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ＡＮＣＡ相关性小血管炎合并感染的
致病菌谱及预后分析

常　洁　梁素忍　郭佳音　董少卿　郭志玲

摘　要　目的　分析抗中性粒细胞胞质抗体（ＡＮＣＡ）相关性小血管炎（ＡＡＶ）合并感染患者的致病菌谱及药物敏感情况，探

讨临床特点及预后影响因素，为临床合理防治提供科学依据和指导。方法　选取 １９９７年 １月 ～２０１６年 １２月在笔者医院确诊的

ＡＡＶ合并感染的患者，收集临床资料，统计分析感染致病菌谱及药物敏感情况，并进一步分析影响预后的危险因素。结果　本研

究共纳入 １１３例 ＡＡＶ合并感染患者，以肺部感染占绝大多数。体液致病菌培养 ９８例次，培养阳性的 ５５例次，培养阳性率为

５６１２％。Ｇ＋菌以葡萄球菌、链球菌和肠球菌为主，对万古霉素、利奈唑胺、替考拉宁的敏感度最高，Ｇ－菌以克雷伯杆菌和肠杆菌

为主，对美罗培南、亚胺培南及阿米卡星的敏感度较高。１１３例患者中 １２例最终死亡，均死于重症肺炎，合并真菌感染居多。病

情好转组和死亡组患者在年龄、血红蛋白水平、外周血 ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数及感染前 ３个月激素累计剂量方面比较，差异有统

计学意义（Ｐ＜０．０５）。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归结果提示贫血和外周血 ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数低下是 ＡＡＶ合并感染患者预后不良的独立危

险因素。结论　ＡＡＶ患者常合并肺部感染，感染的微生物以细菌（葡萄球菌属和杆菌属）多见，需根据药物敏感选择敏感抗生

素。机会性感染如真菌和卡氏肺孢子虫感染预后差。贫血及免疫功能低下是预后不良的独立危险因素。
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　　抗中性粒细胞胞质抗体相关性小血管炎（ａｎｔｉ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｃｙｔｏｐｌａｓｍｉｃａｎｔｉｂｏｄｙ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｖａｓｃｕｌｉｔｉｓ，
ＡＡＶ）是以血清中存在抗中性粒细胞胞质抗体（ａｎｔｉ
ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｃｙｔｏｐｌａｓｍｉｃａｎｔｉｂｏｄｙ，ＡＮＣＡ）为主要特征性
表现的一类疾病，病情进展迅速，累及多个脏器，需要

长期治疗，是临床常见的危重症疾病之一。最常见的

·４３１·

　·论　　著· ＪＭｅｄＲｅｓ，Ｍａｙ２０１９，Ｖｏｌ．４８Ｎｏ．５　　



受累器官是肺和肾脏
［１］
。由于 ＡＡＶ好发人群为中老

年人，再加上 ＡＡＶ本身免疫功能紊乱以及大剂量激
素和免疫抑制剂的应用，患者常常容易合并感染。一

旦发生感染，治疗极其困难，预后差，给临床医生带来

了不少的困惑和难度。ＡＡＶ合并感染并发症近年来
也逐渐受到重视，但目前关于 ＡＡＶ合并感染患者的
致病菌谱及药物敏感分析方面的大样本研究还比较

少。鉴于此，本研究拟分析 ＡＡＶ合并感染患者的常
见致病菌及药物敏感情况，探讨临床特点以及影响预

后的危险因素，从而为临床的预防和抗感染治疗提供

合理依据，提高治疗有效率，改善预后。

对象与方法

１．研究对象：收集１９９７年１月 ～２０１６年１２月笔
者医院收治并确诊的活动性 ＡＡＶ合并感染的患者资
料共１１３例。

入选标准：ＡＡＶ的诊断符合 ２０１２年 ＣｈａｐｅｌＨｉｌｌ
关于 ＡＮＣＡ相关性小血管炎的诊断共识，即血清 ＡＮ
ＣＡ阳性，即ｃＡＮＣＡ＋抗蛋白酶３抗体阳性或者ｐＡＮ
ＣＡ＋抗髓过氧化物酶抗体阳性，存在肾脏或其他脏
器（如肺、皮肤、关节等）等活动性病变，并排除继发

性血管炎如过敏性紫癜、药物过敏、肿瘤、冷球蛋白血

症等疾病
［１］
。

感染诊断：参照我国中华医学会关于社区与医院

获得性肺炎、尿路感染、肠道感染等的诊断和治疗指

南，结合患者临床症状、体征、实验室和微生物学检查

进行综合判断以上 ＡＡＶ患者是否合并感染。普通感
染通过临床表现，辅助检查及体液培养进行诊断。特

殊感染如结核分枝杆菌感染根据 ＰＰＤ皮肤试验、Ｔ－
ＳＰＯＴ试验和抗结核治疗的反应诊断。深部真菌感染
诊断标准：患者有发热、咳嗽、尿频、尿急、尿痛、腹泻

等症状，且体液培养或活组织中发现真菌，可确诊为

深部真菌感染，如胸部 Ｘ线片或 ＣＴ提示间质性肺炎
或伴偏心性空洞，高度怀疑肺部真菌感染。卡氏肺孢

子虫（ｐｎｅｕｍｏｃｙｓｔｉｓｃａｒｉｎｉｉ）感染：通过痰液和（或）肺
泡灌洗液涂片或 ＰＣＲ检查发现卡氏肺孢子虫可明确
诊断；对有免疫缺陷患者出现肺部 Ｘ线或 ＣＴ表现为
磨玻璃影并逐渐进展为实变纤维化，临床表现为发

热、呼吸困难，与体征不符者可疑诊为卡氏肺孢子虫

肺炎（ｐｎｅｕｍｏｃｙｓｔｉｓｃａｒｉｎｉｉｐｎｅｕｍｏｎｉａ，ＰＣＰ）。
２．收集临床资料：收集入选患者的年龄、性别、

ＡＡＶ确诊时间及病程、ＡＡＶ类型、激素和免疫抑制剂
治疗方案（包括单用激素或激素联合环磷酰胺、吗替

麦考酚酯、环孢素等免疫抑制剂，应用剂量及疗程）

等临床资料，住院期间实验室检测患者血红蛋白、血

清白蛋白、血清肌酐水平、外周血 ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计
数、超敏 Ｃ反应蛋白、降钙素原等项目。

３．致病菌培养及药敏试验：在患者出现感染征象
时及时留取血液及体液标本进行培养，包括痰标本、

咽拭子标本、尿液标本、粪便标本、分泌物标本等。进

行取痰时要求患者在其充分漱口后取清晨第１口痰，
痰标本量控制在１ｍｌ以上，对于有气管插管的患者采
用一次性吸痰管通过其气管插管或者气管切开套管

深部取痰。血培养采用法国生物梅里埃公司 ＢＡＣＴ／
Ａｌｅｒｔ３Ｄ全自动血培养仪及配套的血培养瓶分别进
行需氧及厌氧菌培养。梅里埃公司全自动微生物分

析仪进行药敏分析鉴定。

对 ＡＡＶ合并感染的患者按照医疗常规进行抗感
染治疗：将激素和免疫抑制剂酌情减量或停用，根据

病原菌培养结果及药敏分析结果调整抗生素治疗方

案。出现呼吸衰竭患者及时进行呼吸机辅助呼吸及

营养支持治疗。需要透析患者根据病情及时进行血

液透析或 ＣＲＲＴ治疗。统计所有患者感染的发生时
间、部位、预后及转归。

４．统计学方法：采用 ＳＰＳＳ２２．０统计学软件对数
据进行统计分析。计量资料以均数 ±标准差（ｘ±ｓ）
表示，组间比较采用 ｔ检验，计数资料以百分比（％）
表示，组间比较采用 χ２检验，应用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归进行
多因素分析，探讨 ＡＡＶ合并感染患者预后的影响因
素，以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果
１．临床资料：１１３例 ＡＡＶ合并感染患者平均年

龄为６４．９１±１０．１２岁，男、女性别比例为５５∶５８，其中
６５例为 ｐＡＮＣＡ和抗髓过氧化物酶阳性，诊断为显微
镜下多血管炎（ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｉｃｐｏｌｙａｎｇｉｉｔｉｓ，ＭＰＡ），占
５７５２％；３７例为 ｃＡＮＣＡ和抗蛋白酶 ３抗体阳性，诊
断为肉芽肿性多血管炎（ｇｒａｎｕｌｏｍａｔｏｓｉｓｗｉｔｈｐｏｌｙａｎｇｉ
ｉｔｉｓ，ＧＰＡ），占３２．７４％；１１例为嗜酸细胞性肉芽肿性
多血管炎（ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｉｃｇｒａｎｕｌｏｍａｔｏｓｉｓｗｉｔｈｐｏｌｙａｎｇｉｉｔｉｓ，
ＥＧＰＡ），占９．７３％。治疗方案予以激素治疗者（包括
口服或静脉泼尼松、甲基泼尼松龙、地塞米松等）共

９３例，占８２．３０％，其中单用激素治疗者 ４７例，联合
应用免疫抑制剂治疗者（包括环磷酰胺、吗替麦考酚

酯、环孢素等）共４６例，另有２０例未应用任何激素和
（或）免疫抑制剂治疗，占 １７．７０％。所有病例分别来
自笔者医院肾内科、风湿免疫科、呼吸科、急诊科及重症

监护室。ＡＡＶ合并感染患者基本临床资料，详见表１。
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表 １　ＡＡＶ合并感染患者临床资料（ｘ±ｓ，％）

项目 结果

男性∶女性 １∶１．０５
年龄（岁） ６４．９１±１０．１２
ＡＡＶ病程（月） ６．２６±４．１５
激素应用率 ８２．３０
免疫抑制剂应用率 ４０．７１
激素应用疗程（月） ４．２８±２．８７
感染前３个月激素累计剂量（ｍｇ） １９０４．１６±９２９．１７
血红蛋白（ｇ／Ｌ） ８８．２２±１８．２９
血清白蛋白（ｇ／Ｌ） ２９．６１±４．７５
血清球蛋白（ｇ／Ｌ） ２４．２３±５．６９
血清肌酐（μｍｏｌ／Ｌ） ２５７．３５±１８１．４８
超敏 Ｃ反应蛋白（ｍｇ／Ｌ） １２．１４±４．９９
降钙素原 ＞０．５μｇ／Ｌ ７２．９３

外周血 ＣＤ４＋淋巴细胞计数（个／微升） ３７９．９１±１６３．６７
ＡＡＶ类型
　ＭＰＡ ５７．５２
　ＧＰＡ ３２．７４
　ＥＧＰＡ ９．７３

　　激素累计剂量计算方法：各种不同剂型及用法的激素均统一转化

为泼尼松后计算累计量，单位为 ｍｇ。ＭＰＡ．显微镜下多血管炎；ＧＰＡ．

肉芽肿性多血管炎；ＥＧＰＡ．嗜酸细胞性肉芽肿性多血管炎

　　２．感染的致病菌分析：在 １１３例患者中，肺部感
染８５例，泌尿系感染 １６例，肠道感染 １２例，以肺部
感染占绝大多数，共占 ７５．３８％。对 １１３例患者发生
感染时进行体液致病菌培养，共计９８例次，培养阳性
的共 ５５例次，培养阳性率为 ５６１２％。其中，Ｇ＋菌
１８例次，Ｇ－菌２４例次，真菌感染８例次（曲霉菌３例
次、白色念珠菌３例次、热带念珠菌１例次、近平滑念
珠菌１例次），混合感染５例次（表２）。另外，通过临
床及其他特殊检查确诊结核分枝杆菌 ３例次，病毒 ２
例次，ＰＣＰ１例次，疑诊真菌感染５例次。

表 ２　ＡＡＶ合并感染患者致病菌的构成及比例

致病菌 ｎ 百分比（％）
革兰阳性菌 １８ ３２．７３
　葡萄球菌属 ６ １０．９１
　链球菌属 ４ ７．２７
　肠球菌属 ５ ９．０９
　其他 ３ ５．４５
革兰阴性菌 ２４ ４３．６４
　埃希菌属 ６ １０．９１
　克雷伯菌属 ７ １２．７３
　肠杆菌属 ６ １０．９１
　不动杆菌属 ３ ５．４５
　其他 ２ ３．６４
真菌 ８ １４．５５
混合感染 ５ ９．０９

　　３．致病菌药敏分析：对培养标本进行致病菌药
物敏感分析，Ｇ＋菌以葡萄球菌、链球菌和肠球菌为
主，对万古霉素、利奈唑胺、替考拉宁的敏感度最高，

均为１００％；其次是利福平和庆大霉素，敏感度分别
为７７．７８％和７２．２２％；对克林霉素、苯唑西林及青霉
素敏感度低，分别为 １６．６７％、１６．６７％、１１１１％（表
３）。Ｇ－菌以克雷伯杆菌和肠杆菌为主，对美罗培南、
亚胺培南、阿米卡星的敏感度分别为 ７５．００％、
７０８３％、７０．８３％，其次为哌拉西林／他唑巴坦、头孢
哌酮／舒巴坦、头孢吡肟，敏感度分别为 ６６６７％、
６２５０％、６２．５０％；对头孢呋辛、头孢噻肟敏感度较
低，仅为 ２９．１７％、３７．５０％ （表４）。

表 ３　革兰阳性菌的药物敏感分析

药物 敏感（株） 中介（株） 耐药（株） 敏感度（％）
利奈唑胺 １８ ０ ０ １００．００
万古霉素 １８ ０ ０ １００．００
替考拉宁 １８ ０ ０ １００．００
利福平 １４ ２ ２ ７７．７８
庆大霉素 １３ ２ ３ ７２．２２
头孢唑林 １０ ４ ４ ５５．５６
氨苄西林／舒巴坦 ９ ２ ７ ５０．００
复方磺胺甲 唑 ９ ３ ６ ５０．００
左氧氟沙星 ６ ０ １２ ３３．３３
红霉素 ４ ５ ９ ２２．２２
克林霉素 ３ ５ １０ １６．６７
苯唑西林 ３ ４ １１ １６．６７
青霉素 ２ ３ １３ １１．１１

表 ４　革兰阴性菌的药物敏感分析

药物 敏感（株） 中介（株） 耐药（株） 敏感度（％）
美罗培南 １８ ２ ４ ７５．００
亚胺培南 １７ ２ ５ ７０．８３
氨苄西林／舒巴坦 １２ ３ ９ ５０．００
哌拉西林／他唑巴坦 １６ ２ ６ ６６．６７
头孢他啶 １１ ４ ９ ４５．８３
头孢哌酮／舒巴坦 １５ ２ ７ ６２．５０
左氧氟沙星 １２ ３ ９ ５０．００
阿米卡星 １７ １ ６ ７０．８３
头孢吡肟 １５ ２ ７ ６２．５０
复方磺胺甲 唑 １１ ３ １０ ４５．８３
环丙沙星 １０ ３ １１ ４１．６７
庆大霉素 １５ １ ８ ６２．５０
头孢噻肟 ９ ３ １２ ３７．５０
头孢呋辛 ７ ４ １３ ２９．１７
米诺环素 １１ ２ １１ ４５．８３
氨曲南 １０ ２ １２ ４１．６７

　　４．ＡＡＶ合并感染患者的预后分析：１１３例 ＡＡＶ
合并感染患者均在笔者医院给予积极正规治疗，根据
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药敏调整抗生素。治疗后经追踪随访，其中 １０１例患
者病情改善，１２例患者最终死亡，均死于重症肺炎。
在死亡的１２例患者中，真菌感染者６例，混合感染者
２例，革兰阳性菌感染者 ２例，革兰阴性菌感染者 １
例，ＰＣＰ１例。在不同病原菌感染的预后方面，ＰＣＰ
和真菌感染预后最差。共８例确诊为真菌感染患者，
６例死亡，病死率达到７５％。

ＡＶＶ合并感染患者病情好转组和死亡组在临床

指标方面的差异详见表 ５。年龄、血红蛋白水平、外
周血 ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数及感染前３个月激素累计
剂量上两组比较，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），提
示高龄、贫血严重、免疫功能低下以及激素用量大的

患者预后不佳。进一步对以上因素进行多因素二分

类 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果提示血红蛋白低的患者和
外周血 ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数低的患者是 ＡＡＶ合并
感染预后不良的危险因素（Ｐ＜０．０５，表６）。

表 ５　ＡＡＶ合并感染患者病情好转组与死亡组临床指标的比较分析

项目 好转组（ｎ＝１０１） 死亡组（ｎ＝１２） Ｐ
年龄（岁） ６３．８８±１１．５２ ７３．４０±６．２２ ０．００８

血肌酐（μｍｏｌ／Ｌ） ２４４．７８±１７９．７８ ３３５．１０±１３０．０８ ０．０８７
血红蛋白（ｇ／Ｌ） ８９．５４±１８．１１ ７７．０８±１６．５４ ０．０２５

血清白蛋白水平（ｇ／Ｌ） ３０．１２±５．２５ ２７．５７±４．６１ ０．０８８
血清球蛋白水平（ｇ／Ｌ） ２４．１６±５．７８ ２５．０２±４．８５ ０．３２９

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数（个／微升） ３９６．８０±１６１．３７ ２３７．７５±１０６．４６ ０．００１
超敏 Ｃ反应蛋白（ｍｇ／Ｌ） １１．３６±５．０８ １２．３５±３．９５ ０．１９０

应用激素者（ｎ） ８２ １１ ０．３６９
应用免疫抑制剂者（ｎ） ４３ ３ ０．２４１

感染前３个月激素累计剂量（ｍｇ） １７８８．８１±１２９０．２５ ２６７９．１７±１２０３．４９ ０．０２４

表 ６　ＡＡＶ合并感染患者预后影响因素的 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

项目 β ＳＥ Ｗａｌｄｓ ｄｆ Ｓｉｇ Ｅｘｐ（β）
年龄 ０．０４５ ０．０３８ １．４０８ １ ０．２３５ １．０４６

血红蛋白 －０．０４８ ０．０２３ ４．４４４ １ ０．０３５ ０．９５３

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞 －０．００９ ０．００３ ７．８９４ １ ０．００５ ０．９９１
激素累及剂量 ０．０００ ０．０００ ２．７６１ １ ０．０９７ １．０００

讨　　论
ＡＮＣＡ相关性小血管炎是临床上好发于中老年

患者的一类严重疾病，包括显微镜下多动脉炎

（ＭＰＡ）、肉芽肿性多动脉炎（ＧＰＡ）和嗜酸性肉芽肿
性多动脉炎（ＥＧＰＡ）。髓过氧化物酶（ＭＰＯ）和蛋白
酶３（ＰＲ３）是 ＡＮＣＡ的主要靶抗原。ＡＡＶ是常见的
自身免疫性疾病，据报道在西方国家发生率仅次于类

风湿关节炎
［２］
。在我国目前还缺乏大型流行病学研

究统计研究，临床上往往由于对其认识不够以及其临

床表现的多样性而漏诊误诊，３个月内确诊率不足
５０％。ＡＡＶ累及肾脏可表现为血尿、蛋白尿，甚至急
进性肾炎，累及肺脏则表现为咳嗽、咳痰、痰中带血或

者大咯血、呼吸困难等，除此之外，还可以表现为神经

系统、消化系统症状以及发热、乏力等非特异全身症

状，病情往往发展迅速，预后极差。然而，近年来，随

着对 ＡＡＶ的认识和研究的逐渐深入，经过积极的治
疗后 ＡＡＶ的预后明显改善，病死率大大下降。大剂

量激素及免疫抑制剂的应用则是目前国际和国内指

南中公认的治疗方案，但随之而来的并发症尤其是感

染也逐渐引起了重视
［３］
。

ＡＡＶ合并感染的发生率很高，大约为 ２６％ ～
３１％，而感染则是 ＡＡＶ患者最重要的死因［４，５］

。

ＭｃＧｒｅｇｏｒ等［６］
发表的一项研究中显示，对 ４８９例

ＡＡＶ患者平均随访 ２．８年，９５％的患者存在肾脏损
害，根据病情给予不同的免疫抑制剂包括激素、环磷

酰胺、甚至利妥昔单抗等，在随访期间，大概有 １／４的
患者在第１年内出现严重感染。感染主要累及呼吸
系统，其次是泌尿系统。Ｍｏｈａｍｍａｄ等［７］

的研究也证

实了血管炎患者中严重感染往往发生在确诊后的半

年内。一项类似的国内研究显示，１２４例患者有 ４４％
的感染发生在第１年（６９％发生在前 ６个月）［８］。笔
者的研究结果显示，１１３例 ＡＡＶ患者合并感染的部
位仍以肺部感染最多（７５．３８％），其次是泌尿系感染
（１５．３８％）和肠道感染（９．２３％）。感染发生的平均
时间为６．２６±４．１５个月，激素治疗后 ４．２８±２．８７个
月，这和国内外的研究结果基本一致。肺部易合并感

染的原因考虑有以下几方面因素：（１）由于 ＡＡＶ本
身好发于老年人，往往基础病多，且大多存在肾功能

不全，为感染易患人群
［９］
。（２）ＡＡＶ病变累及肺部小

血管造成的渗出性炎性病变，肺部天然屏障受损，易
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作为病原菌的良好培养基。（３）ＡＡＶ往往病情发展
迅速，为控制血管炎病变进展，治疗上多数患者需应

用激素及免疫抑制剂，而激素及免疫抑制剂的应用更

加降低了患者本身的免疫力，增加了感染的发生

率
［１０］
。

本研究发现 ＡＡＶ合并感染的最常见病原菌为革
兰阴性菌，包括克雷伯杆菌属、肠杆菌属等，其次为革

兰阳性菌，以葡萄球菌属比例最高，另外，真菌感染比

例高，达到 １４．５５％。国外研究报道，金黄色葡萄球
菌是分离出的最常见病原体

［１０］
。另一项国外研究显

示，ＡＡＶ患者感染病原体主要为肺炎链球菌、流感嗜
血杆菌、铜绿假单胞菌和金黄色葡萄球菌

［１１］
。一项

国内研究显示，最常见的感染病原体为细菌和真菌，

感染的细菌种类主要为金黄色葡萄球菌、铜绿假单胞

菌和大肠埃希菌
［９］
。笔者研究与上述研究虽略有不

同，但大体一致。需要注意的是，真菌感染的比例较

文献报道高，提示真菌感染在 ＡＡＶ患者合并感染的
病原菌中不容忽视，需要提高警惕。

ＡＡＶ合并感染往往起病急、发展快、病情较重，
病原菌培养往往时间较长，且阳性率不高，故而多数

患者需要在感染起始时即给予正规有效的经验性抗

生素治疗。笔者研究通过分离培养感染患者的体液

及血液标本得到了相对可靠的药敏分析结果，对

ＡＡＶ合并感染患者的治疗具有非常有意义的临床指
导价值。研究发现抗感染治疗首要考虑的抗生素需

覆盖革兰阳性菌尤其是金黄色葡萄球菌和包括针对

克雷伯杆菌和肠杆菌属的革兰阴性菌。Ｇ＋菌对万古
霉素、利奈唑胺、替考拉宁的敏感度最高，均为

１００％；其次是利福平和庆大霉素，而 Ｇ－菌对美罗培
南、亚胺培南和阿米卡星的敏感度最高，因此在经验

性抗生素选择方面，建议一旦确定感染，宜联合以上

强有力的敏感抗生素强化抗感染治疗，早期控制，方

能改善预后。

在不同病原菌感染的预后方面，真菌感染及 ＰＣＰ
的预后最差。共 ８例真菌感染患者，６例死亡，病死
率达到５０％。国内外相继有研究发现合并重症感染
的 ＡＡＶ患者往往存在真菌感染，其中最主要的是侵
袭性肺曲霉菌，尤其是在应用激素及免疫抑制剂的患

者中，治疗效果差，病程迁延，病死率高
［１２，１３］

。感染

往往发生在应用激素 ３个月左右，一旦疑诊，应尽早
行痰液或支气管肺泡灌洗液培养、胸部 ＣＴ、ＰＣＲ等检
测方法协助诊治

［１４］
。究其原因，ＡＡＶ疾病自身特

点，如全身炎症状态、肾功能不全、肺部受累、营养不

良等，及免疫抑制治疗导致淋巴细胞减少、细胞免疫

功能障碍和低免疫球蛋白血症均增加感染、尤其是机

会致病微生物（如真菌）感染的风险
［１３，１５］

。对于是否

需应用预防性抗真菌药物目前尚无定论，然而一旦发

生真菌感染，需尽快应用针对肺曲霉菌的强有力抗真

菌药物，美国感染病学会指南推荐将伏立康唑作为治

疗主要用药
［１６］
。另外，本研究发现 １例卡氏肺孢子

虫感染患者，最终死亡。目前指南推荐强化免疫治疗

过程中预防性使用复方磺胺甲 唑以预防卡氏肺孢

子虫感染。多数研究者主张对 ＣＤ４＋ Ｔ淋巴细胞 ＜
２００个／微升者进行预防用药［８］

。国外有研究提示在

淋巴细胞计数 ＜３００／ｍｍ３的患者很容易并发卡氏肺
孢子虫感染，故而提倡给予磺胺进行预防，若有感染

的危险因素存在时也应积极给予抗病毒抗真菌或抗

细菌等药物的应用
［４］
。

此外，笔者还针对影响感染患者的预后因素进行

了统计学分析。研究结果表明，病情好转组和死亡组

患者在年龄、血红蛋白水平、ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数及
感染前３个月激素累计剂量方面比较，差异有统计学
意义（Ｐ＜０．０５）。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果提示血红蛋
白低的患者和外周血 ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数低的患者
是 ＡＡＶ合并感染患者预后不良的危险因素。贫血严
重和免疫功能低下的患者更易合并感染，合并感染后

易发展为重症感染，预后差。有研究报道 ８９％的
ＡＡＶ患者的感染与激素有关，激素剂量减少后感染
率随之下降

［１７］
。血管炎患者本身免疫力差，而大剂

量的激素及免疫抑制剂应用则使患者更加处于严重

免疫功能低下的高危状态，易合并机会性感染，是预

后不良的危险因素
［１８］
。本研究有一部分患者由于高

龄或者家庭等各方面因素未使用激素及免疫抑制剂

治疗，在合并感染后治疗难度相对较小，预后也较应

用大剂量激素者略好。因此，如何在 ＡＡＶ中权衡激
素及免疫抑制剂的应用疗程及剂量目前还是一个值

得商榷的问题。值得注意的是，在治疗的同时致力于

加强营养支持、纠正贫血等措施对于改善预后是有积

极意义的。

综上所述，ＡＡＶ患者易合并感染，以肺部感染多
见，感染的微生物以细菌多见，但需小心警惕机会性

病原微生物感染如真菌和 ＰＣＰ，病死率高，预后极差，
必要时需预防用药。贫血和免疫功能低下的感染患

者预后差。本研究总结分析了 ＡＡＶ患者感染的病原
微生物学、临床特点及预后影响因素，为感染的防治

提供了科学依据。但由于本研究为单中心研究，存在
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样本量不足以及研究方法的局限，因此还需进一步开

展大样本、多中心的临床研究验证。
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ｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓｄｉｓｅａｓｅｓｓｏｃｉｅｔｙｏｆａｍｅｒｉｃａ［Ｊ］．ＣｌｉｎＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２０１６，６３
（４）：ｅ１－ｅ６０

１７　Ｈａｒｉｓá，ＰｏｌｎｅｒＫ，ＡｒáｎｙｉＪ，ｅｔａｌ．Ｓｉｍｐｌｅ，ｒｅａｄｉｌｙａｖａｉｌａｂｌｅｃｌｉｎｉｃａｌ
ｉｎｄｉｃｅｓｐｒｅｄｉｃｔｅａｒｌｙａｎｄｌａｔｅｍｏｒｔａｌｉｔｙａｍｏｎｇｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＡＮＣＡ－
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｖａｓｃｕｌｉｔｉｓ［Ｊ］．ＢＭＣＮｅｐｈｒｏｌｏｇｙ，２０１７，１８（１）：７６

１８　ＪｕｎｇＭ，ＢａｒｒａＬ．Ｒａｔｅｏｆｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｉｎｓｅｖｅｒｅｎｅｃｒｏｔｉｓｉｎｇｖａｓｃｕｌｉｔｉｓ
ｐａｔｉｅｎｔｓｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅｉｎｄｕｃｔｉｏｎｔｈｅｒａｐｙ：ａｍｅｔａ－ａ
ｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＥｘｐＲｈｅｕｍａｔｏｌ，２０１８，３６Ｓｕｐｐｌ１１１（２）：１２９－１３４

（收稿日期：２０１８－０９－１２）
（修回日期：２０１８－０９－２４）

（接第 １７８页）
８　秦迪，韩永台，李会杰．保留股骨颈型髋关节假体置换中假体周围
骨折对髋关节功能恢复的影响：前瞻性、单中心、自身对照、２年随
访临床试验［Ｊ］．中国组织工程研究，２０１６，２０（５３）：７９８５－７９９１

９　孙玉敏，许晓琳，许金秀，等．葛根素对老年女性骨质疏松性骨折
人工髋关节置换术后股骨假体周围骨密度的影响［Ｊ］．中国药房，
２０１６，２７（３５）：４９４４－４９４６

１０　ＢｒａｎｄＳ，ＫｌｏｔｚＪ，ＨａｓｓｅｌＴ，ｅｔａｌ．ＣｏｒｒｉｇｅｎｄｕｍｔｏＩｎｔｒａｐｒｏｓｔｈｅｔｉｃ
ｓｃｒｅｗｆｉｘａｔｉｏｎｉｎｃｒｅａｓｅｓｐｒｉｍａｒｙｆｉｘａｔｉｏｎｓｔａｂｉｌｉｔｙｉｎｐｅｒｉｐｒｏｓｔｈｅｔｉｃｆｒａｃ
ｔｕｒｅｓｏｆｔｈｅｆｅｍｕｒ－Ａｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃａｌｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＭｅｄＥｎｇｉｎｅｅｒＰｈｙｓ
ｉｃ，２０１６，３８（６）：５８６－５８６

１１　于铁淼，苗会玲．骨水泥型与生物型髋关节假体置入修复老年不
稳定股骨转子间骨折的疗效及安全性：前瞻性、非随机对照临床

试验［Ｊ］．中国组织工程研究，２０１７，２１（１５）：２３０８－２３１３
１２　王金良，骆晓飞，魏蠧，等．更换长柄股骨假体结合内固定治疗假

体松动型股骨假体周围骨折［Ｊ］．中华创伤骨科杂志，２０１６，１８
（２）：１６９－１７１

１３　ＦｉｎｋＢ，ＯｒｅｍｅｋＤ．Ｈｉｐｒｅｖｉｓｉｏｎａｒｔｈｒｏｐｌａｓｔｙｆｏｒｆａｉｌｅｄｏｓｔｅｏｓｙｎｔｈｅｓｉｓ
ｉｎｐｅｒｉｐｒｏｓｔｈｅｔｉｃＶａｎｃｏｕｖｅｒｔｙｐｅＢ１ｆｒａｃｔｕｒｅｓｕｓｉｎｇａｃｅｍｅｎｔｌｅｓｓ，
ｍｏｄｕｌａｒ，ｔａｐｅｒｅｄｒｅｖｉｓｉｏｎｓｔｅｍ［Ｊ］．ＢｏｎｅＪｏｉｎｔＪ，２０１７，９９－Ｂ（４
ＳｕｐｐｌｅＢ）：１１－１６

１４　李强，温亮，林源．应用生物型组配式股骨假体翻修治疗 Ｖａｎｃｏｕ
ｖｅｒＢ２型假体周围骨折［Ｊ］．中华骨科杂志，２０１７，３７（１５）：９２９－
９３５

１５　李宁远，龚亚莉，刘煊文，等．不同材料人工髋关节假体对骨界面
应力分布及生物力学的影响［Ｊ］．中国组织工程研究，２０１６，２０
（９）：１２６８－１２７４

１６　ＷｒｏｎｓｋｉＭ，ＡｈｍａｄＳ，ＳａｒｆｅｈｎｉａＡ，ｅｔａｌ．ＳＵ－Ｆ－Ｔ－３７４：Ｄｏｓｉｍ
ｅｔｒｉｃｅｆｆｅｃｔｓｏｆｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎｔｈｒｏｕｇｈａｂｉｌａｔｅｒａｌｈｉｐｐｒｏｓｔｈｅｓｉｓｉｎａＭＲＩ
ｌｉｎａｃ［Ｊ］．ＭｅｄＰｈｙｓｉｃ，２０１６，４３（６Ｐａｒｔ１８）：３５４９

１７　ＬｉｕＫＬ，ＷｕＷＴ，ＷａｎｇＪＨ，ｅｔａｌ．Ｗｈｅｎａｎｄｈｏｗｄｏｐｒｏｓｔｈｅｔｉｃｈｉｐｓ
ｆａｉｌａｆｔｅｒｔｏｔａｌｈｉｐａｒｔｈｒｏｐｌａｓｔｉｅｓ？ －Ａｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＪＦｏｒ
ｍｏｓａｎＭｅｄＡｓｓｏｃ，２０１６，１１５（９）：７８６－７９３

１８　任荣，李凌伟，郭启发．骨水泥型股骨柄人工股骨头置换治疗老
年骨质疏松股骨颈骨折的可行性：随机对照临床试验方案［Ｊ］．
中国组织工程研究，２０１６，２０（４８）：７２６１－７２６６

１９　李刚，王跃．直接前路人工股骨头置换治疗移位性股骨颈骨折的
短期随访［Ｊ］．中国组织工程研究，２０１８，２２（７）：１０１４－１０１９

２０　朱前拯，部志军，于彩霞，等．人工股骨头置换术治疗高龄股骨
颈骨折发生假体周围骨折的危险因素分析［Ｊ］．中华创伤骨科杂
志，２０１７，１９（１１）：９５５－９５９ （收稿日期：２０１８－０４－２８）

（修回日期：２０１８－０６－２１）
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