
·  250  · 中国中西医结合急救杂志  2018 年 5 月第 25 卷第 3 期  Chin J TCM WM Crit Care，May   2018，Vol.25，No.3

·论著·

急性脑梗死合并肺部感染患者病原菌分布 
及对凋亡蛋白表达的影响

王鹏  董俊强  薛德友  张赛  孙洪涛
300162  天津，武警后勤学院附属医院脑科中心
通讯作者 ：孙洪涛，Email ：chenmo333@163.com
DOI：10.3969/j.issn.1008-9691.2018.03.007

【摘要】 目的  探讨急性脑梗死（ACI）合并肺部感染患者病原菌分布及对凋亡蛋白表达的影响。 
方法  回顾性分析 2014 年 1 月至 2017 年 10 月武警后勤学院附属医院脑科中心收治的 178 例 ACI 患者的临床
资料，86 例 ACI 合并肺部感染患者作为观察组，92 例无肺部感染的 ACI 患者作为对照组。采用法国梅里埃微
生物全自动鉴定仪进行病原菌鉴定分型；采用酶联免疫吸附试验（ELISA）检测两组患者血清白细胞介素（IL-8、 
IL-17）、可溶性细胞间黏附分子 -1（sICAM-1）及 B 淋巴细胞瘤 -2 相关 X 蛋白（Bax）、B 淋巴细胞瘤 -2 蛋白

（Bcl-2）含量；采用 Pearson 相关分析法分析观察组 sICAM-1 与 Bax、Bcl-2 蛋白表达的相关性。结果  86 例 
ACI 合并肺部感染患者共培养分离出病原菌 86 株，其中革兰阳性（G+）菌 41 株（占 47.67%），主要为金黄色
葡萄球菌（占 25.58%）；革兰阴性（G-）菌 37 株（占 43.02%），主要为鲍曼不动杆菌（占 11.63%）；真菌 8 株 

（占 9.30%）。观察组血清 IL-8（μg/L：0.72±0.15 比 0.68±0.09）、IL-17（μg/L：9.31±3.58 比 8.12±2.76）、
sICAM-1（ng/L：421.36±39.74 比 385.13±28.59）、Bax（μg/L：4.52±0.47 比 3.86±0.34）水平均明显高于 
对照组，Bcl-2 水平明显低于对照组（μg/L：0.84±0.26 比 1.13±0.31），差异均有统计学意义（均 P＜0.05）；
观察组 sICAM-1 与 Bax 呈显著正相关（r＝0.401，P＜0.001），与 Bcl-2 呈显著负相关（r＝-0.447，P＜0.001）。 
结论  ACI 合并肺部感染患者病原菌以 G+ 菌为主，感染可引起患者血清促炎因子及 sICAM-1 水平升高，其机
制可能与 Bax 含量增加和 Bcl-2 减少有关。
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【Abstract】 Objective  To  investigate  pathogenic  bacteria  distribution  and  its  effect  on  the  expression  of 
apoptosis protein in patients with acute cerebral infarction (ACI) complicated with pulmonary infection.  Methods  A 
retrospective  analysis was  conducted.  From  January  2014  to October  2017,  the  clinical  data  of  178  patients  suffered 
from  ACI  hospitalized  in  Department  of  Neuromedical  Center  of  Affiliated  Hospital  of  the  Chinese  People's  Armed 
Police  Force  Logistics  Academy  were  collected,  including  86  cases  with  ACI  complicated  with  pulmonary  infection 
selected as the observation group, and 92 cases with ACI without pulmonary infection assigned in the control group. The 
identification  and  classification  of  pathogenic  bacteria were  carried  out  by using  the French BioMieux microorganism 
fully automatic identification instrument; the contents of serum interleukins (IL-8, IL-17), soluble intercellular adhesion 
molecule-1 (sICAM-1) and B type lymphocyte tumor-2 related X protein (Bax), B lymphocyte tumor-2 protein (Bcl-2)  
in two groups were detected by enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). Pearson correlation analysis was used to 
observe the correlations between sICAM-1 and Bax, Bcl-2 protein expression.  Results  From the bacterial cultures 
of 86 patients with ACI complicated with pulmonary infection, 86 strains of pathogenic bacteria were isolated, including 
41 strains of gram positive (G+) bacteria (47.67%), mainly Staphylococcus aureus (25.58%); 37 strains of gram negative 
(G-) bacteria (43.02%), mainly Acinetobacter baumannii (11.63%); 8 strains of fungi (9.30%). The serum levels of IL-8 
(μg/L:  0.72±0.15  vs.  0.68±0.09),  IL-17  (μg/L:  9.31±3.58  vs.  8.12±2.76),  sICAM-1  (ng/L:  421.36±39.74  vs. 
385.13±28.59) and Bax (μg/L: 4.52±0.47 vs. 3.86±0.34) in the observation group were significantly higher than those 
in  the control group, while  the  level of Bcl-2  in  the observation group was significantly  lower  than  that  in  the control 
group (μg/L: 0.84±0.26 vs. 1.13±0.31), all the differences were statistically significant (all P < 0.05). In the observation 
group,  sICAM-1 was  significantly  positively  correlated with Bax  protein  (r  =  0.401, P  <  0.001), while  sICAM-1 was 
significantly  negatively  correlated  with  Bcl-2  (r  =  -0.447,  P  <  0.001).  Conclusion  The  pathogenic  bacteria  of 
ACI patients complicated with pulmonary  infection  is mainly G+ bacteria,  the  infection can  induce elevation of  serum  
pro-inflammatory factors and sICAM-1 levels in the patients, and the mechanisms may be related to the up-regulation 
of Bax protein expression and down-regulation of Bcl-2 protein expression.
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  急性脑梗死（ACI）是多种原因引发的脑部供血

动脉阻塞，导致局部脑组织缺血坏死的一类常见脑

血管疾病。ACI发病率高，并逐渐呈现年轻化的趋势，

而且有较高的致残率和病死率［1］。ACI 的并发症以

肺部感染较为常见，也属于卒中相关性肺炎，发生率

为 7%～22%，是脑血管病急症发生后导致患者死亡

的重要危险因素之一。ACI 发病后因一系列神经体

液调节机制的作用使肺间质水肿、通气换气功能下

降，神经源性吞咽困难、咳嗽反射减弱又导致肺中

分泌物难以及时排出，使患者肺部感染进一步恶化。

研究表明，ACI 的发生与炎症因子的异常合成和分

泌以及细胞凋亡机制有关［2］。此外可溶性细胞间黏

附分子 -1（sICAM-1）可以引起脑部微血管循环障

碍，进一步加重患者病情，同时也会影响患者的肺换

气功能［3］。回顾性分析本院脑科中心收治的 178 例 

ACI 合并肺部感染患者的临床资料，分析本院 

病原菌分布特点并观察其对凋亡蛋白表达的影响。

1 资料与方法

1.1  研究对象：回顾性分析 2014 年 1 月至 2017 年 

10 月在本院接受治疗的 178 例 ACI 患者的临床资

料，将 86 例 ACI 合并肺部感染患者作为观察组，其

中男性 52 例，女性 34 例；平均年龄（74.2±6.9）岁。

另 92 例仅确诊为 ACI 的患者作为对照组，其中男

性 54 例，女性 38 例；平均年龄（72.8±5.2）岁。两

组患者性别、年龄等一般临床资料比较差异均无

统计学意义（均 P＞0.05），说明两组资料均衡，有可 

比性。

1.1.1  纳入标准：患者诊断均符合全国第四届脑

血管学术会议制定的 ACI 标准［4］，并经头颅 CT 和

（或）磁共振成像（MRI）等确诊。肺部感染诊断符合 

《卒中相关性肺炎诊治中国专家共识》［5］及《社区获

得性肺炎临床诊断和治疗指南》［6］中所涉及的标准。

具体条件包括： ① 头颅 CT 平扫显示脑组织低密度

影； ② MRI 显示弥散加权成像（DWI）高信号或 T1

加权成像低信号，T2 加权成像高信号； ③ ACI 后肺

部影像学检查发现新发肺部浸润性病变影；④ 合

并体温升高，新发咳嗽、咳痰，听诊肺实变体征伴或

不伴湿啰音，静脉血白细胞计数（WBC）≥10×109/L

等临床感染症状和体征。

1.1.2  排除标准： ① 有心脏病、肺结核、肺不张、肺

栓塞； ② 既往有脑卒中史、肝肾功能不全、恶性肿

瘤及 3 个月内有细菌感染史或服用抗菌药物史。

1.2  伦理学：本研究符合医学伦理学标准，并经本

院医学伦理委员会批准，实验室及影像学检查均得

到患者及家属的知情同意。

1.3  资料收集方法

1.3.1  感染病原菌的分布及构成情况：将分离获

得的 86 株病原菌采用全自动微生物鉴定系统进行

鉴定分型。采用经气管内吸引或纤维支气管镜肺

泡灌洗法留取病原学标本并进行细菌培养，气管

内吸引法＞1×109 cfu/L，支气管镜肺泡灌洗法＞ 

1×107 cfu/L 的阈值浓度则判定为病原菌，低于相应

阈值考虑为定植菌或污染。

1.3.2  白细胞介素（IL-8、IL-17）、sICAM-1、B 淋

巴细胞瘤 -2 相关 X 蛋白（Bax）、B 淋巴细胞瘤 -2

蛋白（Bcl-2）水平测定：取两组患者清晨静脉血 

5 mL，离心后取血清，置于 -20 ℃保存待检测。采

用酶联免疫吸附试验（ELISA）测定两组血清 IL-8、

IL-17、sICAM-1 及 Bax、Bcl-2 水平，IL-8、IL-17 及

sICAM-1 试剂盒由上海樊克生物科技有限公司生

产，Bax、Bcl-2 试剂盒由美国 R&D 公司生产。

1.4  统计学分析：使用 SPSS 22.0 统计软件分析

数据，符合正态分布的计量资料以均数 ± 标准差

（x±s）表示，采用 t 检验；计数资料以例（率）表示，

采用 χ2 检验；采用 Pearson 相关分析法分析观察

组患者 sICAM-1 与 Bax、Bcl-2 的相关性。P＜0.05

为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1  感染病原菌分布及构成情况（表 1）：86 例 ACI

合并肺部感染患者共培养分离出病原菌 86 株，革

兰阳性（G+）菌 41 株，构成比 47.67%，主要为金黄

色葡萄球菌感染；革兰阴性（G-）菌 37 株，构成比为

43.02%，主要为鲍曼不动杆菌感染；真菌 8 株，构成

比为 9.30%，主要为白假丝酵母菌感染。

表 1 86 例 ACI 合并肺部感染患者
感染病原菌分布及构成情况

病原菌
构成比

〔%（株）〕
病原菌

构成比
〔%（株）〕

真菌   9.30（  8） G- 菌 43.02（37）
  白假丝酵母菌   6.98（  6）    鲍曼不动杆菌 11.63（10）
  光滑假丝酵母菌   2.33（  2）   阴沟肠杆菌   8.14（  7） 
G+ 菌 47.67（41）   大肠埃希菌   5.81（  5）
  金黄色葡萄球菌 25.58（22）   产气肠杆菌   5.81（  5） 
  肺炎链球菌 15.12（13）   产酸克雷伯杆菌   4.65（  4） 
  表皮葡萄球菌   4.65（  4）   肺炎克雷伯菌   3.49（  3）
  溶血葡萄球菌   2.33（  2）   铜绿假单胞菌   3.49（  3）

2.2  两组血清 IL-8、IL-17 及 sICAM-1 水平比较

（表 2）：观察组血清 IL-8、IL-17 及 sICAM-1 均较

对照组明显升高（均 P＜0.05）。
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活体内中性粒细胞，使其形态改变，在反应部位积

聚导致炎症反应的发生，起到杀菌和杀伤细胞的作 

用［16］。IL-17 是一种由 CD4+ T 细胞分泌的致炎

因子，主要通过促进前炎症细胞因子的释放来放大

炎症反应［17］。IL-17 可促进血管内皮细胞、IL-6、

IL-8 及 ICAM-1 的分泌与释放，启动炎症反应［18］。

sICAM-1 主要存在于血管内皮细胞表面，可改善内

皮细胞功能，使炎症因子穿过内皮细胞，参与细胞的

信号转导与活化，引发炎症反应［19］。本研究显示，

观察组 IL-8、IL-17 及 sICAM-1 水平均明显高于对

照组，说明肺部感染能促进 ACI 患者 IL-8、IL-17、

sICAM-1 水平的升高和炎症反应的发生，可能会进

一步加重肺功能及脑组织的损伤。

  Bcl-2 是细胞程序性死亡过程中的一种重要蛋

白，主要通过参与线粒体和核孔复合体信号分子的

转导，改变线粒体外膜通透性，控制细胞凋亡因子的

释放［20］；此外还能通过影响钠钾泵的功能减少辐

射导致的细胞凋亡［21］。Bax 与 Bcl-2 具有高度同源

性，可促经细胞凋亡，且与 Bcl-2 的蛋白表达呈拮抗

关系［22］，其表达变化可能参与了中性粒细胞的凋亡

过程［23］。本研究表明，观察组 Bax 水平明显高于对

照组，Bcl-2 明显低于对照组；观察组 sICAM-1 与

Bax 呈显著正相关，与 Bcl-2 呈显著负相关。提示

Bax 蛋白表达上调和 Bcl-2 蛋白表达下调均可能参

与了 ACI 合并肺部感染患者的发病过程，促进细胞

凋亡的发生，此外血清 sICAM-1 水平与凋亡蛋白的

表达存在一定相关性，其水平升高可引起细胞凋亡

的发生，加重患者病情发展，临床上可作为辅助诊断

ACI 合并肺部感染的参考指标，其临床诊断价值与

病情发展的关系需要进一步研究。

  综上，ACI 合并肺部感染患者的病原菌以 G+ 菌

为主，感染可引起促炎因子及 sICAM-1 水平升高，

其机制可能与 Bax 增加和 Bcl-2 降低有关。
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表 2 两组血清 IL-8、IL-17 及 sICAM-1 水平比较（x±s）
组别 例数（例） IL-8（μg/L） IL-17（μg/L） sICAM-1（ng/L）

对照组 92 0.68±0.09 8.12±2.76 385.13±28.59
观察组 86 0.72±0.15 9.31±3.58 421.36±39.74

t 值 2.173 2.493 7.002
P 值 0.031 0.014 0.000

表 3 两组血清细胞凋亡蛋白水平比较（x±s）
组别 例数（例） Bax（μg/L） Bcl-2（μg/L）

对照组 92 3.86±0.34 1.13±0.31
观察组 86 4.52±0.47 0.84±0.26

t 值 10.790 6.738
P 值   0.000 0.000

2.4  观察组患者 sICAM-1 与 Bax、Bcl-2 的相关性

分析：观察组 sICAM-1 与 Bax 蛋白表达呈显著正相

关（r＝0.401，P＜0.001），与 Bcl-2 蛋白表达呈显著

负相关（r＝-0.447，P＜0.001）。

3 讨 论

  肺部感染是 ACI 患者常见的并发症之一，且感

染的发生与梗死灶的面积有关，面积越大，患者发生

肺部感染的概率就越高［7-8］。此外，由于 ACI 患者

神经功能受到不同程度损伤，可出现肺淤血、肺水

肿等并发症［6］，再加上患者意识障碍、自主咳嗽反

应能力减弱，容易导致食物、呕吐物及黏性痰液反

流进入呼吸道，进一步增加了肺部感染的可能［9-10］。

因此早期诊断并有针对性地给予抗感染治疗，可有

效改善患者预后，避免出现多器官功能障碍综合征

（MODS），提高患者的生存率［7，11-12］。

  本研究显示，86 例 ACI 合并肺部感染患者共培

养分离出病原菌 86 株，G+ 菌 41 株，其中金黄色葡

萄球菌 22 株，肺炎链球菌 13 株；G- 菌 37 株，其中

鲍曼不动杆菌 10 株，阴沟肠杆菌 7 株；真菌 8 株，

其中白假丝酵母菌占 6.98%，说明本院 ACI 合并肺

部感染患者病原菌以 G+ 菌为主，其中金黄色葡萄球

菌、肺炎链球菌为感染的主要菌群，临床上应有针

对性地选用抗菌药物进行治疗，结合药敏试验及时

调整治疗方案，防止出现菌群耐药［13-15］。这与徐书

雯等［10］关于老年人 ACI 合并医院内获得性肺炎感

染以 G+ 菌为主的研究结果一致。本组有 8 例真菌

感染患者，因此长期卧床患者应特别重视真菌感染。

  IL-8 属于趋化因子家族成员之一的促炎因 

子［2，7］，主要由单核 - 巨噬细胞合成，可吸引并激

2.3  两组血清细胞凋亡蛋白水平比较（表 3）：观察

组血清 Bax 水平明显高于对照组，Bcl-2 水平明显

低于对照组（均 P＜0.05）。
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