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·临床论著·

急性髓系白血病诱导缓解期发生医院

下呼吸道感染的特点及危险因素
张晓燕  王增胜  王一淳  木合塔拜尔  王晓敏

【摘要】 目的  探讨急性髓系白血病（AML）患者诱导缓解期间发生医院下呼吸感染的病原菌分

布、危险因素及影像学特点。方法  回顾性分析2010年1月至2014年12月本科新入并住院治疗的126例
急性髓系白血病患者，对发生医院下呼吸道感染病例进行单因素检验和多因素的非条件Logistic回归

分析，并对肺部感染的影像学特点进行分析。结果  126例AML患者中发生医院下呼吸道感染102例，

感染率为80.9%，感染病死率为3.2%。单因素分析初步筛选出年龄＞ 60岁、白细胞数≤ 2 × 109/L及＞ 
10 × 109/L、血红蛋白≤ 60 g/L、淋巴细胞计数、白蛋白≤ 30 g/L、化疗方案（IA方案）、住院时间＞ 
30 d以及PICC置管为可能危险因素。多因素Logistic回归分析，最终确定血红蛋白≤ 60 g/L、白蛋白≤ 
30 g/L以及化疗方案（IA方案）为急性髓系白血病患者下呼吸道感染的危险因素。CT影像显示，102
例患者中两肺都有病变的62例、右肺病变的23例、左肺病变的17例。大片或斑片状阴影37例，占所有

肺部感染36.3%；结节病变共22例，占所有肺部感染21.6%；条索、片状及磨玻璃影19例，占所有肺

部感染病例的18.6%；结节及斑片影共17例（占16.7%）；结节、实变及空洞影共7例（占6.8%）。5
例真菌培养阳性患者均表现为结节影合并空洞影，而细菌感染者仅2例（2/26），表现为结节影合并

空洞影，有统计学意义（χ2 = 20.44，P = 0.00）。结论  AML患者诱导缓解期发生医院下呼吸道感染率

高，血红蛋白≤ 60 g/L、白蛋白≤ 30 g/L以及化疗方案（IA方案）为急性髓系白血病患者下呼吸道感

染的危险因素。急性髓系白血病患者下呼吸道感染肺部影像学表现多样，但结节影合并空洞影提示真

菌感染可能性大。
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【Abstract】 Objective  To analyze the pathogenic bacteria distribution, risk factors and imaging 
features for nosocomial infections in patients with acute myelogenous leukemia (AML) at the induced 
remission stage. Methods  The data of 126 patients with AML hospitalized in our hospital from January 2010 
to December 2014 were analyzed, restrospectively. The clinical data for cases with lower respiratory infection 
were analyzed by the single factor test and the multi-factor unconditioned Logistic regression analysis. While 
the imaging characteristics of pulmonary infection were analyzed. Results  There were 102 cases with lower 
respiratory tract infection among the 126 patients with AML, the infection rate was 80.9% and the infection 
mortality rate was 3.2%. Age > 60 years old, white blood cell count ≤ 2 × 109/L and > 10 × 109/L, The 
level of hemoglobin ≤ 60 g/L, lymphocytes count, albumin ≤ 30 g/L, chemotherapy (IA program), length 
of hospital stay > 30 days and PICC catheter were all the possible risk factors by single factor analysis. The 
level of hemoglobin ≤ 60 g/L, albumin ≤ 30 g/L and chemotherapy (IA program) were all the risk factors of 
respiratory infections for patients with AML by multivariate Logistic regression analysis. There were 62 cases 
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with both lung lesions, 23 cases with right lung disorders, 17 cases with left lung lesions. There were 37 cases with 
Large or patchy shadows, accounting for 36.3% of all lung infection; 22 cases with nodular lesions, accounting for 
21.6% of all lung infection; 19 cases had cord and ground glass flake, accounting for 18.6%; 17 cases (16.7%) had 
nodules and patchy total; 7 cases (6.8%) had nodules, consolidation and empty shadow. 5 cases with fungal culture-
positive showed nodules merged with empty shadow, while only 2 cases (2/26) of bacterial infection showed nodules 
empty shadow, with significant differences (χ2 = 20.44, P = 0.00). Conclusions  For patients with AML remission 
induction, the hospital infection rate was high. Hemoglobin ≤ 60 g/L, albumin ≤ 30 g/L and chemotherapy (IA 
program ) were all risk factors of respiratory infection for patients with AML. The lung imaging of acute myeloid 
leukemia in patients with lower respiratory tract infection was diversity, nodular shadows merged with empty shadow 
suggests fungal infection.

【Key words】Acute myeloid leukemia; Pulmonary infection; Hospital infection; Risk factors; CT performance

随着临床上高强度大剂量化疗方案的广

泛应用，急性髓系白血病（acute myelogenous 
leukemia，AML）的缓解率显著提高及生存期明显

延长，但化疗后骨髓的抑制程度也会相应加重，导

致患者更易出现院内感染。目前认为感染是造成急

性髓系白血病患者死亡的首要原因。医院感染中，

目前以呼吸道感染最为常见，且逐年呈现出耐药菌

上升趋势，给临床医生的抗感染治疗带来比较大的

困难[1]。新疆特有的地理环境和不同民族分布，使

这一地区慢性病原菌具有自身的分布特征。目前针

对急性髓系白血病医院下呼吸道感染相关文献报道

较少，为此本研究回顾性总结新疆维吾尔自治区人

民医院急性髓系白血病患者院内下呼吸道感染的

CT影像学特点、感染危险因素及致病菌特点，现

报道如下。

资料与方法

一、临床资料 
回顾性分析2010年1月至2014年12月新疆维吾

尔自治区人民医院新入并住院治疗、资料完整的急

性髓系白血病患者126例作为研究对象，其中男性

61例，女性65例；中位年龄33（21～65）岁。所有

患者均行血常规、骨髓象、细胞化学染色、流式细

胞免疫分型、染色体核型分析和AML相关融合基

因等检查，诊断标准均符合WHO标准进行诊断分

型。治疗方案：32例患者采用去甲氧柔红霉素联合

阿糖胞苷（IA）方案，51例患者应用柔红霉素联

合阿糖胞苷（DA）方案，26例急性早幼粒细胞白

血病患者应用三氧化二砷联合维甲酸双诱导方案，

10例患者应用预激方案，7例患者应用地西他滨联

合预激方案。

医院感染诊断参照卫生部诊断标准[2]。

二、研究方法

对可能引起白血病血流感染的因素进行回顾

性调查，内容包括年龄、性别、住院时间、化疗方

案、PICC置管、白血病类型、抗菌药物使用、白

细胞计数、血小板计数、血红蛋白（Hb）值以及

白蛋白水平等。

三、菌株的分离鉴定

细菌分离培养操作步骤，严格按照《全国临

床检验操作规程》（第3版）进行操作[3]。药敏试

验采用Microscan walk away 40全自动微生物分析

仪测定，判断标准严格参照CLSI（2009）M100-
S19E文件中规定。

四、统计学处理

采用SPSS 18.0软件中进行统计分析，率的比

较采用χ2检验；多因素分析采用非条件Logistic回
归分析，以P ＜ 0.05为差异具有统计学意义。

结    果

一、AML化疗后医院下呼吸道感染发生率和

病死率

126例AML患者中发生医院下呼吸道感染102
例，感染发生率为80.9%。血培养阳性的血流感染

12例（9.5%），占医院感染的11.6%；痰液标本阳

性的感染19例（15.1%），占医院感染的18.6%。

有4例患者因感染导致直接死亡，感染病死率为

3.2%。

二、病原菌分布

发生下呼吸道感染的102例患者中，共检出

病原菌株31株，其中革兰阴性杆菌株为19株，

检出农牧区特有菌属，即马耳他布鲁菌1株；革

兰阳性球菌株为7株；真菌菌株为5株，具体见表

1。



·  567  ·中华实验和临床感染病杂志(电子版) 2016年10月 第10卷 第5期 Chin J Exp Clin Infect Dis (Electronic Edition), October 2016, Vol.10, No.5

三、易感因素分析

本研究通过卡方检验在各统计因素中初步筛选

出年龄＞ 60岁、白细胞数≤ 2 × 109/L及＞ 10 × 109/L、血红

蛋白≤ 60 g/L、淋巴细胞计数、白蛋白≤ 30 g/L、化疗方案

（IA方案）、住院时间＞ 30 d、PICC置管为急性髓系

白血病患者下呼吸道感染的可能危险因素（详见表

2）。通过多因素Logistic回归分析，最终确定血红

蛋白≤ 60 g/L、白蛋白≤ 30 g/L、化疗方案（IA方

案）为急性髓系白血病患者下呼吸道感染的危险因

素，详见表3。
四、肺部感染影像学特点分析

对每未发生院内下呼吸感染的患者CT影像学

特点进行统计学分析，CT影像显示：102例患者

中两肺有病变者62例、右肺病变者23例、左肺病

变者17例。大片或斑片状阴影者37例，占所有肺

部感染病例的36.3%；结节病变者者共22例，占所

有肺部感染病例的21.6%；条索、片状及磨玻璃影

者19例，占所有肺部感染病例的18.6%；结节及斑

片影者共17例，占16.7%；结节影合并空洞影共7
例，占6.8%。5例真菌培养阳性患者均表现为结节

影合并空洞影，而细菌感染者仅2例（2/26）表现

为结节影合并空洞影，差异具有统计学意义（χ2 = 
20.44，P = 0.00）。

讨    论

急性髓系白血病患者粒细胞的趋化作用减弱和

吞噬功能减低及免疫功能异常减低，应用去甲氧柔红

霉素等及大剂量化疗方案进一步降低白血病患者的细

胞免疫及体液功能，易发生下呼吸系统感染。而抗菌

表 1  本研究分离病原菌的分布

病原菌 菌株数 构成比（%）

革兰阴性杆菌 19 61.30

  肺炎克雷伯菌 9 29.00

  鲍曼不动杆菌 5 16.10

  大肠埃希菌 4 12.90

  马耳他布鲁菌 1   3.20

革兰阳性球菌 7 22.60

  金黄色葡萄球菌 5 16.10

  表皮葡萄球菌 2   6.50

真菌 5 16.10

  白色假丝酵母菌 4 12.90

  光滑假丝酵母菌 1   3.20

表 2  AML相关危险因素的卡方检验

相关因素 例数
感染
例数

感染率
（%）

χ2值 P值

性别   0.30 0.52

  男性 61 49 80.32

  女性 65 53 81.53

年龄（岁）   5.59 0.02

  ＞60 28 27 96.43 

  ≤ 60 98 75 76.53

白细胞数（× 109/L） 24.57 0.00

  2～10 37 20 54.05

  ≤ 2或＞ 10 89 82 92.13

血红蛋白（g/L）   4.35 0.03

  ＞ 60 82 62 75.61

  ≤ 60 44 40 90.91

淋巴细胞（× 109/L）   8.27 0.00

  ＞0.5 72 52 72.22

  ≤ 0.5 54 50 92.59

白蛋白（g/L） 15.92 0.00

  ＞ 30 45 28 62.22

  ≤ 30 81 74 91.35

化疗方案 11.66 0.00

  IA 32 29 90.63

  DA 51 28 54.90

住院时间（d） 12.17 0.00

  ≤ 30 76 54 71.05

  ＞ 30 50 48 96.00

PICC置管 13.47 0.00

  是 78 71 91.03

  否 48 31 64.58

药物的滥用也导致院内感染发病率高[4]。本研究126例
AML患者中发生医院下呼吸道感染102例，感染率为

80.9%，高于既往文献报道[5]。关于急性白血病患者院

内感染发病率目前各医院报道差异较大，可能与医院

接受危重患者的比例及防范措施、化疗方案以及原始

记录不全而造成的研究组病例丢失等有关。本研究中

下呼吸道感染发生率高，考虑与本研究入选对象均为

初治急性髓系白血病，且均为诱导缓解治疗有关。文

献[6]报道化疗药物会直接或间接破坏白血病患者的呼

吸道黏膜屏障，从而易致下呼吸道感染。

本研究发生下呼吸道感染的102例患者中，共

检出病原菌株31株，其中革兰阴性杆菌株为19株，

革兰阳性球菌株为7株；真菌菌株为5株。在病原菌

分布上与国内其他文献[7]结果一致，检出最多为革

兰阴性菌，以肺炎克雷伯杆菌为主。检出真菌菌株

仅5株，仍以酵母菌为主，但是仍要引起重视，尤
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其应用广谱抗菌药物患者，要增强药物的选择性，

提高经验性用药的疗效。新疆作为农牧区，126例
患者中检出农牧区特有菌属马耳他布鲁菌1例，因

此对于入院前有发热，牛羊接触史患者应提高警

惕。

急性髓系白血病患者发生医院下呼吸道感染的

易感因素多样, 年龄、白细胞数、血红蛋白、淋巴

细胞、白蛋白、化疗方案、住院时间、PICC置管

为可能危险因素，经多因素Logistic回归分析最终

确定血红蛋白≤ 60 g/L、白蛋白≤ 30 g/L、化疗方

案（IA方案）为急性髓系白血病患者下呼吸道感染

的危险因素。国内外多项研究均认为多种危险因素

导致院内感染的发生[8-9]。红细胞不但有运输氧的

功能，还通过增强吞噬功能、增强清除免疫复合物

功能而达到影响体液免疫功能，红细胞在保护患者

免受致病微生物损害机体方面起重要作用 [10]。文献

报道发生院内感染后随着感染时间的延长、感染程

度的加重，血浆白蛋白呈进行性下降[11]，本研究发

现白蛋白≤ 30 g/L为急性髓系白血病患者下呼吸道

感染的危险因素。新药及大剂量化疗方案的临床应

用使得病情缓解明显提高，如IA方案骨髓抑制程度

较重，本研究发现IA方案为急性髓系白血病患者下

呼吸道感染的危险因素。考虑可能与化疗后中性粒

细胞缺乏程度重、持续时间长从而导致急性髓系白

血病患者易受感染[12]。Pereira等[13]认为中心静脉导

管是血流感染的潜在诱因，与上述研究一致。有关

导管相关血流感染的研究显示，67%导管相关血流

感染发生于血液肿瘤患者，91.8%发生于中性粒细

胞缺乏期[14]；化疗1周后放置中心静脉导管，血流

感染的发生率增加[15]，正确维护中心静脉导管、选

用抗菌肝素帽以及患者教育，可减少导管相关血流

感染的发生[16]。

CT因具有良好分辨率对诊断急性髓系白血病

肺部感染有重要意义，目前有文献报道急性白血

病患者发生不同的微生物感染会出现不同的影像

学表现，尤其对于真菌感染[17]，如侵袭性真菌病

（invasive fungal disease，IFD）是血液系统恶性肿

瘤患者常见的感染并发症。国内及欧美流行病学研

究均显示，随着标准和大剂量化疗、造血干细胞移

植的进展，血液病患者IFD的发病率总体呈上升趋

势[18-23]。急性髓系白血病患者下呼吸道感染肺部影

像学表现多样，5例真菌培养阳性患者均表现为结

节影合并空洞影，而细菌感染者仅2例（2/26）表现

为结节影合并空洞影，差异具有统计学意义，与文

献[24]报道基本一致孙雪峰等[24]对52例恶性血液病继

发侵袭性肺部真菌感染者统计分析，发现真菌肺部

影像学表现主要为结节影，其次为空洞形成及胸腔

积液。结节影合并空洞影提示真菌感染可能性大。

Nobuyuki等[25]对不同微生物肺部感染的影像学表现

进行总结，指出粒细胞缺乏的患者真菌感染一般表

现为结节影，而最常见真菌感染为侵袭性曲霉菌，

CT表现有晕征、空气半月征、结节；其次为毛霉

菌，CT表现无特异性。

总之，了解急性髓系白血病患者下呼吸道感

染病原菌种类以及发生感染的危险因素，可在有效

使用抗菌药物的同时，针对患者危险因素，采取相

应措施。影像学并非确定性诊断，但是可以通过多

中心大规模的临床资料总结，联合组织活检及培养

结果分析肺部感染的微生物特点，为临床治疗提供
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