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【摘要】 　 肺移植是治疗终末期肺病的有效手段,但围手术期感染仍是导致患者死亡的主要原因之一。 本文系统分析了

肺移植围手术期感染防控面临的多方面挑战,综述了近年来在术前受体与供体评估、术中无菌操作与抗生素预防、术后多学

科协作与新型诊断技术应用等方面的策略进展。 同时还展望了微生物组学、人工智能和个体化免疫调节等未来研究方向,强
调通过综合防控策略提升肺移植患者的生存质量与预后。
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【Abstract】　 Lung transplantation is an effective treatment for end-stage lung disease. However, perioperative infection is still

one of the main causes of death in these patients. This article systematically analyzes the multifaceted challenges faced in the prevention
and control of perioperative infections in lung transplantation. It reviews the recent year progress in strategies of preoperative recipient
and donor evaluation, intraoperative aseptic technique and antibiotic prophylaxis. The strategies of multidisciplinary collaboration after
operation and application of new diagnostic technologies are also reviewed. At the same time, it also looks forward to future research di-
rections such as microbiome, artificial intelligence, and personalized immune regulation. The emphasis is placed on the improvement of
the quality of life and prognosis of lung transplant patients through comprehensive prevention and control strategies is emphasized.
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　 　 作为治疗终末期肺病的重要乃至唯一有效手

段,肺移植目前已广泛应用于慢性阻塞性肺疾病、
特发性肺纤维化、职业性肺病及肺囊性纤维化等疾

病患者,为他们提供了生存的希望。 近年来,随着

肺移植技术及术后管理策略的不断成熟与推广,我
国肺移植手术量呈现稳步增长趋势。 截至 2023 年,
全国年肺移植总量已达 959 例[1]。 尽管肺移植术后

患者短期与长期存活率较以往已有显著提升,围手

术期感染依然是影响移植成功和患者预后的关键

因素之一[2]。 根据国际心肺移植学会 \登记处的数

据,感染是导致肺移植术后早期死亡的第二大原

因,仅次于移植物功能丧失[3]。 研究表明,在移植

术后第一年内,超过 50%的患者会发生不同病原体

引起的感染事件,其中细菌感染占主导地位,病毒

和真菌感染的发生率分别约为 30% 和 12% [4]。 因

此,加强肺移植围手术期感染的预防与控制,已成

为肺移植质量管理的核心环节。 本文围绕肺移植

围手术期感染防控的现实挑战和最新进展展开综

述,以期为临床实践提供参考。
1　 肺移植围手术期感染防控的核心挑战

1. 1　 受体相关挑战　 等待肺移植的患者多数处于

终末期肺病阶段,常合并慢性呼吸道感染、结构性

肺病变以及反复使用抗菌药物史,导致气道内常有

病原菌定植。 过去的研究发现,超过一半的慢性阻

塞性肺疾病(COPD)稳定期患者的肺泡灌洗液中检

出病原菌[5]。 COPD 患者肺部常见定植菌包括肺炎

链球菌、流感嗜血杆菌等[6, 7];而特发性肺纤维化

(IPF)患者中耶氏肺孢子菌的定植也较为常见[8],
需要指出的是,移植前存在病原菌定植的 IPF 患者,
术后 MDR 感染的风险也显著升高[9]。 这些定植微

生物在移植后由于免疫抑制状态可能迅速演变为

活动性感染。 此外,许多终末期肺病患者常伴有营

养不良、低体重及长期糖皮质激素应用史,这些因
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素均会进一步削弱机体免疫力,显著增加术后感染

风险。
1. 2　 供体相关挑战　 理想供体的严重短缺迫使临

床中越来越多地使用边缘性供肺,这类供体可能因

原发病因、长时间机械通气、住院过程中发生医疗

相关感染等因素,使得供肺本身即存在感染或定植

菌。 据统计,约有 52%的供肺存在不同程度的致病

微生物感染问题[10]。 37% 供者存在呼吸道多重耐

药菌,其中最常见的为多重耐药鲍曼不动杆菌、耐
甲氧西林金黄色葡萄球菌、多重耐药肺炎克雷伯

菌、多重耐药铜绿假单胞菌等[11]。 除了病原菌外,
供体巨细胞病毒(CMV)的血清学阳性是术后受体

发生 CMV 感染的重要因素[12]。 如果术前筛查不充

分,可能导致供体来源的感染直接传播至受体,即
供体来源性感染[13]。 因此,供肺的全面微生物学评

估和风险分层对预防术后感染至关重要。
1. 3　 术后早期移植肺感染　 移植肺与外界环境直

接相通,不同于其他实体器官,其持续暴露于含有

病原体的空气中。 手术过程中造成的气道黏膜屏

障损伤、淋巴回流中断及咳嗽反射减弱,加之可能

的缺血-再灌注损伤,均显著增加了移植肺的感染易

感性。 此外,手术吻合口相关并发症,如局部缺血、
狭窄或裂开,也成为肺部感染的重要因素[14]。
1. 4　 免疫抑制剂的应用　 为预防和控制急性排斥

反应,肺移植术后患者需终身接受免疫抑制治疗,
常用药物包括他克莫司、霉酚酸酯及糖皮质激素

等。 这类药物在抑制 T 细胞功能和控制排斥的同

时,也显著削弱了宿主对细菌、病毒、真菌及其他机

会性病原体的免疫防御能力。 过去有研究指出,肺
移植术后患者使用糖皮质激素及免疫抑制剂后外

周血 T 细胞计数降至 574 个 / μl,显著增加了机会性

感染风险[15]。 因此,在术后管理中如何精准调控免

疫抑制强度,平衡排斥反应与感染风险,是临床医

生面临的主要难题。
1. 5　 病原体谱复杂且耐药率高　 肺移植后感染病

原体覆盖细菌、病毒、真菌及非结核分枝杆菌等,其
中细菌感染在术后早期占主导地位,尤其革兰阴性

杆菌感染比例较高,且多重耐药菌(MDR)感染问题

日益突出[16]。 最新数据显示,MDR 革兰阴性菌感

染发生率已达 31% ~57% [16]。 病毒感染以 CMV 最

常见,EB 病毒、呼吸道合胞病毒及疱疹病毒等也不

容忽视[17]。 真菌感染中曲霉和念珠菌属占主要部

分,侵袭性真菌感染与高死亡率密切相关[18]。 非结

核分枝杆菌(NTM)感染,如鸟胞内分枝杆菌复合群

(MAC)和脓肿分枝杆菌,同样常见于肺移植受者,
诊断和治疗均较为困难[19]。 传统微生物培养方法

耗时长、敏感性低,难以满足临床早期诊断和精准

治疗的需求。
2　 肺移植围手术期感染防控的策略

肺移植围手术期感染防控的关键取决于术前

准备的充分性和贯穿整个围手术期的持续管理策

略。 这一时期包括从患者启动移植前评估,直至移

植手术完成后基本康复。 采取多层次、个体化的干

预策略是感染防控的重点。
2. 1　 肺移植围手术期的术前准备　 对等待移植的

受体而言,围手术期管理始于等待期的全面评估和

预处理。 终末期肺病患者常伴有慢性肺部感染,肺
部结构改变甚至多重耐药菌定植,这对移植后的感

染防控构成严重挑战。 因此应考虑对等待移植的

患者进行必要的全面病原学筛查,包括痰培养、药
敏及分子检测(如 PCR 和新一代测序技术),随后

根据个体情况评估抗生素治疗策略。 对于定植耐

药菌的患者,在移植前应用敏感抗生素,可能对降

低术后感染风险有效[20]。 然而,由于个体差异巨

大,对于肺移植患者术前预防性抗生素的使用并没

有绝对的“标准方案”。 尽管不同医疗中心存在一

定的差异,但大多会针对细菌进行预防性治疗。 包

括选择革兰氏阴性菌有效的抗生素(如哌拉西林 /
他唑巴坦、头孢吡肟、头孢他啶、碳青霉烯类),以及

对耐甲氧西林金黄色葡萄球菌有效的抗生素(如万

古霉素)等[21]。 此外,移植手术前改善患者的营养

状态,呼吸肌功能以及接种疫苗等,可能增加患者

对手术应激和后续免疫抑制的耐受能力。
2. 2　 肺移植围手术期的供肺评估　 供肺管理同样

是围手术期感染防控的关键环节。 在供肺评估中,
除了关注供体的年龄、既往病史、肺部影像和肺功

能外,对于潜在感染风险的排查尤为重要。 可通过

支气管镜检查获取支气管肺泡灌洗液(BALF)进行

快速微生物检测,能够基本掌握供肺的微生物情

况。 对于高度怀疑感染的供体,对 BALF 进行病原

学宏基因组学下一代测序(NGS)检测能够协助锁

定病原微生物,这为评估供肺的适用性和制定受体

术后的预防性抗感染方案提供了宝贵时间。 尽管

理想的供肺应完全无感染,但在临床实践中,部分

存在可控感染的边缘供体也可能被考虑使用。 因

此,结合供肺 BALF 的培养和药敏以及 NGS 检测结

果,在移植术中及术后为受体选择针对性的抗生素

预防方案,是降低供体来源性感染风险的有效策

略。 此外,对供体 CMV 血清学状态的评估是围手术

期管理的另一重点。 对于 CMV D+ / R-等高风险组

合,提前制定强效、足疗程的预防性抗病毒治疗方

案(如缬更昔洛韦) [22],是防止术后 CMV 感染的核
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心措施。
2. 3　 肺移植围手术期的术中细节　 严格的无菌操

作是降低术后感染风险的重要因素。 同时术中需

注意保障吻合口良好血供以及缩短冷缺血时间,研
究显示减少供肺冷缺血时间以及维持气道吻合口

闭合可显著降低感染发生风险[23, 24]。 另外,围手术

期抗生素预防使用方案需覆盖皮肤菌群和受体常

见定植菌,并结合供肺的病原学检测结果,通常选

择广谱 β-内酰胺类抗生素(如哌拉西林他唑巴坦)
联合抗 MRSA 药物(如万古霉素),并在术中根据情

况及时调整。 然而,也有研究认为,实施针对性的

预防措施无法有效预防术后出现多重耐药性革兰

氏阴性菌感染[25]。
2. 4　 肺移植围手术期的术后管理　 肺移植术后应

重点关注患者的生命体征,监测感染相关指标及肺

部影像,评估发生感染风险。 对术后发生感染或高

度怀疑感染的患者,可对外周血,痰液、BALF 等检

查进一步明确致病微生物以及药敏结果。 对无法

获得病原菌,可结合患者个体情况经验性用药。 值

得一提的是,NGS 技术摆脱了传统培养方法的限

制,通过对血液、BALF 等样本进行高通量测序,能
够在 24 ~ 48 小时内鉴定出细菌、病毒、真菌和寄生

虫等数千种病原体,且能够提供耐药基因信息[26]。
研究表明,在肺移植术后早期肺部细菌感染的患者

中,使用 NGS 较传统培养方法的阳性检出率更

高[27],能够指导临床及时制定或调整抗感染的方

案。 其次,基于供、受体 CMV 血清学状态,对 D+ / R-

以及 R+采用缬更昔洛韦进行规范治疗,能够有效降

低 CMV 病的发生率[28]。 对于侵袭性真菌感染的高

风险患者,尽管采取预防措施是有益的,但目前的

证据并不支持任何特定的预防策略[29]。 对于耶氏

肺孢子菌感染的预防则普遍采用复方新诺明,尤其

当免疫抑制剂方案加强时[30]。 同时,肺移植术后感

染防控需要多学科参与合作,包括移植科、呼吸科、
感染科、临床微生物科、药学科和重症监护等。 通

过的 MDT 能够对复杂病例进行综合研判,制定个体

化的抗感染和免疫调节方案,确保诊疗决策的科学

性和全面性。 最后是免疫抑制剂的精准管理。 通

过治疗性药物监测技术,动态监测他克莫司、环孢

素等药物的血药浓度,并根据药代动力学特点个体

化调整给药方案,使药物浓度维持在有效治疗窗

内,既保证足够的免疫抑制效果预防排斥,又尽量

避免过度免疫抑制导致的感染风险。 有研究指出,
基于药代动力学模型开发的 Bayesian 剂量预测模

型,进一步优化免疫抑制剂的个体化治疗方案[31]。
3　 小结

展望未来,肺移植围手术期感染防控将继续向

精准化、微创化和智能化方向发展。 微生物组学的

研究将深入揭示肺部微生物生态与移植术后感染

发生的关系,这也为通过调节微生态预防感染提供

新思路。 新型抗菌药物的研发,特别是针对多重耐

药革兰阴性菌的药物,将为治疗提供更多选择。 人

工智能技术在移植后感染风险预测、影像学早期诊

断和治疗方案优化等方面展示出巨大潜力,有望成

为临床决策的重要辅助工具。 此外,免疫调节策略

而非单纯免疫抑制的理念正在兴起,探索平衡感染

及排异发生风险的最佳免疫状态也将是未来研究

的重要方向。 尽管目前肺移植围手术期感染防控

面临多方面挑战,通过整合诊断技术、优化治疗策

略和多学科协作模式,将进一步改善肺移植受者的

预后。
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