
株对青霉素类（庆大霉素）、第三代头孢菌素（头孢噻

肟、头孢他啶）、喹诺酮类（环丙沙星）抗生素的耐药率

均较高（５０％）；对头霉素类抗生素头孢西丁、氨基苷
类抗生素阿米卡星的耐药率较低；对亚胺培南的敏感

性为１００％。这与国内相关报道一致［６］。因此亚胺培

南可作为治疗产 ＣＴＸＭ型 ＥＳＢＬｓ的首选药物。但目
前已有ＩＭＰ治疗多重β内酰胺酶菌株失败的报告［７］，

这主要由于ＩＭＰ在临床上的广泛应用，在抗生素的选
择压力下导致耐药菌株逐渐产生，应给予足够的重视。

另外阿米卡星和哌拉西林／他唑巴坦也是较好的药物，
临床应根据药敏报告合理选用抗生素。

ＣＴＸＭ１组 ＥＳＢＬｓ在湖北地区的盛行及 ＣＴＸＭ
３型的常见与本地抗生素的使用、抗生素的选择压力
有何关系？建议做产 ＣＴＸＭ１组 ＥＳＢＬｓ菌株的危险
因素的调查，减少危险因素的影响；同时应用分子生物

学方法积极阐明细菌耐药机制、传播途径和流行发展

趋势；控制该型产酶株在湖北地区的流行。
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重症监护病房细菌感染分布与耐药性分析

姚健康１，钟拥军１，宋秀兰２

（浙江省嘉兴市第一医院１．药剂科；２．检验科，３１４０００）

［摘　要］　目的　了解重症监护病房（ＩＣＵ）细菌感染分布和耐药特点，为临床经验性使用抗菌药物提供依据。方
法　对ＩＣＵ２００６年１月～２００７年１２月送检标本所分离的细菌及其耐药特征进行回顾性分析。结果　共分离病原菌
６５８株，其中革兰阴性菌占７３．９％，主要为铜绿假单胞菌。革兰阳性菌占１７．２％，以凝固酶阴性葡萄球菌为主。大肠埃
希菌和肺炎克雷白菌的超广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）检出率分别为４０．９％和４２．９％。大多数革兰阴性菌（嗜窄食麦芽假
单胞菌除外）对亚胺培南高度敏感。甲氧西林耐药株分别占金黄色葡萄球菌和凝固酶阴性葡萄球菌的 ８８．０％和
８４．５％，革兰阳性球菌对万古霉素和替考拉宁最敏感。结论　重症监护患者感染致病菌以革兰阴性菌为主，大部分病原
菌呈现高度耐药和多重耐药的特点。定期对ＩＣＵ病房进行细菌流行病学调查和耐药分析很有必要。

［关键词］　重症监护病房；致病菌；耐药性
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　　随着广谱抗菌药物的广泛应用，细菌耐药性日趋严重，已

成为近年来备受关注的问题。据报道，重症监护病房（ＩＣＵ）院

内感染的发生率明显高于普通病房，为了解ＩＣＵ患者感染的病
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［作者简介］　姚健康（１９６２－），男，浙江嘉兴人，副主任药师，学

士，主要从事医院药事管理和临床药学工作。电话：０５７３－８２０８８４２２，Ｅ

ｍａｉｌ：ｐｐｚｃｎ＠１６３．ｃｏｍ。

原菌分布和耐药状况，指导临床合理用药，笔者对本院２００６年

１月～２００７年１２月期间ＩＣＵ患者感染的致病菌种类及药敏结

果进行统计分析，现将结果报道如下。

１　材料与方法　

１．１　标本来源　２００６年１月 ～２００７年１２月我院 ＩＣＵ送检的

各类标本１２８８份，其中痰液６８２份，血液３４８份，尿液６０份，穿

刺液２１份，分泌物６１份，胸腹腔积液５１份，引流液５７份，其他

·０１４１· ＨｅｒａｌｄｏｆＭｅｄｉｃｉｎｅＶｏｌ２７Ｎｏ１１Ｎｏｖｅｍｂｅｒ２００８



标本８份。
１．２　仪器与试药　所有细菌鉴定和药敏实验结果判读仪器为
ＡＴＢ半自动细菌鉴定仪（法国生物梅里埃公司生产）。所有细
菌鉴定试剂和药敏试剂均为法国生物梅里埃公司生产，耐药菌

株鉴定药敏纸片来源于英国ＯＸＳＩＤ公司生产，ＭＨ琼脂为法国
生物梅里埃公司生产。

１．３　质控菌及药敏实验判读标准　所有标本分离、培养、鉴定
及药敏实验严格按照《全国临床检验操作规程》进行，实验中所

用质控菌株分别为金黄色葡萄球菌 ＡＴＣＣ２９２１３，大肠埃希菌
ＡＴＣＣ２９２１２，铜绿假单胞菌 ＡＴＣＣ２７８５３，粪肠球菌 ＡＴＣＣ２５９２２。
耐药菌监测 ＭＲＳＡ、ＭＲＣＮＳ、ＭＲＳＥ采用 ＫＢ琼脂扩散法：贴头
孢西丁（每片３０μｇ）药敏纸片，抑菌圈＜１８为Ｒ，ＥＳＢＬｓ监测采
用双纸协同法：即贴头孢他啶、头孢他啶 ＋克拉维酸，头孢噻
肟、头孢噻肟＋克拉维酸两组药敏实验，相对应的两组中任何
一对抑菌圈直径差值＜５ｍｍ即为阳性。
１．４　统计学方法　采用ＷＨＯＮＥＴ５．３软件。
２　结果　
２．１　病原菌的分布与构成　１２８８份标本中分离出致病菌６５８
株，培养阳性率为５１．１％，菌株来源以呼吸道分离菌株最多，为
４４９株，其他依次为血液、分泌物和引流液等；其中革兰阴性菌
（Ｇ－）４８６株，占７３．９％，革兰阳性菌（Ｇ＋）１１３株，占１７．２％，其
他真菌等占８．９％。革兰阴性菌居前５位的依次为铜绿假单胞
菌、肺炎克雷白菌、鲍曼不动杆菌、大肠埃希菌和伯克霍尔德

菌。革兰阳性菌以葡萄球菌（凝固酶阴性葡萄球菌５８株，金黄
色葡萄球菌２５株）及肠球菌１６株为主，分别占Ｇ＋菌的７３．５％
和２３．０％。主要细菌构成和排序见表１。
２．２　细菌耐药性分析　
２．２．１　主要革兰阴性菌耐药情况　铜绿假单胞菌为构成比最
大的Ｇ－菌，对氨基苷类敏感性最高，耐药率＜７．８％，对磺胺甲

&

唑／甲氧苄啶敏感性差，耐药率超过９０％，对此前认为对其他Ｇ－

菌具有很强抗菌作用的头孢他啶和亚胺培南的耐药率分别为

３０．２％和２２．８％，鲍曼不动杆菌对所测药物敏感率均＞５０．０％。
嗜麦芽窄食单胞菌对亚胺培南天然耐药，耐药率为９６．３％，对

环丙沙星和磺胺甲
&

唑／甲氧苄啶的耐药率相对较低，分别为
３５．６％和１５．１％，在发生嗜麦芽窄食单胞菌感染时，可考虑选用
这些抗菌药物或按药敏选药。革兰阴性菌对多粘菌素 Ｅ高度
敏感，未见有耐药株产生。含酶抑制药对上述菌种具有较强的

抗菌作用，而且Ｇ－菌对加酶抑制药抗菌药物的耐药率较未加
者有所下降，哌拉西林与哌拉西林／他唑巴坦二者比较差异有
极显著性（Ｐ＜０．０１），结果见表２。

表１　重症监护患者分离菌的分布　

病原菌 株数 构成比／％
革兰阳性菌 １１３ １７．２
　凝固酶阴性葡萄球菌 ５８ ８．８
　金黄色葡萄球菌 ２５ ３．８
　粪肠球菌 ２６ ４．０
　其他革兰阳性菌 ４ ０．６
革兰阴性菌 ５４５ ８２．７
　铜绿假单胞菌 １４３ ２１．７
　肺炎克雷白菌 １０４ １５．８
　鲍曼不动杆菌 ６６ １０．０
　大肠埃希菌 ５６ ８．５
　伯克霍尔德菌 ３６ ５．５
　嗜麦芽窄食单胞菌 ２４ ３．６
　产气肠杆菌 １８ ２．７
　流感嗜血杆菌 ７ １．１
　其他革兰阴性菌 ３２ ４．９
　热带假丝酵母菌 １９ ２．９
　白念珠酵母菌 ４０ ６．０
合计 ６５８ １００．０

２．２．２　大肠埃希菌与肺炎克雷白菌产酶率　对本院培养出的
５６株大肠埃希菌和１０４株肺炎克雷白菌进行超广谱 β内酰胺
酶（ＥＳＢＬｓ）的测定，二者的发生率分别为 ４０．９％和 ４２．９％，
ＥＳＢＬｓ阳性大肠埃希菌和克雷白菌对碳素酶烯类仍高度敏感
外，对被测的其他抗菌药物敏感率均较低，且发现 ＥＳＢＬｓ（＋）
克雷白菌对庆大霉素、阿米卡星等药物的耐药率明显高于

ＥＳＢＬｓ（－）菌（Ｐ＜０．０１），对环丙沙星的耐药率亦高于 ＥＳＢＬｓ
（－）菌（Ｐ＜０．０５）。
２．２．３　主要革兰阳性球菌的耐药性　耐甲氧西林的金黄色葡
萄球菌（ＭＲＳＡ）和耐甲氧西林的凝固酶阴性葡萄球菌（ＭＲＣＮＳ）

　　　　　　　　　　　　　　　　　表２　５种主要革兰阴性菌对常用抗菌药物的耐药率　 ％

抗菌药物
铜绿假单胞菌

（ｎ＝１４３）

肺炎克雷白菌

（ｎ＝１０４）

鲍曼不动杆菌

（ｎ＝６６）

大肠埃希菌

（ｎ＝５６）

嗜麦芽窄食单胞菌

（ｎ＝２４）
哌拉西林 ６６．２ ７９．４ ４８．６ ７９．８ ９７．５
哌拉西林／他唑巴坦 ２６．２ １６．１ ３．６ ６．２ ８４．５
氨苄西林／舒巴坦 ４２．６ ３２．０ １６．６ ２８．６ ８７．２
头孢呋辛 ５２．８ ４７．１ ３８．６ ４８．５ ９６．０
头孢噻肟 ４４．１ ２８．６ ３０．２ ３７．３ ８５．７
头孢曲松 ５２．２ ５８．８ ３６．０ ４７．４ ９２．２
头孢他啶 ３０．２ ２６．８ １２．２ ３２．０ ４６．６
亚胺培南 ２２．８ ０．８ ０．０ ２．８ ９６．３
妥布霉素 ３．５ ２２．８ １２．３ ４９．９ ８８．０
阿米卡星 ２．２ １２．０ １４．０ ８．３ ８７．３
庆大霉素 ７．８ ２５．７ ２０．７ ５２．４ ９８．５
环丙沙星 １８．５ ３６．９ １１．０ ６０．３ ３５．６
左氧氟沙星 ３２．８ ２６．７ ６．７ ５６．８ ７６．２
磺胺甲

&

唑／甲氧苄啶 ９１．２ ５６．０ ２２．０ ７５．０ １５．１
多粘菌素Ｅ ０．０ － ０．０ － －

　　“－”表示未测
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分别占金黄色葡萄球菌和凝固酶阴性葡萄球菌的８８．０％（２２／
２５）和８４．５％（４９／５８）。Ｇ＋菌对万古霉素、替考拉宁高度敏感，
除粪肠球菌出现对万古霉素耐药株外，未见有其他耐药株，甲氧

西林耐药株对大多数抗菌药物均显示较高的耐药率。ＭＲＳＡ与
ＭＳＳＡ对磺胺甲

&

唑／甲氧苄啶、氯霉素的耐药率差异无显著性
（Ｐ＞０．０５），对红霉素、四环素、庆大霉素、左氧氟沙星和利福
平的耐药率明显高于ＭＳＳＡ，结果见表３。
　　　　表３　革兰阳性球菌对１０种抗菌药物的耐药率　 ％

抗菌药物
ＭＲＳＡ

（ｎ＝２２）

ＭＳＳＡ

（ｎ＝３）

ＭＲＣＮＳ

（ｎ＝４９）

ＭＳＣＮＳ

（ｎ＝９）

粪肠球菌

（ｎ＝２６）
青霉素 １００．０ ９０．３ １００．０ ７９．０ ６４．８
苯唑西林 ９６．２ ９０．２ １００．０ ９１．２ ８４．５
红霉素 ９５．３ ４７．２ ８２．６ ６２．１ ７８．８
四环素 ９８．８ ３５．３ ３１．５ ２５．８ ５５．０
庆大霉素 ７８．１ ２７．８ ５７．７ １６．５ ２７．２
万古霉素 ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ １．２
替考拉宁 ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０
左氧氟沙星 ６２．６ ２７．８ ５６．６ ２２．２ ５７．２
利福平 ７４．６ １２．４ １７．２ ７．６ ８１．６
磺胺甲

&

唑／甲氧苄啶 ２８．０ ２５．５ ７３．１ ５０．７ ８８．５
氯霉素 ２０．４ １４．６ ４６．３ ２５．９ ３６．３

３　讨论　
重症监护患者由于存在严重基础疾病，且免疫功能低下，原

发和继发感染率高，临床上如等待细菌培养及药敏结果再进行

治疗，将会贻误最佳抢救时机，使病情恶化，造成无法挽回的损

失，因此，掌握其病原学分布特点和细菌的耐药特征，对临床经

验选用抗菌药物具有重要的指导意义。

本次监测结果显示，ＩＣＵ患者最常见的感染部位为呼吸
道［１］，本文６５８株病原菌中４４９株分离自呼吸道，占６８．２％，这
与重症患者长期卧床、吸氧、使用呼吸机或原来既有呼吸系统疾

病有关，再依次为血液、分泌物和引流液等，可见，临床医生在经

验用药时，应结合此特征合理选用抗菌药物。

引起ＩＣＵ感染的病原菌以革兰阴性菌为主，占７３．９％，其
中又以铜绿假单胞菌最常见，非发酵菌超过肠杆菌科细菌，成为

ＩＣＵ最重要的病原菌，革兰阳性球菌则以葡萄球菌和粪肠球菌
为主，此结果与近年来国内外学者报道类似［２，３］，但真菌分离率

仅８．９％，明显低于文献报道的２４．３％［４］，这可能与本院ＩＣＵ真
菌送检率低有关。

革兰阴性菌对亚胺培南（对其天然耐药的嗜麦芽窄食单胞

菌除外）、多粘菌素Ｅ敏感性较高，耐药率在０～２２．８％之间，所
测１５种药物中，铜绿假单胞菌敏感率 ＞８０％的抗菌药物有 ５
种，依次为多粘菌素Ｅ、阿米卡星、妥布霉素、庆大霉素和环丙沙
星，阿米卡星最突出的优点是对细菌产生的各种纯化酶（乙酰

化酶、磷酰化酶、核苷化酶）稳定，所以对绝大数细菌具有良好

的抗菌活性，耐药率低［５］。嗜麦芽窄食单胞菌是近年来医院分

离的重要致病菌，本次监测显示嗜麦芽窄食单胞菌对受试药品

敏感率＞６０％的只有磺胺甲
&

唑／甲氧苄啶和环丙沙星，敏感

率分别为８４．９％和６４．４％，与文献报道一致［６］。Ｇ－菌近年来
呈现耐药性增高趋势，且多重耐药性状况日趋严重，本院非发酵

Ｇ－菌一度严重耐药，特别是鲍曼不动杆菌对常用抗菌药的耐药
率＞４０％，通过加强对临床抗菌药物合理使用的监管，特别是对
第３代头孢类抗菌药实行分级管理，以及消毒剂的更换，自
２００４年起，鲍曼不动杆菌对常用抗菌药物的耐药率有显著下
降，２００６年浙江省不同地区１０家三级乙等以上医院耐药监测
统计显示，我院鲍曼不动杆菌对常用抗菌药的耐药率最低。

大肠埃希菌和肺炎克雷白菌为较易产生 ＥＳＢＬｓ的细菌，本
此测得产ＥＳＢＬｓ阳性率分别为４０．９％和４２．９％，药敏结果表明
ＥＳＢＬｓ阳性菌除对碳青霉烯类仍高度敏感外，对其他抗菌药物
的敏感率均较低。产 ＥＳＢＬｓ是多因素造成，其中，由于一部分
患者经过经验用药后效果不佳或久治不愈、难治才送检。其二，

由于第３代头孢菌素在临床广泛使用，使细菌 ＴＥＭ１、ＴＥＭ２、
ＳＨＶ１酶发生变异，而产生较多的耐药性；因此，对于有条件的
单位，进行耐药检测最好是常规地测定ＥＳＢＬｓ。

本文所分离的 Ｇ＋球菌以葡萄球菌（金黄色葡萄球菌和凝
固酶阴性葡萄球菌）为主，占７３．５％。ＭＲＳＡ和 ＭＲＣＮＳ检出率
分别为金黄色葡萄球菌和凝固酶阴性葡萄球菌的 ８８．０％和
８４．５％。ＭＲＳＡ检出率日趋升高，成为较难控制的病原菌之一，
这与大量第 ３代头孢菌素进入临床并滥用有关。ＭＲＳＡ和
ＭＲＣＮＳ与ＭＳＳＡ和ＭＳＣＮＳ相比有多重耐药性，除对万古霉素、
替考拉宁、氯霉素、磺胺甲

&

唑／甲氧苄啶耐药率相对较低外，对
其他抗菌药物的耐药率均较高，临床选用时应注意。粪肠球菌

对万古霉素的耐药率为１．２％，提示 ＩＣＵ患者细菌感染的抗菌
药物治疗将越来越困难。

总之，ＩＣＵ的患者病情较危急，经验用药必不可少，本院
ＩＣＵ感染以呼吸系统为主，临床分离菌株多重耐药现象十分严
重，临床医生应根据ＩＣＵ病房近期细菌流行病学特征及药敏实
验结果，合理选用抗菌药物。
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