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　　摘　要：目的　分析该院与ＳＯＳ医院尿源性大肠埃希菌对抗菌药物体外敏感性，为临床合理用药提供参考。方法　对该院

与国际ＳＯＳ医院２００８～２０１０年临床分离的６５０株尿源性大肠埃希菌药敏情况进行统计分析。结果　该院２００８～２０１０年尿源性

大肠埃希菌产 ＥＳＢＬｓ的大肠埃希菌分离率为４４．３４％、４９．４６％、９１．１１％。ＳＯＳ医院分离率为４．４２％、１４．８５％、６２．８４％；两医院

三年对亚胺培南、美洛培南的耐药率均为０．００％；该院对哌拉西林／他唑巴坦耐平均药率为２．１０％，ＳＯＳ医院耐药率为０．００％；

该院尿源性大肠埃希菌对氨曲南、环丙沙星、头孢曲松、头孢唑啉、头孢吡肟、左旋氧氟沙星、头孢呋辛钠、头孢呋辛酯、头孢他啶等

药物的三年耐药率普遍高于ＳＯＳ医院，两者比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　该院比ＳＯＳ医院尿源性大肠埃希菌对多

种抗菌药物的耐药率均较高且细菌耐药性呈增长趋势，临床上应加强细菌耐药监测。
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　　尿源性大肠埃希菌是尿路感染的主要致病菌之一，可导致

７０．０％～９５．０％的社区获得性感染和５０．０％的医院感染
［１］。

为了掌握本院尿源性大肠埃希菌的耐药状况及变迁，加强医院

感染管理的针对性，为临床合理用药提供参考，研究者对

２００８～２０１０年本院临床患者泌尿道中分离的２９８株大肠埃希

菌的耐药性进行药敏测试，并对本院患者和国际救援中心

（ＳＯＳ医院）外籍患者３６２株尿源性大肠埃希菌对抗菌药物的

耐药率进行比较。报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２００８～２０１０年本院住院及门诊患者泌尿道

分离所得２８８株大肠埃希菌，男６５例，女２２３例，ＳＯＳ医院外

籍患者检出３６２株大肠埃希菌，男６２例，女３００例。并按参照

ＮＣＣＬＳ的标准进行操作。

１．２　仪器与试剂　ＶＩＴＥＫ２型全自动微生物分析仪、ＩＤＧＮ

鉴定卡、ＡＳＴＧＮ０９药敏卡由法国 ＢｉｏＭｅｒｉｅｕｘ公司生产；

ＶＩＴＥＫ比浊计（Ｖ１２１０）由日本生产。质控菌株由卫生部临床

检验中心提供的标准菌株大肠埃希菌（ＡＴＣＣ２５９２２）、铜绿假

单胞菌（ＡＴＣＣ２７８５３），按照美国临床实验室标准化研究所

（ＣＬＳＩ）２００８年标准，根据其微量稀释法所检测的最低抑菌浓

度（ＭＩＣ）值判定细菌的药敏结果。

１．３　检测方法　所有实验菌株分离纯化后按 ＶＩＴＥＫ２的使

用要求配制成菌悬液和稀释液，分别填充到ＩＤＧＮ和 ＡＳＴ

ＧＮ０９卡中，用 ＶＩＴＥＫ２仪器自动完成细菌的鉴定和药敏

实验。

１．４　超广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）测定　大肠埃希菌的ＥＳＢＬｓ

测定操作按照 ＣＬＳＩＭ１００Ｓ１８
［２］（２００８年版）推荐的方法进

行。头孢噻肟或头孢他啶加入４ｕｇ／ｍＬ克拉维酸后 ＭＩＣ比单

药降低大于或等于８倍视为菌株产 ＥＳＢＬｓ。质控菌株为

ＡＴＣＣ７００６０３和ＡＴＣＣ２５９２２。

１．５　统计学处理　细菌耐药性分析用 ＷＨＯＮＥＴ５．３软件进

行分析，耐药率显著性差异采用ＳＰＳＳ１３．０统计分析软件分

析，率的比较采用χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　两院尿源性大肠埃希菌耐药率比较　见表１。

２．２　２００８～２０１０年产ＥＳＢＬｓ菌株的检出阳性率　见表２。

·３４２２·国际检验医学杂志２０１３年９月第３４卷第１７期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．１７



表１　　两院尿源性大肠埃希菌耐药率比较（％）

抗菌药物
本院

２００８年（狀＝１１５） ２００９年（狀＝９３） ２０１０年（狀＝９０）

ＳＯＳ医院

２００８年（狀＝１１３）２００９年（狀＝１０１）２０１０年（狀＝１４８）

氨苄西林 ８６．１０ ８７．１５ ９６．９４ ６１．００ ６３．００ ５９．００

氨苄西林／舒巴坦 ６０．４３ ５５．５２ ６０．０３ ２３．８０ ２７．７０ ３０．４０

丁胺卡那霉素 １．７３ ９．９９ ３．２１ ０．８８ １．９８ １．３５

氨曲南 ４７．７０ ４５．０２ ５１．０９ ５．００ １５．００ １６．００

环丙沙星 ８１．６９ ６５．５８ ７９．５７ ２３．８０ ３１．６０ ２８．３０

头孢替坦 １．７２ ６．６６ ２．１４ ０．００ ０．００ １．３５

头孢曲松 ５２．１３ ４９．８７ ５３．８０ ７．００ １５．００ １６．００

头孢唑啉 ５６．３９ ５２．５４ ６２．６４ １１．００ １８．００ ２２．００

头孢吡肟 ４７．７２ ４４．４１ ５２．５５ ５．００ １５．００ １５．００

呋喃妥因 ３．４８ ８．８９ ７．５０ １．７６ １．９８ ３．３７

庆大霉素 ４６．９２ ５０．０４ ６１．３２ ２６．５０ ３４．００ ３１．００

亚胺培南 ０．００ ０．００ ０．００ ０．００ ０．００ ０．００

左旋氧氟沙星 ８０．８９ ６４．４７ ７６．２４ ２３．８０ ３１．６０ ２５．６０

美洛培南 ０．００ ０．００ ０．００ ０．００ ０．００ ０．００

哌拉西林 ６２．５６ ３８．９０ ６０．１３ ２５．００ ３３．００ ３３．００

头孢呋辛钠 ５７．２８ ４３．３０ ６１．３１ ７．００ １５．００ ２２．００

头孢呋辛酯 ５６．４９ ２９．３０ ６１．３１ ７．００ １５．００ ２２．００

复方新诺明 ６１．６４ ６３．２９ ７４．２４ ４４．２０ ４９．００ ５０．６０

头孢他啶 ４７．７２ ３９．８３ ５１．５１ ５．００ １５．００ １６．００

替卡西林／棒酸 ２１．５３ ３９．７６ １３．９５ ６．１８ ５．７６ ５．９０

妥布霉素 １３．７４ ２４．４４ １８．１９ ６．１９ ４．９５ ５．４０

哌拉西林／他唑巴坦 ０．８６ ３．３１ ２．１４ ０．００ ０．００ ０．００

平均 ４０．４０ ３７．９１ ４３．２３ １３．０ １８．０ ２３．０

表２　　２００８～２０１０年产ＥＳＢＬｓ菌株的检出阳性率［狀（％）］

年份
本院

狀 阳性率

ＳＯＳ医院

狀 阳性率

２００８年 １１５ ５１（４４．３４） １１３ ５（４．４２）

２００９年 ９３ ４６（４９．４６） １０１ １５（１４．８５）

２０１０年 ９０ ８２（９１．１１） １４８ ９３（６２．８４）

合计 ２９８ １７９（６０．０７） ３６２ １１３（３１．２２）

３　讨　　论

尿路感染是目前临床上一种普遍的潜在的严重感染性的

并发症，为尿路感染最主要的病原菌之一，因此对其流行病学

的研究显得尤为重要。耐药大肠埃希菌在世界范围呈现出越

来越高的多药耐药趋势［３］，这增加了临床治疗的困难，甚至加

重患者的病情［４］。大肠埃希菌耐药机制主要为产产生灭活抗

菌药物的酶、改变药物的作用靶位、减少药物的摄取吸收（细胞

外膜通透性的改变、细菌药物外排泵）及最新发现的质粒介导

的耐药性等这给临床抗感染治疗带来很大的挑战［５８］。

由表１可见本院产ＥＳＢＬｓ菌株由２００８年４４．３４％上升到

２０１０年９１．１１％。ＳＯＳ医院产ＥＳＢＬｓ菌株由２００８年４．４２％

上升到２０１０年６２．８４％。两院２０１０年产ＥＳＢＬｓ检出率高于

国内蔡军等［９］的报道。ＳＯＳ医院就诊患者多为外籍人员，产

ＥＳＢＬｓ菌株远远低于本院，但也有了卓年升高趋势，且组间比

较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。其原因可能与ＳＯＳ医院三

代头孢用量较少有关。亚胺培南和美洛培南（碳青霉烯类）仍

是产ＥＳＢＬｓ菌株的一线药。一些研究也显示产ＥＳＢＬｓ菌株

感染的患者在病死率、住院时间和治疗费用上均高于非产ＥＳ

ＢＬｓ菌株感染的患者
［１０］。由此可见，严格控制高级头孢菌素

类药物的临床使用，是临床医生的可行措施。

本文监测到本院２００８～２０１０年尿源性大肠埃希菌对阿米

卡星、头孢替坦和哌拉西林／他唑巴坦耐药率较低（平均分别为

４．９８％、３．５１％和２．１０％）。ＳＯＳ医院２００８～２０１０年尿源性

大肠埃希菌对阿米卡星、头孢替坦和哌拉西林／他唑巴坦耐药

率较低（平均分别为１．４％、０．４５％和０％）；两医院亚胺培南和

美洛培南（碳青霉烯类）未发现耐药。本院２００８～２０１０年２８８

株尿源性大肠埃希菌哌拉西林平均耐药率为５３．８６％，而哌拉

西林／他唑巴坦仅发现２．１０％耐药（包括对产ＥＳＢＬｓ菌），而

ＳＯＳ医院２００８～２０１０年３６２株尿源性大肠埃希菌哌拉西林平

均耐药率为３０．３３％，对哌拉西林／他唑巴坦耐药率为０．００％。

说明他唑巴坦能有效抑制β内酰胺酶，增强抗菌药物的抗菌

活性。

本院尿源性大肠埃希菌对氨曲南、环丙沙星、头孢曲松、头

孢唑啉、头孢吡肟、左旋氧氟沙星、头孢呋辛钠、头孢呋辛酯、头

孢他啶等药物的耐药率普遍高于ＳＯＳ医院，（下转第２２４７页）

·４４２２· 国际检验医学杂志２０１３年９月第３４卷第１７期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．１７



究证实２型糖尿病患者体内ＯｘＬＤＬ与ＬＤＬ比值的升高与糖

尿病大血管病的发病密切相关［１０］。也有研究表明糖化血红蛋

白是糖尿病并发症发生发展的重要因素［１１］。本实验也发现并

发症组糖化血红蛋白、ＬＤＬ明显高于无并发症组。表１反映

肾脏功能的指标如尿微量清蛋白、血β２微球蛋白、尿β２微球

蛋白随着病程增加呈明显升高趋势。另外，尿微量清蛋白还是

ＤＲ发生的危险因素
［１２］，视网膜与肾脏微血管病变是糖尿病的

特征性病变，二者有相似的基础和特征。尿微量清蛋白被认为

是微血管内皮细胞功能异常的表现，并且会加速微血管病变。

脂蛋白（ａ）是血管病变的独立危险因素，血浆脂蛋白ａ与冠脉

疾病、卒中及周围血管动脉粥样硬化也有密切关系［１３］，从表１

发现脂蛋白（ａ）随着病程增加呈明显升高趋势。由此可以看

出，随着病程的增加，糖尿病患者对微血管和大血管的损伤呈

进行性加重，发生大血管和微血管病变的风险增加。

通过以上分析可以看出，病程对糖尿病并发症的发生有很

重要的影响，不同病程阶段的糖尿病患者一些生化指标也有着

明显的差异。这对糖尿病患者病情的监测以及预防并发症的

发生发展有着重要的意义。
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差异有统计学意义（犘＜０．０５）。可能是由于ＳＯＳ医院的患者

都是世界各地外籍人员，而医生多来自欧洲，用药习惯与国内

有所不同，但值得注意的是２０１０年ＳＯＳ医院产ＥＳＢＬｓ菌株由

２００８年４．４２％上升到６２．８４％，应引起临床医生重视。

细菌的耐药性增加与临床广泛、频繁使用抗菌药物是有直

接关系的。因此，临床医师仅凭经验用药已不能适应现代细菌

感染的需求，而应在抗感染治疗之前与医院微生物室联系，对

感染性标本，及时进行细菌培养和药敏试验，检测出病原学的

依据，并根据病情参考药物敏感试验结果，为合理使用抗菌药

物提供科学依据。这不仅为临床医师给患者的抗感染带来有

效的治疗，也为患者减少了痛苦和经济的负担［１１１２］。
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［８］ 付维婵，赵德军，王宝佳，等．尿源性大肠埃希菌产超广谱β内酰

胺酶的检测及耐药监测［Ｊ］．中国药房，２００８，１９（５）：３５０３５１．

［９］ 蔡军，张淑萍．肠杆菌科产ＥＳＢＬ菌株的检测［Ｊ］．天津医药，１９９９，

２７（７）：４３２４３３．

［１０］ＴｕｍｂａｒｅｌｌｏＭ，ＳｐａｎｕＴ，ＳａｎｇｕｉｎｅｔｔｉＭ，ｅｔａｌ．Ｂｌｏｏｄｓｔｒｅａｍｉｎｆｅｃ

ｔｉｏｎｓ ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ｅｘｔｅｎｄｅｄｓｐｅｃｔｒｕｍｂｅｔａｌａｃｔａｍａｓｅｐｒｏｄｕｃｉｎｇ

Ｋｌｅｂｓｉｅｌｌａｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ：ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓ，ｍｏｌｅｃｕｌａｒｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ，ａｎｄ

ｃｌｉｎｉｃａｌｏｕｔｃｏｍｅ［Ｊ］．ＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂＡｇｅｎｔｓＣｈｅｍｏｔｈｅｒ，２００６，５０（２）：

４９８５０４．

［１１］孔黎明．从细菌的耐药性谈抗生素合理应用的重要性［Ｊ］．中医临

床研究，２０１２，４（１２）：１０５１０６．

［１２］罗慧娟．剖析临床抗生素的滥用［Ｊ］．现代医药卫生，２００６，２２（４）：

６０７６０９．

（收稿日期：２０１３０４２０）
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