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胆酸及其代谢产物启动，参与调控代谢和转运石

胆酸的多种基因的表达，如 MDR1，OATP2，MRP2，

CYP3A4 等。PXR 激动剂能通过 PXR 的信号通路

诱导一系列相关基因表达，将石胆酸排出体外，

从而达到治疗胆汁淤积的目的。而对临床常用药

物而言，与 PXR 激动剂合用可造成药效的减弱甚

至丧失。尤其是在抗肿瘤联合用药过程中，由于

多数化疗药均可作为 PXR 的激动剂，诱导其下游

一系列代谢酶和转运体的表达，从而加速了化疗

药自身及联用药物在体内的代谢清除[12]。肿瘤组

织 中 PXR 、 组 成 型 雄 甾 烷 受 体 (constitutive 

androstane receptor，CAR)等核受体经化疗药或其

他化学物激活后可显著影响化疗效果，如紫杉醇

可激活 PXR 而提高 MDR1 介导的药物外排而降低

药物疗效[13]。因此作为药师应了解并利用 PXR 对

药物代谢酶及转运体的有效调节，寻找有效拮抗

剂来克服药物多药耐药，增加药物疗效，降低不

良反应的发生，为指导临床个体化给药，保证患

者用药安全贡献自己的一份力量。 
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浙江省 3 家医院阿尔茨海默病患者医院感染现状及病原菌特点和耐药
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摘要：目的  分析阿尔茨海默病患者医院感染的临床现状及研究病原菌特点及耐药性，分析可能的原因以便更有针对性

预防。方法  采用回顾性调查方法，收集老年阿尔茨海默病患者病历档案资料。统计 2008 年 1 月—2012 年 12 月在选定

的 3 家医院精神科、神经内科、老年科及干部病房住院的诊断为阿尔茨海默病的住院老年患者，调查分析其中发生医院

感染的病例情况，并分析病原菌耐药特点和感染的可能原因。细菌鉴定与药敏试验严格按照《全国临床检验操作规程》

进行操作。药敏试验采用 K-B 法，耐甲氧西林葡萄球菌检测采用 CLSI 推荐的头孢西丁纸片法。进行统一培训，进行质

量控制。结果  本次调查的 2 826 例阿尔茨海默病患者，发生医院感染的共 276 例，304 例次，感染率为 9.77%，例次感
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染率为 10.76%，感染部位以下呼吸道最为常见、其次是上呼吸道，然后依次是消化道、泌尿道、皮肤黏膜、血液及其他

部位，呼吸道感染占全部医院感染的 60%。276 例送检者 304 份标本中共分离出病原菌 384 株。其中 48 份标本中检出细

菌种数≥2，21 例患者存在着多部位感染。其中革兰氏阴性菌 281 株，占全部病菌的 73.18%，革兰氏阳性菌 74 株，占

19.27%，真菌占 7.55%。革兰氏阳性菌以金黄色葡萄球菌最多，达 34 株，占全部病原菌的 8.85%，革兰氏阴性杆菌以铜

绿假单胞菌最多，达 84 株，占全部病原菌的 21.88%。结论  浙江三家医院阿尔茨海默病患者医院感染发生率较高，细

菌耐药性严重；铜绿假单胞菌、肺炎克雷伯菌和大肠埃希氏菌为老年阿尔茨海默病主要致病菌。 

关键词：感染；医院感染；阿尔茨海默病；耐药性；病原菌 
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Hospital Infection Situation and Pathogen Characteristics and Drug Resistance Analysis of Three 
Hospitals’ Alzheimer’s Patients in Zhejiang Province 
 
MAO Zheng1, ZHOU Dongsheng2, ZHOU Ping3, ZHENG Hong2, LIU Xiaobei4(1.Zhejiang Medicine Economic 

Development Center, Hangzhou 310012, China; 2.Ningbo Kangning Hospital, Ningbo 315201, China; 3.The Affiliated No.3 
Hospital of Wenzhou Medical College, Wenzhou 325200, China; 4.Zhejiang Pinghu First Hospital, Jiaxing 314200, China) 
 
ABSTRACT: OBJECTIVE  To analysis the clinical status of hospital infection and research characteristics and drug resistance 
of pathogenic bacteria of Alzheimer’s patients, meanwhile to analyze the possible reasons for targeted prevention. METHODS  
The information of elderly alzheimer’s patients medical records was collected with the method of retrospective survey. The 
Alzheimer’s disease in elderly patients in neurology, elderly and cadre wards in the hospital diagnosed with in the above several 
psychiatric hospital from January 2008 to December 2008. Then the characteristics of the pathogen resistance and possible 
infection reason was analyzed. The bacteria identification and drug sensitive test was in strict accordance with the national 
clinical test procedures. We did the experiments with drug sensitive test using the K-B method and Methicillin-resistant 
staphylococcus aureus detection using cefoxitin paper method recommended by CLSI. RESULTS  Among the survey of 2 826 
cases of Alzheimer’s patients, the occurrence of nosocomial infection in 276 cases, 304 cases, infection rate was 9.77%, the cases 
of infection rate was 10.76%. The infection following respiratory tract was the most common, followed by the upper respiratory 
tract, and then followed by the digestive tract, urinary tract, skin and mucous membrane, blood and other parts, and furthermore 
the respiratory tract infection accounted for 60% of all hospital infection. The 384 strains pathogenic bacteria were isolated in 
304 specimens. Of 48 specimens detected 2 or more bacterial species, 21 patients exist many site infection. 281 strains of 
gram-negative bacteria, accounted for 73.18% of the total bacteria, 74 strains of gram positive bacteria, accounted for 19.27%, 
fungi accounted for 7.55%. Staphylococcus aureus was mest common in gram-positive bacteria up to 34 strains, most accounted 
for 8.85% of all pathogenic bacteria, gram negative bacillus with Pseudomonas aeruginosa were 84 strains, accounting for 
21.88% of all pathogenic bacteria. CONCLUSION  There was a greater incidence of hospital infection and bacterial drug 
resistance at the same time Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae and E. coli bacterium for elderly alzheimer’s 
disease are the main pathogenic bacteria in three hospitals in Zhejiang province. 
KEY WORDS: infection; hospital infection; Alzheimer’s disease; pathogenic bacteria 

 

阿尔茨海默病已经成为威胁老年健康的第一

大杀手[1-2]，其发病率高，住院时间长，无特效的

治疗药物，使老年患者生理及免疫机能减退。而

且阿尔茨海默病患者常伴有精神症状，部分患者

无自知力，生活不能自理，故成为医院感染的高

危人群。医院感染甚至成为阿尔茨海默病患者直

接或间接的死亡原因[3]。为分析阿尔茨海默病患者

医院感染的临床现状，研究病原菌的特点及耐药

性，分析可能的原因并有针对性预防，本课题组

选择了浙江地区 3 家基层医院进行针对性研究。 

1  资料与方法 

1.1  临床资料 

本次调查分析的对象为 2008 年 1 月—2012 年

12 月在浙江省宁波市康宁医院、温州医学院第三

附属医院、平湖市第一人民医院住院的老年阿尔

茨海默病患者，共 2 826 人。发生医院感染 276 例，

其中男 135例，女 141例。年龄 61~96岁，平均(76.26

±8.47)岁。 

1.2  入组标准 

符合《中国精神障碍分类与诊断标准第 3 版

(CCMD-3)》[4]对阿尔茨海默病的诊断，并符合国

家卫生部医院感染协调小组制定的《医院感染诊

断标准》。 

1.3  调查方法 

采用回顾性调查方法，收集老年阿尔茨海默

病患者病历档案资料。统计 2008 年 1 月—2012 年
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12 月在上述几家医院精神科、神经内科、老年科

及干部病房住院的诊断为阿尔茨海默病的住院老

年患者，调查分析其中发生医院感染的病例情况，

并分析病原菌耐药特点和感染的可能原因。所有

入组患者均填写知情同意书，并经伦理委员会批准。 

1.4  细菌鉴定与药敏试验 

严格按照《全国临床检验操作规程》进行操

作。药敏试验采用 K-B 法，耐甲氧西林葡萄球菌

检测采用 CLSI 推荐的头孢西丁纸片法。 

1.5  质量控制 

严格入组标准，并对 3 家参与课题的基层医

院成员进行培训，统一各家医院实验试剂，对各

医院检测方法进行统一培训，各家医院测试结果

一致性良好。 

2  结果 

2.1  阿尔茨海默病患者医院感染率 

本次调查 2 826 例阿尔茨海默病患者，发生医

院感染的共 276 例，304 例次，感染率为 9.77%，

例次感染率为 10.76%，感染部位以下呼吸道最为

常见、其次是上呼吸道，然后依次是消化道、泌

尿道、皮肤黏膜、血液及其他部位，呼吸道感染

占全部医院感染的 60%。感染部位及构成比具体

见表 1。 

表 1  阿尔茨海默病患者感染部位及构成比 

Tab 1  The infected region and constituent ratio of 
Alzheimer’s patients  

感染部位 例次数/例次 构成比/% 

下呼吸道 97 31.91 

上呼吸道 88 28.95 

消化道 45 14.80 

泌尿道 24 7.89 

皮肤黏膜 22 7.24 

血液 16 5.26 

其他部位 12 3.95 

合 计 304 100.00 

2.2  阿尔茨海默病患者医院感染病原菌的种类及

构成比情况 

276 例送检者 304 份标本中共分离出病原菌

384 株。其中 48 份标本中检出细菌种数≥2，21

例患者存在着多部位感染。其中革兰氏阴性菌 281

株，占全部病菌的 73.18%，革兰氏阳性菌 74 株，

占 19.27%，真菌 29 株，占 7.55%。革兰氏阳性菌

以金黄色葡萄球菌最多，达 34 株，占全部病原菌

的 8.85%。革兰氏阴性菌以铜绿假单胞菌最多，达

84 株，占全部病原菌的 21.88%。具体见表 2。 

表 2  阿尔茨海默病患者医院感染病原菌的种类及构成比 

Tab 2  The hospital infection pathogens composition and 
ratio species of Alzheimer’s patients  

病原菌 株数(n)/株 构成比/% 

革兰氏阳性菌 74 19.27 

金黄色葡萄球菌 34 8.85 

凝固酶阴性葡萄球菌 18 4.69 

肠球菌属 15 3.91 

链球菌属 7 1.82 

革兰氏阴性菌 281 73.18 

铜绿假单胞菌 84 21.88 

肺炎克雷伯菌 53 13.80 

大肠埃希菌 48 12.50 

鲍氏不动杆菌 34 8.85 

嗜麦芽寡养单胞菌 25 6.51 

肠杆菌属 16 4.17 

产碱假单胞菌 13 3.39 

其他肠杆菌科细菌 8 2.08 

真菌 29 7.55 

白色假丝酵母菌 14 3.65 

热带假丝酵母菌 8 2.08 

其他 7 1.82 

合计 384 100.00 

2.3  主要革兰氏阴性杆菌耐药情况   

主要革兰氏阴性菌对抗菌药物的耐药株数及耐药

率结果见表 3。 

3  讨论 

浙江 3 家医院住院阿尔茨海默病患者医院感

染分离出的病原菌以革兰氏阴性菌为主要致病

菌，前三位分别是铜绿假单胞菌、肺炎克雷伯菌

和大肠埃希菌。和国内外大部分研究结果一致[5-8]。 

阿尔茨海默病患者感染率最高的部位是下呼

吸道，占 31.91%，究其原因，阿尔茨海默病患者

均为老年人，患者免疫功能减退，且常患有多种

慢性病，致使咽喉部、甚至胃肠道定植菌成为致

病菌。陈爽等[9]研究了 70 岁以上老年患者医院感

染情况，亦得出相似结论。下呼吸道的致病菌主

要为铜绿假单胞菌，本研究发现铜绿假单胞菌为

所有致病菌最高，达到了 21.88%。在下呼吸道，

其可导致重型肺炎。孙珊等[10]研究也发现铜绿假

单胞菌在老年科的分离率明显增高，分别为达到

9.11%。提示铜绿假单胞菌感染好发患者多为中老 
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表 3  主要革兰氏阴性菌对抗菌药物的耐药株数及耐药率 

Tab 3  Drug resistance rates and the number of the main Gram-negative bacilli 

铜绿假单胞菌(n=84) 肺炎克雷伯菌(n=53) 大肠埃希菌(n=48) 
抗菌药物 

株数(n)/株 耐药率/% 株数(n)/株 耐药率/% 株数(n)/株 耐药率/% 

阿莫西林 38 45.24  6 11.32  6 12.50 

阿米卡星 18 21.43  5  9.93  7 14.58 

头孢他啶 26 30.95  8 15.09 33 68.75 

头孢噻肟 42 50.00 18 33.96 34 70.83 

头孢吡肟 28 33.33  9 16.98 31 64.58 

环丙沙星 42 50.00 12 22.64 34 70.83 

左氧氟沙星 39 46.43  0  0.00 29 60.42 

亚胺培南  5  5.95  0  0.00  0  0.00 

美罗培南 10 11.90  2  3.77  0  0.00 

哌拉西林 33 39.29 12 22.64 14 29.17 

磺胺甲恶唑 59 70.24 23 43.40 16 33.33 

庆大霉素 53 63.10 13 24.53 19 39.58 

头孢哌酮  9 10.71  4  7.55 15 31.25 

哌拉西林 32 38.10 13 24.53 14 29.17 

 

年患者。Magiorakos[11]研究发现铜绿假单胞菌常侵

袭免疫功能低下、伴有基础疾病，病程长且长期

使用广谱抗菌药物的患者。阿尔茨海默病患者无

疑同时具备了上述特点，故成为铜绿假单胞菌侵

袭的重灾区。老年人生理及免疫机制衰退，T、B

淋巴细胞增殖能力减弱，白介素-2 释放量降低。

其退化尤其表现在呼吸系统：肺及小气道功能衰

减，支气管和肺泡的弹力下降，难以排除气道分

泌物而造成淤积，往往成为病原菌滋生的温床而

受到侵袭。 

本研究发现，阿尔茨海默病患者消化道感染

的比例高达 14.80%，明显高于其他非精神障碍病

种患者。究其原因，可能有以下几方面：很多住

院阿尔茨海默病患者或长期卧床，或长期坐姿，

患者的大部分活动局限于病房，并且阿尔茨海默

病患者往往住院时间长，活动量明显减少，肠蠕

动也随之减慢，从而影响胃肠道的免疫功能。且

部分患者有明显的精神症状，无自知力或仅有部

分自知力，不注意饮食卫生，甚至在地上拣食异

物，增加了肠道感染的几率[12]。而患者在相对狭

小的病房空间里，又给肠道传染病带菌者的疾病

传播带来了有利条件，增加患者发生感染性腹泻

的危险。 

本研究发现肺炎克雷伯菌对左氧氟沙星、亚

胺培南耐药性为零，和聂庆东等[13]对 45 名老年肺

炎患者耐药性结果相同，这可能和 ESBLs 基因型

有关。大肠埃希菌对大部分临床常用抗菌药均产

生了严重的耐药性，但对亚胺培南和美罗培南耐

药率为 0，高度敏感，和张剑青[14]等 180 名胆道感

染大肠埃希菌研究结果相同。 

不同地区不同人群医院感染病原菌对抗菌药

物的耐药情况不同，因此加强本地区细菌耐药性

监测具有重要的临床意义，通过及时反馈临床，

可有效提高抗感染疗效。本次监测发现，浙江 3

家基层医院阿尔茨海默病患者医院感染发生率较

高，细菌耐药性严重，这可能是和浙江为经济发

达地区，抗菌药物使用较多、品种较新有关，并

且和阿尔茨海默病患者基础疾病、精神症状、自

知力情况、长期反复应用抗菌药物的情况有关，

应加强阿尔茨海默病患者医院感染监测，为临床

治疗提供有效参考。 
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《医药导报》关于 2014 年全国医药学术交流会暨临床药学与 

药学服务研究进展培训班的征文通知 

在医药卫生体制改革深入发展的新形势下，为进一步提升我国临床合理用药水平，促进临床重视安全用

药，防范药源性伤害，提高我国医疗质量。经中国药理学会和《医药导报》编辑部研究，决定于 2014 年 5

月下旬在湖北武汉召开 2014 年全国医药学术交流会暨临床药学与药学服务研究进展培训班。会议主题：防

范药源性伤害  促进临床合理用药。会议由中国药理学会主持，《医药导报》编辑部承办。届时将邀请国内著

名专家、学者就会议主题作专题报告，并进行学术交流和研讨，凡参加会议的代表均可获得国家级继续医学

教育学分。现将征文内容及有关事项通知如下。 

1  征文内容 

① 药物安全性的临床研究、基础研究及循证医学研究；②严重、罕见、新的药物不良反应病例报告与分

析；③药源性疾病的临床特点、诊断及防治；④用药错误(药物品种错误、给药途径、用药剂量、用药时间错

误等)案例分析与防范；⑤药物配伍的安全性研究与评估；⑥特殊人群(老年人、儿童、孕妇等)与肝、肾疾病

患者用药的安全性评估与监测；⑦ 药品质量损害事件监测与安全防范；⑧合理用药与处方点评；⑨药品风险

管理研究；⑩其他有关药学研究的前沿热点问题。 

2  征文要求 

未公开发表的论文均可作为本次征文稿件，来稿全文在 4 000 字以内(论文撰写格式请参照《医药导报》

2013 年第 1 期投稿须知或登陆《医药导报》网站首页查看)，综述不超过 5 000 字。论文请通过《医药导报》

网站(www.yydbzz.com 或者 www.yydb.cn)在线投稿，并请在论文首页右上角注明“会议征文”，来稿一律不退，

请自留底稿。与会代表提交的论文均将作为大会交流材料，若经大会学术组研究同意，优秀论文可作大会发

言。征文经有关专家审阅通过后，均可在《医药导报》(中国药理学会主办，中文核心期刊，中国科技论文统

计源期刊)正刊或增刊上发表。 

征文截止时间：2014 年 3 月 30 日。会议具体时间地点将另行通知。 

编辑部地址：武汉市解放大道 1095 号同济医院《医药导报》编辑部，邮编：430030，电话：027-83643083，

83663559，83666619(传真)，E-mail:yydbzz@163.com。 


