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摘  要 

肺癌作为世界上发病率和死亡率最高的恶性肿瘤之一，至今仍然威胁着人类的生命健康。化疗作为肺癌

最基础也是最重要的治疗方式，长期化疗会给患者机体抵抗力带来一定影响，增加其各种感染发生的可

能性，尤其是肺部感染，影响患者治疗依从性以及预后，长期肺部感染可能会诱发脓毒症、呼吸衰竭甚

至直接导致患者死亡。本文通过对肺癌患者化疗后发生肺部感染的发生机制、病原菌分布、耐药性、危

险因素及预防策略进行阐述，进一步加强对于肺癌化疗后发生肺部感染的认识。 
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Abstract 
Lung cancer, one of the most prevalent and deadly malignant tumors in the world, continues to 
threaten human life and health to this day. Chemotherapy is the most basic and important treat-
ment method for lung cancer, but long-term chemotherapy can have an impact on the patient’s re-
sistance, increasing the likelihood of various infections, especially pneumonia, affecting the pa-
tient’s adherence to treatment and prognosis. Long-term pneumonia may induce sepsis, respira-
tory failure, or even directly lead to the patient’s death. This article expounds on the mechanism of 
occurrence, distribution of pathogenic bacteria, drug resistance, risk factors, and prevention strate-
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gies of pneumonia in patients with lung cancer after chemotherapy, in order to further enhance 
understanding of pneumonia in patients with lung cancer after chemotherapy. 
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1. 前言 

21 世纪后，癌症发病率急剧增加，恶性肿瘤已成为一个危害全世界的公众健康问题。根据世界卫生

组织下属的国际癌症研究机构的全球肿瘤流行病统计，肺癌已成为男性癌症致死原因的第一位(约占新发

死亡病例数的 21.5%)，女性癌症致死原因的第二位(13.3%) [1]。我国 2013 年肺癌发病及死亡分析的研究

发现，我国 2013 年有 73.28 万例新发肺癌病例，因肺癌造成的死亡病例约有 53.07 万人[2]。我国肺癌发

病率与死亡总数呈现持续增高的趋势，其死亡率占所有恶性肿瘤之首。这与我国快速发展的工业化进程、

大气污染严重、吸烟人群年轻化、人口老龄化趋势明显等息息相关。庞大的肺癌患病基数以及连年增长

的发病率给我国的经济和医疗卫生事业的发展带来了沉重的负担。肺癌根据其病理特点分为非小细胞肺

癌(non small cell lung cancer, NSCLC)和小细胞肺癌(small cell lung cancer, SCLC)两大类。晚期 NSCLC 及

大部分的 SCLC 不宜手术治疗，并且大部分肺癌患者年龄偏大，无法耐受手术。以化疗为主的内科综合

治疗在肺癌患者救治方面占据重要地位。化疗药物通过阻止癌细胞增殖、浸润、转移，以此来消灭癌细

胞[3]。但由于肺癌患者自身免疫功能较弱，加之化疗药物在抑制或杀伤肿瘤细胞的同时，对体内处于增

殖期的正常细胞群具有相同的杀伤作用，导致机体免疫功能发生进一步损害，致使患者继发肺部感染，

造成患者病情恶化，增加医疗负担，影响疾病治疗效果，导致病死率提高[4] [5]。肺部感染可能是化疗引

起的免疫缺陷的严重临床结局之一[6]。 
肺部感染指肺间质、肺泡腔及终末气道内发生的以发热、咳嗽等为主要症状的肺实质炎症。肺部感

染作为常见且多发疾病，是导致肺癌化疗患者病情加重的常见原因，合并肺部感染的患者住院时间明显

延长，医疗支出明显增加，且预后不好，发生肺部感染的患者大多存在痰液多、痰液黏稠、痰液阻塞现

象，而排痰不畅不仅会诱发呼吸衰竭，还会严重威胁患者生命。 

2. 发生机制 

肺癌化疗患者发生感染的机制主要集中于以下几点：一是机体的自身免疫系统失调作为肺癌发生的

一个重要因素，肿瘤本身作为消耗性疾病及慢性病程，患者的机体各项功能及免疫力均会随时间变化而

不断恶化[7] [8]；二是培美曲塞、铂类等化疗药物可明显抑制骨髓的造血功能，使成熟白细胞凋亡后得不

到及时更新，导致循环中的白细胞数量减少，而白细胞是机体免疫系统的重要组成部分，可保护机体不

受外界病原体的侵害，白细胞数量下降导致机体防御能力减低，进而降低免疫功能[9]；三是肺癌患者常

需插管、支气管镜检查等各种侵入性性操作，侵入性操作会导致患者器官黏膜损伤，或气管镜消毒不彻

底，操作过程中造成污染，及检查时鼻咽部分泌物带入管腔均会增加感染发生率[10]，相关研究指出，在

有创操作下，患者免疫力处于低下状态，外界病原菌更易通过气管定植于肺部进而更易引起肺部感染[11]；
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四是肺癌病灶容易因缺血而坏死，形成空洞，继发感染[12]；五是部分医院或医生存在抗菌药物使用不规

范等问题，使得发生感染的概率会大大增加。 

3. 病原体种类及耐药性分析 

肺癌在进行化疗的过程中，因为免疫系统抑制，病原菌更容易进入呼吸道并引发感染，肺部感染可

由多种病原菌引起，包括细菌、病毒、真菌等。此外，一些病原菌可能对某些抗生素产生耐药性，这会

增加感染治疗的难度。王建英等[12]从 170 肺癌化疗后发生肺部感染患者呼吸道样本中共检出 202 株非重

复病原菌，127 株革兰阴性菌、56 株革兰阳性菌，19 株真菌。此结论与刘宇[13]、刘联斌等[14]的研究结

果基本相符。然而，刘治辉和张国政[15]的研究指出，肺癌化疗后肺部感染的病原菌以革兰阴性菌最多，

其次是真菌，最后是革兰阳性菌。不同研究中关于化疗后发生肺部感染的致病菌分布中革兰阳性菌和真

菌的排序有所不同，这可能因个体情况和所处环境等因素而有所不同，但多数研究支持革兰阴性菌是最

主要的致病菌。目前，国内外研究对肺癌化疗后发生肺部感染的致病菌对常见抗菌药物耐药性分析的研

究结果不完全一致。刘先忠[16]等对致病菌常见抗菌药的耐药性分析指出革兰阴性菌对环丙沙星、诺氟沙

星、庆大霉素的耐药率高于 50%，对哌拉西林/他唑巴坦、头孢吡肟、亚胺培南、美罗培南、阿米卡星的

耐药率低于 30%；革兰阳性菌对青霉素、阿莫西林、氯霉素、阿奇霉素、环丙沙星、左氧氟沙星的耐药

率高于 50%，未产生对万古霉素、利奈唑胺的耐药株；真菌对氟康唑、氟胞嘧啶的耐药率为 13.33%，对

伊曲康唑的耐药率为 6.67%，未产生对两性霉素 B、伏立康唑的耐药株。而刘治辉和张国政[15]相关研究

药敏指出：放化疗后革兰阴性菌中铜绿假单胞菌、大肠埃希菌对美罗培南的耐药率较低，对亚胺培南的

耐药率高于 33%；放化疗后革兰阳性菌中金黄色葡萄球菌和表皮葡萄球菌对青霉素、阿莫西林、头孢曲

松的耐药率均较高，而其对万古霉素均无耐药；真菌对抗真菌药物的耐药率也相对较高。不同研究报道

的细菌耐药性结果有所差异，可能与分离的菌株、受试药物及实验操作等因素有关。有相关研究显示[17]，
在放疗后多数病原菌对大部分抗菌药物的耐药率均有所提高，但多数结果均未发现耐万古霉素的细菌菌

株，提示目前呼吸道细菌仍对万古霉素较敏感，今后应尽量避免万古霉素滥用而造成耐药性发生及耐药

株扩散，因此在患者进行放疗前，临床可对患者进行药敏试验，参考试验结果进行针对用药，以降低耐

药率。 

4. 危险因素及预防策略 

4.1. 吸烟史、年龄 

香烟燃烧产生的烟雾中含有尼古丁、焦油、NO 等有害物质会刺激损伤气道黏膜细胞，呼吸道黏膜上

皮细胞纤毛运动会受到抑制，支气管壁杯状细胞增生，且黏膜腺体在烟草刺激下出现过度分泌，导致呼

吸系统的净化能力降低，影响患者肺功能[18]；高龄患者组织器官功能退化，支气管黏膜抵御力减弱，以

及随着年龄的增长，人体免疫系统对感染和外来病原体的应答速度变慢，免疫细胞数量也会逐渐减少，

如 T 细胞、B 细胞等，还会影响免疫反应和效力，均会导致免疫系统的整体功能下降，对抗病原体的能

力减弱，从而使得老年人更容易发生感染[19]。因此，应积极鼓励肺癌患者(尤其是高龄患者)戒烟，养成

良好的生活习惯，尽可能减少危险因素，预防化疗后肺部感染的发生。 

4.2. 合并糖尿病、慢阻肺等基础病 

糖尿病患者发生糖、脂肪和蛋白质三大物质代谢紊乱，主要表现为胰岛素缺乏或者作用不足导致机

体对葡萄糖的利用降低，最终导致高血糖状态，而组织液中的糖分是细菌良好的培养基，及在高糖环境

下患者血浆渗透压升高，白细胞对病原菌的吞噬作用会减弱，杀伤力也会降低，长期代谢控制不良的患
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者蛋白质代谢受损，就会使免疫球蛋白补体、抗体和酶等重要物质生成降低，出现多种防御功能的缺陷，

因而如果长期血糖控制不佳，有利于细菌生长繁殖，最终发生感染而且不易控制[18] [20]；对于合并有慢

性阻塞性肺疾病的患者，会出现肺功能下降，影响氧气进入血液，而免疫系统需要氧气来正常运作，当

缺氧时，免疫细胞的数量和功能都会受到影响，故缺氧会削弱人体免疫系统的功能，导致机体更容易感

染病菌[21]。因此，肺癌患者化疗后要动态监测血糖，从饮食、运动、药物等入手，严格控制血糖水平，

及对合并慢阻肺的患者进行积极治疗，指导有氧运动、做好日常保健，加强营养供给，在改善呼吸功能

的同时提高自身免疫功能，从而达到降低肺部感染发病率的目的。 

4.3. TNM 分期及化疗前体力状况(KPS 评分) 

TNM 分期系统是用于评估患者病情严重程度，处于 III~IV 期的患者病灶已经为局部晚期或者发生远

处转移与 I~II 期的患者相比加速了器官的衰竭，机体免疫力更低，因此更易发生肺部感染[22]；KPS 评

分不仅用于评估患者的健康状况，还对确定治疗方案、预测预后以及评价生活质量具有重要指导意义，

评分越低，提示健康状况及免疫功能越差，越不能耐受化疗带来的副反应，越易发生感染[23] [24]。故临

床医生应根据 TNM 分期为肺癌患者制定精准有效的个体化治疗方案，尤其是抗肿瘤方案和抗生素的使

用，同时也可尝试非特异性主动免疫治疗，如卡介苗、短棒状杆菌、左旋咪唑等和细胞因子如白细胞介

素-2、白细胞介素-4 等可以刺激网状内皮系统活性，非特异性的增强免疫功能，从而辅助提高患者的免

疫力，让患者的治疗达到最优化，提高患者的生存率及生存质量，以及对于化疗前 KPS 评分低于 80 分

的患者应保持呼吸道通畅，必要时给予吸痰、雾化处理，进而降低肺部感染发生的风险。 

4.4. 化疗用药及周期 

化疗药物通过阻断 DNA 复制和细胞分裂、诱导癌细胞凋亡、阻断肿瘤血供来杀死肿瘤细胞，但由于

其选择性作用不强，在杀灭肿瘤细胞同时对一些正常的细胞特别是免疫活性细胞，如粒细胞、淋巴细胞、

巨噬细胞等也有一定的杀伤作用，同时化疗药所致的胃肠反应使患者食欲差，恶心、呕吐，营养摄入不

足，这些都会导致机体免疫功能低下，行免疫功能检查可发现巨噬细胞、自然杀伤细胞活性下降，T4/T8
比值异常等，且联合用药比单一药物化疗的不良反应更明显，更加明显的降低机体免疫功能，同时机体

的耐受能力往往会随着化疗周期的延长而下降，导致免疫力持续下降[25] [26]。因此在肺癌患者化疗过程

中应进行全面评估，尽可能选择毒副作用较小的化疗药物、缩短化疗时间以减少肺部损伤，充分认识可

能导致肺部感染的危险因素，可服用扶正固本中药，适当应用一些免疫调节剂，如胸腺肽、免疫核糖核

酸等，有助于免疫功能恢复，防范于未然，尽量避免肺部感染的发生。 

4.5. 白细胞、血红蛋白及白蛋白水平 

化疗可引发骨髓抑制，损害患者机体造血功能，发生白细胞合成受阻，中性粒细胞减少，进一步降

低患者的免疫功能，因此病原菌容易入侵患者呼吸系统并定植，使得患者肺部感染的风险升高[9]；血红

蛋白、白蛋白水平过低说明患者机体处于营养不良状态，免疫球蛋白、补体等多种免疫细胞因子合成受

阻，免疫失衡严重，导致机体免疫系统不能有效抵抗外来病原菌的侵袭而导致患者发生肺部感染[27]。因

此，在肺癌患者化疗过程中及化疗后，应密切监测血象和血清白蛋白水平，及时给予升白等处理，如皮

下注射粒细胞集落刺激因子、口服地榆升白片、氨肽素等，同时指导患者合理饮食，补充足量的蛋白质。 

4.6. 侵入性操作及住院时间 

侵入性操作包括气管切开、中心静脉置管、导尿与留置尿管、胸腹腔穿刺等，上述操作会导致患者

器官黏膜损伤，增加感染发生率[28] [29]；住院时间越长，患者与病房、医疗器械及医院外来人员接触的
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概率增加，加之病房通气不良或消杀工作不到位等问题，使得感染发生概率明显升高[30]，袁丽[31]的相

关研究发现合并住院时间长(≥14 d)的肺癌患者化疗后发生肺部感染的感染率为 13.87%，住院时间 < 14 d
的肺癌患者化疗后发生肺部感染的感染率为 9.52%，以及长期卧床会导致肺功能减退和坠积性肺炎的发

生，原因在于长期卧床肌力减退，包括呼吸肌肌力，加之卧位时呼吸阻力增加，不利于胸廓扩张，长期

卧床也会使得支气管纤毛的功能下降，加以咳嗽肌无力和卧位不便咳嗽，使得呼吸道分泌物不便排出，

黏附于支气管壁，形成肺炎。故临床医生应尽量避免不必要的侵入性操作，对救治过程需要采取多种有

创诊疗措施的患者应加强医疗操作时的院感防控，同时密切监测相关症状，不需要时应尽早拔除，以及

尽可能的缩短住院时间，避免院内交叉感染和重复感染。 

5. 小结 

肺癌作为威胁全球人类的恶性肿瘤之一，其发病率及死亡率一直居高不下。而化疗作为肺癌治疗的

核心，随着化疗的进行，患者机体免疫功能逐渐降低，气道部位因肿瘤的生长压迫而出现呼吸阻塞不畅，

疾病后期出现恶液质将对患者呼吸系统和免疫系统产生影响，导致呼吸肌运动无力和免疫低下，使患者

肺部感染发生的风险显著升高。肺部感染往往会损害患者的身心及健康，加重其经济负担。因此，化疗

后肺部感染需要得到重视。目前，国内外对于肺癌患者化疗后并发肺部感染的病原体菌种分布显示以革

兰阴性菌为主，相关耐药性分析均未发现耐万古霉素的细菌菌株，提示目前呼吸道细菌仍对万古霉素较

敏感，今后应尽量避免万古霉素滥用而造成耐药性发生及耐药株扩散。在其发生影响因素方面，高龄、

合并糖尿病和慢性阻塞性肺疾病等基础病、癌细胞发生远处转移、化疗前 KPS 评分较低、联合使用化疗

药物、化疗周期长、化疗后白细胞减少、贫血、低蛋白血症、侵入性操作、住院时间长均为影响老年肺

癌化疗患者肺部感染发生的独立危险因素，医护人员可据此在临床工作中尽早对发生肺部感染的高危人

群进行识别并干预，尽量确保患者在获得最大治疗效益的同时降低肺部感染的发生，提高患者的生活质

量。 
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