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【摘要】 铜绿假单胞菌是难治性下呼吸道感染最常见致病菌之一，由于其耐药严重和易形成生

物被膜，特别是近 10多年来碳青霉烯类耐药株的出现，使其治疗更为困难；同时新的治疗药物和治疗

策略不断问世，有必要加以评估以指导临床合理应用。中华医学会呼吸病学分会感染学组在《铜绿假

单胞菌下呼吸道感染诊治专家共识（2014年版）》的基础上进行更新，并以临床诊治和预防的思路和

技术为重点，以期为临床医生规范化诊治铜绿假单胞菌下呼吸道感染提供切实可行的参考。
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【Abstract】 Pseudomonas aeruginosa (PA) is the second common Gram‑negative bacterium
for hospital acquired pneumonia (HAP) in China (16.9%‑22.0%). The proportion of PA in community
acquired pneumonia (CAP) was about 1.0%, while increased to 1.8%‑8.3% in severe CAP. PA
accounted for 67.0% of CAP in patients with a history of PA infection, bronchiectasis, very severe
chronic obstructive pulmonary disease (COPD) or tracheotomy. Considering the high disease burden
of lower respiratory tract infections (LRTIs) caused by PA, together with the progress in this field in
recent years, the Pulmonary Infection Assembly of Chinese Thoracic Society updated the "Chinese
expert consensus on the management of lower respiratory tract infections of Pseudomonas
aeruginosa in adults (2014 version)", focusing on pathogen detection, diagnosis, antimicrobial
therapy, comprehensive management, infection prevention and control.

PA causes both acute and chronic LTRIs. Acute LRTIs mainly include pneumonia (CAP, HAP and
ventilator‑associated pneumonia), tracheobronchitis, lung abscess and empyema. The diagnosis of
chronic LTRIs should be based on a comprehensive assessment of (1) underlying chronic structural
lung diseases, such as bronchiectasis, cystic fibrosis, COPD, or immunocompromised conditions;
(2) the presence of clinical manifestations of LRTIs; and (3) ≥ two times (at least 3 months apart) of
PA detected from eligible lower respiratory tract specimens within 1 year. It is important to
distinguish infection from colonization when PA is isolated from lower respiratory tract specimens.
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Drug susceptibility test is a conventional method for PA resistance detection and serves as a basis for
target therapy. When drug susceptibility test shows limited activity of available agents, combined
susceptibility test is suggested to select antimicrobial drugs with additive or synergistic effect in
vitro for combination therapy. Rapid test of resistance mechanisms of PA isolates, such as
carbapenemase phenotype confirmation tests, is recommended if available. It is recommended not
to routinely detect resistance genes for choosing therapeutic agents.

For patients with acute LRTIs in critical condition or with high risk factors for PA infection,
empirical antimicrobial therapy covering PA should be initiated after collecting specimens for
microbiological tests. In patients with suspected PA pneumonia who are not critically ill, single
antimicrobial drug of anti‑PA activity with high lung concentration should be selected for empirical
treatment. However, for patients with a serious condition such as sepsis or with risk factors for
multidrug‑resistant (MDR) PA, a combination of two different classes of antimicrobial drugs that are
both potentially susceptible should be used. The antimicrobial regimen should follow
pharmacokinetics/pharmacodynamics principles to ensure adequate dosage and administration
frequency. For confirmed PA LRTIs, antibiotics should be selected based on drug sensitivity. In
patients without significant underlying diseases, single therapy of an active antimicrobial with
adequate pulmonary concentration is recommended rather than combination therapy; when all the
available active agents have poor intrapulmonary concentrations, combination therapy is obligatory.
For LRTIs caused by carbapenem‑resistant PA (CRPA) or difficult‑to‑treat resistance PA (DTR‑PA), if
an agent of new enzyme inhibitor, such as ceftolozane/tazobactam, ceftazidime/avibactam, and
imipenem/cilastatin/relebactam shows in vitro sensitivity, it is recommended as the first‑line choice;
cefiderocol may serve as the second‑line treatment. Combination therapy based on polymyxins may
also be considered. Other potentially successful approaches for drug‑resistant PA LRTIs include
extended infusion time of β‑lactams, combination therapy and inhaled antimicrobial therapy.

In patients with underlying chronic structural lung diseases, the antimicrobial regimen (drug,
dosage, route of administration, and duration of therapy) should be decided according to clinical
features, drug sensitivity, and treatment goals (control of exacerbated symptoms, eradication of
new‑emerging PA, or prevention of flare‑ups in patients with frequent exacerbation).

Along with antimicrobial therapy, comprehensive care including airway clearance therapy
(ACT), oxygen therapy, nutritional support and organ function protection should be provided. From
the perspective of nosocomial infection prevention and control, isolation and prophylaxis of contact
transmission are recommended to block PA transmission in addition to standard prevention
measures. Targeted active screening, timely monitoring and feedback can help the prevention and
control of MDR‑PA. The systemic and topical use of prophylactic antimicrobials is not recommended.

Practice guideline registration for transparency:IPGRP‑2021CN028

铜 绿 假 单 胞 菌（Pseudomonas aeruginosa，P.
aeruginosa，PA）是临床常见的革兰阴性杆菌，在自

然界广泛分布，可在人体皮肤表面分离到，还可污

染医疗器械甚至消毒液，具有易定植、易变异和多

耐药的特点。PA下呼吸道感染的种类主要包括肺

炎、支气管扩张症（简称支扩）合并感染和慢性阻塞

性肺疾病（简称慢阻肺）急性加重，由多重耐药 PA
（multidrug resistant P aeruginosa，MDR‑PA）引起的

下呼吸道感染病死率高，治疗困难。

中华医学会呼吸病学分会感染学组于 2014年
发表了“铜绿假单胞菌下呼吸道感染诊治专家共

识”［1］，对规范 PA下呼吸道感染的诊断和治疗发挥

了积极作用。近年来，PA的流行病学、耐药情况不

断发生变化，相关临床研究不断深入，新型抗菌药

物研发上市，需要重新认识 PA下呼吸道感染。感

染学组组织以呼吸与危重症医学为主的多学科专

家对 2014版共识加以修订，在病原检测、诊断、抗

菌药物、耐药菌治疗策略、综合治疗以及感染预防

控制方面进行了较大的更新，以期更好地指导临床

实践。

一、PA的微生物学特点

假单胞菌属为需氧革兰阴性杆菌，与不动杆菌

属、黄杆菌属、嗜麦芽窄食单胞菌及洋葱伯克霍尔

德菌等同属不发酵糖革兰阴性杆菌，是常见的条件

致病菌，尤其是医院感染的主要病原菌之一。PA
是假单胞菌属的代表菌株，占所有假单胞菌属感染

的 70%以上。PA呈球杆状或长丝状，宽约 0.5~
1.0 μm，长约 1.5~3.0 μm，一端有单鞭毛，无芽孢，

无荚膜，成双或短链排列，能产生绿脓素和荧光素

等多种色素，专性需氧。
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影响PA致病性的决定因素是细菌分泌的外毒

素、形成的生物被膜以及相关的群体感应（quorum
sensing，QS）系统。PA是临床上可形成生物被膜而

致顽固性耐药的典型菌种之一，其生物被膜由细菌

和细菌自身分泌的胞外复合物组成，生物被膜基质

既可以作为结构支架，又可以作为生物被膜中细菌

的保护性屏障。胞外多糖是构成生物被膜基质各

种成分中最重要的部分，包括Psl、Pel和藻酸盐 3种
类型，在生物被膜的结构维持和抗菌药物抗性中起

着重要作用［2］。QS系统主要由QS信号分子、信号

合酶以及信号受体或调节蛋白组成，包括 LasI/R、
RhlI/R、PQS和 IQS系统，它们相互关联并高度集

成，每个系统都具有自动调节功能，同时还能调节

其他系统的活动［3］；QS系统启动后各子系统基因经

过复杂的级联机制可调控PA产生对抗菌药物的耐

药、形成生物被膜及产生毒力因子。PA还可分泌

致病因子与宿主体内的特定位点相结合而具有强

致病性。其中，Ⅲ型分泌系统（T3SS）是主要的致病

因子，PA可通过T3SS系统将毒力蛋白直接注入到

宿主细胞中，干扰宿主细胞的信号传导并改变其功

能，创造有利于细菌生存和扩散的环境。

二、流行病学

（一）疾病流行病学

PA的分离率近年来有下降趋势，但仍然是院

内下呼吸道感染的重要病原体。我国医院获得性

肺炎（hospital acquired pneumonia，HAP）病原谱中，

PA占 16.9%~22.0%，居第 2位，其中二级医院PA比

例略低于三级医院，在≥65岁的患者中，PA比例更

高［4］。 中 国 院 内 感 染 的 抗 菌 药 物 耐 药 监 测

（Chinese antimicrobial resistance surveillance of
nosocomial infections，CARES）2007—2016 年 的

10年HAP监测结果显示，PA是仅次于鲍曼不动杆

菌的第 2位致病菌（20.1%）。HAP中MDR‑PA比例

较高，碳青霉烯类耐药 PA（carbapenem resistant
Pseudomonas aeruginosa，CRPA）的比例为 36.6%~
44.8%，呼 吸 机 相 关 性 肺 炎（ventilator associated
pneumonia，VAP）患者的MDR‑PA更高［5］。美国疾

病预防控制中心（CDC）的全国医院感染研究数据

显示，2017年MDR‑PA导致 32 600例医院内感染，

2 700例患者死亡，感染人数呈下降趋势［6］。

PA 导 致 的 社 区 获 得 性 肺 炎（community
acquired pneumonia，CAP）相对较少见。在美国

CAP中 PA的分离率仅为 0.9%~1.9%，中国的流行

病学调查结果类似（1.0%）［7］，但在需要入住重症监

护病房（ICU）的重症 CAP中 PA的比例可以高达

1.8%~8.3%［8］；在既往感染过PA、罹患支扩、极重度

慢阻肺或气管切开患者中 PA导致的 CAP高达

67.0%［9］。PA是与 CAP病死率有关的独立危险

因素。

结构性肺病如支扩、慢阻肺、肺囊性纤维化

（cystic fibrosis，CF）患者是PA定植或感染的高危人

群。PA是成人支扩患者感染最主要的病原菌之

一，也是支扩患者频繁急性加重、住院次数增加和

生活质量下降的独立危险因素［10］。研究显示在病

原学检查阳性且有临床意义的住院支扩患者中，

70.6%检出了PA［11］。3.0%~20.0%的稳定期慢阻肺

患者下呼吸道痰标本和经支气管镜吸引标本PA培

养阳性，而且定植的频率随着气流受限的加重而增

加。多项研究显示采用合格痰作为标本，慢阻肺急

性加重期 PA分离率约为 13.0%~35.0%；肺功能越

差，PA分离率越高［12‑13］；采用经支气管镜保护性毛

刷采集的标本，即使避免了呼吸道污染仍有 3.0%~
10.0%慢阻肺急性加重患者下呼吸道标本中分离

到PA［14］。

（二）病原菌相关流行病学

中国细菌耐药监测网（China surveillance for
bacterial resistance，CHINET）资料显示，2021年综

合性教学医院 PA的分离率占所有分离菌的第

4位，呼吸道标本分离菌的第 3位。近 5年来 PA的

分离率占革兰阴性菌第 3~4位（10.6%~13.3%）［15］。

2014—2019 年 全 国 细 菌 耐 药 监 测 网（China
antimicrobial resistance surveillance system，CARSS）
涵盖全国 1 400多家医院的数据显示，PA占据革兰

阴性菌的第 3位（8.5%~9.1%）［16］，其中支气管肺泡

灌洗液（bronchoalveolar lavage fluid，BALF）标本分

离菌中 PA占第 1位（19.1%），但其构成有下降

趋势［17］。

PA的耐药性问题值得关注，特别是 CRPA，仍
然是当前临床抗感染治疗的难题。CHINET数据

显示，PA对亚胺培南和美罗培南的耐药率在

2005—2021年呈平稳下降趋势。近 5年数据显示，

PA 对亚胺培南和美罗培南的耐药率波动于

18.9%~30.7%；对多黏菌素B的耐药率较低（0.5%~
1.2%），对哌拉西林/他唑巴坦、头孢哌酮/舒巴坦、

庆大霉素、环丙沙星、头孢他啶、头孢吡肟和哌拉西

林的耐药率<20.0%［15］。2014—2019年CARSS数据

显示 PA对各种抗菌药物的耐药率均<25.0%，并呈

现小幅下降趋势［16］。BALF标本中 PA的耐药率总
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体亦呈下降趋势［17］。已有研究报道，新型酶抑制剂

复合制剂头孢洛扎/他唑巴坦对 86.0%~95.0%临床

PA菌株敏感，并对 60.0%~80.0%耐头孢他啶和耐

美罗培南 PA菌株仍然敏感；头孢他啶/阿维巴坦对

84.0%~97.0%临床PA菌株敏感［18］。

（三）耐药机制

PA的耐药机制复杂，而且与其致病性相关［19］。

如果仅以PA体外药敏试验结果作为选择临床用药

的依据，仍可能导致治疗失败。因此，掌握PA的耐

药机制，对于临床的精准抗感染治疗具有指导

意义。

1. 耐药表现形式：大多表现为MDR‑PA，少部

分 菌 株 表 现 为 广 泛 耐 药 PA（extensively
drug‑resistant PA， XDR‑PA） 或 全 耐 药 PA
（pandrug‑resistant PA，PDR‑PA）。CRPA是指对亚

胺培南、美罗培南或多利培南任何一种碳青霉烯类

耐药的 PA。2020年美国感染性疾病学会（IDSA）
抗菌药物耐药革兰阴性菌感染治疗指南重新定义

“难治”耐药性 PA（difficult‑to‑treat resistance PA，
DTR‑PA）［20］，即对以下所有药物不敏感的 PA：哌拉

西林/他唑巴坦、头孢他啶、头孢吡肟、氨曲南、美罗

培南、亚胺培南、环丙沙星和左氧氟沙星。该定义

更贴近临床治疗角度。

2.耐药机制类型：分为天然耐药、获得性耐药

和适应性耐药 3种，前两者可从药敏试验发现，后

者与体内耐药有关［21］。

（1）天然耐药和获得性耐药的常见机制：①外

膜通透性降低，并与外膜上的主动外排系统协同发

挥作用。最典型的是D2通道缺失导致亚胺培南耐

药。②主动外排系统过度表达：与细菌耐药相关的

外 排 系 统 有 4 个 ，分 别 是 MexAB‑OprM、

MexCD‑OprJ、MexEF‑OprN和MexXY‑OprM，主要介

导 β‑内酰胺类、氟喹诺酮类和（或）氨基糖苷类耐

药，形成MDR。③产生灭活酶：最常产生的β‑内酰

胺酶是AmpC酶，介导对青霉素类和头孢菌素类耐

药；部分菌株产金属酶（如 IMP和VIM型），介导对

碳青霉烯类耐药。④其他新耐药机制：例如 ftsK
（细胞分化相关基因）突变在PA对环丙沙星和β‑内
酰胺类耐药中起一定的作用。

PA的部分天然耐药机制需在一定外在因素

（如抗菌药物选择性压力）作用下才会表达。例如

几乎所有 PA都存在主动外排系统，但外排系统是

否表达（出现体外药敏试验的MDR），很大程度取

决于所使用的抗菌药物的品种和时限。目前，基于

宏基因组二代测序（metagenomic next generation
sequencing，mNGS）在临床标本上测得的主动外排

系统基因并不能反映真实的细菌耐药表型，临床不

宜以此作为选择抗菌药物的依据。

（2）适应性耐药机制：指由于响应环境刺激而

导致基因和（或）蛋白质表达的瞬时改变而增加了

细菌抵抗抗菌药物攻击的能力，当去除刺激因素时

适应性耐药是可逆的。此现象常规药敏试验和耐

药基因检测都难以发现，但经常造成临床治疗困

难。最典型的机制是生物被膜形成和细菌持留，多

见于结构性肺病合并慢性感染患者。适应性耐药

的激发因素很多，包括抗菌药物、杀虫剂、pH改变

等，给临床带来最直接的影响是抗菌药物的体外药

敏试验和临床疗效不一致，这也是适应性耐药机制

的重要特征，即去除诱因后，细菌便会恢复为野生

型（即抗菌药物敏感菌），从而表现出使用“敏感”的

抗菌药物治疗难以清除细菌的临床特征。针对适

应性耐药 PA引发的感染，目前更多的是依赖对患

者疾病基础、细菌体外药敏和初始针对性治疗结果

的综合判断。在应用抗 PA抗菌药物基础上，可以

加用阻止或破坏生物被膜形成的药物，如阿奇霉

素；针对持留性感染，目前尚无针对性药物，但已在

体外筛选出一些分子化合物。部分氟喹诺酮类药

物既具有抗 PA活性又具有抑制生物被膜形成的

作用。

（四）耐药基因与体外药敏一致性的相关问题

PA耐药性检测的常规方法为药敏试验，是指

导用药的直接依据。缺点是耗时较长，许多生长慢

或不容易培养的细菌不能进行药敏试验。近年来

随着基因检测技术的进步，通过耐药基因检测评估

病原体耐药性的快速抗菌药物敏感性试验迅速发

展，包括 PCR技术、基因芯片法及 mNGS技术等。

尤其是mNGS技术，既可以快速检测出临床标本中

的多种病原菌，又能明确耐药基因存在的种类和相

对数量。但如前所述，PA存在多种耐药基因，其不

表达则不会形成耐药。此外，对于下呼吸道标本，

尤其是痰液和BALF，检测出的病原体可能仅是定

植或污染，而耐药基因未必是位于致病菌上；目前

的技术仅能检测已知基因序列的耐药基因，无法获

得未知序列的基因导致的耐药情况，对推断药物敏

感性仍然存在缺陷。因此，对耐药基因检测结果的

解释务必谨慎，以免误导临床用药。

三、诊断

PA既可引起急性下呼吸道感染，也可引起慢
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性下呼吸道感染。PA慢性感染高危人群 1年内从

下呼吸道标本中分离出 PA≥2次（至少间隔 3个
月），并有感染相应的临床表现，则认为存在 PA慢

性下呼吸道感染［22］。

（一）急性下呼吸道感染

1.高危因素：（1）PA急性下呼吸道感染高危因

素［1，9，23］：①既往有下呼吸道 PA分离史；②结构性

肺疾病，如支扩、CF、弥漫性泛细支气管炎、慢阻肺

尤其是 FEV1占预计值%<30%；③基础疾病或免疫

缺陷，如恶性肿瘤、营养不良、外周血中性粒细胞<
1.0×109/L、应用糖皮质激素（泼尼松>10 mg/d）或其

他免疫抑制药物超过 1周；④90 d内全身抗菌药物

使用史；⑤接受有创检查、治疗或手术；⑥在 PA流

行区获得的感染、接触被 PA污染的气溶胶或水。

（2）MDR‑PA急性下呼吸道感染高危因素［23‑24］：①呼

吸道MDR‑PA分离史；②MDR‑PA流行区获得的感

染；③90 d内全身广谱抗菌药物使用史；④接受有

创检查、治疗或手术，特别是人工气道、机械通气治

疗。（3）PA急性下呼吸道感染预后不良危险因

素［8，24］：①年龄≥65岁；②慢性肝脏疾病；③神经系

统疾病；④ARDS；⑤急性肾功能衰竭；⑥不恰当的

经验性抗感染治疗。

2. 临床表现［1，25‑26］：包括肺炎（CAP、HAP 和

VAP）、气管支气管炎、肺脓肿和脓胸。不同类型

PA下呼吸道感染的临床表现有相似性，并与其他

细菌性下呼吸道感染相仿，常表现为急性发热、咳

嗽、咳痰、气促，不常见表现包括咯血和胸痛。当患

者咯黄绿色脓性痰时要警惕PA感染可能。肺部影

像学改变缺乏特异性，常表现为支气管肺炎，可伴

有小结节和小透亮区的“微脓肿”，少数情况下表现

为大叶性肺炎、肺脓肿，可伴有胸腔积液。实验室

检查常有白细胞总数和中性粒细胞数升高，C反应

蛋白（CRP）和白细胞介素 6（IL‑6）升高，也可出现

内毒素、降钙素原（PCT）和中性粒细胞CD64升高。

3.诊断标准：临床表现符合肺炎、气管支气管

炎、肺脓肿、脓胸的诊断标准［4，27］，同期合格下呼吸

道标本分离到PA，结合PA急性感染高危因素进行

诊断。

（二）慢性下呼吸道感染

PA慢性下呼吸道感染对患者的急性加重、肺

功能下降、医疗费用支出、生活质量、甚至病死率造

成不同程度的不利影响［28‑29］。对这类患者进行早

期筛查和诊断具有重要临床意义。

1. 高危因素：（1）慢性结构性肺病，如支扩、

CF、弥漫性泛细支气管炎、重度慢阻肺等患者；

（2）长期接受糖皮质激素、免疫抑制剂治疗或者有

获得性免疫缺陷综合征的患者；（3）反复接受全身

广谱抗菌药物治疗导致菌群失调的患者。此类下

呼吸道感染患者，需要定期进行痰微生物培养，充

分评估PA慢性感染的可能性［30］。

2.诊断标准：根据下列几点综合评估：（1）存在

PA慢性感染的高危因素；（2）有下呼吸道感染的临

床症状和体征，影像学出现持续性、新的或加重的

肺部渗出、浸润、实变等；（3）合格下呼吸道标本病

原学检测阳性：1年内分离出 PA（至少间隔 3个
月）≥2次［22，31］。

（三）病原学诊断和药敏检测

1.标本获取：应严格掌握呼吸道标本的正确留

取方法，不合格痰标本的培养结果不能作为诊断依

据。建议采用气管吸引、保护性毛刷和 BALF标

本，并及时送检。对于合并胸腔积液的下呼吸道感

染患者，推荐采集胸腔积液进行病原学检测。PA
下呼吸道感染患者血培养阳性率较低，但对于肺部

病灶广泛、病情危重、免疫缺陷、经验性治疗失败的

患者，推荐在抗菌药物使用或更换前规范采集血液

标本进行病原培养和其他相关检测。

2.病原学检测：临床微生物实验室要严格把握

痰标本的质量，接种前应进行革兰染色镜检，并判

断是否合格，不合格痰标本应退回，并告知临床医

生再次送检合格标本。在合格呼吸道标本镜检时

发现白细胞吞噬或伴行现象，所见细菌形态与培养

结果相一致，提示感染可能性大。临床考虑为 PA
定植的患者，不推荐进行抗菌治疗，但应动态监测，

并作为下一次出现感染时临床起始治疗的参考。

呼吸道标本应尽量采用定量或半定量培养。

PA 定 量 培 养 阳 性 是 指 在 支 气 管 抽 吸 物（≥
105 CFU/ml）、BALF（≥104 CFU/ml）、保护性毛刷标

本（≥103 CFU/ml）中的菌落计数达到诊断阈值，有

较大的参考意义。

下呼吸道感染患者，如胸腔积液或血培养 PA
阳性，结合临床排除污染后可作为 PA下呼吸道感

染的诊断依据。

临床高度怀疑 PA感染而常规检测阴性，特别

是已给予经验性抗菌治疗但疗效不佳的患者可采

用分子诊断技术进行病原诊断［32］，如 PCR技术、基

因芯片、mNGS等。

3.药敏检测：对下呼吸道标本培养到的 PA推

荐进行规范的常规药物敏感性实验，对反复培养阳
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性的住院患者至少每 3天进行 1次药敏检测。当基

于常规药敏选择抗菌药物存在困难时，推荐开展联

合药敏实验，选择体外有相加或协同作用的抗菌药

物进行联合治疗能改善MDR‑PA下呼吸道感染的

临床有效率［33］。

除常规体外药敏实验外，可进行 PA菌株耐药

机制的快速检测［33］。建议有条件的医院进行碳青

霉烯酶表型确证试验，主要识别丝氨酸酶或金属

酶。根据典型的药敏表型进行PA耐药机制的预测

同样有参考价值［34‑35］。鉴于耐药基因检测的局限

性，不建议临床常规进行，在重症感染、重症免疫抑

制宿主感染、患者有特殊接触史可能合并特殊病原

体感染以及聚集性发病溯源时，为迅速明确感染病

原体及耐药情况，可行病原学基因检测，同时动态

监测常规细菌培养及药敏结果。

（四）感染和定植的鉴别

在下呼吸道标本分离出 PA时，区分定植和感

染非常重要，切忌仅仅依据培养结果进行治疗。在

临床实际工作中，定植与感染的区别往往非常困

难，需要结合临床进行综合评定，根据患者的临床

症状、体征、实验室检查、影像学改变等各方面信息

综合判断是否为感染，必要时应与临床微生物、影

像学、临床药学及其他临床专科等多学科医生进行

讨论和决策。以下几点需要关注［1，36］：①阳性结果

是否来自合格的呼吸道标本；②是否具有 PA感染

的高危因素；③是否存在明确的下呼吸道感染诊

断；④PA出现的时间是否与下呼吸道感染发生或

病情加重的时间相符合；⑤病情加重是否能够排除

其他原因；⑥是否下呼吸道标本多次分离到PA，且
未被经验性治疗所覆盖；⑦使用敏感药物抗 PA治

疗是否有效。

当定植和感染临床判断困难时，需要根据患者

疾病严重程度和耐药危险因素分层决策是否选择

抗菌药物覆盖 PA。对免疫功能低下（特别是粒细

胞缺乏）或合并脏器功能衰竭的下呼吸道感染危重

症患者，进行相对积极的治疗是合理的。同时，感

染和定植的判断是个动态过程，无论是否开始针对

PA的抗菌治疗，都需要动态监测高危因素、临床特

征、微生物学证据的变化及患者对治疗的反应，及

时调整诊断和治疗策略［36］。

四、治疗

临床治疗PA引起的下呼吸道感染面临越来越

大的挑战，一方面由于细菌耐药性增加，导致治疗

失败的几率增加，而针对XDR/PDR‑PA的新型抗菌

药物品种很少；另一方面，PA易在结构性肺病患者

的下呼吸道定植及形成生物被膜，导致病原体难以

清除，反复引起下呼吸道感染。

（一）PA下呼吸道感染的治疗原则

1.治疗目标：包括清除病原体、消除炎症、缓解

症状和保护肺功能等。治疗终点应基于患者的基

础疾病、临床表现、实验室和影像学检查以及病原

体检查等指标进行综合判断［37‑40］。对于 PA引起的

CAP和HAP等急性感染，治疗目标包括症状和体

征缓解或消失，实验室检查基本恢复正常，感染部

位的病原菌清除，后期影像学随访病灶明显消散。

对于 PA引起的慢性下呼吸道感染，治疗目标除了

改善症状、尽可能清除PA以外，还包括减少后续的

急性加重风险，维持或改善肺功能和生活质量。

2.总体原则：（1）基于临床特征和药敏检测结

果，选择抗PA活性强的抗菌药物，进行单药或联合

治疗［20，41‑42］。对于MDR‑PA下呼吸道感染如存在敏

感药物且其肺内药物分布充分，可予以单药治疗，

否则应选择抗PA活性较强的药物联合治疗。对于

DTR‑PA感染或结构性肺病的PA慢性感染，吸入抗

菌药物可作为静脉或口服治疗的补充。（2）根据药

代 动 力 学 （pharmacokinetics， PK）/药 效 学

（pharmacodynamics，PD）理论选择充分的给药剂

量、频次和恰当的用药方式。治疗 PA感染的抗菌

药物剂量通常高于治疗其他革兰阴性菌感染的剂

量。在达到治疗目标的同时，尽可能减少抗菌药物

的不良反应和附加损害，避免形成定植菌，减少产

生治疗相关的耐药菌。（3）在抗 PA治疗过程中，应

动态评估疗效和 PA耐药状况，并根据疗效和耐药

性的变化合理调整抗菌药物。（4）重视气道廓清、改

善氧合、营养支持和保护脏器功能等抗感染以外的

综合治疗。（5）纠正引起 PA感染的危险因素，避免

再次发生PA感染。

（二）具有抗PA活性的抗菌药物

1.抗 PA β‑内酰胺类：临床常用的药物包括青

霉素类、头孢菌素类及其与酶抑制剂复合制剂以及

碳青霉烯类，属于时间依赖性抗菌药物，T>MIC%
与临床疗效密切相关，此类药物需日剂量分 3~4次
给药，可以延长药物暴露时间，加强杀菌作用，提高

临床疗效。（1）抗PA青霉素类及其与β‑内酰胺酶抑

制剂复合制剂：包括哌拉西林、美洛西林、哌拉西

林/他唑巴坦、替卡西林/克拉维酸等，其中最具代表

性的药物是哌拉西林/他唑巴坦，具有较强的抗 PA
活性，是治疗PA感染的基础用药之一，常用剂量为
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4.5 g，1次/6~8 h，静脉滴注。主要不良反应为过敏

反应、肠道菌群失调。（2）抗 PA头孢菌素类及其与

β‑内酰胺酶抑制剂复合制剂：包括头孢他啶、头孢

哌酮、头孢吡肟、头孢哌酮/舒巴坦，以及近年来新

上市的头孢他啶/阿维巴坦、头孢洛扎/他唑巴坦［43］、

头孢地尔［44］。常用剂量为（均为静脉滴注）：头孢他

啶，2 g，1次/8 h；头孢哌酮，2 g，1次/8 h；头孢哌酮/
舒巴坦，3 g（2∶1剂型），1次/6~8 h；头孢吡肟，2 g，
1次/8~12 h；头孢他啶/阿维巴坦，2.5 g，1次/8 h；头孢

洛扎/他唑巴坦，3 g，1次/8 h；头孢地尔，2 g，1次/8 h。
此类药物主要不良反应为过敏反应、肠道菌群失

调、肝酶升高等。（3）抗 PA碳青霉烯类及其与β‑内
酰胺酶抑制剂复合制剂：包括美罗培南、亚胺培南、

帕尼培南和比阿培南，及近年来新上市的亚胺培

南‑西司他丁/雷利巴坦、美罗培南/法硼巴坦［45］，后

两者已被批准用于HAP/VAP、复杂尿路感染和复

杂性腹腔内感染［41，46］。常用剂量为（均为静脉滴

注）：亚胺培南，0.5 g，1次/6 h；或 1 g，1次/6~8 h；美
罗培南，1 g，1次/6~8 h，对DTR‑PA感染可用至 2 g，
1次/8 h，输注时间>3 h［20］；比阿培南，0.3~0.6 g，
1次/6~8 h ；亚胺培南‑西司他丁/雷利巴坦，1.25 g，
1次/6 h；美罗培南/法硼巴坦，4 g，1次/8 h。此类药

物主要不良反应为肠道菌群失调。（4）单环β‑内酰

胺类：氨曲南一般不单独用于PA下呼吸道感染，应

与其他抗PA有效药物的联合应用。多用于对青霉

素类及头孢菌素类过敏者以及产金属酶 PA感染

者。常用剂量为 2 g，1次/6~8 h，静脉滴注。常见不

良反应为静脉炎、皮疹、胃肠道反应。

2.抗PA氟喹诺酮类：主要有环丙沙星、左氧氟

沙星和西他沙星，属于浓度依赖性抗菌药物，

AUC/MIC与临床有效率相关性最高。日剂量单次

给药可提高临床疗效，但其毒性亦具有浓度依赖

性。左氧氟沙星因半衰期较长，推荐日剂量单次给

药，对于细菌负荷升高或者MIC较高的菌株，可增

大日剂量并一日两次给药，常用方案为 0.5~0.75 g，
1次/d，静脉滴注；重症感染可用至 0.5 g，1次/12 h，
静脉滴注［47］。环丙沙星由于半衰期较短，同时日剂

量单次给药会明显增加不良反应，故采用日剂量分

2~3次给药，常用方案为 0.4 g，1次/8~12 h，静脉滴

注。西他沙星推荐 100 mg，1次/d，中重度复杂感染

可增加至 100 mg，1次/12 h，静脉滴注［48］。此类药

物常见不良反应为胃肠道反应、神经系统反应、肝

酶增高等。

3.氨基糖苷类：常用的有阿米卡星、庆大霉素

和妥布霉素，应用于临床的还有异帕米星、奈替米

星、依替米星，其中以阿米卡星的活性最强。属于

浓度依赖性抗菌药物，Cmax/MIC与细菌清除率和

临床有效率密切相关，同时肾小管上皮细胞与耳蜗

毛细胞对较高浓度的氨基糖苷类摄取有“饱和”现

象，因此，日剂量单次给药可在保证疗效的同时，减

少耳、肾毒性，并且有助于遏制细菌耐药性，通常推

荐的静脉应用剂量阿米卡星为 15 mg/kg，1次/d；妥
布 霉 素 和 庆 大 霉 素 为 5.1 mg/kg（病 情 危 重 时

7 mg/kg），1次/d。此类药物静脉应用时肺泡上皮衬

液药物浓度较低，因此一般不作为肺炎的单药治

疗。治疗MDR‑PA肺部感染时，在全身用药的基础

上联合雾化吸入氨基糖苷类药物有助于提高疗效。

此类药物常见不良反应为肾毒性与耳毒性。

4. 多黏菌素类：包括硫酸多黏菌素 B、多黏菌

素 E 甲磺酸钠、硫酸多黏菌素 E，主要应用于

XDR‑PA、PDR‑PA感染。由于肺内药物浓度较低

以及异质性耐药等问题，即便多黏菌素类对 PA敏

感（MIC≤2 mg/L）其临床疗效也有限，使用时应联合

一个或多个其他有抗PA活性的抗菌药物［49］。多黏

菌素类虽然表现出浓度依赖性的抗菌活性，但从药

效学角度，8~12 h给药 1次最为理想。使用时需要

给予负荷剂量，并根据肾功能给予最大剂量治疗。

推 荐 剂 量［50］：硫 酸多黏菌素 B，负荷剂量 2.0~
2.5 mg/kg（相当于2.0万~2.5万U/kg），维持剂量1.25~
1.50 mg/kg（相当于1.25万~1.50万U/kg），1次/12 h；多
黏菌素E甲磺酸钠，负荷剂量300 mg CBA（约900万
U），12~24 h后给予第 1次维持剂量 150~180 mg（约

450 万 ~545 万 U），1 次/12 h；硫酸多黏菌素 E，
100万~150万U/d，分2~3次给药。此类药物常见不

良反应为肾毒性和神经系统反应。对于下呼吸道感

染，全身给药可能疗效欠佳，应联合雾化吸入给药。

5.磷霉素：对包括 PA在内的多种致病菌均有

较弱的抗菌活性，治疗下呼吸道感染一般与其他抗

菌药物联合应用。属于时间依赖性抗菌药物，日剂量

分次给药可发挥更佳疗效，常用剂量为300 mg·kg‑1·d‑1，
分 2~3次静脉滴注。常见不良反应为轻度胃肠道

反应，偶有伪膜性肠炎。

（三）抗菌药物的选择和合理使用

1.经验性治疗时抗菌药物选择：对于急性下呼

吸道感染患者，如果病情危重或不能排除 PA感染

的可能（具有 PA感染的高危因素），留取病原学检

测标本后可以考虑实施覆盖 PA的经验性抗菌治

疗。值得注意的是，对于CAP患者应选择对肺炎链
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球菌抗菌活性较好的药物，而头孢他啶、氨曲南就

不适合单药用于CAP的经验性抗菌治疗。

对于非重症的疑似 PA肺炎患者，经验性治疗

可选择一种具有抗假单胞菌活性、可单药用于肺部

感染的抗菌药物；若患者存在脓毒症等重症情况或

有耐药菌感染的危险因素，则选择 PA可能敏感的

2种不同类别的抗菌药物联合治疗。轻症患者可

口服给药，重症患者应静脉给药。

药物选择应参考当地细菌耐药的流行病学资

料、患者既往下呼吸道PA定植史、感染分离菌的药

敏结果以及抗菌药物使用情况等，通常使用酶抑制

剂复合制剂（哌拉西林/他唑巴坦、头孢哌酮/舒巴

坦、替卡西林/克拉维酸）、头孢菌素类（头孢他啶、

头孢吡肟）和碳青霉烯类（美罗培南、亚胺培南），并

给予充分的剂量。青霉素过敏者可用氨曲南替代。

氟喹诺酮类和氨基糖苷类可在β‑内酰胺类过敏或

不能使用时选用或作为联合治疗用药。

2. 目标治疗时抗菌药物选择：诊断明确的 PA
下呼吸道感染应根据药敏检测结果选择药物。一

项纳入了 183例PA导致VAP患者的多中心研究显

示，使用联合治疗或者根据药敏结果给予单药治疗

在病死率、住院时间、感染复发率差异均无统计学

意义［51］。因此，对于无显著基础疾病的患者建议选

择一种有抗 PA活性且肺组织浓度高的药物治疗，

无需联合治疗。对缺乏敏感抗菌药物或敏感药物

肺组织浓度低的耐药 PA感染则需要联合治疗，应

根据可能的耐药机制选择药物；如有条件则可根据

联合药敏试验结果选择药物（表1）。

3.合理应用联合抗菌治疗：联合抗菌治疗主要

用于危重症或具有MDR‑PA危险因素的下呼吸道

感染患者的经验性治疗，以及缺乏敏感治疗药物的

耐药PA（如DTR‑PA）感染的目标治疗。

体外抗菌研究结果显示，某些联合治疗方案有

不同程度的协同作用，如碳青霉烯类（亚胺培南）联

合阿米卡星或异帕米星，对MDR‑PA有 4.0%的协

同作用，46.0%的部分协同作用。β‑内酰胺类与氨

基糖苷类或氟喹诺酮类联合后均可提高对PA的抗

菌活性，但氨基糖苷类对β‑内酰胺类的增效作用略

强于氟喹诺酮类。磷霉素与抗PA有效药物联合应

用对 PA感染具有协同作用，联合治疗时可采用时

表1 PA‑CAP和PA‑HAP/VAP抗菌药物选择方案

感染类型

CAP

HAP/VAP

经验性治疗

重症

β‑内酰胺类+氟喹诺酮类/
氨基糖苷类

β‑内酰胺酶抑制剂复合制
剂（哌拉西林/他唑巴坦、
头孢哌酮/舒巴坦等）；碳
青霉烯类（亚胺培南、美
罗培南、比阿培南等）

以上药物单药或联合下列
药物中的一种：
氟喹诺酮类（环丙沙星、

左氧氟沙星等）；氨基
糖苷类（阿米卡星、异帕
米星等）

有CRPA或DTR‑PA感染风
险时可联合下列药物：
多黏菌素类（多黏菌素B、多黏菌素E）

非重症

β‑内酰胺类；氟喹诺酮类
（环丙沙星、左氧氟沙
星、西他沙星）

MDR‑PA低风险：单药治疗
青霉素类（哌拉西林等）；

第三、四代头孢菌素
（头孢他啶、头孢吡肟
等）；β‑内酰胺酶抑制
剂复合制剂（哌拉西
林/他唑巴坦、头孢哌
酮/舒巴坦等）；氧头孢
烯类（拉氧头孢、氟氧
头孢等）；氟喹诺酮类
（环丙沙星、左氧氟沙
星等）MDR‑PA高风险：单药或联

合治疗β‑内酰胺酶抑制剂复合
制剂（哌拉西林/他唑
巴坦、头孢哌酮/舒巴
坦等）；头孢菌素类
（头孢他啶、头孢吡肟
等）；碳青霉烯类（亚
胺培南、美罗培南、比
阿培南等）

以上药物单药或联合下列
中的一种：氟喹诺酮类
（环丙沙星、左氧氟沙星
等）；氨基糖苷类（阿米
卡星、异帕米星等）

目标治疗

首选

β‑内酰胺类±氟喹诺酮类/
氨基糖苷类

根据药敏试验结果制定治
疗方案，优先选择肺组
织浓度充分的药物CRPA或 DTR‑PA：头孢洛
扎/他唑巴坦、头孢他啶/
阿维巴坦、亚胺培南‑西
司他丁/雷利巴坦、美罗
培南/法硼巴坦±氟喹诺
酮类/氨基糖苷类

以多黏菌素类为基础的联
合治疗

次选

氨基糖苷类+环丙
沙星/左氧氟沙星CRPA或DTR‑PA感
染：多黏菌素类为
基础的联合治疗

多黏菌素类为基础
的 联 合 治 疗 ：+β‑内酰胺类/环丙
沙 星/磷 霉 素/碳
青霉烯类或 β‑内
酰胺类+氨基糖
苷类/磷霉素

其他治疗：氨基糖
苷类+环丙沙星/
左氧氟沙星；头
孢地尔

备注

1.具有 PA危险因素的CAP患者经验性治
疗时需使用具有抗PA作用的抗菌药物2.经验性抗菌治疗方
案应能够同时覆盖
肺炎链球菌

1.HAP/VAP常为耐药
菌感染，需结合药敏
试验结果、患者具体
情况选择药物2. 通 常 不 采 用 2 种β‑内酰胺类药物联
合治疗3.氨基糖苷类药物仅
用于联合治疗4.吸入性抗菌药物应
用于MDR‑PA的目标
治疗，主要为氨基糖
苷类和多黏菌素类，
通常应在全身治疗
的基础上联合使用

注：PA：铜绿假单胞菌；CAP：社区获得性肺炎；HAP：医院获得性肺炎；VAP：呼吸机相关性肺炎；CRPA：碳青霉烯类耐药铜绿假单胞菌；

DTR‑PA：“难治”耐药性铜绿假单胞菌；MDR‑PA：多重耐药铜绿假单胞菌
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间差治疗方案，即提前 1 h应用磷霉素，提高合并应

用的其他药物对 PA细胞壁的渗透性，增强疗效。

磷霉素与氨基糖苷类联合应用可减轻后者的耳毒

性和肾毒性。14元环与 15元环大环内酯类与抗

PA有效药物联合应用对 PA生物被膜相关感染具

有协同作用。常用的联合治疗方案包括抗PA β‑内
酰胺类+氨基糖苷类或抗 PA氟喹诺酮类，或抗 PA
氟喹诺酮类+氨基糖苷类。对碳青霉烯类耐药尤其

是 PDR‑PA肺部感染，推荐以多黏菌素类为基础的

联合治疗方案。

4. 耐药 PA感染的治疗策略：对于 CRPA或

DTR‑PA所致的肺部感染，若药敏试验显示其对头

孢他啶/阿维巴坦、头孢洛扎/他唑巴坦、亚胺培

南‑西司他丁/雷利巴坦、美罗培南/法硼巴坦等新型

酶抑制剂复合制剂敏感，可作为一线选择；二线治

疗可选择头孢地尔［20，52］。在上述药物不可及或者

不能耐受的情况下，可考虑使用以多黏菌素类药物

为基础的联合治疗。治疗耐药菌感染的其他可尝

试的方法包括雾化吸入抗菌药物、采取联合抗菌方

案或者 β‑内酰胺类药物延长静脉输注时间 2~3 h
等治疗策略。

5.局部抗菌药物的合理使用：不建议常规使用

吸入性抗菌药物治疗 PA肺炎，但对于MDR‑PA所

致感染，吸入性治疗可能是静脉治疗的有效辅助方

法，主要用于有结构性肺病变的PA慢性感染、VAP
和肺移植术后［4，53］。通常建议局部抗菌药物应在

全身用药的基础上使用，吸入用抗菌药物主要有氨

基糖苷类（妥布霉素、阿米卡星、庆大霉素）和多黏

菌素类（多黏菌素 E、多黏菌素 B），用法用量参见

《成人抗感染药物下呼吸道局部应用专家共识》［53］。

6.抗菌治疗的疗程：根据感染类型、初始治疗

反应以及治疗目标，PA下呼吸道感染的抗菌治疗

疗程建议如下。（1）PA急性下呼吸道感染：多为

HAP/VAP，也有少数PA所致的CAP、慢阻肺急性加

重或吸入性肺炎。若患者无显著基础疾病、在治疗

初期（2~3 d内）发热等临床状况显著改善、感染的

PA为敏感菌株，疗程为 7~8 d。若患者有严重基础

疾病（如中性粒细胞减少）、合并血流感染、重症

HAP、初始治疗效果差或起效慢，或缺乏敏感抗菌

药物，需要延长疗程至 10~14 d，甚至更长时间［14］。

PA所致慢阻肺急性加重的抗菌疗程可参考 PA肺

炎。PA所致支扩合并感染的抗菌疗程尚无定论，

建议为 14 d左右［31］。若致病分离株对氟喹诺酮类

敏感且患者无胃肠道吸收问题，待病情缓解后可根

据药敏检测结果选择环丙沙星、左氧氟沙星或西他

沙星口服完成疗程。值得注意的是，即使临床治疗

有效气道中仍可能存在PA定植。相较于病原菌根

除，症状改善是 PA急性下呼吸道感染停用抗菌药

物更为重要的指标。（2）PA慢性下呼吸道感染：结

构性肺病（主要是支扩）合并 PA持续感染，生物被

膜在其中起着重要作用。长疗程口服大环内酯抗

菌药物（14元环的红霉素、罗红霉素、克拉霉素和

15元环的阿奇霉素）或吸入具有抗假单胞菌活性

的抗菌药物以获得较高的局部药物浓度是对抗下

呼吸道生物被膜感染可能的有效方法［54‑57］。对于

长疗程抗菌治疗，临床上应根据具体病情结合治疗

目标以及利弊选用［49］。①对于首次发现PA感染的

支扩、CF等结构性肺病患者建议实施积极的病原

菌清除治疗［31，49］，可采用长疗程的全身和（或）吸入

抗菌治疗。根据症状是否超过基线水平，起始 2周
分别推荐环丙沙星（500 mg，2次/d）口服，或氨基糖

苷类联合抗PA β‑内酰胺类静脉给药，继以 4~12周
的妥布霉素或多黏菌素类吸入治疗。②对于中重

度支扩每年急性加重≥3次的患者或者急性加重对

患者健康影响较大时，为了减少急性加重，可在排

除下呼吸道非结核分枝杆菌（NTM）感染后考虑长

程口服小剂量大环内酯类药物（≥3个月，不超过

1 年），或 者 吸 入 妥 布 霉 素 或 多 黏 菌 素 类 治

疗（表2）。

（四）综合治疗

1. 物理治疗：（1）结构性肺病合并 PA慢性感

染 ：气 道 廓 清 技 术（airway clearance techniques，
ACT）有助于减轻咳痰等症状，改善部分肺功能指

标和生活质量［58］，其中以主动循环呼吸技术（active
cycling breathing technique，ACBT）在国外应用最为

普遍［40，59］。结合我国的实际情况，建议优先选择

ACBT、用力呼气技术、呼气正压技术、胸部叩击振

动等效果明确、操作简便、易于学习掌握、不需专用

装置、方便居家进行的气道廓清技术；对于无体位

引流禁忌者，可结合重力辅助体位引流以增强气道

廓清效果。在设计体位引流方案时，应根据胸部

CT检查确定感染病变的位置和范围，以获得最佳

引流效果。对于上述理疗效果不佳或不能接受的

患者，可以根据实际条件选择自然引流、高频胸壁

振荡通气、肺内叩击通气等其他胸部理疗技术。每

次治疗的时间应控制在 10~30 min，治疗频次和疗

程应根据患者具体情况进行个体化安排，并定期进

行疗效评估。（2）PA肺炎：卧床的HAP/VAP患者应
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定时翻身拍背，积极体位引流，防止误吸并积极进

行呼吸功能锻炼。对于气道廓清能力较差、不能充

分排痰，或常规体位引流或手法辅助排痰效果不佳

的患者，可选用排痰机进行高频胸壁振荡技术排

痰，或直接经鼻（口）或经人工气道予以刺激咳嗽及

吸痰，必要时利用支气管镜进行气道管理［4］。

2.抗炎治疗和免疫治疗：在决定结构性肺病合

并PA慢性感染患者是否给予吸入或全身糖皮质激

素治疗时，应审慎评估基础疾病接受糖皮质激素治

疗的必要性和治疗后PA感染加重的风险。不建议

支扩患者常规使用吸入糖皮质激素，除非患者有

使用吸入糖皮质激素治疗的其他指征［31，40，59］。其

他抗炎策略在治疗支扩合并 PA慢性感染方面的

应用价值尚缺乏充分的临床证据，不宜常规临床

使用。慢阻肺全球创议（GOLD）推荐用于慢阻肺

的抗炎治疗药物包括吸入糖皮质激素、磷酸二酯

酶（PDE）抑制剂、大环内酯药物（阿奇霉素或红霉

素）、黏液溶解剂和抗氧化剂等［60］，在反复发生 PA
肺炎或合并 PA慢性感染的患者中，吸入糖皮质激

素会增加急性加重或肺炎的风险，应优先考虑选

择大环内酯药物、PDE抑制剂等其他抗炎治疗

药物［60］。

对于 PA导致的肺炎，目前还缺乏专门针对糖

皮质激素治疗的高质量临床研究。但是，在未专门

限定肺炎致病菌的情况下，几个随机对照临床试验

和荟萃分析结果提示合并脓毒症休克或高炎症反

应的重症肺炎患者可能从全身糖皮质激素治疗中

获益［61‑64］，但对于糖皮质激素的使用时机、种类、剂

量及疗程，目前尚未达成共识，参照多数相关指南

的意见，我们建议糖皮质激素只适用于血流动力学

不稳定的重症肺炎患者［4，27，65］。

由于缺乏循证医学证据，对于结构性肺病合并

PA慢性感染，通常情况下没有必要给予免疫治疗

（如输注人免疫球蛋白等）［59］。但是，对于合并 PA
感染的各种免疫球蛋白缺乏症患者，输注人免疫球

蛋白治疗是必要的［59］。此外，对于其他体液免疫缺

陷患者，如果经过规范治疗仍不能有效控制 PA感

染，也应考虑进行免疫球蛋白替代治疗［59］。其他免

疫缺陷宿主继发肺部 PA感染或重症HAP/VAP患

者在抗感染治疗的基础上可酌情应用免疫球蛋白

（0.5~1.0 g·kg‑1·d‑1）［4］。其他免疫调节治疗方法尚

需更多高质量临床研究证实，可根据免疫状态和病

情严重程度酌情选用。

3. 营养支持：目前对 CF或非 CF支扩合并 PA
慢性感染者的营养支持治疗还缺乏深入研究［59］。

对营养不良的慢阻肺患者应给予积极营养支持，但

目前尚无最优的营养支持方案可推荐［60］。对于PA
肺炎合并脓毒症或脓毒症休克者，应尽早启动肠内

营养；如肠内营养支持 7~10 d摄入能量与蛋白质仍

达不到目标值的 60%，则给予肠外营养补充。对于

病程 7 d内不能进行早期肠内营养者，如无营养不

良风险，可在发病 7 d后开始肠外营养支持；如存在

严重营养不良或营养不良风险，则应尽早开始肠外

营养支持［4］。

表2 结构性肺病合并PA感染的治疗方案

结构性肺病

支 扩 合 并PA感染

慢阻肺急性
加重合并PA感染

CF合并 PA
感染

清除治疗

首次分离出 PA且病情进展的支
扩患者建议行PA清除治疗；根
据症状是否超过基线水平，起
始 2 周 分 别 推 荐 环 丙 沙 星
（500 mg，2次/d）口服，或氨基
糖苷类联合 β‑内酰胺类静脉
给药，继以 4~12周的妥布霉素
或多黏菌素类吸入治疗

无

首次或新发现的PA感染，可选用
吸入妥布霉素×28 d；或吸入多
黏菌素E甲磺酸钠联合口服环
丙沙星，最长可持续3个月

急性加重治疗

根据药敏试验结果和药
物组织浓度，选用具有
抗 PA活性的抗菌药物
单药或联合治疗

门诊患者：口服氟喹诺酮
类（环丙沙星、左氧氟
沙星、西他沙星）

住院患者：抗 PA β‑内酰
胺类、氟喹诺酮类、氨
基糖苷类等；根据耐药
程度和病情严重度选
择单药或联合治疗

根据患者病情严重度给
予口服或静脉抗菌药
物；耐药菌感染患者建
议联合治疗

减少未来急性加重风险的治疗

每年急性加重≥3次的支扩患者：
推荐长期（≥3个月）口服小剂量

大环内酯类治疗或吸入治疗：
妥布霉素（300 mg/次，2次/d）×28 d，可延长至 6个月；多黏
菌素 E 甲磺酸钠（1 MU/次，2次/d），疗程 6个月；或硫酸多
黏菌素B

经过充分支气管扩张剂和（或）吸入
糖皮质激素抗炎治疗仍反复急性
加重的患者，在排除下呼吸道NTM定植或感染后可予以长程
大环内酯类药物治疗：阿奇霉素
（250 mg/d；或 500 mg，3次/周）；
或红霉素（250 mg，2次/d），持续1年

若根除治疗失败，形成 PA慢性感
染：
推 荐 吸 入 妥 布 霉 素 300 mg，2次/d×28 d，间隔 28 d，持续6个月以上；或吸入氨曲南（赖

氨酸盐吸入剂）、多黏菌素 E
甲磺酸钠，或硫酸多黏菌素B

大环内酯类小剂量长程治疗

备注

国内由于抗菌药物吸入剂
型未正式上市，长期抗菌
药物吸入疗法仍需探索

注：PA：铜绿假单胞菌；CF：囊性纤维化
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五、预防

PA容易在结构性肺病患者的呼吸道发生定

植，且一旦定植很难被清除，可引起下呼吸道感染

反复发作；人体或环境中的 PA还可能在医疗机构

内引起医院感染爆发，特别是MDR‑PA或 PDR‑PA
引起的感染治疗更困难，病死率更高，因此预防和

控制PA下呼吸道感染尤其重要［1，31，66］。污染的手、

器械或物体表面可以造成 PA的广泛传播［67］，通常

需要在标准预防的基础上采用接触传播的隔离与

预防措施来阻断其传播；进行有针对性的主动筛

查，及时的监控和反馈［1，4，68］有助于MDR‑PA的防

控；预防性全身抗菌药物的使用并不能减少CF和
HAP/VAP患者的 PA呼吸道感染［69］，临床不推荐应

用，需加强抗菌药物的优化使用和管理。具体措施

包括：（1）手卫生：是感染防控最为重要的基础措

施，提高医务人员、患者及陪护人员的手卫生依从

性对 PA感染防控至关重要。（2）接触预防：接触

MDR‑PA感染或定植患者的所有人员均应正确执

行接触预防措施［70］，包括手卫生、正确选择和穿脱

个人防护用品、简易设备专人专用、减少患者转运

和规范管理医疗废物等。（3）患者隔离：应对

MDR‑PA感染或定植者实施接触隔离。尽可能采

取单间或建立物理屏障隔离，最好能有独立的卫生

间，有条件的机构可为其安排专门的医务人员有助

于隔离措施的执行［68］。对患者及陪护人员进行教

育，使其了解并配合各项隔离措施［71］。（4）环境清洁

消毒：医院环境中，特别是 ICU内的自来水龙头、水

槽、加湿器储液罐等均可发生 PA的污染［72‑74］，且与

院内获得性PA感染的爆发密切相关。有条件的单

位可考虑安装可拆卸消毒的水龙头［75］及具有消毒

功能的水槽排水管道［76］，ICU内水槽的设置应与床

单元有足够的距离或有物理隔断［77］，必要时对高危

患者提供无菌水［72］等。MDR‑PA感染或定植患者

的床单元及其周边的物体表面均可被其污染，需按

规范加强清洁消毒［72］。怀疑或确定物表有PA生物

被膜形成时可用 2.5%浓度的酒精、0.55%邻苯二甲

醛（OPA）、200 mg/L含氯消毒剂以及 500 mg/L有效

碘反复擦拭或浸泡。（5）器械物品的清洁消毒：要特

别关注与呼吸治疗相关的重复使用仪器设备包括

氧气湿化瓶、呼吸机湿化器、雾化吸入装置、负压吸

引装置和支气管镜等的日常清洁与消毒。雾化装

置的充分干燥［78］或使用一次性氧气湿化瓶［79］能降

低 PA污染风险。PA是常见的支气管镜相关的外

源性感染病原菌［80］，通过污染的支气管镜或其附属

设备、配件，甚至受污染的清洗消毒设备传播，PA
可在支气管镜操作腔道或附件内形成生物被膜，特

别是当支气管镜结构破坏时，易导致消毒失

败［80‑81］，增加院内感染的风险，必须严格按规范对

支气管镜进行洗消、维保和储存［82］。（6）呼吸道去定

植：雾化吸入［53］氨基糖苷类、多黏菌素类、氨曲南或

口服环丙沙星等抗菌药物被用于 CF患者的 PA呼

吸道去定植，但证据级别均不高［83］，非CF支扩患者

中应用的证据更为有限，目前仅推荐在每年超过

3次急性加重的支扩和CF患者中尝试使用［31，83］。

总负责：瞿介明

顾问：刘又宁、何礼贤、曹彬、贺蓓、张湘燕、赖国祥、王明贵、

胡必杰、徐英春、吕小东

总执笔：施毅

执笔专家（按写作内容顺序排名）：沈宁、卓超、徐金富、

周华、苏欣、范红、张静、佘丹阳、黄怡、田欣伦

写作组成员（按姓氏拼音排名）：陈愉、陈一强、程齐俭、

程伟、常德、姜淑娟、揭志军、李海潮、李华茵、李玉苹、

李园园、刘琳、刘学东、刘漪、陆海雯、牟向东、苏振中、孙禾、

孙文逵、王辉、王红民、王凌伟、吴琦、文文、徐峰、徐礼裕、

叶枫、颜伏归、赵洪文、张建全、张巧、张天托、张伟、周琼、

朱迎钢

利益冲突 所有作者声明无利益冲突

参 考 文 献

[1] 中华医学会呼吸病学分会感染学组 . 铜绿假单胞菌下呼吸
道感染诊治专家共识[J].中华结核和呼吸杂志, 2014, 37(1):
9‑15. DOI: 10.3760/cma.j.issn.1001‑0939. 2014.01.005.

[2] Colvin KM, Gordon VD, Murakami K, et al. The pel
polysaccharide can serve a structural and protective role
in the biofilm matrix of Pseudomonas aeruginosa[J]. PLoS
Pathog, 2011, 7(1): e1001264. DOI: 10.1371/journal.
ppat.1001264.

[3] Soukarieh F, Williams P, Stocks MJ, et al. Pseudomonas
aeruginosa quorum sensing systems as drug discovery
targets: current position and future perspectives[J]. J Med
Chem, 2018, 61(23): 10385‑10402. DOI: 10.1021/acs.
jmedchem.8b00540.

[4] 中华医学会呼吸病学分会感染学组 . 中国成人医院获得性
肺炎与呼吸机相关性肺炎诊断和治疗指南(2018年版)[J].
中 华 结 核 和 呼 吸 杂 志 , 2018, 41(4): 255‑280. DOI:
10.3760/cma.j.issn.1001‑0939.2018.04.006.

[5] Yin Y, Zhao C, Li H, et al. Clinical and microbiological
characteristics of adults with hospital‑acquired
pneumonia: a 10‑year prospective observational study in
China[J]. Eur J Clin Microbiol Infect Dis, 2021, 40(4):
683‑690. DOI: 10.1007/s10096‑020‑04046‑9.

[6] Chinet中国细菌耐药监测网 . 肺炎克雷伯菌对亚胺培南和
美罗培南的耐药变迁[EB/OL]. 2020. Available from http:
//www.chinets.com/Data/GermYear.

[7] Fine MJ, Smith MA, Carson CA, et al. Prognosis and
outcomes of patients with community‑acquired

·· 749



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

中华结核和呼吸杂志 2022年8月第 45卷第 8期 Chin J Tuberc Respir Dis, August 2022, Vol. 45, No. 8

pneumonia. A meta‑analysis[J]. JAMA, 1996, 275(2):
134‑141. DOI: 10.1001/jama.275.2.134.

[8] Cillóniz C, Gabarrús A, Ferrer M, et al.
Community‑acquired pneumonia due to multidrug‑and
non‑multidrug‑resistant Pseudomonas aeruginosa[J].
Chest, 2016, 150(2): 415‑425. DOI: 10.1016/j.
chest.2016.03.042.

[9] Restrepo MI, Babu BL, Reyes LF, et al. Burden and risk factors
for Pseudomonas aeruginosa community‑acquired
pneumonia: a multinational point prevalence study of
hospitalised patients[J]. Eur Respir J, 2018, 52(2): 1701190.
DOI: 10.1183/13993003.01190-2017.

[10] 徐金富, 柴燕华 . 支气管扩张症患者下呼吸道分离出铜绿假

单胞菌的临床意义和对策[J].中华结核和呼吸杂志, 2019,
42(7): 506‑509. DOI: 10.3760/cma. j. issn. 1001‑0939.
2109.07.009.

[11] 田欣伦, 吴翔, 徐凯峰, 等 . 成人支气管扩张患者的病因及

临床特点分析[J]. 中国呼吸与危重监护杂志, 2013, 12(6):
576‑580. DOI: 10.7507/1671‑6205.20130137.

[12] Boixeda R, Almagro P, Díez‑Manglano J, et al. Bacterial
flora in the sputum and comorbidity in patients with
acute exacerbations of COPD[J]. Int J Chron Obstruct
Pulmon Dis, 2015, 10: 2581‑2591. DOI: 10.2147/COPD.
S88702.

[13] Domenech A, Puig C, Martí S, et al. Infectious etiology of
acute exacerbations in severe COPD patients[J]. J Infect,
2013, 67(6):516‑523. DOI: 10.1016/j.jinf.2013.09.003.

[14] Parameswaran GI, Sethi S. Pseudomonas infection in
chronic obstructive pulmonary disease[J]. Future
Microbiol, 2012, 7(10): 1129‑1132. DOI: 10.2217/
fmb.12.88.

[15] CDC. Antibiotic resistance threats in the United States
[EB/OL]. [2019‑11‑13]. Available from https://www. cdc.
gov/hai/organisms/pseudomonas.html.

[16] 全国细菌耐药监测网 . 全国细菌耐药监测网 2014—
2019年细菌耐药性监测报告[J].中国感染控制杂志, 2021,
20(1):15‑30. DOI: 10.12138/j.issn.1671‑9638.20216170.

[17] 全国细菌耐药监测网 . 全国细菌耐药监测网 2014—
2019年支气管肺泡灌洗液细菌耐药监测报告[J].中国感染

控 制 杂 志 , 2021, 20(1): 60‑68. DOI: 10.12138/j.
issn.1671‑9638.20216174.

[18] 高娅 , 舒畅 . 头孢洛扎/他唑巴坦与头孢他啶/阿维巴坦抗

铜绿假单胞菌研究进展[J]. 中国新药杂志 , 2018, 27(19):
2253‑2257.

[19] Breidenstein EB, de la Fuente‑Núñez C, Hancock RE.
Pseudomonas aeruginosa: all roads lead to resistance[J].
Trends Microbiol, 2011, 19(8): 419‑426. DOI: 10.1016/j.
tim.2011.04.005.

[20] Tamma PD, Aitken SL, Bonomo RA, et al. Infectious
diseases society of America guidance on the treatment of
extended‑spectrum β‑lactamase producing
enterobacterales (ESBL‑E), carbapenem‑resistant
enterobacterales (CRE), and Pseudomonas aeruginosa
with difficult‑to‑treat resistance (DTR‑P. aeruginosa) [J].
Clin Infect Dis, 2021, 72(7): 1109‑1116. DOI: 10.1093/
cid/ciab295.

[21] Pang Z, Raudonis R, Glick BR, et al. Antibiotic resistance in
Pseudomonas aeruginosa: mechanisms and alternative
therapeutic strategies[J]. Biotechnol Adv, 2019, 37(1):
177‑192. DOI: 10.1016/j.biotechadv.2018.11.013.

[22] Finch S, McDonnell MJ, Abo‑Leyah H, et al. A

comprehensive analysis of the impact of Pseudomonas
aeruginosa colonization on prognosis in adult
bronchiectasis[J]. Ann Am Thorac Soc, 2015, 12(11):
1602‑1611. DOI: 10.1513/AnnalsATS.201506‑333OC.

[23] Bassetti M, Righi E, Vena A, et al. Risk stratification and
treatment of ICU‑acquired pneumonia caused by
multidrug‑resistant/extensively drug‑resistant/pandrug‑
resistant bacteria[J]. Curr Opin Crit Care, 2018, 24(5):
385‑393. DOI: 10.1097/MCC.0000000000000534.

[24] Tumbarello M, De Pascale G, Trecarichi EM, et al. Clinical
outcomes of Pseudomonas aeruginosa pneumonia in
intensive care unit patients[J]. Intensive Care Med, 2013,
39(4):682‑692. DOI: 10.1007/s00134‑013‑2828‑9.

[25] Hatchette TF, Gupta R, Marrie TJ. Pseudomonas
aeruginosa community‑acquired pneumonia in
previously healthy adults: case report and review of the
literature[J]. Clin Infect Dis, 2000, 31(6):1349‑1356. DOI:
10.1086/317486.

[26] Wang T, Hou Y, Wang R. A case report of
community‑acquired Pseudomonas aeruginosa
pneumonia complicated with MODS in a previously
healthy patient and related literature review[J]. BMC
Infect Dis, 2019, 19(1): 130. DOI: 10.1186/
s12879‑019‑3765‑1.

[27] 中华医学会呼吸病学分会 . 中国成人社区获得性肺炎诊断

和治疗指南 (2016 年版)[J]. 中华结核和呼吸杂志 , 2016,
39(4): 253‑279. DOI: 10.3760/cma. j. issn. 1001‑0939.
2016.04.005.

[28] Chai YH, Xu JF. How does Pseudomonas aeruginosa affect
the progression of bronchiectasis? [J]. Clin Microbiol
Infect, 2020, 26(3): 313‑318. DOI: 10.1016/j.
cmi.2019.07.010.

[29] Eklöf J, Sørensen R, Ingebrigtsen TS, et al. Pseudomonas
aeruginosa and risk of death and exacerbations in
patients with chronic obstructive pulmonary disease: an
observational cohort study of 22 053 patients[J]. Clin
Microbiol Infect, 2020, 26(2): 227‑234. DOI: 10.1016/j.
cmi.2019.06.011.

[30] Wang H, Ji XB, Mao B, et al. Pseudomonas aeruginosa
isolation in patients with non‑cystic fibrosis
bronchiectasis: a retrospective study[J]. BMJ Open, 2018,
8(3):e014613. DOI: 10.1136/bmjopen‑2016‑014613.

[31] 支气管扩张症专家共识撰写协作组, 中华医学会呼吸病学

分会感染学组 . 中国成人支气管扩张症诊断与治疗专家共

识 [J]. 中华结核和呼吸杂志 , 2021, 44(4): 311‑321. DOI:
10.3760/cma.j.cn112147‑20200617‑00717.

[32] Rytter H, Jamet A, Coureuil M, et al. Which current and
novel diagnostic avenues for bacterial respiratory
diseases? [J]. Front Microbiol, 2020, 11: 616971. DOI:
10.3389/fmicb.2020.616971.

[33] Horcajada JP, Montero M, Oliver A, et al. Epidemiology
and treatment of multidrug‑resistant and extensively
drug‑resistant Pseudomonas aeruginosa infections[J].
Clin Microbiol Rev, 2019, 32(4): e00031‑19. DOI:
10.1128/CMR.00031‑19.

[34] Maraolo AE, Cascella M, Corcione S, et al. Management of
multidrug‑resistant Pseudomonas aeruginosa in the
intensive care unit: state of the art[J]. Expert Rev Anti
Infect Ther, 2017, 15(9): 861‑871. DOI: 10.1080/
14787210.2017.1367666.

[35] Cai B, Cai Y, Liew YX, et al. Clinical efficacy of polymyxin

·· 750



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

中华结核和呼吸杂志 2022年8月第 45卷第 8期 Chin J Tuberc Respir Dis, August 2022, Vol. 45, No. 8

monotherapy versus nonvalidated polymyxin
combination therapy versus validated polymyxin
combination therapy in extensively drug‑resistant
gram‑negative bacillus infections[J]. Antimicrob Agents
Chemother, 2016, 60(7): 4013‑4022. DOI: 10.1128/
AAC.03064‑15.

[36] 朱迎钢, 瞿介明 . 医院感染治疗中的一个难以决策的问题:
定植还是感染?[J].中国呼吸与危重监护杂志, 2011, 10(5):
421‑423. DOI: 10.3969/j.issn.1671‑6205.2011.05.002.

[37] Orriols R, Hernando R, Ferrer A, et al. Eradication therapy
against Pseudomonas aeruginosa in non‑cystic fibrosis
bronchiectasis[J]. Respiration, 2015, 90(4):299‑305. DOI:
10.1159/000438490.

[38] White L, Mirrani G, Grover M, et al. Outcomes of
Pseudomonas eradication therapy in patients with
non‑cystic fibrosis bronchiectasis[J]. Respir Med, 2012,
106(3):356‑360. DOI: 10.1016/j.rmed.2011.11.018.

[39] Hill AT, Sullivan AL, Chalmers JD, et al. British Thoracic
Society guideline for bronchiectasis in adults[J]. BMJ
Open Respir Res, 2018, 5(1): e000348. DOI: 10.1136/
bmjresp‑2018‑000348.

[40] Polverino E, Goeminne PC, McDonnell MJ, et al. European
Respiratory Society guidelines for the management of
adult bronchiectasis[J]. Eur Respir J, 2017, 50(3):
1700629. DOI: 10.1183/13993003.00629-2017.

[41] Titov I, Wunderink RG, Roquilly A, et al. A randomized,
double‑blind, multicenter trial comparing efficacy and
safety of Imipenem/Cilastatin/Relebactam versus
Piperacillin/Tazobactam in adults with hospital‑acquired
or ventilator‑associated bacterial pneumonia
(RESTORE‑IMI 2 Study) [J]. Clin Infect Dis, 2021, 73(11):
e4539‑e4548. DOI: 10.1093/cid/ciaa803.

[42] Pogue JM, Kaye KS, Veve MP, et al.
Ceftolozane/Tazobactam vs Polymyxin or
Aminoglycoside‑based regimens for the treatment of
drug‑resistant Pseudomonas aeruginosa[J]. Clin Infect
Dis, 2020, 71(2):304‑310. DOI: 10.1093/cid/ciz816.

[43] Kollef MH, Nováček M, Kivistik Ü, et al.
Ceftolozane‑tazobactam versus meropenem for
treatment of nosocomial pneumonia (ASPECT‑NP): a
randomised, controlled, double‑blind, phase 3,
non‑inferiority trial[J]. Lancet Infect Dis, 2019, 19(12):
1299‑1311. DOI: 10.1016/S1473‑3099(19)30403‑7.

[44] Bassetti M, Echols R, Matsunaga Y, et al. Efficacy and
safety of cefiderocol or best available therapy for the
treatment of serious infections caused by
carbapenem‑resistant Gram‑negative bacteria
(CREDIBLE‑CR): a randomised, open‑label, multicentre,
pathogen‑focused, descriptive, phase 3 trial[J]. Lancet
Infect Dis, 2021, 21(2): 226‑240. DOI: 10.1016/
S1473‑3099(20)30796‑9.

[45] Wunderink RG, Giamarellos‑Bourboulis EJ, Rahav G, et al.
Effect and safety of meropenem‑vaborbactam versus
best‑available therapy in patients with
carbapenem‑resistant enterobacteriaceae infections: the
TANGO Ⅱ randomized clinical trial[J]. Infect Dis Ther,
2018, 7(4):439‑455. DOI: 10.1007/s40121‑018‑0214‑1.

[46] Novelli A, Del Giacomo P, Rossolini GM, et al.
Meropenem/vaborbactam: a next generation β‑lactam
β‑lactamase inhibitor combination[J]. Expert Rev Anti
Infect Ther, 2020, 18(7): 643‑655. DOI: 10.1080/

14787210.2020.1756775.
[47] Woodhead M, Blasi F, Ewig S, et al. Guidelines for the

management of adult lower respiratory tract
infections‑‑full version[J]. Clin Microbiol Infect, 2011,
17Suppl 6(Suppl 6): E1‑59. DOI: 10.1111/
j.1469‑0691.2011.03672.x.

[48] Mikasa K, Aoki N, Aoki Y, et al. JAID/JSC guidelines for the
treatment of respiratory infectious diseases: the Japanese
association for infectious diseases/Japanese society of
chemotherapy‑the JAID/JSC guide to clinical management
of infectious disease/guideline‑preparing committee
respiratory infectious disease WG[J]. J Infect Chemother,
2016, 22(7 Suppl): S1‑S65. DOI: 10.1016/j.
jiac.2015.12.019.

[49] Satlin MJ, Lewis JS, Weinstein MP, et al. Clinical and
laboratory standards institute and european committee
on antimicrobial susceptibility testing position
statements on polymyxin B and colistin clinical
breakpoints[J]. Clin Infect Dis, 2020, 71(9): e523‑e529.
DOI: 10.1093/cid/ciaa121.

[50] 中国医药教育协会感染疾病专业委员会, 中华医学会呼吸

病学分会, 中华医学会重症医学分会, 等 . 中国多黏菌素类

抗菌药物临床合理应用多学科专家共识[J].中华结核和呼

吸 杂 志 , 2021, 44(4): 292‑310. DOI: 10.3760/cma. j.
cn112147‑20201109‑01091.

[51] Garnacho‑Montero J, Sa‑Borges M, Sole‑Violan J, et al.
Optimal management therapy for Pseudomonas
aeruginosa ventilator‑associated pneumonia: an
observational, multicenter study comparing
monotherapy with combination antibiotic therapy[J]. Crit
Care Med, 2007, 35(8): 1888‑1895. DOI: 10.1097/01.
CCM.0000275389.31974.22.

[52] Paul M, Carrara E, Retamar P, et al. European society of
clinical microbiology and infectious diseases (ESCMID)
guidelines for the treatment of infections caused by
multidrug‑resistant Gram‑negative bacilli (endorsed by
European society of intensive care medicine) [J]. Clin
Microbiol Infect, 2022, 28(4): 521‑547. DOI: 10.1016/j.
cmi.2021.11.025.

[53] 中华医学会呼吸病学分会感染学组 . 成人抗感染药物下呼

吸道局部应用专家共识[J]. 中华结核和呼吸杂志 , 2021,
44(4): 322‑339. DOI: 10.3760/cma. j.
cn112147‑20200531‑00656.

[54] Ciofu O, Rojo‑Molinero E, Macià MD, et al. Antibiotic
treatment of biofilm infections[J]. APMIS, 2017, 125(4):
304‑319. DOI: 10.1111/apm.12673.

[55] Høiby N, Bjarnsholt T, Moser C, et al. ESCMID guideline for
the diagnosis and treatment of biofilm infections 2014[J].
Clin Microbiol Infect, 2015, 21 Suppl 1: S1‑25. DOI:
10.1016/j.cmi.2014.10.024.

[56] Tateda K, Ishii Y, Kimura S, et al. Suppression of
Pseudomonas aeruginosa quorum‑sensing systems by
macrolides: a promising strategy or an oriental mystery?
[J]. J Infect Chemother, 2007, 13(6): 357‑367. DOI:
10.1007/s10156‑007‑0555‑2.

[57] Burr LD, Rogers GB, Chen AC, et al. Macrolide treatment
inhibits Pseudomonas aeruginosa quorum sensing in
non‑cystic fibrosis bronchiectasis. An analysis from the
bronchiectasis and low‑dose erythromycin study trial[J].
Ann Am Thorac Soc, 2016, 13(10): 1697‑1703. DOI:
10.1513/AnnalsATS.201601‑044OC.

·· 751



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

中华结核和呼吸杂志 2022年8月第 45卷第 8期 Chin J Tuberc Respir Dis, August 2022, Vol. 45, No. 8

[58] O′Neill K, O′Donnell AE, BradleyJM, et al. Airway
clearance, mucoactive therapies and pulmonary
rehabilitation in bronchiectasis[J]. Respirology, 2019,
24(3):227‑237. DOI: 10.1111/resp.13459.

[59] Hill AT, Sullivan AL, Chalmers JD, et al. British Thoracic
Society Guideline for bronchiectasis in adults[J]. Thorax,
2019, 74(Suppl 1): 1‑69. DOI: 10.1136/
thoraxjnl‑2018‑212463.

[60] Halpin D, Criner GJ, Papi A, et al. Global initiative for the
diagnosis, management, and prevention of chronic
obstructive lung disease. The 2020 GOLD science
committee report on COVID‑19 and chronic obstructive
pulmonary disease[J]. Am J Respir Crit Care Med, 2021,
203(1):24‑36. DOI: 10.1164/rccm.202009‑3533SO.

[61] Torres A, Sibila O, Ferrer M, et al. Effect of corticosteroids
on treatment failure among hospitalized patients with
severe community‑acquired pneumonia and high
inflammatory response: a randomized clinical trial[J].
JAMA, 2015, 313(7): 677‑686. DOI: 10.1001/
jama.2015.88.

[62] Blum CA, Nigro N, Briel M, et al. Adjunct prednisone
therapy for patients with community‑acquired
pneumonia: a multicentre, double‑blind, randomised,
placebo‑controlled trial[J]. Lancet, 2015, 385(9977):
1511‑1518. DOI: 10.1016/S0140‑6736(14)62447‑8.

[63] Huang J, Guo J, Li H, et al. Efficacy and safety of adjunctive
corticosteroids therapy for patients with severe
community‑acquired pneumonia: A systematic review
and meta‑analysis[J]. Medicine (Baltimore), 2019, 98(13):
e14636. DOI: 10.1097/MD.0000000000014636.

[64] Stern A, Skalsky K, Avni T, et al. Corticosteroids for
pneumonia[J]. Cochrane Database Syst Rev, 2017, 12(12):
CD007720. DOI: 10.1002/14651858.CD007720.pub3.

[65] Metlay JP, Waterer GW, Long AC, et al. Diagnosis and
treatment of adults with community‑acquired
pneumonia. An official clinical practice guideline of the
American Thoracic Society and Infectious Diseases
Society of America[J]. Am J Respir Crit Care Med, 2019,
200(7):e45‑e67. DOI: 10.1164/rccm.201908‑1581ST.

[66] Yang K, Xiao T, Shi Q, et al. Socioeconomic burden of
bloodstream infections caused by carbapenem‑resistant
and carbapenem‑susceptible Pseudomonas aeruginosa in
China[J]. J Glob Antimicrob Resist, 2021, 26:101‑107. DOI:
10.1016/j.jgar.2021.03.032.

[67] Foca M, Jakob K, Whittier S, et al. Endemic Pseudomonas
aeruginosa infection in a neonatal intensive care unit[J]. N
Engl J Med, 2000, 343(10): 695‑700. DOI: 10.1056/
NEJM200009073431004.

[68] 中华预防医学会医院感染控制分会, 中华医学会感染病学
分会, 中国医院协会医院感染管理专业委员会, 等 . 中国碳
青霉烯耐药革兰阴性杆菌(CRO)感染预防与控制技术指引
[J]. 中华医院感染学杂志 , 2019, 29(13):2075‑2080. DOI:
10.11816/cn.ni.2019‑191088.

[69] Tramper‑Stranders GA, Wolfs TF, van Haren Noman S,
et al. Controlled trial of cycled antibiotic prophylaxis to
prevent initial Pseudomonas aeruginosa infection in
children with cystic fibrosis[J]. Thorax, 2010, 65(10):
915‑920. DOI: 10.1136/thx.2009.126128.

[70] 贾 会 学 , 彭 雪 儿 , 姚 希 , 等 .《医 院 隔 离 技 术 规 范
WS/T311‑2009》实施情况调查报告[J]. 中国感染控制杂
志 , 2019, 18(5): 422‑429. DOI: 10.12138/j.

issn.1671‑9638.20194331.
[71] Guidelines for the Prevention and Control of

Carbapenem‑Resistant Enterobacteriaceae, Acinetobacter
baumannii and Pseudomonas aeruginosa in Health Care
Facilities. Geneva: World Health Organization; WHO
Guidelines Approved by the Guidelines Review
Committee. 2017. ISBN‑13: 978‑92‑4‑155017‑8.

[72] Kizny Gordon AE, Mathers AJ, Cheong E, et al. The
hospital water environment as a reservoir for
carbapenem‑resistant organisms causing
hospital‑acquired infections‑A systematic review of the
literature[J]. Clin Infect Dis, 2017, 64(10): 1435‑1444.
DOI: 10.1093/cid/cix132.

[73] Weng MK, Brooks RB, Glowicz J, et al. Outbreak
investigation of Pseudomonas aeruginosa infections in a
neonatal intensive care unit[J]. Am J Infect Control, 2019,
47(9):1148‑1150. DOI: 10.1016/j.ajic.2019.03.009.

[74] Zhou Z, Hu B, Gao X, et al. Sources of sporadic
Pseudomonas aeruginosa colonizations/infections in
surgical ICUs: association with contaminated sink trap[J].
J Infect Chemother, 2016, 22(7):450‑455. DOI: 10.1016/j.
jiac.2016.03.016.

[75] Garvey MI, Wilkinson M, Holden KL, et al. Tap out:
reducing waterborne Pseudomonas aeruginosa
transmission in an intensive care unit[J]. J Hosp Infect,
2019, 102(1):75‑81. DOI: 10.1016/j.jhin.2018.07.039.

[76] de Jonge E, de Boer M, van Essen E, et al. Effects of a
disinfection device on colonization of sink drains and
patients during a prolonged outbreak of
multidrug‑resistant Pseudomonas aeruginosa in an
intensive care unit[J]. J Hosp Infect, 2019, 102(1): 70‑74.
DOI: 10.1016/j.jhin.2019.01.003.

[77] Hota S, Hirji Z, Stockton K, et al. Outbreak of
multidrug‑resistant Pseudomonas aeruginosa
colonization and infection secondary to imperfect
intensive care unit room design[J]. Infect Control Hosp
Epidemiol, 2009, 30(1):25‑33. DOI: 10.1086/592700.

[78] Moore JE, Moore RE, Bell J, et al. Importance of nebulizer
drying for patients with cystic fibrosis[J]. Respir Care,
2020, 65(10):1443‑1450. DOI: 10.4187/respcare.07362.

[79] La Fauci V, Costa GB, Facciolà A, et al. Humidifiers for
oxygen therapy: what risk for reusable and disposable
devices?[J]. J Prev Med Hyg, 2017, 58(2):E161‑E165.

[80] Galdys AL, Marsh JW, Delgado E, et al.
Bronchoscope‑associated clusters of multidrug‑resistant
Pseudomonas aeruginosa and carbapenem‑resistant
Klebsiella pneumoniae[J]. Infect Control Hosp Epidemiol,
2019, 40(1):40‑46. DOI: 10.1017/ice.2018.263.

[81] Buss AJ, Been MH, Borgers RP, et al. Endoscope
disinfection and its pitfalls‑‑requirement for retrograde
surveillance cultures[J]. Endoscopy, 2008, 40(4):327‑332.
DOI: 10.1055/s‑2007‑995477.

[82] 刘运喜, 邢玉斌, 巩玉秀 . 软式内镜清洗消毒技术规范 WS
507—2016[J]. 中国感染控制杂志 , 2017, 16(6):587‑592.
DOI: 10.3969/j.issn.1671‑9638.2017.06.024.

[83] Mogayzel PJ, Naureckas ET, Robinson KA, et al. Cystic
fibrosis foundation pulmonary guideline. pharmacologic
approaches to prevention and eradication of initial
Pseudomonas aeruginosa infection[J]. Ann Am Thorac
Soc, 2014, 11(10): 1640‑1650. DOI: 10.1513/
AnnalsATS.201404‑166OC.

·· 752


