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经支气管镜防污染采样刷检在儿童难治性

肺炎病原学诊断中的价值

吴振波1，蔡志明1，黄宝瑶1，孟雪1，陈泳言2，李秋波1，陈卓杰1，张丽霞1，邓筹芬1

（江门市妇幼保健院 1.儿科；2.检验科，广东 江门 529000）

摘要：目的 比较痰培养、支气管肺泡灌洗（BAL）和经支气管镜防污染采样刷检3种取材方法进行细

菌培养的敏感性和准确性，以探讨经支气管镜防污染采样刷检在儿童难治性肺炎 （RP） 病原学诊断中的价

值。方法 回顾性分析2019年9月－2020年5月该院收治的90例RP患儿的临床资料，先后使用上述3种方法

收集标本，然后进行细菌培养比较。结果 痰培养、BAL和经支气管镜防污染采样刷检3种取材方法的细菌

培养阳性率分别为 14.4% （13/90）、32.2% （29/90） 和 60.0% （54/90），3 组比较，差异有统计学意义

（2 = 41.41，P < 0.01），痰培养阳性率与BAL比较，差异有统计学意义（P < 0.01），经支气管镜防污染采样

刷检阳性率与痰培养和BAL阳性率比较，差异均有统计学意义（P < 0.01）。结论 经支气管镜防污染采样刷

检细菌培养结果的准确性和敏感性均明显高于常规的痰培养与BAL，对儿童RP病原体的正确诊断和抗生素

的合理选择有很好的指导作用，值得临床推广应用。
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Clinical value of bronchoscope anti-pollution sampling and brushing
in the pathogenic diagnosis of refractory pneumonia in children
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Abstract: Objective The sensitivity and accuracy of bacterial culture were compared among three sampling

methods: sputum culture, bronchoalveolar lavage (BAL) and anti-pollution sampling and brushing by bronchoscope

to explore the clinical value of anti-pollution sampling and brushing by bronchoscope in the etiological diagnosis of

refractory pneumonia in children. Methods The clinical data of 90 children with refractory pneumonia from

September 2019 to May 2020 were retrospectively analyzed, the above three methods were successively used to

collect specimens, and Bacterial cultures were then compared. Results The positive rates of bacterial culture in the

three methods of sputum culture, BAL and anti-pollution sampling and brushing by bronchoscope were 14.4%

(13/90), 32.2% (29/90) and 60.0% (54/90). The difference between the three groups was statistically significant

(2 = 41.41, P < 0.01). The positive rate of bacterial culture in sputum samples was statistically different from that of

BAL (P < 0.01). The positive rate of bacterial culture in anti-pollution sampling and brushing by bronchoscope was
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statistically different from sputum culture and BAL (P < 0.01). Conclusion The accuracy and sensitivity of the

bacterial culture results of bronchoscopy protected specimen brush are significantly higher than that of conventional

sputum culture and BAL, which has a good guidance for the correct diagnosis of children with refractory pneumonia

pathogens and the rational choice of antibiotics. The significance is worthy of clinical application.

Keywords: bronchoscope; anti-pollution sampling and brushing; children; refractory pneumonia;

bronchoalveolar lavage

肺炎是儿童最常见的疾病之一，也是目前全球5

岁以下儿童死亡的主要原因之一[1]。近年来，随着儿

童社区获得性肺炎 （community acquire pneumonia，

CAP）诊疗的不断规范，我国儿童CAP诊疗水平有了

明显进步，经系统规范治疗的大部分CAP均可治愈，

但仍有部分病情不能控制，甚至进展为难治性肺炎

（refractory pneumonia，RP） [2]。RP具有起病急、进展

快、病情重、常规治疗效果差、并发症多和死亡率高

的特点，临床治疗十分棘手，如何尽早获得准确的病

原体信息、并使用有效的抗菌药物是治疗的关键[3-5]。

本研究将经支气管镜防污染采样刷检培养与传统

的痰培养和支气管肺泡灌洗（bronchoalveolar lavage，

BAL）培养进行比较分析，以寻找有效的儿童RP病

原学诊断采样方法，从而提高病原学诊断的准确性和

敏感性，为临床抗菌药物的使用提供参考依据。

1 资料和方法

1.1 一般资料

回顾性分析2019年9月－2020年5月90例于本

院儿内科住院的RP患儿的临床资料。其中，男52

例，女38例；年龄0～14岁，婴幼儿（0～3岁）58

例，学龄前儿童（3～６岁）21例，学龄期儿童（>6

岁）11例。纳入标准：血清降钙素原（procalcitonin，

PCT）、Ｃ反应蛋白（c-reaction protein，CRP）、白细

胞计数（white blood cell，WBC）和/或中性粒细胞百

分比等感染指标升高，结合临床考虑存在细菌感染；

同时符合以下至少1项标准[6]：①病程在3周以上，

且疗效不佳；②常规治疗1周后，症状、体征、X线

胸片或胸部CT等均无明显好转迹象；③病程在1周

以内，但X线胸片或胸部CT有明显实变或不张。所

有患者均排除先天性支气管、血管畸形和呼吸系统肿

瘤等疾病。所有患儿均符合可弯曲支气管镜检查指

征[7]，家属于术前签署知情同意书。

1.2 方法

90例患儿均在住院期间先后进行痰培养、BAL

取材和经支气管镜防污染采样刷检取材。

1.2.1 设 备 与 耗 材 ①Olympus 公司生产的 EVIS

LUCERA BF-260系列支气管镜（型号：BF-XP260F，

外径2.8 mm，工作孔道为1.2 mm），Seesheen公司生

产的QG系列电子支气管镜（型号：QG 3320，外径

3.1 mm，工作孔道为1.2 mm）；②杭州富阳精锐医疗

科技有限公司生产的单套管一次性使用毛刷（刷头构

造为尼龙刷，外套单层塑料管，有效长度1 200 mm，

适用内镜通道 ≥ 1.2 mm），毛刷先端开口用相对分子

质量为4 000的聚乙二醇灭菌后封堵、栓塞；③一次

性吸痰管、一次性痰液收集器、吸痰器。

1.2.2 完善术前准备 根据《中国儿科可弯曲支

气管镜术指南 （2018年版）》[7]，完善以下术前准

备：①输血前检查；②出、凝血时间；③心肝肾功

能；④心电图；⑤患儿监护人签署支气管镜诊疗知情

同意书；⑥根据胸部CT等影像学资料充分评估肺部

情况，拟定刷检及灌洗的取材部位；⑦做好术前禁

食。

1.2.3 取材方法 ①痰培养：使用一次性吸痰器，

在无菌操作下负压抽取咽喉部分泌物至痰液收集器，

常温下立即送检；②经支气管镜防污染采样刷检：患

儿局麻，操作者常规使用支气管镜检查；从一侧鼻孔

进镜（一般为右侧），检查顺序为先健侧后患侧，到

达病变部位后，对局部病变进行观察，再固定内镜于

拟取材位置，助手持聚乙二醇封堵后的单套管毛刷经

支气管镜工作孔道进入，毛刷伸出内镜先端后，缓慢

送入取材部位，直至遇到阻力不能继续深入时，再回

退1.0～2.0 cm，通过毛刷手柄推出毛刷，过程中其前

端的聚乙二醇保护塞将被顶掉，然后用手柄操控毛刷

反复伸缩3次，缩回毛刷至套管内，再从支气管镜工

作孔道中退出，将毛刷刷头部分伸出并置入葡萄糖脑

心浸液肉汤管中，充分震荡，使标本与毛刷脱离，取

出毛刷，无菌密封肉汤试管，常温下立即送检；③
BAL[7]：完成毛刷取材后，局麻下用支气管镜对取材

后的病变部位进行灌洗，以37℃无菌生理盐水注入
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[ 1 mL/（kg·次）]，同时评估该肺段回流和通气情

况，然后以 100～200 mmHg （1 mmHg = 0.133 kPa）

的负压将液体回收至一次性无菌痰液收集器中，常温

下立即送检。

1.2.4 标本处理 ①痰培养：标本在无菌条件下四

分区划线法分别接种至血平板、巧克力平板和沙保氏

平板；②经支气管镜防污染采样刷检物培养：将含标

本的葡萄糖脑心浸液肉汤培养管置于37℃普通恒温

孵育箱，待24 h后，用无菌四分区划线法分别接种至

血平板、巧克力平板和沙保氏平板；③BAL培养：离

心灌洗液，去上清，混匀沉淀，无菌四分区划线法分

别接种至血平板、巧克力平板及沙保氏平板。

1.2.5 细菌鉴定 3种标本完成上述步骤后，均置

于 37℃ 的 5% CO2 恒 温 培 养 箱 培 养 24 h 后 ， 用

VITEK MS质谱仪进行细菌鉴定，VITEK 2 COMPACT

细菌鉴定药敏仪结合纸片法进行药敏试验[8-11]。用校

正的接种环换转成阈值，分离菌阳性截断点设定：经

支气管镜防污染采样刷检物培养≥103 CFU/mL；BAL

培养≥104 CFU/mL；痰培养分离出致病菌或条件致病

菌，若菌落数 ≥ 106 CFU/mL，则认定为病原菌，若菌

落数达不到上述指标或培养出的菌株与临床表现不相

符，又不能排除污染可能，则予以重复送检，如两次

送检均培养出菌落数接近的相同菌株，也认定为病原

菌。但在某些情况下，如：疾病早期在病原体采样前

使用过抗菌素，有可能影响到培养的结果，会出现假

阴性。

1.3 临床疗效判定标准

参照《抗菌药物临床研究技术指导原则（2015

版）》[12]，制定评判标准：①痊愈或显效：症状、体

征均完全或明显消失，如肺部啰音、咳嗽、咳痰和气

促等症状明显减轻或消失，体温正常，呼吸音强度恢

复正常，复查血小板压积（plateletcrit，PCT）、CRP

和（或）WBC等感染指标恢复正常，X线检查渗出影

完全或明显吸收，肺不张复张；②有效：症状、体征

均好转，肺部啰音、咳嗽、咳痰和气促等症状减轻，

体温正常，呼吸音强度增强，复查 PCT、CRP 和

（或）WBC等感染指标好转，X线检查渗出影较前吸

收好转，肺不张减轻；③无效：症状、体征无改善甚

至恶化，复查PCT、CRP和（或）WBC等感染指标无

改变或加重，X线检查渗出影及肺不张加重。

1.4 统计学方法

选用SPSS 20.0软件进行统计分析，计数资料用

例（%）表示，行2检验，P < 0.01为差异有统计学

意义。

2 结果

2.1 3种取材方法致病菌培养阳性率比较

90例标本培养，经支气管镜防污染采样刷检、

BAL、痰培养3种取材方法的细菌培养总阳性率分别

为60.0%（54/90）、32.2%（29/90）和14.4%（13/90），

3组比较，差异有统计学意义（2 = 41.41，P < 0.01）。

痰培养阳性率与 BAL 比较，差异有统计学意义

（P < 0.01），经支气管镜防污染采样刷检阳性率与痰

培养和 BAL 阳性率比较，差异均有统计学意义

（P < 0.01）。见表1~4。

2.2 经支气管镜防污染采样刷检的不同年龄组患儿

病原学情况

婴幼儿组58例，细菌培养阳性39株，前三位病

原菌分别为金黄色葡萄球菌、缓症链球菌和肺炎链球

菌。学龄前儿童组21例，细菌培养阳性9株，前三位

病原菌分别为肺炎链球菌、粪肠球菌和铜绿假单胞

菌。学龄期儿童组11例，细菌培养阳性6株，前三位

病原菌为大肠埃希氏菌、流感嗜血杆菌和肺炎链

球菌。

2.3 临床疗效

经支气管镜防污染采样刷检取样、细菌定量培养

阳性的所有病例，都遵照经支气管镜防污染采样刷检

培养及药敏结果选择敏感抗菌药物进行抗感染治

疗，总有效率为100.0%。其中痊愈或显效占92.2%

表1 3种取材方法致病菌培养阳性率比较 例（%）

Table 1 Comparison of the positive rate of pathogenic

bacteria culture among the three sampling

methods n（%）

组别

BAL（n = 90）
痰培养（n = 90）
经支气管镜防污染采样刷检（n = 90）
2值
P值

阳性

29（32.2）
13（14.4）
54（60.0）

41.41
0.000

阴性

61（67.8）
77（85.6）
36（40.0）
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（83/90）；有效6.7%（6/90），6例患儿全部发热消退，

咳嗽、气促减轻，肺部啰音减少，具体情况如下：3

例复查感染指标及影像学较前好转，2例自动出院，

未予以复查感染指标及影像学，1例肺脓肿患儿入院

时病情严重，已错过最佳抗感染时机，虽然根据病原

学结果积极抗感染治疗，临床症状逐渐好转，但是仍

发生了严重的气胸、包裹性胸腔积液及纤维板形成，

后转胸外科治疗。

2.4 3种采样方法不良反应和并发症

2.4.1 痰培养 本组患儿全部存在恶心和干呕，不

良反应发生率为 100.0% （90/90）；咳嗽发生率为

94.4%（85/90）；黏膜出血发生率为36.7%（33/90）。

2.4.2 BAL 低氧血症发生率42.2%（38/90），支气

管痉挛和喉痉挛发生率31.1%（28/90），发热发生率

12.2%（11/90），出血发生率7.8%（7/90）。绝大多数

患儿症状轻微，并发症发生时暂停操作、加大给氧浓

度和加强麻醉镇静后都可缓解。

2.4.3 经支气管镜防污染采样刷检 黏膜出血发

生率为 81.1% （73/90），多发生于小婴儿 （< 6 个

月）。1例患儿发生气胸，发生率为1.1%（1/90），该

患儿在刷检后第2天查胸片，发现气胸，但肺压缩体

积不大，临床症状轻微，无呼吸困难及发绀，未予穿

刺抽气，予吸氧监护观察5 d后复查胸片完全吸收。

3 讨论

RP的诊治中，病原学的准确判断及敏感抗菌药

物的正确选择是诊治关键。采集患者下呼吸道感染标

本的方法有咳/吸痰法、经皮肺穿刺吸引、局限性开

胸肺活检、气管内吸引、经支气管镜肺活检和BAL

等[13]。由于上呼吸道正常定植菌可达200多种，常规

痰培养因阳性率低或污染严重，病原菌与污染菌不易

区分，临床参考价值不大[14]。经皮肺穿刺和开胸肺活

检是诊断肺部疾患的金标准，可用于组织病理学检

查、病原学检查和培养，确诊率较高，但由于其创伤

大、风险高、费用高和并发症相对较多，难以作为常

规检查方法在临床推广使用[15]。

近年来，支气管镜在儿童呼吸系统疾病中已广泛

应用。大量研究[16-18]表明，BAL明显提高了儿童RP

病原体诊断的阳性率及准确率，但操作时支气管镜需

经鼻腔、口腔和咽喉部到达下呼吸道，在缺乏防污染

保护措施下，容易将上呼吸道的定植菌带至下呼吸

道，造成标本污染，直接影响培养结果的可靠性。

RP患儿炎性分泌物往往多而黏稠，容易栓塞细小的

远端支气管，外径4.0 mm甚至2.8 mm的支气管镜常

难以进入到深部病灶，加上肺泡通气、回流障碍和灌

洗面积及负压吸力不足等，导致单纯的BAL有时难

以获得足够量的病原体标本，影响了 BAL 培养阳

性率。

表2 经支气管镜防污染采样刷检细菌培养阳性结果 例

Table 2 Positive results of bacterial culture by

bronchoscope anti contamination sampling brush n

革兰氏阳性菌

肺炎链球菌

金黄色葡萄球菌

缓症链球菌

粪肠球菌

草绿色链球菌

表皮葡萄球菌

唾液链球菌

副血链球菌

屎肠球菌

阳性

10
8
7
3
2
2
1
1
1

革兰氏阴性菌

大肠埃希氏菌

卡他莫拉菌

铜绿假单胞菌

流感嗜血杆菌

黏质沙雷菌

肺炎克雷伯菌

鲍曼不动杆菌

阴沟肠杆菌

催产克雷伯菌

阳性

6
2
3
2
1
2
1
1
1

表3 BAL法细菌培养阳性结果 例

Table 3 Positive results of bacterial culture by BAL n

革兰氏阳性菌

肺炎链球菌

金黄色葡萄球菌

缓症链球菌

粪肠球菌

阳性

14
3
2
1

革兰氏阴性菌

大肠埃希氏菌

卡他莫拉菌

流感嗜血杆菌

异型枸橼酸杆菌

阳性

3
3
2
1

表4 痰培养法细菌培养阳性结果 例

Table 4 Positive results of bacterial culture by sputum

culture n

革兰氏阳性菌

肺炎链球菌

金黄色葡萄球菌

溶血葡萄球菌

阳性

1
4
1

革兰氏阴性菌

卡他莫拉菌

铜绿假单胞菌

肺炎克雷伯菌

鲍曼不动杆菌

阳性

2
2
2
1
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本研究采用单套管一次性使用毛刷，用无菌聚乙

二醇封堵先端，通过影像学定位及超细支气管镜辅助

进入病变最重的部位进行病原学取材。该取材方法具

有以下优势：①毛刷能轻易进入支气管镜不能到达的

病灶根源，从而获得精准而浓度高的病原体标本，提

升了培养阳性率；②毛刷通过支气管镜工作通道进入

下呼吸道，避开了与上呼吸道直接接触，减少了定植

菌的污染，经无菌聚乙二醇封堵先端后，进一步加强

了防污染能力，取材的培养结果可靠性高，可以有效

地区分致病菌和定植菌[19-20]；③刷检可以帮助深部痰

栓的清除：RP患儿常存在较重的远端支气管分泌物

栓塞，尤其在塑型性支气管炎患儿中多见，常规的灌

洗及负压吸引很难将痰栓取出，但刷检过程中通过毛

刷的进出和转动，可以将部分痰栓带出，或先将痰栓

松动，再在完成刷检取材后加大负压将其吸出。但为

保证取材质量及减少并发症，操作者应注意：①支气

管镜从上呼吸道进入下呼吸道前禁止负压吸引，以免

吸入上呼吸道的定植菌；②进入下呼吸道后，在完成

刷检前也应尽可能避免负压吸引，防止支气管镜工作

孔道被污染，以保证刷检结果的准确性；③毛刷送入

取材部位遇到阻力后，应回退1.0～2.0 cm再进行刷

检，以降低出血及气胸的风险；④遇到黏膜上有隆起

且表面血运丰富的组织时，应尽量避免刷检，以免引

起大出血；⑤术中做好镇静，避免在患儿躁动、剧烈

咳嗽时进行刷检。聚乙二醇无毒性，可在之后的BAL

过程中负压吸引出或融化后自行咳出。

笔者对90例RP患儿进行痰培养、经支气管镜防

污染采样刷检和BAL，3种细菌培养总阳性率分别为

14.4% （13/90）、60.0% （54/90） 和 32.2% （29/90），

与国内相关报道[21]基本一致。本研究显示，经支气管

镜防污染采样刷检阳性结果中，革兰氏阳性菌占比

64.8%（35/54），革兰氏阴性菌占比35.2%（19/54）；

婴幼儿（0～3岁）前三位病原菌分别为金黄色葡萄

球菌、肺炎链球菌和缓症链球菌；学龄前患儿（3～

６岁）前三位病原菌分别为肺炎链球菌、粪肠球菌和

铜绿假单胞菌；学龄期患儿（>6岁）前三位病原菌

分别为大肠埃希氏菌、流感嗜血杆菌和肺炎链球菌，

与华春珍等[22]报道基本相符。由于3岁以内（尤其1

岁以内）的婴幼儿正常菌群及黏膜的屏障功能尚未完

善，加上二胎政策的开放增加了居家交叉感染的概

率，本研究采集病史时发现，此年龄段的患儿发病

前，大多有明确的呼吸道感染患者（哥哥/姐姐）密

切接触史，以金黄色葡萄球菌和肺炎链球菌感染居

多，缓症链球菌感染则全部发生在1岁以内的患儿

中，考虑与该年龄患儿体内特异性IgM不足和免疫功

能低下有关。3～6岁的幼儿免疫系统虽有提升，但

体内IgG仍相对不足[23]，且大多为入托儿童，集体生

活交叉感染引发的CAP较为多见，肺炎链球菌居病

原体首位。本研究中6岁以上患儿最少，可能与该年

龄段儿童免疫功能逐步完善、感染及进展为RP的概

率相对较低相关，且病原体以大肠埃希氏菌为主，不

排除与季节有关。

综上所述，RP的治疗在临床上是棘手问题，尽

早获取可靠的病原学信息对诊断及治疗至关重要。本

研究所有RP患儿均先后联合使用痰培养、经支气管

镜防污染采样刷检及BAL 3种方法进行病原学取材，

采用经无菌聚乙二醇封堵的单套管一次性使用毛刷，

在超细外径的可弯曲支气管镜引导下，对深部支气管

进行采样刷检取材，标本细菌培养的阳性率和可靠性

最高，对儿童RP病原体的正确诊断和抗生素的合理

选择有很好的指导作用，值得临床推广应用。而BAL

培养的阳性率和可靠性次之，但BAL操作性更灵活，

可以选择多段多叶进行灌洗，通过反复负压吸引可以

获得更多的病原体标本量及细胞数，为病原体的诊断

提供了宝贵的信息，与经支气管镜防污染采样刷检联

合使用，具有互补作用，可进一步提高病原体的检

出率。
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