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摘要:

 

对近年来肺移植受者感染危险因素及护理文献进行综述,提出肺移植受者感染危险因素包括肺移植独特的易感因素、肺移

植前的危险因素、肺移植手术相关因素和肺移植手术后的危险因素,护理措施包括肺移植前感染的预防、围手术期感染预防及护

理、出院患者感染的预防护理,为肺移植受者感染预防护理方案的制定提供依据。
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  肺移植已成为治疗终末期肺病最佳的方法[1]。
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Transplantation,ISHLT)2019年报告,截
至2018年6月,全球范围内共开展了69

 

200例成人

肺移植手术,并有逐年增长的趋势[2]。但由于移植肺

脏与外界的大气相通、术后移植肺去神经化咳嗽反射

消失、术后侵入性操作等诸多因素,肺移植受者术后

极易出现感染[3]。感染是肺移植受者再入院的主要

原因[4],使受者的住院时间延长,增加移植后的医疗

费用,给受者、受者家庭乃至社会带来沉重的经济负

担。感染还是肺移植术后各时间点发病和死亡的最

常见原因。研究显示,我国肺移植受者感染发病率为

60%以上,居各类器官移植术后感染发生率之首[5]。
因此,加强对肺移植受者感染的预防、采取积极有效

的护理措施是降低肺移植术后并发症及病死率的重

要手段。现就近年来国内外对肺移植受者感染危险

因素及护理研究进展进行总结。
1 肺移植受者感染的危险因素

1.1 肺移植独特的易感因素 在实体器官移植受者

中,感染发生率最高的是肺移植[5]。肺移植具有独特

的易感因素[6]:①从解剖生理来看,肺是唯一与外界

相通的器官,通过呼吸道暴露于外界,与环境中的感

染性生物持续接触。上呼吸道和肺组织具有由物理

屏障和细胞成分组成的防御机制,包括鼻腔中的毛

发、黏液分泌物、纤毛和鼻腔中产生的湍流,这些可以

阻止进入下呼吸道的病原体。尽管存在这些障碍,病
原体仍可能到达并感染肺组织。②在肺移植手术过

程中,支气管循环完全中断,导致受者的上皮细胞完

整性破坏、气道的生理屏障丧失、移植肺的纤毛运动

障碍、痰量减少。③移植肺的去神经化,破坏了受者

的防御机制,如咳嗽反射受抑制,导致气道分泌物的

清除能力降低,引起气道高反应性状态。④移植肺的

淋巴引流被切断,淋巴系统受干扰,妨碍了免疫应答

细胞的正常移行,导致支气管组织淤血和水肿,影响

正常愈合。
1.2 肺移植前的危险因素

1.2.1 供体源性感染 由于目前可获得的供肺缺乏

以及待肺患者的日益增长,边缘供肺现在也逐步进入

移植考虑之列,包括来自重度吸烟者、多重耐药铜绿假

单胞菌或鲍曼不动杆菌定植或感染者的供体器官[7]。
我国器官捐献供者多为滞留ICU时间较长的患者[8],
病情严重,机械通气时间长,接受过多项有创操作等。
这些因素均增加了供体中细菌和真菌感染或定植的风

险,引起供-受病原转移,即供体中定植的细菌和真菌

转移至受体,进而增加了受者术后的感染性风险。因

此,肺移植医生在评估潜在的肺移植供体时,要进行常

规筛选,以尽早识别并预防供体源性感染。
1.2.2 受体源性感染 受体移植前的临床状态可影

响移植后感染的发生。研究表明,高龄、营养不良或

肥胖、肾功能衰竭、移植前进行机械通气、使用抗生

素、糖皮质激素或其他免疫抑制剂治疗的受者在移植

后感染发生率较高[9]。此外,肺移植前原发病为感染

性肺部疾病的患者,其体内定植的微生物与肺移植后

的肺炎之间存在相关性,如囊性纤维化患者,在肺移

植前常被真菌定植,最常见的是曲霉菌,其感染侵袭

性曲霉病的风险是正常人的4倍[10]。
1.3 肺移植手术的相关因素

1.3.1 单肺移植术 与双肺移植术相比,单肺移植

术在一定程度上增加有限的器官分配,减少待肺患者

等待时间。然而,Aguilar等[11]发现,单肺移植术是

肺移植受者侵袭性曲霉菌病的显著危险因素。可能

是在单肺移植患者中,剩余的自体肺含有可感染的病

原微生物,尤其是当患者受到免疫抑制时,自体肺会

发生严重感染,导致败血症或更进一步的危害。也有

学者认为,在单肺移植患者,移植后自体肺的血流分

布较对侧相对减少可能也是感染的易感因素之一[3]。
1.3.2 移植手术持续时间长 移植手术时间是许多
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个体风险因素的表现,包括手术压力、血液和体液损

失以及直接组织损伤。随着手术时间的延长,人体内

脏器官、组织暴露于空气中的时间也相应延长,其被

周围环境污染的概率随之增加。由于肺移植手术较

为复杂,且具有损伤大、手术时间持续较长、术后恢复

慢等特点,从而增加了感染风险。Oh等[12]的研究结

果表明,手术时间较长是肺移植受者多重耐药鲍曼不

动杆菌感染的独立危险因素。之前的研究也报道了

类似的研究结果[13]。
1.3.3 移植肺损伤,冷缺血时间长 供体肺脏的冷

缺血时间对于手术的成功,以及术后感染情况有着显

著的影响。冷缺血时间延长可刺激多种炎症细胞因

子产生,加重供肺器官缺血再灌注损伤,潜在地提供

了易于感染的环境。Onyearugbulem等[14]评估了<
5

 

h、5~6
 

h和>7
 

h的供体缺血时间与感染的关系,
结果表明,供体缺血时间延长(>7

 

h)与肺移植后早

期感染风险增加显著相关。
1.3.4 肺移植术中失血量及输血量多 肺移植术中

的失血量和输血量都是肺移植术后感染的危险因素。
研究显示,术中失血量大以及大量输注浓缩红细胞、
血小板都与肺移植受者术后鲍曼不动杆菌感染的发

生显著相关[12]。原因可能是手术中出血导致的缺血

再灌注损伤可能加重了炎症反应。同种异体输血可

引起白细胞污染、细胞因子紊乱等,同时诱导炎症反

应和免疫抑制作用[15]。因此,肺移植失血及输血患

者可能更易于感染。
1.4 肺移植手术后的危险因素

1.4.1 术后侵入性导管的留置 由于肺移植受者病

情严重,在术后早期需经静脉、动脉置入各种导管。
如用于输液、给药的外周静脉导管,用于监测中心静

脉压、输入高营养液和药物的中心静脉导管,用于监

测血流动力学的Swan-Ganz导管,以及用于持续监

测动脉压力的桡动脉导管等。这些侵入性导管在诊

断、治疗及抢救上发挥着极其重要的作用,但会增加

肺移植术后感染的风险。Kusne等[16]指出,留置导

管是心肺移植受者感染的主要来源,而导管持续时间

是血流感染的危险因素。
1.4.2 移植后机械通气时间较长 肺移植术后患者

容易因肺呼吸功能尚未完全恢复导致低氧血症,而常

规氧疗难以满足患者的治疗需求,通常需要机械通气

辅助治疗,但增加肺移植受者感染的风险。在一项肺

和心肺移植患者的回顾性研究中,移植术后机械通气

超过5
 

d被认为是侵袭性金黄色葡萄球菌感染的危

险因素[17]。Riera等[18]研究结果也表明,肺移植受者

发生呼吸机相关性肺炎与机械通气时间延长显著相

关。
1.4.3 免疫抑制剂 肺移植后预防排斥反应的免疫

抑制是机会性感染的重要风险因素。免疫抑制剂包

括免疫诱导剂和免疫维持剂。相比其他器官移植受

者,肺移植受者需要更强的免疫抑制来防止移植排斥

反应。大剂量免疫抑制剂能影响体液免疫,导致抗体

生成减少,免疫力降低,增加患者对机会性感染的易

感性。研究表明,受者感染的风险随着免疫抑制强度

的增加而增加[19],免疫抑制增强者感染的风险更高。
由于肺移植受者需要终生服用免疫抑制剂,所以受者

具有终生增加的机会性病原体增殖和引起严重并发

症的风险[6]。
1.4.4 移植后预防性抗生素的应用 肺移植后普

遍预防性使用抗生素,包括万古霉素、利福平、左氧

氟沙星、更昔洛韦、缬更昔洛韦和两性霉素等,这些

药物具有潜在的不良反应(肝毒性、神经毒性、QT
周期延长)、药物相互作用和耐药性[20]。此外,长期

应用广谱抗生素可导致正常菌群紊乱,失去对致病

菌的抑制作用等,导致患者容易发生耐药菌感染。
研究表明,约1/3的肺移植受者在接受广谱抗生素

治疗后90
 

d内出现多重耐药菌感染及艰难梭菌感

染[21],抗生素的使用是耐多药细菌感染和艰难梭菌

感染的既定危险因素。Tebano等[22]研究结果也表

明,肺移植受者多重耐药菌的获得与较多地应用广

谱抗生素有关。
1.4.5 出院后高风险环境的暴露 若肺移植受者

出院后长期暴露于高风险的环境中,即使在免疫抑

制最低或维持最低的时期,也可能与外源获得的生

物体发生机会性感染。在移植6个月后,随着患者

恢复正常活动,从环境中获得的感染可能会更加突

出,如社区获得性呼吸道病毒可引起社区获得性肺

炎。真菌孢子在环境中普遍存在,尤其是从事园艺

和建筑等工作的受者患真菌感染的风险较大。此

外,由于肺移植受者生活质量提高,幸福感增强,越
来越多的受者选择异地旅游,面临着食品或动物接

触感染的风险[23]。
2 肺移植受者感染的护理措施

2.1 肺移植前感染的预防

2.1.1 供受者移植前评估 护理人员应协助医生对

供受者进行移植前的评估[21]:①详细询问病史,包括

以往的疫苗接种情况、感染史、暴露情况(居住地、职
业等);②正确留取各种标本,协助临床医生进行常规

检查,主要包括细菌检测(如密螺旋体抗体、结核菌素

试验)、病毒检测(如巨细胞病毒、单纯疱疹病毒、水痘

带状疱疹病毒、乙型肝炎病毒、丙型肝炎病毒、人类免

疫缺陷病毒等)和寄生虫检测(如弓形虫);一些中心

还提倡进行多重耐药(MDR)细菌(MRSA和万古霉

素耐药肠球菌)定植的筛查。③对于肺移植供体,除
上述常规检查外,应通过支气管镜检查获得呼吸道培

养物,以检测定植菌来预防供体的侵袭性感染。
2.1.2 原发病为感染性肺部疾病受者的预防护理 
对于有明显气道分泌物的患者,在肺移植手术前,护
理人员应协助医生在手术室进行支气管镜下的气道
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清除。移植后,当患者有脓性分泌物或感染的临床症

状或体征时,或每次进行支气管镜检查时,都要采集

深部呼吸道分泌物以跟踪监测病原[24]。对于原发疾

病为囊性纤维化的患者,单肺移植后残留的自体肺可

能会成为感染源。为降低其术后感染风险,此类患者

应采取双肺移植术。此外,也有研究表明,鼻窦手术

和每天用生理盐水冲洗鼻腔可以减少鼻窦的细菌定

植,降低移植肺感染的发生率[25]。
2.1.3 疫苗接种 疫苗接种对于降低肺移植后感染

的发生率至关重要。一项包括616例移植患者(其中

116例肺移植患者)的大型多中心前瞻性研究证实,
接种流感疫苗可降低感染的风险[26]。肺移植受者在

移植后由于免疫抑制而不能产生免疫应答,因此在理

想情况下,肺移植前应进行免疫接种。如果疫苗接种

必须推迟至移植后,可将其推迟到移植后3~6个月

或达到基线免疫抑制水平之时。根据指南肺移植受

者应每年接种1次灭活流感疫苗[27]。移植中心应在

移植前审查移植候选患者的疫苗接种情况,对于移植

前未完全或未接种肺炎链球菌、百日咳、破伤风、水
痘、麻疹、腮腺炎和风疹等疫苗的患者,推荐患者接种

相应疫苗[28]。国外研究表明,灭活疫苗在接种肺移

植后被证明是安全的,但肺移植后一般应避免接种减

毒活病毒疫苗[29]。
2.2 围手术期感染预防及护理

2.2.1 侵入性导管的护理 为防止肺移植受者发生

导管相关血流感染,建议各类导管留置时间不宜过

长,病 情 允 许 时,应 尽 早 拔 除 各 种 侵 入 性 导 管。
ISHLT指南指出[16],给予肺移植受者经输液接头静

脉给药时,应用医用葡萄糖酸氯己定棉片用力擦拭

15
 

s;使用胸腔引流瓶引流积血、积液、积气时,应保

证胸膜腔引流管的胸壁出口到引流瓶液面的落差不

少于50
 

cm,同时引流管内的液面不要过高,以免细

菌易于上行繁殖到胸膜腔内。避免对尿失禁肺移植

患者常规使用尿管,放置留置尿管须有插管指征,并
尽快拔除;护理人员还应每日仔细评估插管部位、插
管长度,加强对感染的监测,早期发现感染征象。如

发现局部皮肤红肿、压痛、导管穿刺点有脓性分泌物

或出现静脉炎时,应立即拔除导管。
2.2.2 肺保护性机械通气 肺移植的机械通气策略

以充分保护移植肺功能为主要原则,同时使肺部感染

的风险最小化。肺移植受者可采取同步间歇指令通

气+压力支持模式,待其病情稳定后应尝试立即脱

机、尽早拔管[30]。对于进行机械通气的单肺移植受

者,呼吸机管理策略应适应患病的自体肺,以防止自

体肺严重过度膨胀、纵隔移位和移植肺受压[31]。建

议采取自体肺在下、移植肺在上的侧卧位或45°半侧

卧位。为降低呼吸机相关性肺炎的发生,还应加强机

械通气患者的口腔护理,可以使用氯己定溶液进行口

腔护理[32]。此外,对于气道分泌物多、咳痰能力差、
普通吸痰管无法吸出、感染严重的机械通气患者,可
以采用支气管镜清理气道,以保持呼吸道通畅[33]。
护士应积极配合医生行床边纤维支气管镜下吸痰。
2.2.3 安全准确给药 肺移植术后需常规应用抗生

素、免疫抑制剂等药物,这些药物降低受者自身的免

疫功能,增加了耐药菌感染的机会。因而,安全有效

地应用药物对肺移植受者十分重要。在最初抗生素

预防48
 

h后,应根据临床状况和药敏结果合理选用

抗生素,避免盲目经验性使用抗生素。在无感染迹象

的情况下,应停用抗生素,以免出现抗生素耐药。注

意抗生素和免疫抑制剂之间可能存在药物相互作用,
护理人员需定时监测免疫抑制剂的血药浓度,以便在

治疗期间及时向医生提供停用或换药的依据。遵医

嘱根据血药浓度调整用药剂量,以免过度抑制引起感

染。一旦发生严重感染,免疫抑制剂剂量需减半,甚
至停用[34]。
2.3 出院患者感染的预防护理

2.3.1 感染自我监测 由于肺移植患者具有独特的

易感因素以及长期使用免疫抑制剂,其感染的风险可

从院内延续至院外。自我监测有利于识别肺移植感

染并发症的早期迹象,进而有助于移植肺感染的早期

诊断,使患者更有可能得到及时治疗。肺移植自我监

测内容主要包括肺功能测量、呼吸症状、体质量和生

命体征等。当患者报告有发热、脓性痰液生成、呼吸

困难增加等症状,或家庭肺活量测定值较基线下降

10%以上,怀疑为感染性并发症时,要求患者立即做

进一步的检查[35]。近年来,移动技术越来越多地应

用于 肺 移 植 受 者 健 康 自 我 监 测[35-37]。Fadaizadeh
等[35]使用基于PC的便携式肺活量测量仪来进行家

庭肺活量测定,并指导受者每日填写1份包含感染初

始症状的问卷,结果显示,该方法成功地早期发现了

感染性并发症,并且使用家庭肺活量测定的肺移植受

者面临的并发症明显较少。这表明电子家庭肺活量

测定在肺移植受者中是可行的。也有学者描述了一

款专门 为 肺 移 植 受 者 开 发 的 智 能 手 机 应 用 程 序

(Pocket
 

Personal
 

Assistant
 

for
 

Tracking
 

Health,
Pocket

 

PATH)[36],受者被要求将肺活量、温度、血
压、症状和体质量等所有自我监测值输入到该应用程

序中。当输入一个临界值时,该系统可通过智能手机

自动生成一条反馈信息,指导肺移植受者何时以及向

移植协调员报告什么,并采取相应措施,进而有效地

预防或早期发现感染性并发症。
2.3.2 减少暴露风险 肺移植后6个月的感染通常

是社区获得,需要避免接触,减少暴露风险。预防的

重点领域包括通过直接接触、呼吸道飞沫、食品摄入、
动物接触和职业接触传播的感染。美国移植学会的

《实体器官移植后安全生活对策的建议》提出减少移
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植受者暴露风险的措施[38],Jain等[23]将该指南应用

到肺移植受者并调查受者对安全生活策略的依从性

现状,结果显示,多数肺移植受者对各项措施的依从

性较好,这表明该指南在肺移植受者中具有可行性。
出院肺移植受者减少暴露风险的主要措施见表1。

表1 出院肺移植受者减少暴露风险的措施

感染类型   措 施

直接接触传播感染 经常彻底洗手,尤其是在接触黏膜时;处理严重污染的材料时应戴手套;避免光脚外出;避免纹

身或共用针头;避免在被人或动物排泄物污染的水中游泳

呼吸道感染 避免与呼吸道疾病患者密切接触;避免拥挤区域,特别是在病毒感染和免疫抑制增强时;避免吸

烟或大麻;如果不可避免地暴露在高风险区域,应戴口罩

食品相关感染 不饮用未经过滤或未经处理的井水;不食用未经高温消毒的乳制品、水果或蔬菜汁或果汁;不食

用生的种子芽、生的或未煮熟的鸡蛋、肉、家禽或海鲜;不吃生的蔬菜、肉酱、冷切肉和烟熏海鲜;
在准备食物时避免交叉污染(如要将熟食和生食分开,并使用干净的砧板);食用前彻底清洗水

果和蔬菜

动物接触相关感染 在最大程度免疫抑制期间避免与动物接触;权衡养宠物的好处和传染病的潜在风险;如养有宠

物,应定期带宠物去兽医院;避免清洁鸟笼、喂食器和垃圾箱,以及处理动物粪便;避免接触腹泻

的动物;避免动物咬伤和抓伤

职业相关感染 尽可能避免其他职业风险,包括在动物护理机构工作、建筑工地、园艺、园林绿化和农业

2.3.3 基于互联网的远程感染教育 由于肺移植手

术技术难度较大,国内获得资质的肺移植中心较

少[39]。受者常常来自于全国各地,在离开家参加团体

健康教育时,往往花费较多的时间和金钱,并且面临

较高的呼吸道感染风险。因此,门诊教育给肺移植受

者带来一定的不便。一项国外研究调查肺移植受者

理想的教育形式,结果表明,有很大比例(74%)的肺

移植受者表示非常愿意使用互联网资源的教育形

式[40]。基于互联网的远程教育以更灵活的方式为肺

移植受者提供感染、预防、免疫抑制剂等相关知识,且
具有一定的成本和经济效益。Suhling等[41]对肺移植

受者开展以护士主导的iPad健康教育与传统健康教

育的随机对照试验,其中iPad的物理设计提供去污功

能,有利于免疫力低下的易感染人群。研究结果显示

以平板、计算机为基础的教育可帮助护士提高教育的

有效性。提示肺移植中心可以提供基于互联网的远

程感染教育资源,便于共享和传播,可以重复学习,减
少移植护理人员花在教学上的时间。
3 小结

感染仍是肺移植术后的主要并发症和致死原因,
其影响因素诸多,有一些为不可改变的因素如患者固

有的、或手术过程的性质所固有的,但也有一些可改

变的因素。肺移植受者感染预防护理的综合措施包

括移植前评估、免疫接种、围手术期预防、感染自我监

测、减少暴露风险和远程感染教育等。然而,目前关

于肺移植受者感染预防护理的证据有限,尚缺乏多中

心的前瞻性干预研究。未来应开展关于各种感染干

预疗效的的随机对照试验,从而制定科学、有效的感

染预防方案,最大程度地降低肺移植受者感染的风

险。
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