

１．２　ＩＰＮ诊断标准　参考中华医学会外科学分会

“胰腺外科学组制定的急性胰腺炎诊治指南”

（２０１４）
［２］，具体依据ＣＴ和引流液细菌培养结果。

１．３　ＭＤＲＯ判断标准　参照“多重耐药菌医院感染

与控制中国专家共识”、“ＭＤＲ、ＸＤＲ、ＰＤＲ多重耐药

菌暂行标准定义———国际专家建议”［３４］。ＭＤＲＯ主

要包括耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎｒｅ
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广谱β内酰胺酶（ｅｘｔｅｎｄｅｄｓｐｅｃｔｒｕｍβｌａｃｔａｍａｓｅｓ，

ＥＳＢＬｓ）肠杆菌科细菌（如大肠埃希菌和肺炎克雷伯

菌）、耐碳青酶烯类肠杆菌科细菌（ｃａｒｂａｐｅｎｅｍｒｅｓｉｓｔ

ａｎｔＥｎｔｅｒｏｂａｃｔｅｒｉａｃｅａｅ，ＣＲＥ）、多重耐药铜绿假单胞

菌 （ｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔ 犘狊犲狌犱狅犿狅狀犪狊 犪犲狉狌犵犻狀狅狊犪，

ＭＤＲＰＡ）、多重耐药鲍曼不动杆菌（ｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔ
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１．４　治疗方法　所有患者均按照中华医学会外科

学分会胰腺外科学组制定的“急性胰腺炎诊治指南”

（２０１４）进行规范化诊治
［２］，主要治疗措施包括早期

积极的液体复苏，以肠内营养为主的营养支持方案

和器官功能支持等。对于抗菌药物治疗后脓毒症仍

难以控制的患者，积极地进行外科干预，主要的方法

包括经皮穿刺置管引流（ＰＣＤ）、微创入路的腹膜后

胰腺坏死组织清除术（ＭＡＲＰＮ）、开腹胰腺坏死组

织清除术等，具体手术方式根据患者的具体情况而

定。引流液常规送普通培养、厌氧培养和真菌培养。

１．５　统计学处理　应用ＳＰＳＳ２０．０软件进行统计分

析，计量资料的比较采用成组狋检验，计数资料的比

较采用χ
２ 检验，以犘≤０．０５为差异具有统计学意义。

２　结果

２．１　一般资料　５３例有明确病原学依据的ＩＰＮ患

者中，ＭＤＲＯ感染组３３例（６２．３％），普通细菌感染

组２０例（３７．７％）；男性３５例，女性１８例；平均年龄

（４６．３±１１．８）岁；按照２０１２年 Ａｔｌａｎｔａ修订标

准［５］，中重症２３例，重症３０例；病因包括胆源性

２６例，高脂血症性１４例，酒精性６例，其他原因７例。

胰周引流液培养，ＭＤＲＯ感染组３３例患者共检出

ＭＤＲＯ４８株；普通细菌感染组２０例患者共检出普

通细菌５７株。具体培养结果见表１。

表１　５３例ＩＰＮ患者胰周引流液培养细菌学结果

犜犪犫犾犲１　Ｂａｃｔｅｒｉｏｌｏｇｉｃａｌｒｅｓｕｌｔｓｏｆｐｅｒｉｐａｎｃｒｅａｔｉｃｄｒａｉｎａｇｅ

ｃｕｌｔｕｒｅｉｎ５３ＩＰＮｐａｔｉｅｎｔｓ

病原菌 株数 构成比（％）

犕犇犚犗感染组 ４８ ４５．７１

　ＭＤＲＡＢ １８ １７．１４

　多重耐药肺炎克雷伯菌 １０ ９．５２

　产ＥＳＢＬｓ大肠埃希菌 ６ ５．７２

　ＭＤＲＰＡ ５ ４．７６

　多重耐药阴沟肠杆菌 ３ ２．８６

　多重耐药产酸克雷伯菌 ２ １．９１

　多重耐药溶血葡萄球菌 １ ０．９５

　ＭＲＳＡ １ ０．９５

　多重耐药香味菌属 １ ０．９５

　多重耐药鹑鸡肠球菌（Ｄ群） １ ０．９５

普通细菌感染组 ５７ ５４．２９

　屎肠球菌 １４ １３．３３

　大肠埃希菌 １０ ９．５２

　阴沟肠杆菌 ８ ７．６２

　肺炎克雷伯菌 ６ ５．７２

　表皮葡萄球菌 ５ ４．７６

　鲍曼不动杆菌 ４ ３．８１

　奇异变形杆菌 ４ ３．８１

　肺炎链球菌 ３ ２．８６

　溶血葡萄球菌 ２ １．９１

　产气肠杆菌 １ ０．９５

合计 １０５ １００．００
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２．２　ＩＰＮ患者临床相关因素分析　与普通细菌感

染组相比，ＭＤＲＯ感染组患者急性胰腺炎严重程

度分级重、ＩＣＵ住院时间长以及住院费用高（均犘＜

０．０５）。ＭＤＲＯ感染组与普通细菌感染组ＩＰＮ患者

临床因素分析见表２。

表２　ＭＤＲＯ感染组与普通细菌感染组ＩＰＮ患者临床因素

分析 ［例（％）］

犜犪犫犾犲２　ＣｌｉｎｉｃａｌｆａｃｔｏｒｓｏｆＩＰＮｐａｔｉｅｎｔｓｉｎＭＤＲＯｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

ｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｍｍｏｎｂａｃｔｅｒｉａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎｇｒｏｕｐ（Ｎｏ．

ｏｆｃａｓｅｓ［％］）

相关因素
ＭＤＲＯ感染组

（狀＝３３）

普通细菌感染组

（狀＝２０） χ
２／狋 犘

性别（男／女） 　　２５／８ 　 １０／１０ ３．６８４ ０．０６

年龄（岁） ４７．８±１１．５ ４３．９±１２．１ １．１９２ ０．２４

病因

　胆源性 １４（４２．４） １２（６０．０） ２．１９２ ０．５３

　高脂血症性 ９（２７．２） ５（２５．０）

　酒精性 ５（１５．２） １（５．０）

　其他 ５（１５．２） ２（１０．０）

严重程度分级

　中重症 １０（３０．３） １３（６５．０） － ０．０１

　重症 ２３（６９．７） ７（３５．０）

外科干预次数

　单次 ６（１８．２） ７（３５．０） １．９０３ ０．１７

　多次 ２７（８１．８） １３（６５．０）

住院时间（ｄ） ４５．７±２２．６ ４０．３±２３．５ １．１９６ ０．２８

ＩＣＵ中位住院时间（ｄ） 　１４．０ 　　０．０ － ＜０．０１

住院费用（元） ２３３３７３．３±

１１０８３０．３

１４２６１６．５±

７９２２７．８

３．１９５ ＜０．０１

住院期死亡 １３（３９．４） ３（１５．０） ３．５１６ ＜０．０５

２．３　ＩＰＮ患者治疗效果　全组ＩＰＮ患者的病死率

为３０．２％（１６／５３），ＭＤＲＯ感染组ＩＰＮ患者的病死

率为３９．４％，高于普通细菌组的１５．０％（χ
２ ＝

３．５１６，犘＜０．０５）；死亡原因主要包括继发大出血、

肠瘘和多器官功能衰竭（ＭＯＤＳ）。ＩＰＮ患者病死率

与 ＭＤＲＯ感染、急性胰腺炎严重程度分级密切相

关（均犘＜０．０５）。见表３。

３　讨论

由于ＩＣＵ治疗水平的提高，重症胰腺炎（ｓｅｖｅｒｅ

ａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ，ＳＡＰ）患者早期死于 ＭＯＤＳ的比

例逐渐下降，后期胰腺坏死积液继发感染成为ＳＡＰ

患者的主要死因。因此，ＩＰＮ的治疗成为当前ＳＡＰ

治疗的热点和难点。然而，由 ＭＤＲＯ导致的ＩＰＮ

给临床治疗带来了极大困难。ＭＤＲＯ是指对通常

敏感的常用三类或三类以上抗菌药同时呈现耐药的

表３　ＩＰＮ患者死亡相关因素分析［例（％）］

犜犪犫犾犲３　ＦａｃｔｏｒｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｄｅａｔｈｉｎＩＰＮｐａｔｉｅｎｔｓ（Ｎｏ．

ｏｆｃａｓｅｓ［％］）

相关因素
死亡组

（狀＝１６）

存活组

（狀＝３７） χ
２／狋 犘

性别（男／女） 　 １２／４ 　 ２３／１４ ０．８２１ ０．３７

年龄（岁） ４９．３±１１．２ ４５．１±１２．０ １．１９４ ０．２４

病因

　胆源性 ８（５０．０） １８（４８．７） １．９７９ ０．５８

　高脂血症 ４（２５．０） １０（２７．０）

　酒精性 ３（１８．８） ３（８．１）

　其他 １（６．２） ６（１６．２）

严重程度分级

　中重症 ０（０．０） ２３（６２．２） － ＜０．０１

　重症 １６（１００．０） １４（３７．８）

细菌耐药情况

　ＭＤＲＯ感染组 １３（８１．３） ２０（５４．１） ３．５１６ ＜０．０５

　普通细菌感染组 ３（１８．７） １７（４５．９）

细菌，主要包括 ＭＲＳＡ、ＶＲＥ、ＥＳＢＬｓ肠杆菌科细

菌、耐碳青霉烯类肠杆菌科细菌、ＭＤＲＰＡ、ＭＤＲ

ＡＢ等
［３４］。本组资料显示，胰周坏死积液感染病原

菌中 ＭＤＲＯ占６２．３％（３３／５３），说明ＩＰＮ病例中细

菌的多重耐药现象已成为一个普遍而突出的问

题［６８］。众所周知，抗菌药物的选择性压力是细菌产

生耐药的重要原因之一。而临床上针对ＡＰ患者广

泛预防性使用抗菌药物可能是本组病例中 ＭＤＲＯ

占较大比例的重要原因。最新指南提出，对于 ＡＰ

患者不应常规预防性使用抗菌药物，其不能降低胰

腺及胰外感染的发生率，也不能降低患者的病死

率［９１０］。

研究［８］表明，ＭＤＲＯ感染与疾病的治疗结局及

预后密切相关。ＳＡＰ中 ＭＤＲＯ感染与患者预后的

关系目前仍知之甚少，本组资料显示，ＭＤＲＯ感染

组患者的病情较重、ＩＣＵ 住院时间延长、住院费用

和病死率均明显增高（均犘＜０．０５），说明ＩＰＮ患者

胰周引流液中 ＭＤＲＯ感染往往给治疗带来更大的

困难。因此，针对合并 ＭＤＲＯ感染的ＩＰＮ患者，采

取合适的治疗策略至关重要。由于 ＭＤＲＯ对大多

数抗菌药物往往不敏感，因此积极的外科引流和清

创至关重要。一旦手术时机成熟（通常在起病３～４

周以后），应尽早地、有效地、积极地进行外科干预，

包括 ＰＣＤ、ＭＡＲＰＮ、开腹胰腺坏死组织清除术

等［１１１３］。一旦感染病灶得到有效引流，应尽早停用

所有抗菌药物以避免或减轻长期应用广谱抗菌药物

的不良反应和副作用。一味依赖抗菌药物治疗

ＭＤＲＯ所致的ＩＰＮ只会贻误手术时机。
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