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某準醫學中心血液腫瘤科病房 
A 型流感群聚事件處理經驗
謝宜芳1　吳良儀1　黃玉文1　王玉蘭1　陳姮筑1　鍾春花1　 

李美慧2　李繼弘2　劉永慶2　林文川1,3

衛生福利部雙和醫院 (委託臺北醫學大學興建經營)　1感染管制室　2感染科　3小兒感染科

2019 年 1 月某準醫學中心血液腫瘤科病房發生了包括病人及醫療工作人員
的 A 型流感群聚事件。自 1 月 22 日至 28 日，共計 7 天，確診個案 11 人 (病人 
7 名、護理師 4 名)，疑似個案 6 人 (病人)，總計 17 人。臨床表現除了典型的流
感症狀外，也有許多非特異性或不典型的症狀，造成診斷與防治上的困難。多項

感管措施介入，包括：落實手部衞生和口罩配戴、加強環境清消、強化陪探病管

理、改進流感的監測與診斷、住院病人的分流與隔離、流感的治療與預防性投藥

等，疫情得以控制且無併發症或死亡。事件之後參考美國感染症醫學會 (IDSA) 
2018 年更新的流感指引，修正院內相關防治措施。現今 COVID-19 疫情持續全
球延燒，鑒於流感與 COVID-19 部分臨床表現的相似性，更積極有效的流感防治
策略，正確診斷，給予適當的治療及感管措施，避免院內感染，成為防治流感及 
COVID-19 的重要課題。（感控雜誌 2021:31:205-215）

關鍵詞： 流感、群聚、血液腫瘤病房

DOI: 10.6526/ICJ.202110_31(5).0001

前　言

流感 (influenza) 是重要的季節性
傳染病，每年消耗許多醫療及公衛資

源，常引起醫療院所及長照機構的院

內感染。臨床上除了典型的流感症狀

外，亦有許多非特異性或不典型的

症狀，造成診斷與防治上的困難[1-
2]。從 2019 年秋冬起，嚴重特殊傳
染性肺炎 (Coronavirus Disease-2019, 
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COVID-19) 疫情衝擊全球，許多國家
除社區傳染外，院內感染更重創醫院

正常運作。然而，流感和 COVID-19 
有著一些相似的臨床表現[3]，在現
今疫情中，早期發現流感病人，與 
COVID-19 做出正確的鑑別診斷，給
予適當的治療及感管措施，避免院內

感染，成為防治流感及 COVID-19 的
重要課題。

2019 年 1 月某準醫學中心血液
腫瘤科病房發生病人及醫療工作人員

的 A 型流感群聚事件，由感染管制室
調查、監測、並展開多項感管措施，

疫情於 7 天內得到控制。之後更參考
美國感染症學會 (Infectious Diseases 
Society of America, IDSA) 2018 年更
新的流感指引[4]，修正院內的相關

措施。本研究分享此事件的經驗，作

為處理流感群聚事件，尤其是發生在

特殊病房時的參考。

材料與方法

一、背景介紹

本院為北部 1,165 床之準醫學中
心，9A 病房為血液腫瘤專科病房，
共 18 間病室，總床數 53 床 (圖一)，
病人主要來自門診，其次為急診，占

床率約 95%。單位醫療人員有護理師 
26 位、專科護理師 6 位、血液腫瘤
科醫師 7 位、書記 1 位、護佐 1 位、
清潔人員 1 位；公共區域包含：日光
室、配膳室、討論室與護理站，病人

間未有團體交流活動。每日一次由專
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圖一　9A 病房病室位置圖及流感群聚的病例分佈 (*P 為確定病例，P 為疑似病例)
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責清潔人員以 0.06% 漂白水進行環境
清潔消毒。

工作人員每日自我體溫監測，異

常則以院內系統通報，感管室及單位

主管同步接獲通知並處理；病人體溫

依醫囑例行監測。當時訪客探病時間

為 10:00~22:00，未限制訪客人數與
停留時間，夜間可有一位陪病者。各

病室門口與床尾皆提供乾洗手液，並

有海報提醒手部衛生，當時未落實探

病或陪病者流感症狀的篩檢，病房為

半開放空間，訪客進出不易管制。

二、病例定義

本流感群聚事件調查區間自 
2019 年 1 月 22 日至 2 月 5 日。流感
潛伏期通常為 1~4 天，平均 2 天，自
最後一例發生日期 1 月 26 日，加上
潛伏期的 2 倍：8 日作為研究區間。
病例分為兩類：(一) 確定病例：流感
快篩陽性，臨床上有流感典型症狀或

不典型症狀。(二) 疑似病例：流感快
篩陰性，臨床上有流感典型症狀或不

典型症狀但有確定病例接觸史。符合

上述定義皆納入分析。

典型流感症狀，參照疾病管制署

「類流感通報定義」，需同時符合下

列三項條件：(一) 突然發病、有發燒 
(耳溫≧ 38℃) 及呼吸道症狀；(二) 具
有肌肉酸痛、頭痛、極度倦怠感其中

一項症狀者；(三) 需排除單純性流鼻
水、扁桃腺炎與支氣管炎[2]。不典
型的流感症狀，除了上述條件的部份

符合，也包括體溫的下降、行為舉止

的改變或原本慢性心肺疾病的惡化等

[4]。
流感快篩的施行對象包括：出

現典型或不典型流感症狀的住院病人

及工作人員、曾與確定病例有密切或

長時間接觸者 (如照護確定病例的工
作人員、接受 A 流工作人員照顧的
病人、與確定病例同病室的其他病

人)。個案隔離治療採單人病室或集
中照護，確定病例與疑似病例分開。

三、流感檢驗與抗病毒用藥

本院使用的流感快篩試劑為 
Clearview®Exact Influenza A & B, 
ALERE MEDICAL CO. LTD.-CHIBA 
PLANT。

此事件使用的抗流感病毒藥物為

口服 Oseltamivir phosphate。

結　果

一、群聚過程及感染管制措施的施

行

2019 年 1 月 22 日晚上，9A 病
房三人病室一位病人 (見表一，病例 
P1，病室 05) 高燒，流感快篩 A 流
呈陽性，4 小時內便轉至單人病室隔
離，並投予抗流感藥物治療。感管

師至單位確認相關感管措施：(一) 監
測同室病人是否有類流感症狀，此病

室暫停收治新病人。(二) 落實工作人
員、陪探病者配戴口罩及手部衛生。

(三) 全病房主動監測有無類流感或急
性呼吸道症狀的新病人出現。(四) 加
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表一　9A 病房流感群聚病例資料 (住院病人部份)

病例 
編號

病例 
身分

病例 
分類

快篩 
日期

快篩 
結果

發病 
日期

臨床 
症狀

原本 
病室

既有 
疾病

流感 
疫苗

備註

P1 住院 
病人

確定 1/22 A 流 1/22 發燒 
39.4℃ 
咳嗽

05 膀胱癌 無 外傭咳嗽無發燒、快

篩陰性

P2 住院 
病人

確定 1/24 A 流 1/24 發燒 
40.3℃

07 肝癌 無 ─

P3 住院

病人

疑似 1/24 陰性 1/24 無發燒 
咳嗽

05 大腸癌 無 P1 接觸者

P4 住院

病人

疑似 1/24 陰性 1/24 發燒 
38.1℃

05 胃癌 無 P1 接觸者

P5 住院

病人

疑似 1/24 陰性 1/24 發燒 
39.5℃ 
倦怠

13 嚴重貧血 無 ─

P6 住院

病人

確定 1/25 A 流 1/25 發燒 
39.5℃

01 大腸癌 無 家屬發燒仍陪病、A 
流確診

P7 住院

病人

確定 1/25 A 流 1/25 發燒 
38.8℃

17 淋巴瘤 無 ─

P8 住院

病人

確定 1/26 A 流 1/26 無發燒 
咳嗽

15 淋巴瘤 無 ─

P9 住院

病人

確定 1/26 A 流 1/26 發燒 
39.8℃

15 膽道癌 無 ─

P10 住院

病人

疑似 1/26 陰性 1/26 發燒 
38.3℃ 
喘

15 淋巴瘤 無 P6 接觸者

P11 住院

病人

疑似 1/26 陰性 1/26 發燒 
38.9℃ 
倦怠

06 大腸癌 無 ─

P12 住院

病人

確定 1/28 A 流 1/28 發燒 
38.1℃

08 乳癌 無 曾探病家屬發燒、A 
流確診

P13 住院

病人

疑似 1/28 陰性 1/28 發燒 
38.3℃ 
痠痛

03 淋巴瘤 無 ─
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強員工體溫監測及通報。(五) 環境清
消頻率由每日一次增為兩次。

於 1 月 24 日上午新增 1 名護理
師 A 流確診，該員工無發燒，僅具
肌肉痠痛的不典型表現；同日下午

再新增 1 名病人及 2 名護理師 A 流
確診，以及 3 名快篩陰性的疑似病
例 (圖二)。感管室展開全面調查，並
召開臨時會議，決議如下：(一) 落實
隔離防護措施：工作人員、陪探病者

進入病房時，若病人有咳嗽症狀，皆

須配戴口罩；落實手部衛生，流感確

診及疑似病人皆採飛沫和接觸隔離。

(二) 陪、探病的管理：病房門口及護
理站張貼陪探病規則、手部衛生海

報，且除了原有各床尾、各病室門口

的乾洗手液外，於病房大門入口及護

理站增設乾洗手液。有類流感或急性

呼吸道症狀者，暫停陪、探病，並盡

速至急診或門診就醫，建議進行流感

0

1

2

3

4

5

6

7

8

確定病例_病人 確定病例_工作人員 疑似病例

人數 

*第一次

感管措施 

#第二次

感管措施

$第三次

感管措施 

圖二　9A 病房流感群聚病例發生時序圖及感管措施的介入
* 第一次感管措施：病例及接觸者隔離、落實手部衛生及戴口罩、增加環境清消頻
次、加強主動監測。

# 第二次感管措施：強化陪探病管理、增設洗手點、加強公共區域環境清消、確定及
疑似病例分別隔離、抗病毒藥物預防使用 (病房醫護人員及確定病例接觸者)。

$ 第三次感管措施：病房停止新病人收治、關閉公共空間日光室、抗病毒藥物預防使
用 (病房非醫護之工作人員及尚未使用抗病毒藥物之病人)。
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快篩。(三) 加強監測與通報：每日監
測工作人員及病人有無類流感、急性

呼吸道或其他不典型症狀，有症狀即

進行流感快篩，並通報院內系統，工

作人員落實生病不上班。(四) 加強環
境清消：加派人力，清消頻次由每日

一次增為早、晚各一次；公共區域 
(護理站、討論室及配膳室、日光室) 
中午額外增加一次清消。(五) 流感病
人採集中照護，依快篩結果分為確定

區 (快篩陽性)、疑似區 (快篩陰性、
臨床懷疑) 及非流感區。(六) 抗流感
病毒治療及預防性投藥：確定及疑

似病人給予抗病毒藥物治療，且 1 月 
24 日晚上開始預防性投藥。因已有 
3 名護理師確診 A 流，單位其他的醫
療人員 (醫師、護理師及專科護理師) 
預防性投藥；另外確定個案的接觸

者 (密切或長時間接觸，如同病室病
人、確診工作人員所照護之病人)，
皆給予預防性投藥。(七) 通報衛生局
流感群聚事件。依照疾管署指示，最

初 2 名病人檢體送驗後，證實為 A 型 
H1N1 流感。

1 月 25 日至 1 月 26 日，又新增 
4 名病人、1 名護理師確診 A 流及 2 
名病人疑似 A 流 (圖二)；同時也發現
其中 1 名 A 流病人的家屬，數日前發
燒仍繼續至病房照顧病人，之後於院

外確診 A 流，使得群聚的控制更添變
數。1 月 26 日晚上再次召開會議，
新增決議如下：(一) 9A 病房停止收
治新病人，關閉公共空間日光室。

(二) 針對陪病者進行體溫、症狀監控

及加強衛教。(三) 全病房尚未使用抗
流感藥物的病人及非醫護工作人員 
(如書記、清潔人員) 全面投予預防性
藥物。

1 月 28 日新增 1 名確診及 1 名
疑似病人後，便沒有新個案；同日，

疾管署與衛生局也派員實地稽查相關

感管措施並給予建議。9A 病房於 1 
月 30 日恢復收治新病人 (所有病人及
員工皆完成五日預防性投藥)，此次
群聚疫情監測至 2 月 5 日結案。

二、群聚相關統計結果

此次血液腫瘤科 9A 病房的 A 型
流感群聚事件，自 1 月 22 日至 28 
日，共計 7 天；包括：確診病例 11 
人 (病人 7 名、護理師 4 名)，疑似病
例 6 人 (病人)，總計 17 人，病例的
臨床症狀、發病日期、快篩結果等資

料見表一和表二。

9A 病房群聚病例分布，病室 05 
和 15 病例集中，其他病例分散在各
病室，但有相關的趨勢 (圖一)。

指標個案 1 月 22 日發病後，
於 1 月 24 日至 26 日間出現群聚感
染；介入一連串感管措施後，1 月 
28 日出現 2 名病例後，則無新個案 
(圖二)。此次群聚除治療性用藥外，
預防性投藥共計 77 位 (包含病人 38 
人、外傭 1 人、醫師 7 人、護理師 
22 人、專科護理師 6 人及書記、護
佐、清潔人員各 1 人)，無個案發生
併發症或死亡，疫情監測到 2 月 5 日
結案。
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討　論

季節性流感是週期性流行、由 A 
型 (H1N1 與 H3N2) 或 B 型流感病毒
引起的急性呼吸道疾病，每年 11 月
至隔年 3 月為高峰，藉由飛沫及接觸
傳染，典型症狀包含：發燒、頭痛、

肌肉酸痛、極度倦怠、及呼吸道症

狀，通常在一週內康復[1-2]。有些病
人，特別是免疫不全者 (如接受化學
療法或免疫抑制藥物)，可能表現非
典型症狀，且有慢性疾病、免疫不全

的病人易引發嚴重併發症甚至死亡。

流感潛伏期約 1~4 天，成人於發病前 
24~48 小時便可能散播病毒，可傳染
期至症狀 3~5 天；免疫不全者儘管接
受抗病毒治療，排出病毒的時間仍比

一般人長，甚至數週，不僅增加傳播

風險，亦增加產生抗藥性病毒的機會

[1,4-6]。
藉由此次群聚事件重新檢視院

內流感防治措施，搜尋國內外文獻

後，以 IDSA 2018 年更新版流感指
引[4]為主要參考資料，制定感管新
規範。診斷上，因為病毒培養及血清

抗體檢測不夠即時，所以傳統以流感

快速篩檢作為診斷工具。然而，其敏

感性較低，偽陰性常成為臨床困擾；

這次群聚中的「疑似病例」，也可能

是偽陰性的結果。近年流感分子生物

學核酸檢測診斷法 (分生法) 大大提
高了準確率，依 IDSA 指引，所有住
院疑似流感者應使用高靈敏度和特異

性的分生法取代快篩檢測，尤其在併

發症之風險族群[4,7-8]。然而分生法
在國內醫療院所較不普及，檢查時

間比快篩長 (可能要數個工作小時)，
且許多醫院只能在平日及白天執行，

限制了臨床用途，所以過往以快篩作

為第一線診斷工具，院內的分生檢

驗 (ID NOW™ INFLUENZA A & B 2, 
Abbott) 當成第二線使用。此事件後

表二　9A 病房流感群聚個案資料 (病房員工部份)

病例 
編號

病例 
身分

病例分類
快篩

日期

快篩結

果

發病

日期
臨床症狀

流感

疫苗
備註

H1 護理師 確定 1/24 A 流 1/23 無發燒

肌肉痠痛

無 1/18~1/22 照護 P1

H2 護理師 確定 1/24 A 流 1/23 發燒 
39.0℃

無 1/22 照護 P1

H3 護理師 確定 1/24 A 流 1/23 無發燒 
咳嗽

有 1/22 照護 P1

H4 護理師 確定 1/25 A 流 1/24 發燒 
39.0℃

無 ─
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與實驗診斷部門討論，加快檢查流程

外，積極在院內推廣分生檢驗法。

在流感檢測對象上，傳統以出現

典型症狀者為主。此次群聚中可見無

典型症狀但快篩陽性的病例，因為無

進一步的分生法或培養，無法完全排

除偽陽性，但考慮流行病學高度相關

性，是真正病例的機會極大。臨床上

流感病人以非典型症狀呈現，尤其免

疫功能低下者，容易造成治療延遲及

感染管制的漏洞[4,6]。依 IDSA 指引
[4]，流感季節中所有住院病人，符
合下列條件應檢驗：(一) 不論有無發
燒，入院時有急性呼吸道疾病 (包括
肺炎)。(二) 入院時慢性心肺疾病急
性惡化。(三) 不論有無發燒，入院時
免疫功能低下或流感併發症危險族群

出現急性呼吸道症狀。(四) 不論有無
發燒，已住院中病人出現急性呼吸道

症狀或不明原因呼吸窘迫。

為了減少流感群聚，參考國內外

指引，並配合醫療環境現況，院內調

整流感診斷及床位安排等相關感管措

施，在流感流行期間，修正後的感管

措施包含：(一) 預入院病人若有急性
呼吸道症狀，不論有無發燒，皆進行

流感篩檢 (快篩或分生法)；住院中病
人或工作人員若出現新的呼吸道症狀

也比照辦理。預入院病人的檢查結果

儘可能於入住病房前得知，利於床位

安排。(二) 指定數個病房的固定病室
為流感收治床位，採集中收治。(三) 
快篩陰性，若臨床仍高度懷疑或其診

斷對後續治療有影響者，必要時可以

分生法再次確認。(四) 情況緊急或病
況嚴重之特殊病人，考量時效且避免

偽陰性，可同時執行快篩及分生法，

採檢後即先給予相對應的治療及感染

管制措施。

此群聚中使用抗流感藥物作為

治療及曝露後的預防，疫情控制方面

初期效果不儘理想。根據 IDSA 指引
[4]，若病房 72 小時內有兩名經實驗
室確定的個案出現，便要進行群聚的

介入措施，包含抗流感藥物的預防性

使用。對於疑似病例不需等檢驗結

果，可直接給予抗流感藥物治療。

不論有無施打疫苗，所有具接觸史的

病人建議投予預防性抗流感藥物 (即
使臨床上不懷疑、檢驗結果陰性)。
第二例病人出現時 (1 月 24 日)，除
確定及疑似個案立即給予藥物治療

外，針對所有陽性個案接觸者及病房

醫護人員給予預防性用藥；因後續仍

有新病例，且考慮病房中病人的免疫

狀況，兩天後 (1 月 26 日) 給予無接
觸史的病人及非醫護的工作人員全面

性預防性用藥，才將此群聚控制 (圖
二)。

對照病例分布，病室 05 和 15 的
病例較多。病室 05 是指標個案所在
病室，指標個案發病後初步介入的感

管措施，來不及防止同病室其他病人

的感染；而病室 15 的病人，非第一
批發病個案 (1 月 24 日) 之接觸者，
故不在第一批預防性用藥的名單上，

可能也是造成病例較多之因。比對 
IDSA 流感指引[4]，群聚發生時應更
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早期、更積極，且全面的投予預防性

用藥，應能更有效控制疫情。日後對

於非典型表現或快篩陰性的病人及其

接觸者，建議採更嚴謹的方式處理，

例如：再次使用分生法確認診斷、群

聚事件中提早直接用藥等；另外針對

特殊病房，需考慮更早施行全病房的

預防性用藥。

疫苗注射是流感防治重要的一

環[1-2,4]，這次群聚病例僅有一名施
打流感疫苗，更凸顯其重要。根據文

獻報告，流感季節中院內醫療人員

常有無症狀或輕微症狀的感染[9]，
而醫療人員染病增加院內感染的風

險；群聚中連續病室的感染病例，

也可能是經由受感染的工作人員所

傳播。當時全院工作人員，含外包

單位 (如清潔、傳送等)，平均疫苗施
打率約七至八成，但 9A 病房接種率 
(含醫師、護理師、行政及外包人員) 
僅 43% (18/42)；積極鼓勵員工施打
疫苗，進一步提升施打率，將有助於

避免群聚之發生。至於病人的流感疫

苗，施打率普遍偏低，鼓勵病人施打

疫苗 (尤其是高風險族群)，也是今後
努力的方向。

關於感管措施中的手部衛生，病

房原本在各病床的床尾及各病室的門

口皆裝設乾洗手液，此次事件於病房

大門入口及護理站增設乾洗手液，便

於訪客或工作人員於進入病房大環境

前便能施行手部衛生，進一步減少環

境的汙染。

現今 COVID-19 疫情持續全球

延燒，COVID-19 和流感的病原不
同，但臨床上有相似之處：(一) 疾病
表現：都會引起呼吸道疾病，從無

症狀、輕症到重症、死亡都可能。

(二) 傳播方式：都會因接觸 (直接或
間接) 或飛沫傳染。二者相異在於：
(一) 傳播速度：流感潛伏期較短，
約 1~4 天，COVID-19 約 2~14 天；
流感個案間隔時間 (serial interval) 較
短，約 3 天，COVID-19 約 5~6 天。
(二) COVID-19 整體傳染力及致死
率較高。(三) 臨床病程：流感症狀
高峰在前 3~7 天，COVID-19 症狀
高峰在第 2~3 周。(四) 治療之抗病
毒藥物不同。(五) 感管措施不同：
COVID-19 採用更嚴格的感管措施及
接觸者追蹤，如：更高規格的個人

防護裝備 (如 N-95 口罩、防護面罩
等) 及更嚴格、廣泛的接觸者疫調與
隔離[2-3,10]。在 COVID-19 疫情期
間，早期、快速、正確的診斷流感及 
COVID-19 更顯得重要。另有報告指
出，流感及 COVID-19 有合併感染的
機會[11-12]，這是臨床和感管都需密
切關注的議題。

COVID-19 疫情前，醫院對於病
房陪、探病的管理較為寬鬆；群聚中

病例 P6 的陪病家屬，發燒後仍至醫
院照護病人，之後確診 A 流。此家
屬可能是指標個案 P1 外另一個潛在
感染源。另外 P12 的家人，在病例
發病後前來探病，結果返家後發燒，

並確診A流。此次群聚在較嚴格的陪
探病管理下得以控制，包括：減少不
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必要的陪探病、陪病者和病人同時需

每日監測體溫及症狀，以及加強洗手

和配戴口罩等。這些感管措施，也是 
COVID-19 疫情時的規範[10]，更顯
出陪、探病管理的落實對於各種傳染

病的群聚預防十分重要。

結　語

本研究分享了血液腫瘤科病房

流感群聚事件的處理經驗，藉由相關

感管措施的介入，包括：病人、陪病

者、工作人員的主動症狀監測及積極

流感檢測、手部衛生和口罩配戴的加

強、病房內確定及疑似個案的分流收

置、環境清消的加強、和陪探病管理

的落實、以及治療和預防性抗流感藥

物的使用等，成功控制此次事件，沒

有個案產生併發症或死亡，也藉此事

件調整本院院內流感相關的感染管制

措施。在 COVID-19 疫情持續延燒的
環境下，更積極有效的流感防治策

略，對流感及 COVID-19 的預防及疫
情控制皆十分重要。
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Management of an influenza A outbreak 
in a hematology and oncology ward of a 

quasi-medical center in north Taiwan

Yi-Fang Hsieh1, Liang-Yi Wu1, Yu-Wen Huang1, Yu-Lan Wang1, Heng-Chu Chen1,  
Chun-hua Chung1, Mei-Huei Li2, Ji-Hung Li2, Yong-Ching Liu2, Wen-Chuan Lin1,3

1Infection Control Office,  
2Division of infectious Diseases, Department of Medicine,

3Division of Pediatric Infectious Diseases, Department of Pediatrics, Taipei Medical University-Shuang Ho 

Hospital, New Taipei, Taiwan

An influenza A outbreak occurred in the hematology and oncology ward of 
a quasi-medical center in north Taiwan in January 2019. This outbreak included 
17 cases, comprising 11 confirmed cases (seven patients and four nurses) and six 
suspected cases between January 22 and January 28, 2019. The clinical presentation 
included typical, atypical, and non-specific symptoms and signs; therefore, the 
disease diagnosis and prevention were difficult. Several infection control measures, 
including hand hygiene, the use of masks, environmental disinfection, management 
of visitors and caregivers, improvement of investigation and diagnosis, and 
patient isolation and cohort, were implemented. The outbreak was controlled 
without complications and death, and the influenza infection control program was 
implemented according to the prevailing situation and IDSA 2018 guidelines. 
During the COVID-19 epidemic, execution of active and effective influenza 
prevention programs are critical to avoid outbreaks.

Key words: influenza, outbreak, Hematology and Oncology ward
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台北某醫院醫療照護相關萬古黴素抗藥
性屎腸球菌感染之分子流行病學分析

詹明錦1,2　許松等3　林永崇3,4　方啟泰2,5,6*

1佛教慈濟醫療財團法人臺北慈濟醫院　感染管制中心
2國立台灣大學　公共衛生學院流行病學與預防醫學研究所

3國防醫學院三軍總醫院　感染管制室　4內科部感染暨熱帶醫學科
5衛生福利部暨國立台灣大學傳染病防治研究及教育中心

6國立台灣大學醫學院附設醫院　內科部感染科

Vancomycin-resistant Enterococcus (VRE) 於 1995 年首次在台灣被發現。
近年 VRE 醫療照護相關感染逐漸增多，但流行病學研究仍然相當缺乏，迄今仍
未能研擬出有效防治對策。先前國內研究聚焦在 VRE 院內血流感染，尚未對所
有類型 VRE 醫療照護相關感染進行完整分析。本研究擬對台北某醫院之萬古
黴素抗藥性屎腸球菌 (vancomycin-resistant Enterococcus faecium, VREfm) 醫
療照護相關感染病例進行分子流行病學分析。收集 2014~2017 年間醫療照護相
關感染 VREfm 病人臨床資料及 VREfm 菌株。以脈衝式電泳 (pulsed-field gel 
electrophoresis, PFGE) 分析菌株同源性，同時以聚合酶鏈反應 (polymerase 
chain reaction, PCR) 方式檢測抗藥性基因 van A、van B、van C 及毒性基
因 esp (enterococcal surface protein gene)、acm (collagen adhesion gene)、
hyl (hyaluronidase gene) 等。總共收集 54 位病例，包括：泌尿道感染 43 例 
(79.6%)，血流感染 8 例 (14.8%) 及其他部位感染 3 例 (5.6%)。所有菌株的 
vancomycin 最低抑菌濃度均大於 32 mg/L，對 linezolid 感受性則達 100%。
PFGE 顯示部分菌株為同源，具完全相同 PFGE 型別。抗藥基因檢測顯示所有
菌株皆具有 van A(+)，另高比例菌株同時帶有毒性基因：88.9% esp gene(+)、
13.0% hyl gene(+)、100% acm gene(+)。分子證據顯示 VREfm 醫療照護相關感
染存在兩種模式：直接院內傳播及多源來源。後者可能與大量使用 glycopeptide 
類抗生素造成的選擇壓力有關，但這需要進一步探究其相關性。（感控雜誌 

DOI: 10.6526/ICJ.202110_31(5).0002
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前　言

自 1986 年萬古黴素抗藥性腸球
菌 (vancomycin-resistant enterococci, 
VRE) 被發現後[1,2]，VRE 已成為最
重要的抗藥性菌種之一。由於傳播

快速、治療方式有限且具高致病力

及高死亡率的特性[3]，VRE 已成為
全世界造成醫療照護相關感染最重

要的菌株之一[4]。雖然 VRE 於 1995 
年首次在台灣被發現，但不到 7 年
的時間院內  VRE 的感染已上升到 
8%，而加護病房 (Intensive Care Unit, 
ICU) 的感染更高至 10% [5]，在目
前尚無適當的藥物徹底消除 VRE 的
情況下，感染管制措施是降低 VRE 
移生及感染的重要方式，台大醫院

曾針對 VRE 感染管制措施的介入與
否進行評估，發現若有執行 VRE 嚴
格的感染管制措施時，VRE 盛行率
較低 (出院每千人 0.03~0.09 次)，而 
2001 年後 VRE 感染管制措施放寬
時，VRE 盛行率大幅增加[6]。依據
台灣醫院感染管制與抗藥性監測管

理系統 (Taiwan Healthcare associated 
infection and Antimicrobial resistance 
Surveillance, THAS) 資料顯示，全台
灣醫學中心加護病房 Enterococci 院

內感染個案對 vancomycin 類抗生素
具抗藥性之比例由 2007 年的 12.4% 
增加至 2018 年的 44.5%，區域醫院
則由 8.1% 增加至 42.4% [7]，醫學中
心加護病房萬古黴素抗藥性屎腸球

菌 (vancomycin-resistant Enterococcus 
faecium, VREfm) 之比例由 2007 年
的 33.9% 增加至 2020 年的 44.8%，
區域醫院則由 21.2% 增加至 44.9% 
[7]。

VRE 有 9 種表現型，van A、
van B、van C、van D、van E、van 
G、van L、van M、van N，其中 van 
A、van B 為最常見的表現型[8-13]，
van A 也是最常導致院內感染的基因
型別；van A 基因位於細菌質體基因
跳躍子 (transposon) Tn1546 上，可轉
錄一個合成酶 (ligase) 產生較低鍵結
性之胜肽鏈，影響 glycopeptide 類抗
生素 (vancomycin、teicoplanin) 對於
肽聚醣生成時之抑制效果，故對於

此二種抗生素具有高度抗藥性，且

和 VREfm 的致病最相關。另一常見
表現型 van B 基因位於細菌質體基因
跳躍子 Tn1547 上，作用機轉和 van 
A  基因類似，但對於上述二種抗生
素抗性較 van A 低[8]。在這九種表
現型中，除 van C 外，其他八種表

2021:31:216-230）

關鍵詞： 醫療照護相關感染、抗藥性細菌、抗生素使用
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現型皆為獲得性抗藥基因 (acquired 
resistance)。van C 為內生性抗藥基
因 (intrinsic resistance)，出現於 E 
gallinarum 及 E. casseliflavus 中，對
於 vancomycin 具有低度抗性；van 
E、van G 及 van L 較少見，目前僅
於 E. faecalis 中出現，van N 則僅出
現於特定 E. faecium 菌株中，對於 
vancomycin 皆為低度抗性[8]。雖然
現今對於 vancomycin 的抗藥原因已
研究十分透徹，但對於 VREfm 的致
病原因仍不清楚[9]。

大部分的  V R E f m  皆帶有致
病因子如 esp (enterococcal surface 
protein)、acm (collagen adhesion)、
hyl (hyaluronidase)，但上述三種因子
的致病功能仍不清楚；esp 為腸球菌
表面蛋白，研究指出 esp 和表面附
著相關，使細菌更容易進行上皮貼

附及形成生物膜，增加細菌群集形

成[10,11]，早期研究發現 esp 是造成 
E. faecalis 出現在尿道並形成生物膜
之原因，近年來則發現 esp 大量出現
於院內環境或病人尿液中採集之 E. 
faecium 中[10]，現已將 VRE 是否帶
有 esp 基因視為其具有高度傳染性的
指標[12]。acm 基因所轉錄之 ACM 
蛋白為可和膠原蛋白結合之黏附蛋

白 (adhesion)，為目前發現 E. faecium 
上唯一的黏附蛋白[11,13]，其 C 端
並具有強化肽聚醣之功能[13]；也有
研究指出，acm 在 VREfm 中的表現
多於在 VSEfm 中[14]。hyl 基因位於
細菌質體上，其轉錄出的 HYL 蛋白

目前推測為一種醣水解酶 (glycosyl 
hydrolase)，使細菌容易於腸道群集
並從腹膜侵入[15]。

VRE 的危險因子可分為病人因
素及環境因素[16]，病人因素包括抗
生素使用[17-21]、疾病種類 (例如腎
衰竭病人使用血液透析) [22,23]、住
院日數[18,23-25]或接觸醫療機構設
備環境表面；環境因素包括：機構

中 VRE 盛行率及傳染力等。抗生素
使用是 VRE 的主要危險因子，常見
之抗生素為廣效型 cephalosporins 及 
vancomycin [17,21,24]。病人若有慢
性肝病或接受器官移植則有較高機

率感染 VRE [18]；有研究指出 VRE 
發生機率為 21.9/1,000 住院人日數
[26]，每多住加護中心一天，感染 
VRE 之機率高 1.03 倍，也就是加護
中心住越久，則感染 VRE 機率越高
[18,23,27]。近年 VRE 院內感染逐漸
增多，但流行病學研究仍然相當缺

乏，迄今仍未能研擬出有效防治對

策。先前國內研究聚焦在院內血流感

染[28]，尚未對 VRE 院內感染進行完
整呈現及分析。

本研究收集某醫院得到  E . 
f a e c i u m  醫療照護相關感染且對 
vancomycin 呈現抗藥性病人，進一
步分析這些病人醫療照護相關感染

之危險因子，更透過分子生物學方

式分析對 vancomycin 呈現抗藥性 E. 
faecium 細菌之表現型特性與抗藥性
基因及 esp、acm、hyl 等致病因子分
布情形，同時以脈衝式電泳 (pulsed-
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field gel electrophoresis, PFGE) 進行分
析以了解菌株之間的相關性。

材料與方法

一、菌株與病例資料收集

本研究收集 2014 年起收集醫療
照護相關感染 VREfm 的病人，透過
感染管制護理師依據衛生福利部疾病

管制署 2009 年醫療照護相關感染定
義[29]，判斷病人符合收案定義後，
將收集到的  VREfm 菌株先保存於 
-80℃冷凍冰箱，同時收集病人的臨
床資料包含：性別、年齡、潛在疾病 
(underlying disease)、侵入性醫療處置 
(invasive procedure)、感染部位及抗
生素使用種類 (antibiotics usage)。

二、菌種確認及抗生素感受性檢測

將收集之菌株從  -80℃冷凍冰
箱接種至 BAP agar，於 35℃溫箱
培養 18 小時，然後以 MALDI-TOF 
(Matrix-Assisted Laser Desorption/ 
Ion iza t ion  Time of  F l igh t  Mass 
Spectrometry) 作菌株確認，並依據美
國國家臨床檢驗標準委員會 (Clinical 
and Laboratory Standards Institute, 
CLSI) 標準建議進行抗生素最低抑
菌濃度 (MIC) 檢測，檢測抗生素包
括 vancomycin、linezolid、penicillin 
G、erythromycin、tetracycline、
teicoplanin、gentamicin-high-level 共
七種。

三、脈衝式電泳 (pulsed-field gel 
electrophoresis, PFGE) 分析
1. PFGE 樣品製備
依據 PFGE 標準操作方法進行

菌體之包埋、酵素處理及清洗，其

過程簡述如下：第一天挑取單一菌

落接種於 BAP 培養基於 37℃溫箱培
養 16~18 小時；第二天以棉棒刮取菌
體，於 cell suspension buffer (100 mM 
Tris-HCl, 100 mM EDTA, pH 8.0) 中做
成懸浮液，取 300 µl 菌液至 1.5 ml 微
量離心管，加 10 µl lysozyme (25 mg/
ml) 和 5 µl lysostaphin (2 mg/ml) 混合
均勻後，放置 37℃，1 小時反應，
以幫助破菌。加入 300 µl 已回溫至 
56℃的 1% SeaKem® Gold agarose/1% 
SDS，快速以微量吸管混均勻後注入
模具中，放置於室溫 15 min 或 4℃ 
5 min 使充份凝固，再將膠體自模具
中推入 5 ml cell lysis buffer (50 mM 
Tris-HCl; 50 mM EDTA, pH 8.0; 1% 
N-lauroyl-sarcosine 含 5 µl lysozyme 
(25 mg/ml) 和 15 µl lysostaphin (2 mg/
ml) 及 20 µl proteinase K (20 mg/ml)，
置於 56℃水浴器振盪 4 小時；膠體
經酵素處理後，加 15 ml 預熱至 56℃
的 ddH2O，置水浴器振盪 15 分鐘，
重覆 ddH2O 清洗兩次，再以 15 ml 
預熱至 56℃的 TE buffer (10 mM Tris-
HCl, 1 mM EDTA, pH 8.0) 清洗四次，
膠體最後保存於 5 ml 的 TE buffer 
中，置於 4℃冷藏，以供 PFGE 電泳
分析使用。

2 .  P F G E電泳分析  ( P F G E 
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Analysis)
以刀片切取約  2 - m m  寬含 

chromosome DNA 的膠薄片 (slice)，
膠薄片先置入 200 µl 的指定之限制
酶 (SmaI) 緩衝液，室溫下放置 5 分
鐘，以微量吸管吸出緩衝液，再注

入 200 µl 含 30U 限制酶之緩衝液，
置於 25℃下放置 4 小時後，將膠薄
片取出，用吸水紙儘量吸乾附著於

膠薄片之緩衝液，再將膠薄片依序

平貼於孔梳 (comb) 上，以 SmaI 切
割之 Lambda Ladder PFGE Marker 
(reference size markers)，之後將孔
梳放置於鑄膠台上，倒入融化回

溫至  56℃的  1 % SeaKem® Gold 
agarose，放置室溫  20~30 分鐘，
待 agar 凝固後，即可進行電泳。把
電泳膠體 PFGE 電泳使用 Bio-Rad 
CHEF Mapper 脈衝式電泳儀 (Bio-
Rad Laboratories Inc.)，確認冷卻系統
已降溫到 14℃，將固定撐膠板用框
圈上的突筍對準電泳槽中的凹洞插

入定位後，放到框圈內，設定電泳

條件如下：Switch time 5 秒~40 秒、
angle 120°、Voltage gradient 6 volts/
cm、14℃、17 小時，完成跑膠後，
膠片以 15 µl ethidium bromide (10 
mg/ml)染色 40 min，再以 ddH2O 退
染，DNA 圖譜影像再以數位影像處
理系統 AlphaEase™ (Alpha Innotech 
Corporation, San Leandro, CA) 拍照貯
存成數位檔案，以供後續比對分析。

3 .  脈衝式電泳法圖譜分析 
(Interpretation of PFGE Patterns)

菌株間任何一 DNA 片斷的差異
皆可能具有流行病學上的意義，菌

株 PFGE 圖譜只要與既有之圖譜存有
一 DNA 片斷的差異，即視為不同的 
PFGE 圖譜，給與 PFGE 圖譜編號。
有關判讀標準與菌株間相關性之綜合

判定依 Tenover 所發表之 PFGE 判定
準則判定之。

4 .  電腦輔助式電泳帶模式分
析  (Banding pattern Analysis and 
Dendrogram Construction by Computer-
aided Method) 

脈衝場電泳法產出之電泳帶模

式以電腦軟體 AlphaEaseTM (Applied 
Math, Kortrijk, Belgium) 數位化後
以 Tiff 檔儲存，電泳帶模式隨後可
利用 BioNumerics software (Applied 
Math, Kortrijk, Belgium) 進行菌株間
相似度之分析與比對。以 Jaccard-
complete linkage 法將欲分析菌株
群組化  (c lus ter ing)，並以樹狀圖 
(dendrogram) 呈現。

四、抗藥性與毒性基因檢測

以 PCR 方式檢測 van A、van 
B、van C、esp、hyl、acm 基因，以
期了解所收集之 VREfm 抗藥性的基
因分布情形。各基因複製片段大小

及引子如後述：van A (5’-CAT GAA 
TAG AAT AAA AGT TGC AAT A-3’、
5’-CCC CTT TAA CGC TAA TAC 
GAT CAA-3’) 1,030 bp [30]、van B 
(5’-GTG ACA AAC CGG AGG CGA 
GGA-3’、5’-CCG CCA TCC TCC 
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TGC AAA AAA-3’) 433 bp、van C 
(5’-GAA AGA CAA CAG GAA GAC 
CGC-3’、5’-ATC GCA TCA CAA 
GCA CCA ATC-3’) 796 bp；esp [12] 
(5’-GGA ACG CCT TGG TAT G-3’、
5’-CCG CTT TTG GTG ATT C-3’) 800 
bp；hyl [31] (5’-ACA GAA GAG CTG 
CAG GAA ATG-3’、5’-GAC TGA 
CGT CCA AGT TTC CAA-3’) 276 
bp；acm [13] (5’-GAT TTT TGA GAG 
ATG ATA TAG TAG-3’)。

結　果

總計收集  54 株符合醫療照護
相關感染之  vancomycin resistant 
Enterococcus faecium (VREfm)，其中
罹患醫療照護相關泌尿道感染病人

有 43 例 (79.6%)，醫療照護相關血流
感染病人有 8 例 (14.8%)，其他感染
者 3 例 (5.6%)。所有菌株對 penicillin 
均呈抗藥性，對於 vancomycin 之抗
藥性濃度檢測均大於 32 mg/L，對
於 teicoplanin 抗藥性比例為 75.9%，
對於  gentamicin 之抗藥性比例為 
53.7%，對於 tetracycline 抗藥性比例
為 90.7%，對於 linzolid 則無抗藥性
菌株檢測出 。

分析每位  VREfm 病人感染前
是否使用抗生素，分別為 cefepime 
有 26 例，佔 48.1%；tapimycin 有 
18 例，佔 33.4%；teicoplanin 有 14 
例，佔 25.9%；ceftazidime 有 13 
例，佔 24%；ampicillin 有 12 例，

佔 22.2%；vancomycin 有 10 例，
佔 18.5%；levofloxacin 有 9 例，
佔  16.6%； l inezolid 有  5 例，佔 
9.3%；ciprofloxacin、meropenem 
及 cefpirome 各有 4 例，佔 7.4%；
piperacillin/tazobactam 有 2 例，佔 
3.7%；tigecycline 有 1 例，佔 1.8%。
從侵入性醫療處置措施統計分析，

分別為置放 Foley catheter 有 43 例，
佔 79.6%；endotracheal 及 respirator 
各有 38 例，佔 70.3%；Arterial line 
有 37 例，佔 68.5%；Central venous 
catheterization (CVC) 有 35 例，佔 
64.8%；Peripheral IV 有 28 例，佔 
51.8%；Hemodialysis (perm/double 
lumen) 有 21 例，佔 38.8%；Drainage 
c a t h e t e r  有  1 8  例，佔  3 3 . 3 %；
Tracheostomy 有 16 例，佔 29.6%；
Swan-Ganz 有 7 例，佔 12.9%；Total 
parenteral nutrition (TPN) 有 4 例，
佔 7.4%；Hemodialysis (A-V fistula/
graft) 及 Long term IV 各有 2 例，
佔 3.7%。從病人潛在因子來分析，
有糖尿病(Diabetes mellitus, DM) 22 
例，佔 40.7%；腫瘤 (Solid tumor) 
有  15 例，佔  27.7%；腦血管意外
(Cerebrovascular Accident, CVA) 有 
14 例，佔 25.9%；類固醇 (steroid) 
有 13 例，佔 24%；長期臥床 (Long 
term bedridden) 有 8 例，佔 14.8%；
昏迷 (Coma) 有 6 例，佔 11.1%；尿
毒症 (Uremia) 有 5 例，佔 9.3%；肝
硬化 (cirrhosis of liver)、化療/放射
線療法 (Chemotherapy/Radiotherapy) 
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及植入物  ( Implan t )  各有  2  例，
佔  3.7%；血液疾病  (hematologic 
disorders)、慢性阻塞性肺病 (Chronic 
Obstructive Pulmonary Disease, COPD) 
及系統性紅斑性狼瘡 (systemic lupus 
erythematosus, SLE) 各有 1 例，佔 
1.9% (表二)。

PFGE 對所收集醫療照護相關感
染 VREfm 進行分析結果，如圖一，
菌株編號  S14、S18、S24、S29、
S32、S34、S37、S39、S50、S53 
與 S8 在圖譜上可見具有 100% 相同
度，另外 100% 相同度的族群為編
號 S10 及編號 S27，除此之外其餘
醫療照護相關 VREfm 菌株顯示並不
相同。van A 有 54 例佔 100%，van 
B 及 van C 則無檢出。esp 有 48 例佔 
88.8%；hyl 有 7 例佔 12.9%；acm 有 
54 例佔 100%，如表一。進一步分析 
PFGE 100% 相同度之菌株也均檢測
出 vanA、esp 及 acm，但是均未檢測
出 hyl。

討　論

研究結果發現所有收集的 

VREfm 菌株都含有 van A 基因，且
具有多重抗藥性，對於 vancomycin 
之抗藥性濃度檢測皆大於 32 mg/L，
而依據抗生素感受性統計結果顯示 
linezolid 現在是用於感染 VREfm 的
患者的首選藥物，此結果與過去一篇

台灣的研究報導是一致性[28]。
脈衝式電泳法 (PFGE) 為目前細

菌基因分型公認的標準方法，已被廣

泛應用於醫療照護相關感染群突發之

調查，主要是提供判定傳播於病人

間、醫護人員或醫院環境間之同種

細菌是否源自同一基因型，也是建立

細菌分子流行病學很重要的工具。

PFGE 分型法的優點，即為其單一
基因的變異具有解釋的標準，PFGE 
分型法與流行病學資料結合的四種

判定準則 (The criteria for interpreting 
PFGE patterns)：1. 當此菌株之 PFGE 
型別與群突發菌株 (outbreak strain) 之 
PFGE 型別完全相同時，則判定為無
差異 (indistinguishable)，而應將此菌
株歸為群突發菌株 (isolate is part of 
the outbreak)；2. 當此菌株之 PFGE 
型別與群突發菌株 (outbreak strain) 之 
PFGE 型別相差 2~3 個 bands 時，則
判定為與群突發菌株極相似 (closely 
related)，而應視此菌株極可能為群
突發菌株 (isolate is probably part of 
the outbreak)；3. 當此菌株之 PFGE 
型別與群突發菌株 (outbreak strain) 
之 PFGE 型別相差 4~6 個 bands 時，
則判定為與群突發菌株可能相似 
(possibly related)，而應視此菌株為

表一　抗藥性基因檢測結果

抗藥性基因 Number (%)
van A 54 (100%)
van B 0
van C 0
esp 48 (88.9%)
hyl 7 (13.0%)
acm 54 (100%)
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表二　個案基本資料統計(N=54)

醫療照護相關感染部位 Number (%)
 UTI (urinary tract infection) 43 (79.6%)
 BSI (blood stream infection) 8 (14.8%)
 Other infections 3 (5.6%)
抗生素使用
 cefepime 26 (48.1)
 tapimycin 18 (33.4)
 tecoplanin 14 (25.9)
 ceftazidime 13 (24)
 ampicillin 12 (22.2)
 vancomycin 10 (18.5)
 levofloxacin 9 (16.6)
 linezolid 5 (9.3)
 ciprofloxacin 4 (7.4)
 meropenem 4 (7.4)
 cefpirome 4 (7.4)
 piperacillin/tazobactam 2 (3.7)
 tigecycline 1 (1.8)
侵入性醫療處置措施統計分析
 Foley catheter 43 (79.6)
 Endotracheal intubation 38 (70.3)
 Respirator 38 (70.3)
 Arterial line 37 (68.5)
 Central venous catheterization 35 (64.8)
 Peripheral IV 28 (51.8)
 Hemodialysis (perm/double lumen) 21 (38.8)
 Drainage catheter 18 (33.3)
 Tracheostomy 16 (29.6)
 Swan-Ganz 7 (12.9)
 Total parenteral nutrition (TPN) 4 (7.4)
 Hemodialysis (A-V fistula/graft) 2(3.7)
 Long term IV 2 (3.7)
病人潛在因子
 糖尿病 (Diabetes mellitus, DM) 22 (40.7)
 腫瘤 (Solid tumor) 15 (27.7)
 腦血管意外 (Cerebrovascular Accident, CVA) 14 (25.9)
 類固醇 (steroid) 13 (24)
 長期臥床 (long term bedridden) 8 (14.8)
 昏迷 (coma) 6 (11.1)
 尿毒症 (Uremia) 5 (9.3)
 肝硬化 (cirrhosis of liver) 2 (3.7)
 化療/放射線療法 (Chemotherapy/Radiotherapy) 及植入 (Implant) 2 (3.7)
 血液疾病 (hematologic disorders) 1 (1.9)
 慢性阻塞性肺病 (obstructive pulmonary disease, COPD) 1 (1.9)
 系統性紅斑性狼瘡 (systemic lupus erythematosus, SLE) 1 (1.9)
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圖一　脈衝式 (pulsed-field gel electrophoresis, PFGE) 電泳分析圖
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可能是群突發菌株 (isolate is possibly 
part of the outbreak)；4. 當此菌株之 
PFGE 型別與爆發流行菌株 (outbreak 
strain) 之 PFGE 型別相差 6 個 bands 
以上時，則判定為與群突發菌株不

同  (different)，而應視此菌株不是
群突發菌株 (isolate is not part of the 
outbreak)。因此，基因變異的解釋標
準與流行病學結合的判讀準則構成

了 PFGE 分型法被廣泛使用的重要因
素。此次調查發現醫療照護相關感

染 VREfm 雖有菌株編號 S14、S18、
S24、S29、S32、S34、S37、S39、
S50、S53 與 S8 在圖譜上可見為同一
群 100% 相同度及 S10 及 S27 為另
一群 100% 相同度，進一步分析其中 
S14 及 S18 為來自急診加護病房同一
病人不同檢體，檢體來源為尿液與血

液，可視為此次 PFGE 之品質保證，
其餘 9 株 100% 相同度之來源分布在
急診加護病房 2 株、呼吸照護病房 4 
株及 13 病房、25 病房與 43 病房各 
1 株，進一步分析呼吸照護病房 4 株
菌株收集時間分別在不同月份，照顧

醫護人員也不盡相同，雖無直接證據

推測可能經由醫護人員照謢過程中引

起交互傳染，但也不排除環境清潔未

落實而導致相同菌株感染。急診加護

病房之相同 PFGE 結果菌株收集也分
別在不同月份，結果推測也如前述狀

況，而編號 S10 來自 33 病房 (位於 
3 樓) 收集時間為 2015 年 1 月，編號 
S27 來自一般外科加護病房 (位於 4 
樓) 收集時間為 2015 年 3 月，兩者雖

然 PFGE 顯示 100% 相似度，但實際
住院期間無實際相關性，除此之外其

餘醫療照護相關 VREfm 菌株無 100% 
相似度，雖然病人得到醫療照護相關 
VREfm 感染可能與病人本身免疫能
力及抗生素使用等諸多因素有關。

VRE 之抗藥基因最常見有三種
基因型分別為 van A, van B, van C，其
中 van A 對 vancomycin 與 teicoplanin 
具高度抗藥性，且該抗藥基因可以傳

遞；van B 基因抗藥性為中度，van C 
抗藥性最低，台灣首度於 1995 年發
現，而 van A、vanB 及 van C 三型抗
藥基因均在台灣發現，此次研究結果

所有收集之 VREfm 均帶有 van A 基
因，並無發現帶有 van B 或 van C 基
因。

此研究另分析 esp、hyl、acm 三
種 virulence genes，檢測結果顯示 54 
位病人菌株分別有 48 位病人 (88.9%) 
菌株檢測帶有 esp gene，7 位病人 
(13.0%) 菌株檢測帶有 hyl gene，且全
部病人均帶有 acm 基因。esp 蛋白被
認為在表面附著中起作用，因此促進

生物膜中的移生和細菌持久性，在早

期的研究中，esp 僅在 E. faecalis 中
發現，大多 E. faecalis 分離物即含有
該基因；幾年後，另一項研究發現，

與 E. faecalis 相比，臨床 E. faecium 
分離株中帶有 esp 基因的發病率增
加[11,32]。Camargo 等人證明 esp 基
因 56% 僅存在於 VREfm，在 VSEfm 
中沒有發現[33]。在歐洲醫院調查，
發現在臨床  VREfm 分離株中含有 
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esp 者其發病率更高[34]。本次研究
結果也與上述文獻報告相同，esp 在 
VREfm 中所佔比例為 79.6%。

hyl 基因被認為是糖苷水解酶，
推論有助於腸道移生和腹膜侵襲有

關，研究顯示臨床感染 E. faecium 
菌株的 hyl 陽性率高於非致病性 E. 
faecium 的 hyl 陽性率[35]。在本研究
中發現所有菌株僅有 13% 帶有 hyl 基
因。

過去研究已經證實  acm  在  E. 
faecium 功能為粘附於膠原蛋白[11]，
在心內膜炎的發病機制中是很重要的

危險因子。Nallapareddy et al 證明了 
acm 基因座的廣泛分佈，並且認為其
是幾乎唯一出現在臨床 E. faecium 分
離株中[36]。然而 acm 在 E. faecium 
感染的發病機制中的確切作用尚未得

到證實。在此次研究中，acm 基因在
所有菌株中均有檢出，值得進一步做

後續探討 acm 基因在此次研究菌株所
扮演的角色。

由此次研究透過 PFGE 100% 相
同菌株及基因交叉分析，推測極可能

院內交叉感染造成，可能原因為環境

清潔未落實與醫護人員未落實手部

衛生而導致醫療照護相關 VREfm 感
染，如何有效阻斷院內傳播需要進

一步研究，另外一方面大部分菌株 
PFGE 顯示不同來源，可能與大量使
用 glycopeptide 類抗生素造成的選擇
壓力有關，是否管制 glycopeptide 類
抗生素減少 VRE 的感染，未來需要
進一步探究其相關性。因此，落實感

染管制措施及環境清潔與有效管制 
glycopeptide 類抗生素的使用，對於
預防醫療照護相關 VREfm 感染已為
刻不容緩的事情。
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hospital in Taipei

Ming-Chin Chan1,2, Sung-Teng Hsu3, Jung-Chung Lin3,4, Chi-Tai Fang2,5,6

1Infection Control Center, Taipei Tzu Chi Hospital, Buddhist Tzu Chi Medical Foundation, Taiwan
2Institute of Epidemiology and Preventive Medicine, College of Public Health, National Taiwan University, 

Taipei, Taiwan
3Infection Control Office, Tri-Service General Hospital, National Defense Medical Center, Taipei, Taiwan

4Division of Infectious Diseases and Tropical Medicine, Department of Internal Medicine, Tri-Service

General Hospital, National Defense Medical Center, Taipei, Taiwan
5Infectious Diseases Research and Education Center, Ministry of Health and Welfare and National Taiwan 
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Vancomycin-resistant Enterococcus (VRE) was first detected in Taiwan in 
1995, according to the data from the Taiwan Healthcare- associated infection and 
Antimicrobial resistance Surveillance, (THAS). Recently, healthcare-associated 
VRE infections have gradually increased; however, epidemiological research is still 
insufficient, resulting in a lack of effective prevention and control strategies so far. 
Previous domestic studies have focused only on nosocomial bloodstream infections, 
but investigation or analysis of nosocomial infections in VRE is insufficient. This 
study conducted a molecular epidemiological analysis of all cases with nosocomial 
vancomycin-resistant Enterococcus faecium (VREfm) infections at a hospital in 
Taipei between 2014 and 2017. Since 2014, we collected clinical data and strains 
from patients with VREfm infection and performed molecular typing using pulsed-
field gel electrophoresis (PFGE) to investigate the role of the VREfm resistance 
gene in the collected strains. The VanA, VanB, VanC, enterococcal surface protein 
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(Esp), collagen adhesion (Acm), and hyaluronidase (hyl) genes were detected by 
polymerase chain reaction testing. We collected 54 cases, including 43 (79.6%) 
patients with urinary tract infection, eight (14.8%) with bloodstream infection, and 
three (5.6%) with other infections. Resistance to vancomycin was > 32 mg/L in all 
strains but with 100% sensitive to linezolid. The PFGE results showed that some 
of the strains were 100% correlated. All strains showed 100% VanA positivity, 
88.9% were Esp-positive, 13.0% exhibited hyl-positivity, and 100% were Acm-
positive. Molecular evidence suggests two modes of healthcare-associated infection 
in VREfm: direct nosocomial transmission and multiple sources under selective 
pressure caused by antibiotics.

Key words: Healthcare-associated infection, Drug-resistant bacteria, Antibiotic 
usage
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新冠疫苗之施打與皮膚軟組織發炎 
之鑑別診斷

陳惇杰

高雄市立大同醫院 (委託高雄醫學大學經營)

施打新冠病毒疫苗後，有大約 1.5% 的人會產生「COVID arm」的遲發性
過敏反應，甚至被當作蜂窩組織炎而給予了抗生素治療。因此，本文探討診斷

蜂窩組織炎的謬誤，根據統計大約有三分之一被診斷為蜂窩組織炎的「蜂窩組

織炎相似症」(cellulitis mimics)，並非真正蜂窩組織炎，因而造成後續處理上
的問題，這些疾病包括：其他表淺感染症 (如：帶狀皰疹 (herpes zoster)、癰 
(carbuncle)、甲溝炎 (paronychia) 等)、或壞死性筋膜炎與感染性關節炎/骨髓炎
等深部感染；或深部靜脈栓塞等靜脈淋巴疾病、接觸性皮膚炎等皮膚過敏性疾

病、痛風與結節性紅斑 (erythema nodosum)；骨關節與風濕性疾病及惡性腫瘤
相關的皮膚表徵等的非感染症。這些都需要詳細的鑑別診斷。只有依賴詳盡的病

史詢問與仔細的理學檢查，才能確切地分辨是蜂窩組織炎等感染性疾病或是其他 
cellulitis-mimics 的非發炎性疾病，而能給予病人最妥善的處置，也減少不必要的
抗生素使用。（感控雜誌 2021:31:231-240）

關鍵詞： COVID arm，蜂窩組織炎相似症

DOI: 10.6526/ICJ.202110_31(5).0003

前　言

隨著引進了新冠病毒的疫苗，不

管是 AstraZeneca (AZ) 還是 Moderna 
疫苗，有些民眾在施打後大約一週

時曾發生了厲害的皮膚注射反應，

注射部位紅腫、癢痛，有些還會輕

微發燒，因此甚至被當作蜂窩組織

炎而給予了抗生素治療，這種症狀

在國外文獻被稱為「COVID arm」或
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「Moderna arm」(圖一)。最早 Baden 
與 Blumenthal 等人於新英格蘭醫學
雜誌[1-2]報告了個案施打了 Moderna 
疫苗後出現施打部位紅腫、癢痛反

應，平均在施打後 7~8 天發生 (5~11 
天)，並持續大約 5 天 (3~8 天)，這個
症狀是自限性的，必要時給予冰敷、

抗組織胺或類固醇藥膏就能緩解。發

生率約為 1.5%，打第二劑再發機率
為 43%，第二劑於疫苗施打後發生
時間會略早於第一劑時。皮膚切片的

病理報告發現會有 lymphohistiocyte 
與 eosinophil 的浸潤，推測是與 T 細
胞相關的遲發性過敏反應，造成的

原因尚待釐清，懷疑與 mRNA 疫苗
所含的 polyehylene glycol-2000 (PEG) 
佐劑的過敏反應有關。輝瑞 BNT 的 
mRNA 疫苗[3-4]，AstraZeneca (AZ) 
[5] (圖二) 或嬌生 [6]的腺病毒載體疫

苗也都有類似的報告，但發生率較

低。

蜂窩組織炎相似症  
(cellulitis mimics)

多數民眾談蜂窩組織炎色變！一

聽到蜂窩組織炎就擔心會需要清瘡、

截肢，會造成敗血性休克。蜂窩組織

炎 (cellulitis) 係指真皮層下半部到皮
下脂肪層的細菌感染。皮膚會表現

紅、腫、熱、痛，可能會伴隨局部淋

巴結腫痛與發燒疲倦等全身性症狀，

通常與正常皮膚界線不清楚 (由中央
深色到周圍漸層暈開)。這一點與皮
膚較淺層的感染 (真皮層上半部)，稱
為丹毒 (erysipelas) 可以區分，其皮
膚紅腫與正常皮膚的界線清楚。蜂窩

組織炎可以因為外傷、針刺、咬傷

圖一　Moderna arm (第一劑及第二劑施打後) [2]
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等可能引發，但很大一部分的病人並

沒有明顯的傷口，他們可以因為皮膚

乾裂的傷口或香港腳脫皮，可能再加

上糖尿病、肥胖、伴隨下肢血流回流

不順或靜脈栓塞等，使得皮膚外表的

金黃色葡萄球菌或鏈球菌等造成感

染。經由血液培養、傷口或膿瘍培養

大約只有 20% 的病人可以找到病原
菌。若病人有糖尿病、肝硬化、慢性

腎病等問題，或汙水、海水等特殊環

境接觸，更需要注意革蘭氏陰性細菌

的感染。真正需要開刀或清創的比例

並不高，而真正可怕的是發生在糖

尿病控制不良的病人的壞死性筋膜

炎 (necrotizing fasciitis)、感染性肌肉
壞死 (pyomyositis and myonecrosis) 與
慢性骨髓炎 (chronic osteomyelitis)。

病人若沒有進行即時的清瘡減壓，

以解除「腔室症候群 (compartment 
syndrome)」，常會導致組織壞死，
甚至造成敗血性休克的惡性循環，

必要時甚至須截肢來挽救生命。這

類壞死性軟組織感染 (necrotizing soft 
tissue infections) 的診斷需注意下列特
徵：(1) 不成比例的疼痛及遠端感覺
麻木，(2) 皮膚表徵：出血性水泡、
瘀青、壞疽 (gangrene)、皮下氣腫 (有 
crepitus 捻髮音的觸診)，(3) 範圍進
展快速惡化合併喘、寡尿及血壓下降

等不穩定生命徵象。若有上述狀況需

及早介入外科處置，以免狀況極速惡

化，利用 Laboratory Risk Indicator for 
Necrotizing Fasciitis (LRINEC) score 
(表一) 及電腦斷層與軟組織超音波也

圖二　AZ 疫苗所致之皮膚反應：第 5 天，第 18 天與皮膚病理切片 (顯示淋巴球與嗜伊紅性
球浸潤) [5]
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有助於診斷壞死性軟組織感染，但不

應該為了等待檢查而延遲了抗生素治

療與外科處置的時間。

除此之外，癤  ( f u r u n c l e )、
癰  ( c a r b u n c l e )  等毛囊組織感染
化膿，甲溝炎，感染性滑液囊炎 
(septic bursitis)，如鷹嘴凸滑液囊炎 
(olecranon bursitis)、髕骨前/髕骨下
滑液囊炎 (pre/infra-patellar bursitis) 
等大多是金黃色葡萄球菌感染，也

常被誤診為蜂窩組織炎，一旦使用

尋常治療皮膚軟組織感染的藥物效

果不佳，如第一代 cephalosporins，
需注意社區型抗藥性金黃色葡萄球

菌 (community associated methicillin-
resistant Staphylococcus aureus, CA-
MRSA) 感染的可能。

若是屬於慢性傷口，除了慢

性骨髓炎 (有 polymicrobial mixed 
infect ions  的可能 )  或慢性靜脈回

流不全所造成的  venous  u lcer  慢
性感染外，尚需要小心由分枝桿

菌 (tuberculosis 或 nontuberculous 
mycobacteria) 及黴菌所造成的慢性感
染，診斷時需要依賴皮膚切片的病理

診斷，而且也不要忘了做分枝桿菌與

黴菌的培養。

非感染性疾病

除了感染性疾病外，有許多的

非感染性疾病的臨床表徵也會很類似

蜂窩組織炎，這類疾病不需使用抗生

素，但若伴隨著蜂窩組織炎出現，起

初抗生素的效果不錯但後來病灶就沒

有進展，這些都需要確實找出真正病

因！

一、靜脈疾病與淋巴水腫

肥胖或是工作久站而形成靜脈

表一　The Laboratory Risk Indicator for Necrotizing Fasciitis (LRINEC) score

Parameter Range  Score
Hb 血紅素 (g/dl) > 13.5 0
 11~13.5 1
 < 11 2
WBC 白血球 (10^9/L) < 15 0
 15~25 1
 > 25 2
Sodium 血鈉 (mmol/L) < 135 2
Creatinine 血清肌肝酸 (μmol/L) > 141 = 1.6 mg/dL 2
Glucose 血糖 (mmol/L) > 10 = 180 mg/dL 1
C-reactive protein (mg/L) > 150 4
Score ≤5 = < 50% risk (low); 6~7 = intermediate risk; ≥ 8 = > 75% risk (high)
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曲張 (varicose vein) 厲害的病人，常
會合併慢性靜脈回流不全  (chronic 
venous insufficiency) 所造成的水腫。
早上起床時水腫都消失了，但到傍晚

晚上腳就腫到鞋子都穿不下。這樣的

病人常會合併因紅血球破裂沉積而造

成的色素沉澱 (hyperpigmentation)，
像是穿了一雙黑襪子般，在內踝上方

的脛骨皮膚也常會出現因為微小血栓 
(microthrombi) 阻塞，造成組織缺氧
而產生下沉變薄變硬變白 (瓷化) 的
「白色萎縮症」(Atrophie blanche) 皮
膚病灶，甚至產生慢性難以癒合的

靜脈潰瘍 (venous ulcer)，與周邊動脈
阻塞的 arterial ulcer 不同。這樣的病
人也常併發皮膚紅腫、乾裂、搔癢

的靜脈濕疹 (venous eczema)，甚至出
現出水水泡與結痂的鬱血性皮膚炎 
(stasis dermatitis)，厲害的還會出現皮
下脂肪發炎壞死纖維化的脂肪皮膚硬

化症 (lipodermatosclerosis，LDS；舊
稱 sclerous atrophic cellulitis，venous 
stasis panniculitis)。治療可考慮使用 
pentoxyfylline 與彈性襪合併皮膚保
養，嚴重個案需介入靜脈曲張手術來

處理。

深部靜脈栓塞  ( d e e p  v e i n 
thrombosis, DVT) 也是常會與蜂窩
組織炎混淆的疾病，有些病人也會

皮膚紅腫熱痛，但其腫脹通常是肢

體某個段落開始到遠端產生脹痛，

皮膚紅斑分布均勻，不像蜂窩組

織炎會有中間局部較紅往外漸層

擴散，且熱較輕微。診斷  DVT 可

檢測 D-dimer 與安排周邊血管都普
勒超音波或 venoscan。臨床症狀不
像，再加上 D-dimer 檢測陰性可用
於排除  DVT 的診斷。執行超音波 
compression test (有 thrombosis 的靜
脈不易被超音波的探頭壓扁) 可以幫
忙快速診斷 DVT。診斷 DVT 的同
時，仍需要去了解靜脈栓塞的原因，

如：Inherited thrombophilia、骨科手
術、懷孕、口服避孕藥/女性荷爾蒙
治療、antiphospholipid syndrome、
myeloproliferative disorders 及癌症
等。筆者就曾遇過，80 多歲糖尿病
男性，被診斷為蜂窩組織炎，其實是

下腔靜脈整個被惡性淋巴瘤包住而造

成靜脈回流受阻，因而形成血栓。若

是表淺靜脈炎就可以直接摸到紅腫疼

痛的發炎靜脈而診斷。

淋巴水腫大多是因為受傷、手

術或放射線治療或 filariasis 血絲蟲感
染損及淋巴管造成阻塞，常見於乳癌

或骨盆腔腫瘤淋巴廓清手術之後。此

類疾病亦是好發蜂窩組織炎的危險因

子。

Erythromelalgia 最早由  Weir 
Mitchell 於  1978 年報告，病人會
有陣發性的皮膚發紅合併燒灼性疼

痛，常會因為熱、壓迫、運動或壓

力而引發，下肢比上肢常見，分

為原發性與次發性，次發性原因

多與 polycythemia vera 或 essential 
thrombocytosis 等 myeloproliferative 
disorders、高膽固醇血症、mushroom 
或汞中毒及自體免疫疾病相關，會造
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成小神經纖維病變。症狀會因為抬高

肢體或降低皮膚溫度而減輕。

Calciphylaxis 發生於末期腎病的
病人產生小血管鈣化而造成疼痛。

二、皮膚過敏性疾病或濕疹

最常遇到誤診的情況是皮膚有

表淺傷口，用了優碘或其他藥膏藥水

後，傷口不但沒好還造成潰爛，分泌

物增加，加上周圍有小的突起癢疹，

甚至紅腫潰爛皮膚的形狀就跟覆蓋的

紗布一樣，這就是典型被誤以為傷口

惡化細菌感染而用了一堆抗生素與

抗菌藥膏多做多錯的結果，常常甚麼

藥都沒使用，僅僅 normal saline wet 
dressing 就可以讓這個擦傷傷口幾天
內就復原。

Eosinophilic cellulitis 又稱為 
Wells’ syndrome，最早於 1971 年報
告，常因為藥物、疫苗、昆蟲叮咬或

病毒黴菌感染而形成皮膚反覆過敏反

應，紅腫熱痛的皮膚會持續數周。皮

膚切片會顯示病灶充滿了嗜伊紅性

球。而這次的「COVID arm」也是一
種因疫苗注射而引發的皮膚遲發性過

敏反應。

三、骨關節與風濕性疾病

痛風或假性痛風也常被誤診為

蜂窩組織炎。急性關節發炎時，也

會出現發燒，白血球與 CRP 升高的
現象，被誤以為是細菌感染。很多

醫師都以抽血驗尿酸值來鑑別是否

為痛風，殊不知部分痛風個案其血

中尿酸值是落在正常範圍，或其為

老年人常見的假性痛風，是 calcium 
pyrophosphate 的正偏光結晶所造成
的關節炎，尿酸數字經常是正常的。

靠近關節附近的軟組織紅腫熱痛，只

有依賴詳盡按時序的病史詢問與仔細

的理學檢查觸診 (壓迫關節及鄰近的
軟組織確認疼痛部位)，檢查關節活
動是否會引發疼痛，才能確切地分辨

是關節炎還是皮膚軟組織發炎。此

外，不要忘了 synovial fluid 的偏光顯
微鏡檢驗，看看是否有正負偏光的結

晶，做革蘭氏與抗酸染色與細菌/黴
菌/分枝桿菌的培養。少數兩個以上
原因同時存在的關節炎亦可能會出

現，如：痛風合併 MRSA 感染、鏈
珠菌合併結核菌感染等筆者都曾遇

過。若是關節附近肌腱附著處的腫

痛，就需要注意 enthesopathy，這是 
seronegative spondyloarthropathy 的特
徵。若是發高燒合併鮭魚色紅疹，加

上關節痛，燒退了疹子也跟著不見，

就要小心 adult onset Still’s disease，
特徵是白血球、ESR 與 ferritin 會升
高，可以應用 Yamaguchi criteria 來
幫助診斷。若觸診是肌腱腫痛，除外

傷導致的肌腱炎外，在台灣需小心

結核菌或非結核分枝桿菌所導致的 
tenosynovitis。Familial Mediterranean 
fever 是一種遺傳性發炎性疾病，因
為第 16 對染色體上的 Mediterranean 
fever (MEFV) gene 突變，病人會產生
反覆性發燒合併腹痛 (腹膜炎)、胸痛 
(肋膜及心包膜炎)、關節痛 (滑液囊
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炎)、肌肉痛、睪丸疼痛等，合併腳
上出現丹毒樣 (erysipeloid) 的紅疹。
皮下脂肪發炎 (panniculitis) 所造成
的結節性紅斑 (Erythema nodosum & 
Erythema induratum) 也常被認為是蜂
窩組織炎。Erythema nodosum 常以多
發性皮膚結節合併壓痛來表現。引發

的原因包括鏈球菌、結核菌等感染，

inflammatory bowel disease、Behçet’s 
disease、sarcoidosis 等自體免疫疾
病，懷孕，藥物，淋巴癌、胰臟癌等

惡性腫瘤。Erythema induratum 則與
皮膚結核有高度相關。

壞疽性膿皮症  ( p y o d e r m a 
gangrenosum)，是一種罕見的中性球
為主的發炎性皮膚潰瘍，與皮膚化膿

感染很難區分。這不是感染症，對抗

生素效果不好，若對於潰瘍傷口採檢

培養常會養出許多不同的移生細菌。

需使用類固醇或其他免疫抑制劑。皮

膚切片會出現無菌性中性球浸潤與淋

巴球性血管炎。超過 50% 與系統性
疾病相關，如：inflammatory bowel 
disease、發炎性關節炎、惡性腫瘤與
血液病等。

四、惡性腫瘤相關

惡性腫瘤的皮膚侵犯，有些

也與感染症相似，如 subcutaneous 
panniculitis-like T cell lymphoma，
mammary and extramammary Paget’s 
disease 等，都需依賴皮膚切片確診。
惡性腫瘤細胞侵犯皮膚淋巴管而造成

皮膚發炎，會形成丹毒樣的變化，稱

為「Carcinoma erysipeloides」。
Sweet syndrome (acute febrile 

neutrophilic dermatosis)，最早由 
Robert Douglas Sweet 在 1964 年報
告，病人有發燒，白血球增加，

急性疼痛皮膚結節 /斑塊，乳突層
真皮中性球浸潤 (papillary dermal 
neutrophil infiltrates) 且沒有血管炎 
(leukocytoclastic vasculitis)，常與呼吸
道或腸胃道感染、inflammatory bowel 
disease、懷孕、惡性腫瘤或藥物相
關。

此外放射線治療完後，施與某一

些抗癌化學治療藥物，如 gemcitabine
等，過去放射線治療照射過的皮

膚會再紅腫起來，稱為「Radiation 
recall」，這也需要與皮膚感染來鑑
別診斷。

結　語

蜂窩組織炎是很常見的皮膚感

染症，卻很常被誤用誤診，因此才有 
pseudocellulitis 或 cellulitis-mimics 的
用語出現，根據美國急診醫學的雜誌

統計大約有 30% 是誤診的[14]。可能
更嚴重的壞死性軟組織感染或骨髓炎

被診斷成蜂窩組織炎而延誤開刀的時

機，或是痛風/假性痛風等發炎性疾
病，因為同樣發燒、白血球與 CRP 
升高，而被當作感染投予抗生素。或

是根本是優碘藥水所造成的接觸性皮

膚炎，擔心細菌感染越擦越多，造成

皮膚愈發潰爛。只有依賴詳盡的病史
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表二　蜂窩組織炎相似症鑑別診斷[7-14]

感染症 非感染症

表淺感染 靜脈淋巴疾病

Herpes zoster, Herpes simplex Deep vein thrombosis (Phlegmasia cerulea dolens)
Impetigo Chronic venous insufficiency
Furuncle, Carbuncle Venous ulcer
Paronychia Stasis dermatitis
Pressure sores Lipodermatosclerosis
 Superficial thrombophlebitis
深部感染 Lymphedema
Necrotizing fasciitis/Necrotizing soft tissue infection Erythromelalgia/Erythermalgia
Pyomyositis, myonecrosis Calciphylaxis

骨關節感染 皮膚過敏濕疹

Septic bursitis Asteatotic eczema
Septic arthritis Contact dermatitis
Osteomyelitis Fixed drug eruption
 Eosinophilic cellulitis (Wells’syndrome)
其他 Urticaria, Angioedema
Erythema migrans Insect bites, Foreign body reaction, Injection reaction
Cutaneous/subcutaneous chronic infections (TB, NTM, fungal) 
Infected epidermoid cyst 骨關節與風濕性疾病

 Gout, Pseudogout
 Rheumatoid arthritis, Spondyloarthropathy
 Adult onset Still’s disease
 Vasculitis
 Familial Mediterranean fever
 Panniculitis, Erythema nodosum/Erythema induratum
 Tenosynovitis
 Sarcoidosis
 Pyoderma gangrenosum
 Popliteal (Baker’s) cyst

 惡性腫瘤相關

 Carcinoma erysipeloides
 Subcutaneous panniculitis-like T cell lymphoma
 Paget’s disease
 Sweet syndrome
 Radiation recall
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詢問與仔細的理學檢查，才能確切地

分辨是蜂窩組織炎等感染性疾病或是

其他 cellulitis-mimics 的非發炎性疾
病，給予病人最妥善的處置，減少不

必要的抗生素使用，甚至因為錯誤診

斷一直換用廣效性抗生素但仍療效不

佳，因而不利於抗生素管理，且造成

民眾的恐慌與不安。
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From COVID Arm to Cellulitis Mimics

Tun-Chieh Chen

Kaohsiung Municipal Ta-Tung Hospital, Kaohsiung Medical University

After administering coronavirus disease 2019 (COVID-19) vaccination, 1.5% of 
recipients have developed delayed  hypersensitivity cutaneous reaction designated 
as “COVID arm”, which often has been misdiagnosed as cellulitis and treated with 
antibiotics. Generally, one-third of cellulitis cases do not have true cellulitis. These 
cellulitis mimics include superficial cutaneous infections (such as herpes zoster, 
carbuncle, and paronychia), deep infections (such as necrotizing fasciitis, septic 
arthritis, and osteomyelitis), venous disorders (for example, deep vein thrombosis, 
etc.), allergic disorders (e.g. contact dermatitis, etc.), rheumatologic disorders, (e.g. 
gout and erythema nodosum, and malignancy-related cutaneous manifestations. 
Based on the detailed history of medical records and physical examinations, 
accurate differential diagnosis can be done to provide appropriate management.

Key words: COVID arm, cellulitis mimics
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登革熱與肥胖之關係探討
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登革熱在全球的罹病人數依然居高不下，而台灣地處亞洲與熱帶、亞熱帶

區域，過去也曾發生過多次大流行造成社會及醫療系統龐大的負擔，故如何早期

分辨出可能轉成嚴重登革熱的個案，給予正確治療策略是決定病人預後關鍵的課

題。

在世界衛生組織的登革熱指引中，肥胖被列為嚴重登革熱的風險因子，建

議需住院觀察治療，肥胖患者往往伴隨著許多共病，也常常是許多感染症的不

良預後因子。臨床研究中也發現肥胖者在感染登革病毒後比非肥胖者，其血小

板的數據最低值更低、血比容上升的速度與血小板下降的速度更快、平均的肝

指數更高、需要住院超過三天的比例也較多，所以在全球肥胖人口日益增加的

趨勢下，肥胖登革熱感染者的評估在臨床上是個值得關注的議題。（感控雜誌 

2021:31:241-245）

關鍵詞： 登革熱、肥胖、風險因子

DOI: 10.6526/ICJ.202110_31(5).0004

前　言

登革熱病毒為一 RNA 病毒，隸
屬於黃病毒科 (Flaviviridae) 黃病毒
屬 (Flavivirus) 中的登革病毒亞屬，
可分為Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ四種血清型別

[1]。據聯合國衛生組織統計[2]，在 
2019 年約有 520 萬人通報感染登革
熱，約有 70% 的發生病例在亞洲，

在過去的 20 年中，案例數依舊呈現
增加的趨勢，對於全球來說是一大挑

戰。登革熱的症狀可以從無症狀，或

單純的發燒伴隨肌肉關節疼痛、出

疹，到可能危及生命的嚴重登革熱，

如果病人能獲得適當的照顧，致死率

約為 1%，為了在大流行時期讓醫療
體系能維持有效的運作，關於嚴重登

革熱的風險因子已有許多研究，其中
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之一就是肥胖 [3]。據聯合國衛生組
織統計，在 2016 約有 19 億的過重人
口，而其中 6.5 億人屬於肥胖，肥胖
病人往往有著許多的共病，使得肥胖

病人有更高的死亡率，這其中也包含

了感染症。有文獻指出肥胖的人比起

正常體重的人更容易獲得感染，且

更容易發生感染相關併發症[4]。為
此，吾人將在本文接下來的部分探討

登革熱與肥胖間的關係。

肥胖與感染

肥胖與感染症的關係一直以來

都是科學家們頗感興趣的議題，從過

往的研究中我們了解到肥胖是一種

低度發炎的身體狀態，脂肪細胞能

分泌多種發炎介質包含了 TNF 感、
IL-1、IL-6，以及像瘦素 (Leptin) 和
脂聯素 (Adiponectin) 等激素，除了
造成身體發炎也同時影響了免疫反應

[5]。瘦素在人體中具有協助 B 細胞
成熟分化及調節 T 細胞的功能，目
前研究發現，在肥胖的人體內對於瘦

素往往是有阻抗性的，這也意味著瘦

素對於肥胖者的作用比起體重正常者

較為減少，進而導致肥胖病人的後天

免疫系統在對抗病原體時不若正常體

重病人來的正常。這種現象在真實的

世界中也已經被多加描述，許多的研

究都曾觀察到肥胖的病人在感染症的

預後比起體重正常的病人來的差，甚

至肥胖病人更容易罹患某些感染症。

在 Matthew EF 等人的文章中提到肥

胖病人有著更高的機會獲得醫療照護

相關感染、手術部位感染、牙周疾

病、吸入性肺炎，同時在病情嚴重時

需進入加護病房照護治療情形下，其

肥胖病人也有著更高的死亡率[4]。
除了在細菌感染方面有此現象外，另

在病毒感染之間的關係也已被科學

家們觀察到。Maier HE 等人在一個
居家的觀察研究中發現，肥胖病人

排出 A 型流感病毒所需要的時間比
起正常體重的病人來得久，足足多

出了 42% 的時間，肥胖病人平均需
要 5.23 天才能完整將 A 型流感病毒
排出，相比之下，相同體重的病人

只需要平均約 3.68 天便能完成[6]。
而在 Green WD 等人的文章中指出即
便接種流感疫苗，肥胖病人比起正常

體重的病人血清中抗體下降速度更

快，發生類流感症狀的機會也多出兩

倍，以及得到流感後發生併發症機

會與死亡率更高[7]。此外，肥胖與 
Coronavirus disease 2019 (COVID-19) 
的關係也正被密切地研究著，Yang 
J 等人在文章中指出重症嚴重特殊性
肺炎 (COVID-19) 的病人其身體質量
指數 (body mass index, BMI) 比起輕
症的病人來得高，而肥胖的病人在感

染 COVID-19 後往往會有較差的預後
[8]。

肥胖與登革熱

2009 年的世界衛生組織登革熱
診斷、治療與防治指引中將登革熱病
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人分為：登革熱不具警示徵象、登革

熱具警示徵象與嚴重登革熱[9]。目
前已知嚴重登革熱的風險因子包括：

不同血清型的登革病毒二次感染、糖

尿病、心血管疾病和高血壓等慢性疾

病、腹痛、持續嘔吐、出血徵兆等警

示徵象以及較高的肝臟酵素數值、快

速下降的血小板數量與上升的血比

容等檢驗數值[3,10]。而在處置方面
將病人分成 Group A、B、C 三個族
群，再根據各個族群給予量身訂做的

治療，其中，Group B 和 Group C 都
是建議需要住院接受治療的族群。具

警示徵象、有慢性病者、肥胖、老

年族群與孕婦等都被歸類在 Group B 
中。在小鼠的動物實驗中，Christina 
C 等人發現在感染第二型登革熱的狀
況下，肥胖的小鼠比起體重正常的小

鼠會有更嚴重的併發症，包含：體重

下降與血小板低下[11]。而在 Rathore 
APS 等人的系統性回顧文獻中提到
糖尿病、高血壓及肥胖都是導致嚴重

登革熱的風險因子[3]。此外，Bella 
K 等人在一個小型規模病例對照研究
中發現：相較體重正常的小孩，肥胖

者有較高風險會發展成登革休克症候

群，同時也提出肥胖是登革出血熱的

風險因子[12]。而該論點也在更大規
模的統合分析文章中看到類似的結

果，如：Zulkipli MS 等人的研究指
出在感染登革熱的小孩族群中，肥胖

者比起正常體重者進展成嚴重登革熱

的風險多出 38% [13]。比起肥胖孩童
與登革熱之嚴重程度的探討，成人肥

胖與登革熱嚴重度的研究數量非常

少。在馬來西亞一篇同時收錄了感染

登革熱住院的成人與孩童的回溯性研

究中，Tan VPK 等人發現肥胖的登革
熱患者有更高的血比容、更低的血小

板數目、更高的天門冬胺酸轉胺酶 
(Glutamic Oxaloacetic Transaminase) 
與丙胺酸轉胺酶 (Glutamic Pyruvic 
Transaminase) 數值，顯示出肥胖者在
感染登革熱病毒後有著較嚴重的臨床

表徵[14]。
有鑒於肥胖是造成嚴重登革熱

的風險因子之一，其分子層面的機轉

也是科學家們急欲了解的，目前的

研究認為肥胖會降低體內 Adenosine 
Monophosphate (AMP)-Activated 
Protein Kinase (AMPK) 的活性造成脂
質堆積在細胞的內質網，而此一現象

可能會促進登革病毒複製。此外，肥

胖個案身體中的發炎介質與活性氧化

物 (Reactive oxygen species, ROS) 可
能對血管內皮造成傷害，當被登革病

毒感染時，更易造成血漿滲漏，使得

嚴重度增加[15]。此一假設似乎可解
釋肥胖登革熱病人之嚴重度較正常體

重者來的嚴重，不過還需要更進一步

的研究來證實。

結　語

肥胖患者常伴隨著許多共病，造

成個人健康傷害與社會醫療負擔，同

時也易得到許多感染症及相關嚴重併

發症。嚴重登革熱的風險因子包括：
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不同血清型的登革病毒二次感染、糖

尿病、心血管疾病、高血壓等慢性疾

病及腹痛、持續嘔吐、出血徵兆等警

示徵象、較高的肝臟酵素及血比容、

血小板數量快速下降等檢驗數值。然

而，目前國際探討肥胖與登革熱的相

關性之族群仍以未成年人居多，所以

肥胖對成年登革熱病人的影響是否不

同仍需要更多研究探討，也是學界必

須努力的目標。 
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The association between obesity and 
dengue

Yu-Yao Chiu1, Chia-Lin Chen1, Chung-Hao Huang1,2

1Division of Infectious Diseases, Department of Internal Medicine, Kaohsiung Medical University Hospital,

Kaohsiung Medical University, Kaohsiung, Taiwan
2Infection control center, Kaohsiung Medical University Hospital, Kaohsiung Medical University,

Kaohsiung, Taiwan

The annual number of global dengue cases is increasing. Taiwan, located in 
tropical and subtropical areas, has experienced several dengue outbreaks in history. 
Some of these outbreaks have caused tremendous medical and social impacts. It is 
critical to recognize the risk factors for severe dengue. According to the 2009 World 
Health Organization dengue guidelines, obesity is a risk factor for severe dengue 
requiring hospitalization. Obesity is associated with several comorbidities and is 
a risk factor for poor prognosis in many infectious diseases. Previous studies have 
reported that obese dengue patients had lower platelet nadir values, more rapidly 
increasing hematocrit and decreasing platelets, higher liver enzyme values, and 
higher duration of hospitalization, longer than 3 days, compared with non-obese 
dengue patients. With a global increase in the obese population, the evaluation and 
management of diseases in patients with obesity is an important clinical issue.

Key words: Dengue, Obesity, Risk factor
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接種新型冠狀病毒肺炎疫苗後 
常見症狀之照護
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2臺北醫學大學　護理學院

新型冠狀病毒肺炎 (COVID-19) 於 2019 年年底迄今持續肆虐全球各地亦造
成莫大死亡人數，可被視為國際公共衛生緊急事件，隨著生物醫學科技的演進，

現今以「疫苗」為最佳的防疫對策，藉以施打疫苗後產生之細胞免疫反應，最

終促使群體免疫。台灣於 2021 年 03 月開始予以新冠疫苗接種，至今接種比率
持續上升，因此接種者可能面臨相關不適反應產生，本文將彙總我國採購之新

冠肺炎疫苗施打後常見不良反應，並以實證角度提供對應之注射後部位疼痛、

發燒及噁心嘔吐之生理症狀護理建議，做為臨床實務照護之參考。（感控雜誌 

2021:31:246-255）

關鍵詞： 新型冠狀病毒肺炎、疫苗接種、症狀護理、全身性嚴重過敏反應

DOI: 10.6526/ICJ.202110_31(5).0005

前　言

當今，世界各地正處於新型冠

狀病毒肺炎 (The novel coronavirus 
pneumonia, COVID-19；簡稱新冠肺
炎) 疫情高峰，全球的病例較 2020 年
急遽上升，截至 2021 年 08 月 30 日
確診人數達 216,303,376 人次，更有 

4,498,451 人次死於該疾患，其威脅
了群體健康及福祉[1]。因著，無國
界運輸轉運緣故，致使病毒在不斷適

應及出現變異的情況，再次使確診的

人數與死亡人數的不斷攀升，以致

全球淪為莫大的傷害，亦造成醫療

量能巨大浩劫及崩壞的來臨。在早

在 2020 年年初迄今，以公衛角度提
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供系列性的防護策略，包含：強化手

部衛生、配戴口罩、監測體溫、環境

消毒、社交距離及實聯制等[2]。我
國此時正面臨相較去年更加嚴峻的疫

情衝擊，自 2021 年 4 月 20 日起因某
航空業未落實防疫健康管理原則，爆

發多起確診個案後，疫情風波尚未平

息，接踵而來的則是 5 月 15 日於台
北萬華地區大規模的社區感染事件發

生。依據衛生福利部疾病管制署公告

之新型冠狀病毒肺炎趨勢報告，迄今 
2021 年 8 月 30 日我國總確診數已達
到了 15,991 人次，死亡人數共計 834 
人次，此疾病造成世界醫療體系、經

濟及社會安全莫大的衝擊[3]。
如何對抗及終結疫情是眾人所關

注之事，以公共衛生及流行病學觀點

探究，除了感染途徑需被阻斷外，如

何創造群體免疫 (Herd immunity) 狀
態方使出現不易受感染之宿主後，因

此為了達到上述狀態則可透過疫苗接

種的干預介入，經過估計需達 3/4 的
人口免疫後，最終才能得以阻止病毒

所致的迫害[4]。此外，由財團法人
國家實驗研究院國家高速網路與計算

中心[5]可知悉各國家 COVID-19 疫苗
涵蓋率統合之數據，回溯至 2021 年 
8 月 28 日北美國家 (North America) 
中每一百人的總疫苗接種數  ( total 
vaccinations per hundred) 達 93.09%、
歐洲 (Europe) 達 98.56%、亞洲 (Asia) 
則為 73.65%；而我國自今年 3 月 22 
日開始依各類接種順序施打，迄今疫

苗覆蓋率高達四成人口以上，並採用

公費疫苗登記平台進行意願登記，加

速大規模接種作業。因此，醫療臨床

從業人員若能針對接種後可能發生之

反應、注意事項及症狀提供對應照

護，將對接種者後續健康及生活品質

有莫大的助益，以下將詳細論述其疫

苗接種副作用症狀及其護理建議。

施打新冠肺炎疫苗可能產生症狀

因應新型冠狀病毒肺炎疫情，

可知現況疫苗接種的需求增加，但

民眾及專業人員獲取施打疫苗後症

狀副作用資訊量來自四面八方進而

使之混淆，將產生錯誤認知，導致

負面影響[6]。回顧美國疾病控制與
預防中心 (Centers for Disease Control 
and Prevention, CDC) 初步了解注
射新冠肺炎疫苗後可能所致不適症

狀，包含：注射部位疼痛  (Pain at 
the injection site)、發紅 (Redness) 及
腫脹 (Swelling)；身體其餘部分為疲
倦 (Tired)、頭痛 (Headache)、肌肉
痠痛 (Muscle pain)、發冷 (Chills)、
發燒 (Fever)、噁心 (Nausea) 及嘔吐 
(Vomiting) 等[7]。進一步檢索我國採
購新冠肺炎疫苗，予以彙總後於表一

呈現施打後常見不良反應。

由表一可發現不同廠牌的新型冠

狀病毒肺炎之疫苗於接種後最常見的

不良反應為注射後部位疼痛、腫脹及

壓痛，平均皆有達到 60% 以上的情
形；次之則為疲勞約佔 50%，再者為
肌肉痠痛、頭痛、關節疼痛、發燒及
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噁心嘔吐較為常見，以下將針對上述

對應症狀照護予以提供。

以實證維度提供之症狀照護

「症狀」被視為個體用於反

映身心社會功能  (Biopsychosocial 
functioning)、感知覺 (Sensations) 或

表一　我國採購新冠肺炎疫苗常見之不良反應

疫苗類型 研發單位 常見不良反應 (%)
重組病毒疫苗 藥廠：AstraZeneca

代號：AZD1222
18 歲以上及長者
注射後部位壓痛  (63.8%)、注射後部
位疼痛  (54.3%)、頭痛  (52.7%)、疲
勞  (53.0%)、肌肉疼痛  (43.9%)、發
燒 (33.5%) 、發冷 (32.2%)、關節疼痛 
(26.6%) 和噁心 (22.2%) 等[8]。

核酸疫苗 mRNA Vaccine 
(nucleoside modified)

藥廠：Moderna
代號：mRNA-1273

18 歲以上及長者
注射後部位疼痛(92%)、疲勞(70%)、
頭痛(64.7%)、肌肉疼痛(61.5%)、關節
疼痛(46.4%)、發冷(45.4%)、噁心嘔吐
(23%)、腋窩處腫脹及疼痛 (19.8%)、發
燒(15.5%)、注射部位腫脹(14.7%) 和紅
腫(10%)等[9]。

藥廠：BioNTech 和 Pfizer
代號：BNT162b2

16 歲以上及長者
注射後部位疼痛  (>  80%)、疲勞  (> 
60%)、頭痛  (> 50%)、肌肉疼痛  (> 
30%)、發冷  (> 30%)、關節疼痛  (> 
20%) 以及發燒和注射部位腫脹 (> 10%) 
[10]。
12 至 15 歲之青少年
注射後部位疼痛 (> 90%)、疲勞及頭痛 
(> 70%)、肌肉疼痛及發冷 (> 40%) 以及
關節疼痛及發燒 (> 20%) 等[10]。

SARS-CoV-2 重組棘蛋白
疫苗

藥廠：高端 (MVC)
代號：MVC-COV1901

注射部位疼痛/壓痛 (71.2%)、痠痛及
全身無力 (36%)、肌肉痛 (27.6%)、頭
痛 (22.2%)、腹瀉 (15.1%)、噁心和嘔吐 
(7.7%) 以及發燒 (0.7%) [11]。
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認知變化 (Cognition) 之主觀經驗，
而「護理」被視為在精準健康照護中

有極高的貢獻其主要特點在於預防、

管理和緩解症狀，使之改善生活品質

[12]。然則，醫護之專業新知不斷推
成演進，如何從臨床中提出問題、尋

找最佳證據內容，使再實務中得以應

用有其重要性，以下則針對新冠肺炎

疫苗常見不適症狀予以相對應症狀照

護建議。

一、疼痛護理

「疼痛」被定義為來自實質或

潛在的組織損傷，可能帶來不愉快

的感受及情緒經驗。當此狀況出現

時，建議先行予以 PQRSTA 疼痛評
估 (The PQRSTA Pain Assessment) 
以確認狀態，其涵蓋增強或減

弱因子  (Provocation/Palliation)、
性質  (Qual i ty)、區域範圍或輻射
程度  (Region/Radiation)、嚴重度 
(Severity)、持續時間 (Timing)、額
外衍生原因 (Adjuvants)，方可予以
對應措施提供[13]。以統整資料中可
見，疫苗接種後最常見的不良反應以

「注射部位疼痛」為主，由 Şanlialp 
Zeyrek et al. [14]系統性回顧及統合分
析之文章中可清楚得知，可透過以下

方式達到事前的預防疼痛狀況出現，

包含：手動按摩 (manual pressure)、
醫療輔助器材 Shot-Blocker、換針技
術 (the two-needle technique) 及 Z 型
注射法 (the Z-track technique)，其作
原理及方法見下表二。

表二的措施可在施打疫苗前予

以提供照護外，如後續接種部位若出

表二　注射前可提供之措施

方法 原理及方式

手動按摩法 被視為一種減緩注射疼痛之簡易的干預措施，作用原理：透過疼痛閘門控

制理論 (The gate control theory of pain management)，其理論依據在於脊隨
中有一項打開及關閉閘門的機制，當打開時疼痛信號通過細小神經纖維傳

送到大腦並產生痛感，進而減緩注射時疼痛感受，其過程建議手動按壓 10 
秒鐘且施予壓力約為 4 kg/cm 或指甲床 (nail bed) 需反白[15]。

換針技術 假說皆為闡述使用「單支」空針抽取藥物過程可能會造成針的鈍化 
(blunting) 進而增加注射部位的疼痛，故協助在注射前更換無菌針頭可作為
減緩疼痛感受之方式[16]。

Z 型注射法 此方式為肌肉注射的一種技術，透過非慣用手向下拖拉施打者的皮下組織

約 2~3 公分後，予以 90 度垂直入針予以推注藥物，此技術將形成入針後鋸
齒狀(zigzag shape)，減少藥物殘留在皮下組織所致疼痛情況，移除針頭後
將確保藥留滯在肌肉層中，亦形成  Z字形狀[17]。

Shot-Blocker® 此為一項非侵入醫療輔助器材 (圖一及圖二)，可被用於固定於注射部位周
遭，採用原理與手動按摩法相似，藉以器材同時刺激較大直徑的神經纖維

來達到關閉閘門機制，減少注射時疼痛之不適[18]。
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現腫脹或壓痛的情況，可先提供局部

冰敷 (Ice packing)，其療效原理較多
面向，可減緩細胞代謝率及細胞吞噬

作用、游離神經末梢的敏感性及使突

觸活性下降，進而降低炎症、腫脹及

其疼痛情況出現，建議使用時間約

於 20 至 30 分鐘左右，亦避免過長時
間冰敷所致軟組織受損及其反彈效應 
(Rebound phenomenon) 的情況產生
[19]。除此之外，仍需提醒接種者，
勿搓揉或抓傷注射部位以降低可能造

成感染之風險。

二、發燒護理

「發燒」是種容易識別的症

狀，為體溫高於正常值。發燒症

候群  (Fever syndrome) 泛指體溫
須達  38 .3℃或  101℉，身體因某
種原因所致體溫調控中樞下視丘 
(Hypothalamus) 機制失衡，過程所
致發冷 (Chill) 階段，並合併疲倦、
頭痛、肌肉痠痛、代謝率增加及其

導致輕度脫水的情況，使須進一

步探究完整的病史、免疫接種史 

(immunizations) 及確認有無皮疹 (if 
rash) 等，已協助確立診斷[20,21]。

此部分照護可提供衛教為接種

疫苗後 48 小時內需留意體溫變化，
如：體溫大於 38℃時，建議每四小
時密切監測直到退燒後 72 小時，並
嘗試以下措施：1. 確認是否有口渴、
皮膚乾燥、尿量減少或顏色變深，

可能有脫水狀況，則建議每日至少 
2,000 毫升水分或其他體液攝取；2. 
代謝率增加，建議可採取高蛋白、適

量碳水化合物及低油脂食物；3. 於舒
適護理可先行辨別發燒現階段是否有

發冷之寒顫狀況，如有則提供增加被

蓋保暖，無上述狀況時，則減少衣

物，倘若與上述症狀未改善，持續不

適或高燒達 41℃，建議立即就醫，
並告知醫師近日接種疫苗史[22,23]。

三、噁心及嘔吐護理

「噁心」廣義為一種胃部的不適

症狀，可能對食物有厭惡感或出現想

吐的衝動；「嘔吐」則被定義為一種

一次性事件，因某種原因將其胃內容

圖一　Shot-Blocker® 外觀[18]。 圖二　Shot-Blocker® 使用方式[18]。
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物吐出。照護重點除了衛教接種者記

錄噁心及嘔吐情形外，由我國護理專

業團體「台灣護理學會」則在 2019 
年以中醫護理實證角度提出「噁心嘔

吐常用穴位按摩方法」以作為臨床

照護方針，使用宣傳海報 (圖三) 及 
YouTube 衛教影片提供病人、照顧者

及其醫事人員作為學習及應用，其中

告知常見穴位位置，如：內關穴、合

谷穴、太衝穴、中脘穴及足三里穴，

並予以說明按摩方式及其注意事項，

作為改善噁心嘔吐之不適症狀之對應

措施[24]。

圖三　台灣護理學會-噁心嘔吐常見穴位按摩宣傳海報[24]
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接種緊急症狀實務建議

除上述接種常見不適症狀外，

接種當下可能出現潛藏致命的「全

身性嚴重過敏反應 (Anaphylaxis)」
將危急生命安全，與不同的機制 
(mechanisms)、誘因 (triggers)、臨床
表現 (clinical presentations) 和嚴重程
度 (severity) 有關，因此深入了解表
徵及予以對應措施為之重要[25]。

衛生福利部疾病管制署於 2021 
年 4 月公告新冠疫苗接種場所因應全
身性嚴重過敏反應之處置，闡述醫療

人員需受訓且早期識別症狀包含：是

否有喉頭緊縮、喘鳴 (Stridor)、喘息 
(Wheezing)、呼吸窘迫、吞嚥困難、
腹痛或肚子絞痛、頭暈、昏厥、發

紺、臉色蒼白或潮紅、大面積皮膚發

紅或出現搔癢、黏膜處出現不尋常之

腫脹等，故接種者於注射後需於接種

單位或鄰近處密切觀察 30 分鐘無虞
方可離開[26]。

若個案疑似全身性嚴重過敏反

應時應先行建立呼吸道、循環及確

認意識狀況，若無上呼吸道阻塞或

嘔吐時，可採仰臥且將腿部墊高，

若發生低血壓、呼吸道水腫及呼吸

困難時，則立即給予對應腎上腺素 
(Epinephrine) 其濃度應為 1:1,000，
1 mg/ml，無論成人或幼童肌肉注射
劑量為 0.01 mg/kg，成人注射上限為 
0.5 mg/劑，兒童為 0.3 mg/劑且症狀
未改善則 5 至 15 分鐘重複注射，並
需持續觀察 4 小時以上避免再次復發

[25,26]。

討論與結論

隨著疫情的持續，疫苗接種為

現階段抗疫重要介入措施，而接種新

冠病毒肺炎 (COVID-19) 疫苗後可能
所致不同反應發生。由加拿大卑詩

省疾病管制署 (BC Centre for Disease 
Control) 至 2021 年 7 月 5 日開始提供
民眾相關接種疫苗後照護仿單，明列

若出現嚴重過敏反應 (紅疹、呼吸困
難、面舌部或喉嚨腫脹) 時建議立即
就醫，再次強化接種疫苗後仍持續遵

從各項公衛指引，如：保持 2 公尺社
交距離、經常保持手部衛生及配戴口

罩等[27]。
近觀台灣現況接種後反應，以衛

生福利部疾病管制署設置之「Taiwan 
V-Watch」COVID-19 疫苗接種健康
回報系統中，截至 2021 年 7 月 18 日
資料顯示，不論廠牌、接受第 1 劑
或第 2 劑，注射部位疼痛仍然是最
為常見之不適症狀，且高達五成以

上，在接種後第 1 天發燒 (≥ 38℃) 在 
AstraZeneca 第 1 劑為 26.9% 而第 2 
劑為 2.9%；Moderna 第 1 劑為 3.1% 
而第 2 劑為 36.6% [28]。可見以上症
狀實為施打疫苗後常見症狀，且值得

被關注與解決，本文以實證角度彙總

我國採購採購新冠肺炎疫苗常見之不

良反應數據，並提供對應症狀照護及

適切處置，以疼痛、發燒及噁心嘔吐

為主軸，並針對全身性嚴重過敏反應
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之評估及處遇，希冀作為後續社區疫

苗接種站、醫療院所及長期照護機構

等醫療從業人員之臨床照護參酌，以

達到較為完善的護理照護提供。
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Nursing care for the management of 
common symptoms after COVID-19 

vaccination
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The coronavirus disease 2019 (COVID-19), a serious communicable disease, 
has been ravaging worldwide, resulting in severe fatalities since the 2019 year-end. 
With the advancement of biomedical technology, vaccination against COVID-19 
has become the best anti-epidemic measure. COVID-19 vaccination triggers a cell-
mediated immune response, eventually leading to herd immunity. The COVID-19 
vaccination rate in Taiwan has been rising since its commencement in mid-March 
2021. However, unpleasant reactions may occur following vaccination. Here, we 
summarize the common adverse reactions, such as pain at the injection site, fever, 
nausea, and vomiting, after the administration of COVID-19 vaccines purchased by 
Taiwan and provide empirical nursing care recommendations as a practical reference 
for the clinical care of these common symptoms.

Key words: COVID-19, Vaccination, Nursing care for symptoms, Anaphylaxis
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環境唑類抗藥煙麴黴的健康一體化 
(One Health) 議題

楊聖永1　吳綺容1,2

1國家衛生研究院　感染症與疫苗研究所台灣黴菌實驗中心
2國立成功大學醫學院附設醫院　內科部感染科

前　言

唑類 (azole) 藥物具有廣效及優
異的抑制黴菌 (在農業上慣稱為真菌) 
效果，是治療人類、動物及植物黴菌

感染症不可或缺的藥品[1]。在農業
上，真菌之危害估計佔植物傳染性病

害的 75% 左右，而對治真菌病原的
殺真菌劑中，demethylation inhibitors 
(DMIs) 是最重要的類別，約佔全球
殺真菌劑使用量的三分之一[1,2]。
DMIs 是單點作用機制的藥劑，透
過抑制真菌 sterol C14-demethylase 
(即 erg11 或稱 cyp51 基因所轉譯的
蛋白酶)  的功能以阻斷細胞膜麥角
固醇  (ergosterol) 的生成，進而達
到殺菌的效果[2]。DMIs 中，咪唑 
(imidazole) 及三唑 (triazole) 類是最主
要的藥物種類[1]。於人類醫學，麴

菌症 (aspergillosis) 是最常見的絲狀
黴菌感染症，以煙麴黴 (Aspergillus 
fumigatus) 為最重要致病菌種。唑類
是治療麴菌症的首選藥物，作用機轉

與 DMIs 相同，常用於治療侵襲性麴
菌症 (voriconazole 和 isavuconazole) 
和慢性麴菌症 (itraconazole) 及高危險
群的預防性使用 (posaconazole) [3]。
在 2000 年以前鮮少有唑類抗藥煙麴
黴 (azole-resistant A. fumigatus, ARAF) 
的報告，但近 20 年來全球 ARAF 盛
行率已明顯上升[1]。

目前認為煙麴黴產生唑類抗藥

性的途徑有二：臨床唑類治療及環境

唑類使用[4]。於後者，雖然煙麴黴
不是 DMIs 所針對的作物病原，但煙
麴黴若長期生存在含有 DMIs 的土壤
中，會逐漸發展出對 DMIs 的耐受性
及對醫用唑類的交互抗藥性，是近年
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來 ARAF 逐漸盛行的可能原因[1,5]。
DMIs 所誘發的唑類抗藥機轉，主
要以 cyp51A 基因發生 TR34/L98H、
TR34/L98H/S297T/F495I 或  TR46/
Y121F/T289A 突變為代表 (本文簡稱 
TR34 或 TR46 突變) [1,5,6]。迄今多國
的監測都可從環境中分離出 TR34 或 
TR46 菌株，因此即使病人未曾接受
過唑類治療也可能因吸入環境中的抗

藥菌孢子而罹患抗藥性麴菌症[1,4]。
目前各國臨床 ARAF 的盛行率約介
於 1% 至 10% 之間；在英國及尼德
蘭，甚至可超過 20% [4]。據統計，
八成的唑類抗藥性麴菌症是由 TR34 
與 TR46 菌株所引起[7]。唑類抗藥性
麴菌症的死亡率遠高於無抗藥性麴菌

症 (62% vs. 37%)，高死亡率可部分
歸因於未能及時給予有效的藥物治療

[8]。因此國際專家共識建議，若臨床 
ARAF 盛行率大於 10%，麴菌症的經
驗性療法應考慮唑類與 echinocandin 
合併使用或改用 amphotericin B，避
免因單一使用唑類藥物而導致治療失

敗[7]。
由於環境 ARAF 已威脅人類的

健康，尼德蘭奈梅亨大學醫師教授 
Paul Verweij 在 2019 年召集了來自歐
洲多國，涵蓋醫學黴菌學、分子黴

菌學、植物生理學/病理學、演化學
及農藥產業跨領域的專家及代表，

針對 ARAF 對臨床的影響、DMIs 誘
發 ARAF 的機制、後續因應對策等
議題相互交流，勾勒未來努力的方向

[1]。台灣長期且廣泛地使用咪唑及

三唑類殺真菌劑，環境與病人身上也

已分離出 TR34 及 TR46 抗藥煙麴黴[9-
11]。台灣與尼德蘭具有相近的人口
數及國土面積，農業同是兩國重要的

產業，也同樣面臨 ARAF 的威脅，因
此尼德蘭的經驗相當值得台灣借鏡。

本文在文獻回顧之外，也節錄了上述

會議的重要內容，介紹環境唑類抗藥

煙麴黴的健康一體化 (One Health) 議
題之新近發展。

DMIs 與 ARAF 的關聯性

DMIs 被認為可誘發 ARAF 的推
論來自以下的觀察。1. 以流病觀點而
言，在尼德蘭，沒有地緣關係的病人

所分離的 ARAF 菌株中，高達 94% 
的菌株同屬 TR34/L98H 基因型；三分
之二分離出 ARAF 的病人先前並未
接受過唑類治療；臨床和環境分離的 
TR34 菌株親緣關係高度相關，TR46 
菌株亦同[12-15]。2. 以藥物學而言，
5 種三唑類 DMIs (difenconazole、
t ebuconazo le、prop iconazo le、
epoxiconazole 及 bromuconazole) 分子
結構與醫用唑類高度相似，可與煙

麴黴 Cyp51A 蛋白酶對接結合；TR34 
和 TR46 菌株對此 5 種 DMIs 也具耐
藥性[5]。另外，Cyp51A 序列分析及
基因重組實驗發現 TR34/L98H/S297T/
F495I 的 F495I 和咪唑抗藥性有關，
以此推測咪唑類 DMIs (如 prochloraz) 
會篩選出 TR34/L98H/S297T/F495I 基
因型  ARAF [6]。3. 以黴菌生物學

257

中華民國 110 年 10 月第三十一卷五期



觀點而言，縱列重複序列  (tandem 
repeat, TR) 類型的突變常發生在有性
生殖階段、因減數分裂時同源染色體

不對稱的交叉互換而產生。煙麴黴感

染人體時大多處於無性生殖階段，意

指 TR34 或 TR46 突變可能是菌株在自
然環境中進行有性生殖的過程發生

[16]。尼德蘭科學家分別於有使用及
未使用 DMIs 的農場進行堆肥土壤採
樣，採樣土壤經 70℃熱休克處理後
培養一段時間，觀察土壤樣本 ARAF 
的分離情形[17]。熱休克的目的是將
無性生殖孢子 (conidia) 去除，留下較
耐熱的子囊孢子 (ascospores)，以了
解有性生殖在抗藥性產生的過程中所

扮演的角色。培養結果發現，在不含 
DMIs 的土壤所分離出的 50 株煙麴黴
中，僅 2% 為 ARAF；相反的，在含
有 DMIs 的土壤所分離出的 45 株煙
麴黴中，高達 91% 為 ARAF，其中
多數為 TR46/Y121F/T289A 基因型。
特別的是，4 株 ARAF 帶有 TR46 重複 
3 次的 TR463/Y121F/M172I/T289A/
G448S 新興基因型突變。科學家進一
步將 2 株不同交配型的 TR46/Y121F/
T289A 菌株進行有性生殖後，也成
功分離出 TR46 重複 3 次的 TR463/
Y121F/T289A 基因型子代菌株。回溯
分析 2012~2015 年間尼德蘭的臨床菌
株庫發現已有三位病人分離出 TR463/
Y121F/M172I/T289A/G448S 基因型
菌株。這個重要的研究顯示，在有性

世代的煙麴黴有機會產生帶有縱列重

複序列 (TR) 的抗藥性突變，而含有 

DMIs 的堆肥土壤是發生抗藥性突變
的熱區。

ARAF 待研究領域

不過有些田野研究並未支持 
DMIs 與 ARAF 兩者間的關聯性。英
法德 15 個小麥田的監測並未分離出 
ARAF 或是分離的比例很低，顯示小
麥田使用 DMIs 的慣行農法並不容易
篩選出 ARAF [18,19]。另一方面，尼
德蘭的研究發現三類有機材料的儲放

區是最容易分離出 ARAF 的熱區，
分別為花卉球莖廢棄物、綠色廢棄物 
(草、樹葉、灌木、樹木等) 及木材廢
棄物 (鐵軌枕木、木箱、木圍籬等) 
儲放區，測得的煙麴黴菌落量約為 
103~105 cfu/g；三唑類 tebuconazole、
epoxiconazole 和 prothioconazole 則
是這些儲放區最常測到的殺真菌劑

[20]。尼德蘭花卉種植過程使用殺真
菌劑的時機有二，分別為種植前的球

莖浸泡和種植後的田間噴灑，目的為

減少真菌病原所造成的病害。另一方

面，煙麴黴可生長的溫度範圍很寬 
(12℃~65℃，35℃最適合生長)，喜
歡潮濕的環境 (相對溼度 85~100%)。
釐清尼德蘭花卉產業整個堆肥的管

理流程，分析堆肥的溫度、濕度和 
DMIs 殘留量與 ARAF 的相關性，將
有助於了解篩選抗藥菌的關鍵環境條

件。綜合上述及相關的研究觀察，科

學家認為使用 DMIs 本身並不一定會
誘發抗藥性突變，符合下述條件的環
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境才是容易篩選出抗藥菌的熱區。熱

區條件包括：1. 適合真菌生長、繁殖
及傳播的物理性、生物性和非生物

性的條件；2. 可讓真菌長時間生存生
長，完成各階段的生命週期 (特別是
有性世代)；3. 含有唑類藥物，且其
濃度足以篩選出抗藥菌株。

目前 DMIs 與 ARAF 關聯性的議
題仍存在以下知識缺口：1. 土壤中的
煙麴黴族群在 DMIs 篩選壓力下的動
態變化；2. 無性及有性世代在 DMIs 
篩選壓力下產生抗藥菌株的過程及機

制是否有所差異？3. 抗藥性的產生是
否會伴隨適存度代價 (fitness cost)，
影響抗藥菌的生長速率、傳播及毒

力；4. 哪些是篩選出 ARAF 的高風
險環境因子？5. 不同 DMIs 種類及使
用不同 DMIs 濃度於篩選抗藥菌的風
險？於使用濃度方面，理論上，在含

低濃度 DMIs 的土壤中，低度抗藥的
菌株被篩選出來後，有機會逐漸累積

抗藥性突變而發展出高度抗藥性；相

反的，若提高 DMIs 施用濃度，有機
會可以有效根除低度抗藥的菌株，阻

絕其後續發展抗藥性的機會[21]。實
際的田野調查則發現在分離出 ARAF 
的熱區所測得的 DMIs 殘留濃度從
低到高範圍很寬 (0.001~6.4 mg/L)，
沒有一致性的結論。另外要注意的

是，土壤中的 DMIs 濃度是動態變化
的，所測得的 DMIs 殘留濃度並不能
代表抗藥菌被篩選出來當時的真實

濃度[20]。因此，何者是不易篩選出 
ARAF 的適當 DMIs 使用濃度，仍待

進一步研究解答。釐清上述未知領

域，將有助擬定適當的介入措施，減

少環境 ARAF 的生成。

台灣現況

台灣長期使用  p r o c h l o r a z、
difenoconazole 及 tebuconazole 農藥，
近來大規模的研究發現台灣水稻徒

長病病原 (Fusarium fujikuroi) 已產
生 prochloraz 及 tebuconazole 抗藥
性[11,22]。以此推測，存在土壤的 
prochloraz 及 tebuconazole 的選擇壓
力也可能使煙麴黴發展出唑類抗藥

性。

在環境監測方面，國衛院於 
2015~2017 年間從台灣各區的社區及
農地土壤、社區及醫院空氣等 2,760 
個樣本分離出 451 株煙麴黴，其中 
7.5% (34 株) 為 ARAF，多數 (29，
85%) 為 TR34 菌株[10]。在臨床監測
方面，於 2011~2018 年來自台灣多
中心醫院 297 位病人中，12 (4%) 位
病人分離出 ARAF，多數 (10 位，
83.3%) 病人帶有 TR34 菌株 (9 位) 或 
TR46 菌株 (1 位) [9]。此 TR46 菌株和
荷蘭及印度流行菌株親緣關係高度相

關，顯示抗藥菌無國界的廣泛傳播。

值得注意的是，有一主要本土流行型

別 TR34/L98H/S297T/F495I 菌株分佈
台灣各區環境土壤，並已造成兩例致

命肺麴菌症[9]。這些 TR34 及 TR46 菌
株表現 tebuconazole 及 difenconazole 
耐藥性，TR34/L98H/S297T/F495I 及 
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TR46 菌株另同時表現 prochloraz 耐
藥性；TR34 及 TR46 菌株也未因抗藥
性突變而導致生長或產孢趨緩，因

此含有 DMIs 的土壤便成了抗藥菌持
續繁殖的沃土[9,10]。由於台灣臨床 
ARAF 的比例仍小於 5%，因此唑類
仍是麴菌症的首選藥物，不過面對唑

類治療反應不佳患者，應將抗藥性列

入鑑別診斷。 

抑制煙麴黴菌抗藥性發展之策略

目前臨床上可使用的抗黴菌藥

物並不多，唑類又是麴菌症唯一可口

服使用的有效藥物。為確保麴菌症能

保有治療藥物，首要策略即是阻止環

境 ARAF 的產生及散播。雖然 DMIs 
使用與誘發 ARAF 的因果關係並未
完全被確認，但會議專家們都認同應

該開始進行減害措施，並建議可依

以下三方面進行[1]。1. 營造不利煙
麴黴生長及繁殖的環境：尼德蘭有多

種不同型式的堆肥廠，可以比較堆肥

原材料在經過不同堆肥方式分解後的

殘餘煙麴黴菌落量。理論上，採用低

菌落殘餘量的堆肥方法應該也同時會

降低產生 ARAF 的風險。2. 降低土
壤 DMIs 篩選壓力：可選用半衰期較
短或抗藥性篩選風險較低的 DMIs，
或與不同作用機轉的非 DMIs 藥劑輪
替使用。3. 農藥法規層面管理：在新
藥上市前或既有藥物申請展延的使用

執照審核時，也應評估環境用藥是否

會有誘發人類黴菌病原產生醫用抗黴

菌藥交互抗藥性的風險。有些專家甚

至強烈認為應該避免在醫學及農業同

時使用具有相同作用機轉的藥物，以

防止交互抗藥性的產生。目前許多唑

類殺真菌劑 (如 tebuconazole) 已被歐
盟列在可被取代的藥物評估清單中。

另一方面，若環境藥物無可避免地與

醫用抗黴菌藥物共享相同的作用機轉

時，就需要針對環境用藥訂定嚴格的

使用範圍，限制其只能在誘發抗藥菌

風險較低的農法或環境使用。此外，

農藥產業也應引入產品管理 (product 
stewardship) 的概念，朝著從生產製
造、販售、使用、到廢棄的過程都是

對環境友善的目標努力。

尼德蘭花卉球莖產業產品管理目

前的重點是保護地表水，規範殺真菌

劑只能使用在逕流及引流良好的農地

使用。花卉球莖產業也致力減少整體

農藥的使用，並在農藥選擇上，以多

點作用機制的農藥取代單點作用機制

的農藥。從 2012 到 2016，初步成果
可見整體殺真菌劑、prothioconazole 
和 tebuconazole 使用量分別下降了 
16.9%、29.7% 和 24.2% [1]。我國農
委會於 2017 年宣示「十年農藥減半
政策」，推動對環境、人體危害較

低的農藥使用策略。台灣農學界也持

續呼籲農民輪替使用不同作用機轉的

農藥，以避免單點作用機制藥劑連續

重複使用而篩選出抗藥作物真菌病原

[2,22]。2019 年農委會更修正了農藥
標示管理辦法，將農藥作用機制代碼

及農藥產品條碼納入規範，方便農民
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辨識不同農藥的作用機轉，有助推動

農藥輪替使用。目前仍待更多的田野

研究，辨識台灣環境 ARAF 的分佈熱
區及易篩選出抗藥菌的高風險的農藥

及慣行農作法，作為擬定台灣農藥政

策時可參考的實證資料。

結　語

因環境用藥而篩選出的 ARAF 
衝擊人類的健康，美國疾病管制局於

已於 2019 年將 ARAF 列為需密切關
注的警示清單菌種[23]。目前亟待跨
領域多方共同研究合作，辨識那些是

易篩選出 ARAF 的高風險農藥及慣行
農作法，後續擬定相對應的農藥使用

政策。期望能透過合理的農藥使用，

減少作物真菌病原及人類致病黴菌唑

類抗藥性的出現，以確保唑類藥物於

對治植物病害及人類麴菌症的療效，

達到人類與環境健康一體化「One 
Health」的目標。 
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使用 Chlorhexidine 漱口水清除 
COVID-19 病人的口咽部  

SARS-CoV-2 病毒
【高雄市立小港醫院感染管制室  林嘉儀/張科  摘評】

自 2019 年 12 月 (SARS-CoV-2) 
出現以來，全球確診病例已超過 1.13 
億，超過 250 萬人死亡。在缺乏有效
的全身抗微生物藥物的情況下，預防

對於此疾病至關重要。流行病預防最

有效的辦法是結合疫苗免疫、使用

預防性抗微生物藥物和隔絕致病微

生物傳播。由於 SARS-CoV-2 疫苗研
發及施打正在進行中，預防此疾病的

建議目前著重於維持社交距離、戴口

罩、洗手和疾病疫調來阻隔病毒。

最近，也有越來越多的研究證據發

現，局部抗微生物劑也可以用來預防 
COVID-19。在這項研究中，作者研
究使用 Chlorhexidine 製作漱口水來
預防 SARS-COV-2 感染口咽。

此研究收集了在 2020 年 5 月 
20 日至 2020 年 12 月 15 日期間入
住醫院  COVID-19 病房的確診病
人。研究對象包括：能按照說明使

用 Chlorhexidine 漱口的病人，排除

放置鼻胃管或氣管插管的病人、有

症狀超過一年的病人及入院前一周

有症狀者。這群病人被隨機分配到

研究組和對照組，這兩組的治療計

劃均採用了標準的護理。研究組使

用  Chlorhexidine 作為漱口液，對
照組則沒有。觀察病人自行使用含 
Chlorhexidine 溶液 15 毫升每天漱口
兩次，每次 30 秒。4 天後採檢口咽
進行 RT-PCR 檢測。因單獨的漱口不
能有效地到達咽喉後部，因此，在

第二個研究組的口腔沖洗方案中加

入了 Chlorhexidine 噴霧劑，病人漱
口後，給三次噴霧劑 (約 1.5 毫升) 到
後口咽部，該療程每天執行兩次，

持續 4 天。使用 Chlorhexidine 四天
後，進行口咽採檢，並透過 RT-PCR 
檢測 SARS-CoV-2 是否存在。該研
究共納入 684 名 SARS-CoV-2 感染確
診陽性病人，平均出現症狀是入院

前 5.6 天 (標準差，2.3；範圍，1~16 
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天)。390 名病人因症狀出現超過入
院前 6 天、放置鼻胃管、放置氣管
內導管或無法遵循使用 Chlorhexidine 
而被排除。最後有 294 名病人被納
入分析，研究組  159  名病人使用 
Chlorhexidine，對照組 135 名病人未
接受 Chlorhexidine。所有病人都接受
了 COVID-19 的標準護理，其中包
括：瑞德西韋、抗凝血劑、類固醇和

氧氣補充療法。兩組對治療的反應沒

有顯著差異。第一大組：漱口後的

口咽樣本共有 121 名病人被納入使用 
Chlorhexidine 作為 COVID-19 病人的
口腔沖洗液的分析，在 Chlorhexidine 
治療組的  66 名病人中，有  41 名 
(62.1%) 的口咽 SARS-CoV-2 呈陰
性，25 名 (37.9%) 呈陽性；在 55 名
病人的對照組中進行相同測試，3 名 
(5.5%) 檢測為陰性，52 名 (94.6%) 檢
測為陽性，兩組之間的結果差異具有

統計學意義 (p < 0.01)。第二大組：
採用口咽噴霧劑有 173 名病人的口咽
樣本被納入，進行對 COVID-19 病人
使用 Chlorhexidine 漱口水且併用口
咽 Chlorhexidine 噴霧的效果進行評
估，有 93 名接受 Chlorhexidine 漱口
水合併口咽噴霧劑的病人中有 80 名 
(86.0%) 的 SARS-CoV-2 呈陰性；而 
80 名對照病人中有 5 名 (6.2%) 的病
毒呈陰性，兩組之間具有統計學意義 
(p < 0.01)。此外，針對醫護人員使
用 Chlorhexidine 與否進行比較，在
研究期間一組 15 名醫護人員 (14 名
護士和 1 名醫生) 使用 Chlorhexidine 

作為漱口水和口咽噴霧劑，每天兩

次，如上所述，在本研究過程中沒

有觀察到 SARS-CoV-2 感染。相比之
下，同一時期各自醫院所有醫護人

員的 COVID-19 感染率接近 50%，
且參與該研究中並沒有觀察到使用 
Chlorhexidine 的副作用。

Chlorhexidine 是一種抗菌劑，
常用於術前皮膚準備，以預防術後

感染、預防牙菌斑及預防呼吸器相

關性肺炎等。由於 Chlorhexidine 其
陽離子性質，已被證明可有效殺死

包膜病毒。因 SARS-CoV-2 是一種包
膜病毒，亦已被證實 Chlorhexidine 
對  SARS-CoV-2 清除有效。這項
研究數據顯示，在口腔和咽部使

用 Chlorhexidine 可顯著消除 SARS-
CoV-2。然而，增加使用噴霧器直
接地將 Chlorhexidine 使用於後口咽
部，更可大大提高 SARS-CoV-2 從口
咽部的清除率。此篇研究作者提出，

使用 Chlorhexidine 作為漱口液或咽
部沖洗液有兩個目的：1. 防止病毒
從 COVID-19 確診病人傳播給其他
人；2. 在暴露的情況下防止 SARS-
CoV-2 感染。為了防止病毒從 SARS-
CoV-2 感染者傳播給其他人，作者
建議每天使用 0.12% Chlorhexidine 
漱口水兩次，如：1. 向鼻孔噴 1 毫
升 2. 用 15 毫升至少 30 秒漱口 3. 用
噴霧器噴灑喉嚨後部  3 次  (1.5 毫
升 )。這一過程可能會持續到病毒
從體內自然清除，這大約需要  2~3 
週。對於暴露後預防，建議可使用
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上述 Chlorhexidine 方案 2~4 天。作
者強調：Chlorhexidine 不能用於治
療  COVID-19，並強烈警告不要為了
根除這種疾病而吞入 Chlorhexidine。
使用含  Chlorhexidine 成分漱口水
和口咽後部噴霧劑是對當前預防 
COVID-19 指南中簡單且安全的措
施，可能對控制疾病的傳播具有顯著

影響，可與疫苗接種、適當的社交

距離、戴口罩和洗手一起使用時，

Chlorhexidine 可能有助於更有效的疾
病預防。

【譯者評】此篇研究中提到使

用含有 Chlorhexidine 成分漱口水進
行漱口，可有效降低口腔中 SARS-
CoV-2 病毒量，降低確診者將疾病傳
播出去的風險。此份研究結果應可

適用於確診者身上，利用此方法來降

低照顧者或治療確診者時被感染的

風險；或許亦可使用於照顧者身上，

以降低病毒於口腔或呼吸道存活量。

達到預防 COVID-19 的效果。但以另
一個層面思考，在尚未被證實的感染

者，是否會因為使用漱口水後造成偽

陰性，讓確診者無法於第一時間被發

現而無法即時進行匡列與隔離。此

外，針對目前形形色色的變種病毒，

是否依然達到相同的效果仍需再探

討。
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編  者  的  話
此期發表文章計有二篇原著，三篇綜論，一篇專欄，一篇

國內外新知。

原著「某準醫學中心血液腫瘤科病房 A 型流感群聚事件

處理經驗」：現今 COVID-19 疫情持續全球延燒，鑒於流感

與 COVID-19 部分臨床表現的相似性，在高風險單位的流感群

聚事件的處理經驗，若更積極有效的流感防治策略，正確診

斷，給予適當的治療及感管措施，避免院內群聚，成為防治流

感及 COVID-19 的重要課題之一。原著「台北某醫院醫療照護

相關萬古黴素抗藥性屎腸球菌感染之分子流行病學分析」：近

年 Vancomycin-resistant Enterococcus (VRE) 醫療照護相關感染

逐漸增多，是全世界造成醫療照護相關感染最重要的菌株之

一，但流行病學研究相當缺乏，推測極可能為環境清潔與醫護

人員手部衛生未落實，而導致醫療照護相關感染發生，故透過

分子生物學分析驗證，其結果值得我們思考預防醫療照護相關 

VRE 感染。

本期三篇綜論，綜論主題一「新冠疫苗之施打與皮膚軟組

織發炎之鑑別診斷」：因應新型冠狀病毒肺炎疫情，可知現況

疫苗接種的需求增加，但民眾及專業人員獲取施打疫苗後症狀

資訊量來自四面八方進而使之混淆，易產生錯誤認知，導致錯

誤診斷、處置，唯有依賴詳盡的病史詢問與仔細的理學檢查，

才能確切地診斷及最妥善的處置。綜論主題二「登革熱與肥胖

之關係探討」：全球肥胖人口日益增加的趨勢下，肥胖者常伴

隨著許多共病，因此被世界衛生組織列為嚴重登革熱之危險因
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子，造成個人健康傷害與社會醫療負擔，該文就此議題進行較

系統性之分析與整理，值得一讀。綜論主題三「接種新型冠狀

病毒肺炎疫苗後常見症狀之照護」：隨著疫情的持續，疫苗接

種為現階段抗疫重要介入措施，現階段接種比率上升，透過衛

生福利部疾病管制署設置之「Taiwan V-Watch」COVID-19 疫

苗接種健康回報系統中的常見不適反應，透過實證，整理出相

關完善照護，可作為後續社區疫苗接種站、醫療院所及長期照

護機構等醫療從業人員之臨床照護參酌。

本期專欄「環境唑類抗藥煙麴黴的健康一體化  (One 

Health) 議題：Where We Are」，台灣長期使用 prochloraz、

difenoconazole 及 tebuconazole 農藥，因環境用藥會衝擊人類

的健康，國衛院於 2015~2017 年間在進行環境監測，分享研

究結果，擬定相對應政策，期望能透過合理的農藥使用，減少

作物真菌病原及人類致病黴菌唑類抗藥性的出現。

國內外新知部分，本期收錄一篇文章，為「使用 

Chlorhexidine 漱口水清除 COVID-19 患者的口咽部 SARS-

CoV-2 病毒」，自 2019 年 12 月 (SARS-CoV-2) 出現以來，全

球確診病例及死亡個案多，目前流行病預防最有效的辦法是結

合疫苗免疫、使用預防性抗微生物藥物和隔絕致病微生物傳

播。Chlorhexidine 在 VAP Bundle 有許多文獻佐證其好處，若

將它來預防 SARS-COV-2 感染口咽，也是值得探討。

最後，感謝作者群的用心呈現，期望讀者都有所收穫。
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