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　　摘　要：目的　分析２００９～２０１１年该院临床常见的病原菌的分布及耐药情况，指导临床科学合理用药。方法　收集２００９～

２０１１年该院临床送检标本，进行病原菌鉴定和药敏试验。结果　共分离到３１２１株病原菌，其中２００９年８６４株，２０１０年９８７株，

２０１１年１２７０株，常见病原菌在该院检出的总数及比例无明显差异。革兰阴性杆菌检出率明显高于革兰阳性球菌，约占６０％～

７０％，真菌占１８％。该院常见革兰阴性杆菌为大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌、铜绿假单胞菌和鲍曼不动杆菌，对碳青霉烯类药物亚

胺培南、美罗培南及复方制剂哌拉西林／他唑巴坦的敏感性较高，但对β内酰胺类药物耐药率均超过５０％。常见革兰阳性球菌为

葡萄球菌、肠球菌和肺炎链球菌，其中葡萄球菌中，耐甲氧西林黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）和耐甲氧西林凝固酶阴性葡萄球菌（ＭＲＣ

ＮＳ）的检出率分别为５４％、８２％。革兰阳性球菌均对利奈唑胺和万古霉素敏感性均很高，但对青霉素几乎均耐药。结论　耐药性

有升高趋势，应加强医院感染病原菌的监测，合理使用抗菌药物，切断耐药菌传播途径，降低院内感染发生率。
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　　随着临床广谱抗菌药物及免疫抑制剂的广泛使用，细菌耐

药情况日趋严重，已出现多耐药（ＭＤＲ）、泛耐药（ＰＤＲ）病原菌

株，近期陆续有极度耐药（ＸＤＲ）菌株的报道
［１２］。正确了解病

原菌的分布和构成，掌握其对常用抗菌药物的耐药情况，对指

导临床合理使用抗菌药物具有重要的指导意义［３］。作者对本

院２００９～２０１１年临床分离的医院病原菌分布及构成和耐药情

况进行了分析，现报道如下。

１　材料与方法

１．１　菌株来源　２００９年１月至２０１１年１２月从本院临床送检

标本分离的３１２１株细菌（排除同一患者重复菌株）。

１．２　仪器与试剂　仪器采用美国德灵公司生产的 ＷａｌｋＡ

ｗａｙ４０型全自动微生物鉴定仪；细菌鉴定及药敏试验采用Ｎｅｇ

ＣｏｍｂｏＰａｎｅｌＴｙｐｅ３１板和ＰｏｓＣｏｍｂｏＴｙｐｅ２０板；血琼脂为郑

州安图绿科生物公司生产；质控菌株为大肠埃希菌 ＡＴＣＣ

２５９２２、肺炎克雷伯菌 ＡＴＣＣ１３８８３、铜绿假单胞菌 ＡＴＣＣ

２７８５３、金黄色葡萄球菌 ＡＴＣＣ２９２１３ 和粪肠球菌 ＡＴＣＣ

２９２１２，均购自卫生部临床检验中心。

１．３　方法　细菌鉴定和药敏试验采用 ＷａｌｋＡｗａｙ４０型全自

动微生物鉴定仪，按照仪器操作说明进行。

２　结　　果

２．１　菌株分布　２００９年１月至２０１１年１２月共收集临床分离

的病原菌３１２１株，其中革兰阴性菌２０８２株，革兰阳性菌４９２

株，真菌５５７株，革兰阴性菌所占比例逐年有所提高。具体分

布见表１。

表１　　２００９～２０１１年病原菌分布构成比

病原菌
２００９

狀 构成比（％）

２０１０

狀 构成比（％）

２０１１

狀 构成比（％）

革兰阴性杆菌 ５２１ ６０．３０ ６２３ ６３．１２ ９３８ ７３．８６

革兰阳性球菌 １７３ ２０．０２ １７７ １７．９３ １４２ １１．１８

真菌 １７０ １９．６８ １９７ １９．９６ １９０ １４．９６

合计 ８６４ １００．００ ９８７ １００．００ １２７０ １００．００

２．２　常见病原菌检出　２００９～２０１１年本院革兰阴性菌检出

前三位分别是大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌、铜绿假单胞菌。分

离率居前三位的革兰阳性球菌分别为葡萄球菌、肠球菌和肺炎

链球菌。结果见表２。

表２　　２００９～２０１１年常见病原菌检出构成比

病原菌
２００９

狀 构成比（％）

２０１０

狀 构成比（％）

２０１１

狀 构成比（％）

大肠埃希菌 ９７ １１．２３ １０６ １０．７４ １２１ ９．５３

肺炎克雷伯菌 ７４ ８．５６ ５４ ５．４７ １１６ ９．１３

铜绿假单胞菌 １３９ １６．０９ １３２ １３．３７ ２０７ １６．３０

鲍曼不动杆菌 ３２ ３．７０ １０５ １０．６４ ９５ ７．４８

金黄色葡萄球菌 ６３ ７．２９ ８４ ８．５１ １１６ ９．１３

凝固酶阳性葡萄球菌 ６１ ７．０６ ４６ ４．６６ ７９ ６．２２

肠球菌属 ３７ ４．２８ ４０ ４．０５ ３７ ２．９１

链球菌属 １２ １．３９ ７ ０．７１ １０ ０．７９

真菌 １７０ １９．６８ １９７ １９．９６ １９０ １４．９６

其他 １８９ ２１．８８ ２１６ ２１．８８ ２９９ ２３．５４

合计 ８６４ １００．００ ９８７ １００．００ １２７０ １００．００

２．３　常见临床病原菌耐药率　见表３、４。

表３　　革兰阴性杆菌耐药率（％）

抗菌药物
大肠埃希菌

２００９２０１０２０１１

肺炎克雷伯菌

２００９２０１０２０１１

铜绿假单胞菌

２００９２０１０２０１１

阿米卡星 ７ １９ １６ ２０ ５ ５ ３ ９ ４

阿莫西林／克拉维酸 ３４ ４９ ３７ ３３ ２３ ２０ － － －

氨卡西林 ８０ ９０ ９０ ８９ ８０ ８８ － － －

氨卡西林／舒巴坦 ７９ ６８ ５６ ５２ ４３ ３４ － － －

氨曲南 ５３ ５６ ５６ ３９ １２ １６ ４７ ４２ １４

复方新诺明 ７２ ８２ ７０ ５０ ４３ ３６ － － －

环丙沙星 ７８ ７９ ６８ ３１ ２３ ２０ ５１ ３３ １７
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续表３　　革兰阴性杆菌耐药率（％）

抗菌药物
大肠埃希菌

２００９２０１０２０１１

肺炎克雷伯菌

２００９２０１０２０１１

铜绿假单胞菌

２００９２０１０２０１１

加替沙星 ７７ ６６ ６０ １６ １１ ２０ － － －

哌拉西林 ８０ ８８ ８４ ５２ ４５ ４８ ３０ ３８ ７

哌拉西林／他唑巴坦 １０ ２３ ８ １５ ７ ６ ２５ ３６ ７

庆大霉素 ５９ ７３ ６３ ３５ ２５ ２１ ３ １７ ７

替卡西林／克拉维酸 ２５ ３９ ２２ ３３ ２１ ２３ ４７ ４４ １３

头孢吡肟 ６３ ７０ ６０ ４１ ３１ ３３ ２８ ２５ １３

头孢曲松 ６０ ６８ ６２ ４６ ３３ ２５ ５８ ５１ ５０

头孢噻肟 ６０ ６８ ６２ ４０ ３０ ２９ ６３ ５３ ４５

头孢他啶 ４４ ５３ ４６ ３６ ２８ ２２ ２７ ３２ １１

头孢西丁 ２１ ３５ ３１ ２８ １６ １８ － － －

头孢唑啉 ６９ ７０ ７４ ４９ ３９ ３１ － － －

妥布霉素 ６３ ６７ ５７ ３５ １６ １６ ３ ８ ４

亚胺培南 ２ １ １ １ ４ ３ ２９ ３５ １６

左氧氟沙星 ７７ ７１ ６０ １３ １３ １８ ５０ ３２ １０

　　－：无数据。

表４　　革兰阳性球菌耐药率（％）

抗菌药物

金黄色葡萄

球菌

２００９２０１０２０１１

凝固酶阴性

葡萄球菌

２００９２０１０２０１１

肠球菌

２００９２０１０２０１１

阿莫西宁／克拉维酸 ６３ ７１ ３６ ８５ ８３ ８１ － － －

苯唑西林 ６３ ７１ ６３ ８５ ８３ ８１ － － －

复方新诺明 １１ ９ １３ ５０ ５８ ４６ － － －

红霉素 ８０ ８２ ６６ ７８ ９４ ６８ ７６ ８８ ６８

环丙沙星 ５７ ７４ ３０ ６５ ６３ ６２ ３８ ４３ ５０

克林霉素 ６２ ７１ ３８ ５７ ５０ ４１ － － －

利福平 ４２ ５１ １１ ９ ０ ０ ４３ ３３ ３６

利奈唑胺 ０ ０ ２ ０ ０ ３ ０ ０ ０

氯霉素 ３ １１ ９ ２８ ３３ ４３ ４８ ５５ １８

哌拉西林／他唑巴坦 ６３ ７１ ３６ ８５ ８３ ８１ － － －

青霉素 １００ ９９ ９３ ９３ ９２ ９５ ２９ ４８ ４５

庆大霉素 ５７ ７２ ６０ ５９ ６１ ４９ － － －

四环素 ６２ ７２ ４７ ２４ ３３ ３２ ７１ ６３ ５５

头孢唑啉 ６３ ７１ ３６ ８５ ８３ ８１ － － －

万古霉素 ０ ０ ０ ０ ０ ０ ０ ０ ０

辛内古 ０ ２ ４ ０ ０ ３ ５２ ５８ ５０

亚胺培南 ６３ ７１ ３６ ８５ ８３ ８１ － － －

左氧氟沙星 ５５ ７４ ３０ ６５ ５８ ４９ ３８ ３８ ４５

链霉素 － － － － － － ３３ ４０ ２７

庆大霉素 － － － － － － ４８ ５５ ２７

　　－：无数据。

３　讨　　论

本院临床分离的病原菌以革兰阴性杆菌为主。分离率由

２００９年的６０％上升到２０１１年的７４％。位于前四位的分别是

大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌、铜绿假单胞菌和鲍曼不动杆菌。

与其他报道基本一致［３］。２００９～２０１１年本院革兰阳性球菌分

离率有所下降，但耐甲氧西林黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）检出率无

明显变化，与相关报道一致［２］。美国、欧洲和澳大利亚均报道

出现了社区获得性 ＭＲＳＡ
［４］，说明需要相关部门加强监测和

预防，避免 ＭＲＳＡ院内传播。

随着广谱抗菌药物与免疫抑制剂的大量使用，目前细菌耐

药性已成为当前抗感染领域的一大难题。本研究显示，目前本

院细菌耐药性及多重细菌耐药性的情况比较严重。肠杆菌科

大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌由于产ＥＳＢＬＳ，能水解青霉素及

头孢菌素，且能通过质粒介导而在菌株之间传递［５］，故对氨苄

西林及头孢菌素的耐药性较高，但对亚胺培南敏感。对其敏感

的菌种较多的药物是阿米卡星和哌拉西林／他巴唑坦及头孢西

林，可作为本院经验用药的优选抗菌药物［６］。但大肠埃希菌和

肺炎克雷伯菌对头孢吡肟的耐药率明显多于头孢他啶，这与本

院临床大量应用有关，需加强抗菌药物的分级管理。本院铜绿

假单胞菌对阿米卡星和妥布霉素较敏感，对头孢菌素类、氨曲

南等的耐药性较高，且对亚胺培南耐药率也较高，这与苏杨［６］

的报道不一致，提示如不合理用药可能导致更严重的耐药。

革兰阳性球菌中金黄色葡萄球菌、凝固酶阴性葡萄球菌和

肠球菌所占比例较高。金黄色葡萄球菌作为院内感染的重要

病原菌，其耐药性一直受到业内人士的关注，本研究资料显示，

其分离率呈明显的上升趋势，社区获得性 ＭＲＳＡ 也屡见报

道［６９］。凝固酶阴性葡萄球菌目前也已成为有重要临床意义的

病原菌。细菌耐药资料显示，本院 ＭＲＳＡ和 ＭＲＣＮＳ对万古

霉素全部敏感，对利奈唑胺耐药率很低，但对β内酰胺类，大环

内酯类，氟唑诺酮类、氨基糖苷类（氯霉素除外）均表现出很高

的耐药性。本院肠球菌检出率也较高，由于天然和获得性耐

药，肠球菌除对万古霉素和利奈唑胺均敏感外，对其他药物均

表现除很高的耐药性。

由于抗菌药物的滥用，近年来，真菌感染率也呈现上升趋

势，本院以白色念珠菌检出为主。由于抗真菌药物相对较少，

本院一直未进行真菌药敏分析，今后需加强这方面耐药性的

监测。

综上所述，目前临床分离细菌呈高度集中趋势，细菌的耐

药率逐年增多，多重耐药现象日趋严重，好的首选抗菌药物越

来越少，所有这些都是摆在全体医务人员面前的一道严峻的课

题。严格执行现有抗菌药物分级管理制度，限制医院抗菌药物

使用种类，加强培养送检率，依据药敏试验严格选择药物，严格

掌握用药指征是破解这一难题的唯一途径。同时，感染管理部

门应根据监测依据对抗菌药物的使用加强限制，控制医院感染

防止耐药菌的流行。
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·经验交流·

ＨＢｅＡｇ定性检测和定量检测结果的一致性研究

黄河龙１，安　哲
２△，屈　梦

２，王香玲２，李妙羡２，李　伟
２

（１．陕西中医学院医学技术系医学检验班，陕西西安７１２０４６；２．西安交通大学医学院

第二附属医院检验科，陕西西安７１０００４）

　　摘　要：目的　研究外周血 ＨＢｅＡｇ定量检测和定性检测结果之间的一致性。方法　采用电化学发光免疫分析法定量检测

外周血 ＨＢｅＡｇ，同步采用ＥＬＩＳＡ定性检测外周血 ＨＢｅＡｇ。结果　以４０８例 ＨＢｅＡｇ定量结果作ＲＯＣ曲线，获得曲线下面积为

０．９５２，以定量结果６３．６ＩＵ／ｍＬ作为定性试验的检出阈值时，灵敏度（Ｓｅ）＝０．８５，特异度（Ｓｐ）＝０．９５，Ｙｏｕｄｅｎ指数（Ｊ）＝０．８０，

Ｋａｐｐａ值（Ｋ）＝０．８０。结论　以６３．６ＩＵ／ｍＬ作为定性试验的检出阈值可以获得较高的灵敏度和特异度（Ｓｅ＝０．８５、Ｓｐ＝０．９５），

Ｋ＝０．８０，外周血 ＨＢｅＡｇ定量检测和定性检测结果之间具有良好的一致性。当提高或降低检出阈值时，其Ｊ、Ｋ均有所下降。

关键词：肝炎ｅ抗原，乙型；　酶联免疫吸附测定；　电化学发光免疫分析法

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１２．１９．０４３ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１２）１９２３８４０２

　　ＨＢｅＡｇ是乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）感染肝细胞后表达的一

种分泌性蛋白，作为一种常用 ＨＢＶ血清标志物（ＨＢＶＭ），主

要用于反映 ＨＢＶ复制的情况。临床实验室检测 ＨＢｅＡｇ普遍

采用的是ＥＬＩＳＡ定性方法，其检测结果在临床诊断和疗效评

价中也得到普遍认可。目前可定量检测 ＨＢｅＡｇ水平的各种

自动化免疫分析仪已在部分临床实验室投入应用。尽管定量

检测 ＨＢｅＡｇ具有更高灵敏度，但是不同方法学造成检测结果

的不一致也给临床实验室及临床诊断带来极大干扰。本研究

旨在对 ＨＢｅＡｇ的两种检测方法的检测结果进行比较，科学评

价 ＨＢｅＡｇ定性与定量检测结果之间的一致性。

１　材料与方法

１．１　标本来源　收集２００９年１月至２０１１年１２月来本院临

床实验室同步检测 ＨＢＶ血清标志物（ＨＢＶＭ）定性、ＨＢＶＭ

定量的患者标本。所有患者均为空腹采集外周静脉血２～３

ｍＬ，当日分离血清，当日完成检测，个别标本分离血清后４℃

保存，于次日完成检测。以一般资料完整者（包括姓名、年龄、

性别、标本号）为研究对象，共收集可用于研究的标本４０８份。

１．２　仪器与试剂　瑞士 ＭｉｃｒｏＬａｂＦａｍｅ全自动酶免分析仪、

ＣｏｂａｓＥ６０１电化学发光免疫分析仪。ＨＢｅＡｇ的诊断试剂盒

（ＥＬＩＳＡ）购自北京万泰生物药业股份有限公司，电化学发光免

疫分析法（ＥＣＬＩＡ）定量检测 ＨＢｅＡｇ的诊断试剂盒购自罗氏

诊断公司。

１．３　方法　 采用 ＥＬＩＳＡ 法定性检测，ＥＣＬＩＡ 定量检测

ＨＢｅＡｇ。当 ＨＢｅＡｇ定量＞１ＩＵ／ｍＬ判定为定量阳性。

１．４　统计学处理　所有检测结果资料录入数据库，通过ＳＰＳＳ

１３．０软件包进行统计学处理，对数据进行检验和相关性分析。

２　结　　果

２．１　以４０８例 ＨＢｅＡｇ定量检测结果作ＲＯＣ曲线，其曲线下

面积为０．９５２，标准误为０．０１１，９５％可信区间为０．９３１～０．９７３

（犘＜０．０５）。

２．２　不同检出阈值时的评价指标　截取不同 ＨＢｅＡｇ定量水

平为ＥＬＩＳＡ定性检测的检出阈值，经统计分析获得评价指标，

见表１。

表１　　不同检出阈值时的评价指标

检出阈值（ＩＵ／ｍＬ） Ｓｅ Ｓｐ Ｊ Ｋ

１．０ ０．９９ ０．４９ ０．４８ ０．４７

６３．６ ０．８５ ０．９５ ０．８０ ０．８０

１０４．４ ０．８１ ０．９５ ０．７６ ０．７６

　　Ｓｅ：灵敏度；Ｓｐ：特异度；Ｊ：Ｙｏｕｄｅｎ指数；Ｋ：ｋａｐｐａ值。

３　讨　　论

ＨＢＶ是乙型肝炎的病原体，与肝炎后肝硬化和原发性肝

细胞癌密切相关［１］。据统计，中国约有１．２亿人为 ＨＢＶ携带

者，占全球感染人数的１／３。ＨＢＶ感染的相关疾病成为威胁

中国人群健康的重要因素［２］。

ＨＢｅＡｇ是 ＨＢＶ感染人体肝细胞后表达的一种分泌性蛋

白，由ＰｒｅＣ基因编码，是 ＨＢＶ复制明显和强传染性的可靠标

志［２３］。当前临床实验室检测 ＨＢｅＡｇ的方法主要是ＥＬＩＳＡ定

性检测，其检测结果也得到临床医师的普遍认可［４５］。近年来，

以ＥＣＬＩＡ为基础的 ＨＢＶＭ的定量检测在临床实验室得到推

广，具有较好的灵敏度，并能定量反映外周血 ＨＢＶＭ水平，但

是定性和定量检测结果之间由于方法学的差异存在一定矛

盾［５］。本研究采用ＥＣＬＩＡ定量检测和ＥＬＩＳＡ定性检测外周

血 ＨＢｅＡｇ，探讨两种方法检测结果的一致性，以期对检测结果

的差异作出科学诠释。

本研究以４０８例 ＨＢＶ感染者为研究对象，对 ＨＢｅＡｇ定

量结果作ＲＯＣ曲线，得出曲线下面积为０．９５２，表明 ＨＢｅＡｇ

定量检测具有较高的诊断价值。现行 ＨＢｅＡｇ定量检测所采用

的检出阈值为１ＩＵ／ｍＬ，研究显示，以１ＩＵ／ｍＬ作为ＥＬＩＳＡ
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