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７３１５株肠杆菌科细菌的临床分布与耐药性分析
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　　摘　要：目的　研究肠杆菌科细菌的临床科室分布及耐药性，为临床合理运用抗菌药物提供理论依据。方法　采用 Ｗｈｏｎｅｔ

５．６软件对宁夏医科大学总医院及附属心脑血管病医院２０１１～２０１３年分离的肠杆菌科细菌进行回顾性分析。结果　共分离出

肠杆菌科细菌７３１５株，前三位的为大肠埃希菌２９７１株（４０．６％）、肺炎克雷伯菌２３３９株（３２．０％）和阴沟肠杆菌１１１７株

（１５．３％）；从标本来源可见呼吸道标本分离率最高（４６．６％，３４１０株），其次为脓液及分泌物标本（１３．９％，１０１５株）和尿液标本

（１３．０％，９５３株）；分离菌株主要来自儿科（１７．５％，１２８２株）、呼吸内科（７．１％，５１８株）和重症监护室（６．４％，４６８株）；敏感性最

高的抗菌药物为碳青霉烯类药物，阿米卡星和哌拉西林／他唑巴坦亦保持了良好的抗菌活性，耐药率为１．３％～７．６％。结论　肠

杆菌科在临床标本的分离率较高，耐药率也普遍较高，应加强细菌耐药性的监测，从而为抗菌药物的合理使用及院内感染的有效

控制提供理论依据。
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　　随着抗菌药物在临床上的广泛应用，细菌耐药性也呈现出

明显的上升趋势。在２０１１和２０１２年的全国ＣＨＩＮＥＴ细菌耐

药性检测报告中，肠杆菌科细菌分离率位居首位［１２］。而肠杆

菌科细菌也是医院感染重要的条件致病菌，因其耐药性增长快

速而备受关注。为了解本院肠杆菌科细菌的临床分布及耐药

情况，现就本院２０１１年１月至２０１３年１２月从临床分离出的

７３１５株肠杆菌科细菌进行统计分析，以达到为临床经验用药

提供依据及控制院内感染的目的。

１　材料与方法

１．１　菌株来源　２０１１年１月至２０１３年１２月本院送检标本中

分离的肠杆菌科细菌，剔除同一患者相同部位重复菌株后得到

肠杆菌科细菌共７３１５株。质控菌株：大肠埃希菌 ＡＴＣＣ

２５９２２、肺炎克雷伯菌ＡＴＣＣ７００６０３，购自上海汉尼生物技术有

限公司。

１．２　菌株鉴定与药敏检测　细菌分离培养按《全国临床检验

操作规程》（第３版）进行，采用法国生物梅里埃公司全自动微

生物分析仪（ＶＩＴＥＫ２ＣＯＭＰＡＣＴ）鉴定到种。抗菌药物纸片

均为英国ＯＸＯＩＤ公司产品，药敏试验培养基为法国生物梅里

埃公司产品。体外药敏试验采用纸片琼脂扩散法（ＫＢ法），药

敏试验结果判断标准为ＣＬＳＩ２０１２年版
［３］。

１．３　统计学处理　采用 Ｗｈｏｎｅｔ５．６软件对细菌临床科室分

布，药物敏感性结果进行统计分析，同一患者相同部位重复菌
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株按首次分离株的药敏试验结果进行统计分析。

２　结　　果

２．１　肠杆菌科细菌的检出率　从各类标本中共分离出７３１５

株肠杆菌科细菌，其中以大肠埃希菌［２９７１（４０．６％）］为主，其

次为肺炎克雷伯菌［２３３９（３２．０％）］和阴沟肠杆菌［１１１７

（１５．３％）］，共占所分离肠杆菌科细菌的８７．９％。

２．２　肠杆菌科细菌标本来源和科室分布　７３１５株肠杆菌科

细菌的标本种类和不同科室中的分布见表１。

表１　　７３１５株肠杆菌科细菌的标本种类和科室分布

标本种类
菌株数

（狀）

构成比

（％）
科室

菌株数

（狀）

构成比

（％）

痰液及咽拭子 ３４１０ ４６．６ 儿科 １２８２ １７．５

脓液及分泌物 １０１５ １３．９ 呼吸内科 ５１８ ７．１

尿液 ９５３ １３．０ 重症监护室 ４６８ ６．４

血液 ６３９ ８．７ 急诊科 ３６３ ５．０

导管尖端 ３４５ ４．７ 心脏中心 ３３４ ４．６

胆汁 １３９ １．９ 肝胆外科 ３３３ ４．６

胸腔积液及

腹腔积液
５５ ０．８ 神经内科 ３２３ ４．４

脑脊液 ２１ ０．３ 烧伤科 ３１０ ４．２

其他标本 ７３８ １０．１ 其他科室 ３３８４ ４６．２

２．３　肠杆菌科细菌的耐药率　肠杆菌科细菌除对第四代头孢

菌素类、酶抑制剂复方制剂、亚胺培南、阿米卡星、妥布霉素、呋

喃妥因耐药率较低外，对其他抗菌药物均表现出了较高的耐药

率。主要肠杆菌科细菌耐药率详见表２。

表２　　主要肠杆菌科细菌对抗菌药物的耐药率（％）

抗菌药物
大肠

埃希菌

肺炎

克雷伯菌

阴沟

肠杆菌

产酸

克雷伯菌

奇异

变形杆菌

氨苄西林 ８９．３ ７９．０ ６１．２ ７２．０ ５９．６

哌拉西林 ６７．３ ３０．９ ２９．５ ２７．６ １０．３

哌拉西林／他唑巴坦 １．８ １．３ ７．６ ４．７ ０．９

替卡西林／克拉维酸 １９．２ １２．８ ２８．４ １７．３ ２．２

头孢呋辛 ６７．１ ３０．６ ４１．８ ２６．５ ３９．４

头孢他啶 ３３．５ １５．４ ３２．６ １４．１ ４．７

头孢曲松 ６５．８ ３０．４ ３６．４ ２３．０ ３８．４

头孢吡肟 １９．５ ６．９ ９．５ ４．４ ７．５

头孢替坦 ２．８ １．２ ３２．０ ４．８ １．０

氨曲南 ４４．６ １７．６ ３３．５ １８．０ ３．８

亚胺培南 ０．０ ０．１ ０．９ ０．０ ５．７

阿米卡星 ４．１ ２．２ ３．４ ２．６ １．９

庆大霉素 ５１．６ １９．２ １５．３ １５．７ ３３．３

妥布霉素 ２１．４ ５．６ １２．７ ８．８ １１．１

环丙沙星 ６４．９ １１．１ ９．４ １０．９ ５２．５

左氧氟沙星 ６１．９ ８．４ ７．９ ６．４ ２８．０

复方磺胺甲唑 ９８．７ ９７．４ ９８．１ ９７．７ ９６．３

呋喃妥因 ５．７ ２４．９ １３．８ ８．８ ９９．０

３　讨　　论

　　本次回顾性分析统计了本院２０１１～２０１３年间肠杆菌科细

菌的分离和临床分布情况，其中居前三位的分别为大肠埃希菌

（４０．６％）、肺炎克雷伯菌（３２．０％）和阴沟肠杆菌（１５．３％），与

吕媛等［４］报道的数据基本相同。从标本的送检情况看，送检率

最高的为呼吸道标本（４６．６％），其次为脓液及分泌物标本

（１３．９％）、泌尿道标本（１３．０％）、血液标本（８．７％）和导管尖端

（４．７％），与陈晓等
［５］报道的基本一致。本院肠杆菌科细菌分

离率最高的科室为儿科（１７．５％），这与儿科患者免疫系统尚未

发育成熟，免疫力低，易受到外来细菌的侵袭有关，而且本院儿

科送检标本多，使儿科成为分离率最高的科室，这与张丽等［６］

报道的略有不同，体现了不同地区，不同医院临床细菌分离的

差异性；其次分离率较高的科室为呼吸内科（７．１％）、重症监护

室（６．４％）、急诊科（５．０％）、心脏中心（４．６％）、肝胆外科

（４．６％），这些科室的患者大多年龄较大，有基础疾病，并且常

接受侵入性操作治疗，易将正常部位的细菌带入无菌部位，造

成机会性感染。因此应加强病房的消毒与隔离，严格执行无菌

操作，以减少院内感染的发生，降低或减缓耐药菌株的产生，提

高疾病的治愈率。

对本院分离的肠杆菌科细菌耐药性分析表明，大肠埃希

菌、肺炎克雷伯菌等多数肠杆菌科细菌对青霉素类和第一、二

代头孢菌素类抗菌药物表现出较高的耐药性（１０．３％～

８９．３％），这与其能产生超广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）有关；ＥＳ

ＢＬｓ可通过质粒的介导在细菌间传播，并能使β内酰胺类抗菌

药物的β内酰胺环水解而使其失效。三代头孢菌素中，头孢他

啶（４．７％～３３．５％）的耐药率远低于头孢曲松（２３．０％～

６５．８％），这可能与本地区流行的ＥＳＢＬｓ为ＣＴＸＭ 有关。四

代头孢菌素头孢吡肟对大多数产ＥＳＢＬｓ细菌，特别是那些产

ＳＨＶ型衍生酶的细菌具有较高的活性，但有研究显示，头孢吡

肟的敏感性可随着接种量的增加而降低［７］，故不可作为首选用

药。头霉素类抗菌药物相对于其他头孢菌素对产ＥＳＢＬｓ介导

的水解更稳定，但越来越多的产ＥＳＢＬｓ细菌菌株表达多种β

内酰胺酶，包括ＡｍｐＣ型酶，从而介导对头霉素药物的耐药。

哌拉西林／他唑巴坦和替卡西林／克拉维酸等β内酰胺酶抑制

剂表现出了对大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌等肠杆菌科细菌较高

的敏感性，可作为对β内酰胺类药物耐药的肠杆菌科细菌感染

的替代药物。

阴沟肠杆菌对青霉素类、头孢菌素类、单环β内酰胺类及

头霉素类抗菌药物表现出较高的耐药性（２９．５％～６１．２％），且

不能被酶抑制剂所抑制，这与其能产生染色体或质粒介导的

ＡｍｐＣ酶有关。大量广谱抗菌药物的不合理使用可诱导多种

肠杆菌产生ＡｍｐＣ酶，使肠杆菌表现为多重耐药。阴沟肠杆

菌对第四代头孢菌素头孢吡肟表现出较低的耐药率（９．５％），

主要是因为第四代头孢菌素带有的氨基噻唑侧链对 ＡｍｐＣ酶

亲和力较低，可快速通过细菌外膜屏障，所以对高产 ＡｍｐＣ酶

菌株具有较强的抗菌活性［８］。

肠杆菌科细菌对氨基糖苷类抗菌药物耐药率有所不同，对

庆大霉素（１５．３％～５１．６％）和妥布霉素（５．６％～２１．４％）的耐

药率较高，而对阿米卡星具有较低的耐药率（１．９％～４．１％），

可能与阿米卡星对氨基糖苷类钝化酶的稳定性强于庆大霉素

和妥布霉素有关。大肠埃希菌（６１．９％～６４．９％）和奇异变形

杆菌（２８％～５２．５％）对喹诺酮类药物的耐药（下转第７９０页）
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抽吸装置的应用降低慢血流和无复流的发生率，并改善左心室

收缩功能，与国内等研究结果相似［４５］。

ｃＴｎＩ是心肌细胞和骨骼肌细胞中肌钙蛋白复合亚单位，

正常血清中几乎测不到。当心肌细胞因缺血坏死时，大量ｃＴ

ｎＩ释放，通过细胞间质进入血液循环，血浆ｃＴｎＩ水平明显升

高，ｃＴｎＩ是目前反映急性心肌梗死的高特异性和高敏感性的

血清标志物。大量研究表明血浆ｃＴｎＩ水平与急性心肌梗死范

围正相关。本研究中，与直接支架组比较，血栓抽吸组血浆

ｃＴｎＩ峰值降低，峰值时间提前。该结果提示血栓抽吸可以进

一步降低心肌梗死的面积，其产生的机制可能是血栓抽吸防止

血栓碎片对远端血管的机械阻塞和继发的血管痉挛，有效改善

了远段心肌缺血。

ＮＴｐｒｏＢＮＰ是在心室扩张或负荷过重时由心室肌细胞分

泌的一种心脏神经激素，具有利尿、利钠、扩张血管、舒张平滑

肌和抑制心肌纤维化、抗冠状动脉痉挛等作用，ＮＴｐｒｏＢＮＰ是

评价心力衰竭程度与预后的敏感指标。在急性心肌梗死患者

中，由于左心室的收缩和舒张功能急剧减弱，容量负荷相对增

加，心室壁受到牵张，导致ＢＮＰ基因的表达，ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平

显著高于健康者，但明显低于慢性心力衰竭患者［６］。与心肌坏

死标志物不同，ＮＴｐｒｏＢＮＰ是心肌缺血时释放的调节性激素，

更能准确反应心肌缺血程度。本研究中，血栓抽吸较直接支架

植入更能降低血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平，进而减少心力衰竭的发

生率。其产生的可能机制如下：（１）血栓抽吸后置入支架，血管

病变远端部分因缺血引起的冬眠心肌和顿抑心肌功能得到恢

复；（２）血栓抽吸可以室壁节段运动障碍得到纠正，减少由于协

调性下降引起的舒张功能障碍；（３）血栓抽吸可以抑制心室重

构，从而减少心肌顺应性下降；（４）血栓抽吸装置的使用，减少

了病变处血栓流向远端并刺激远端血管痉挛的发生。

综上所述，血栓抽吸后支架植入可以降低无复流和慢血流

发生率，进一步改善急性心肌梗死患者的左心室功能，最终减

少心血管事件的发生。ｃＴｎＩ和 ＮＴｐｒｏＢＮＰ动态检测可以为

预后判断提供依据。
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率显著高于其他肠杆菌科细菌（６．４％～１１．１％），使用频度过

高是引起常见致病菌大肠埃希菌和奇异变形杆菌耐药率较高

的主要原因。肠杆菌科细菌对磺胺类药物复方磺胺甲唑耐

药率较高（≥９６．３％），不适宜作为其感染的首选药物。奇异变

形杆菌对呋喃妥因天然耐药，但其他肠杆菌科细菌对呋喃妥因

的耐药率较低（≤２４．９％），可作为其他肠杆菌科细菌轻中度泌

尿道感染的患者使用。

碳青霉烯类抗菌药物对肠杆菌科细菌仍具有较高的抗菌

活性，耐药率仅为５．７％，是治疗多重耐药肠杆菌科细菌引起

严重感染的最佳选择，但同时也出现了耐药菌株。肠杆菌科细

菌对碳青霉烯类药物耐药的主要机制之一是产生ＡｍｂｌｅｒＡ类

碳青霉烯酶，尤其是 ＫＰＣ型碳青霉烯酶，少数菌株还可产生

ＡｍｂｌｅｒＢ类金属β内酞胺酶如ＩＭＰ和ＶＩＭ型酶
［９］，这与亚胺

培南等碳青霉烯类药物长期广泛的使用有关。有研究资料显

示，对碳青霉烯类药物耐药的细菌，可联合黏菌素或氨基糖苷

类药物使用，其药物的疗效大于单药，并且可延缓抗菌药物耐

药性的产生［２］。

综上所述，肠杆菌科细菌是引起医院感染的重要病原菌，

可致肺炎、脑膜炎、化脓性疾病、菌血症以及伤口、泌尿道和肠

道的感染。加强肠杆菌科细菌耐药性的监测，减少多重耐药菌

株的产生、甚至“超级细菌”的出现及暴发流行，为临床合理使

用抗菌药物提供参考依据。
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ｓｅｌｆｔｒａｎｓｆｅｒａｂｌｅ，ｍｕｌｔｉｒｅｓｉｓｔａｎｔｐｌａｓｍｉｄｃｏｄｉｎｇｆｏｒｍｅｔａｌｌｏｂｅｔａ

ｌａｃｔａｍａｓｅＶＩＭ１［Ｊ］．ＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂＡｇｅｎｔｓＣｈｅｍｏｔｈｅｒ，２００３，４７

（１）：３９５３９７．

（收稿日期：２０１４１２０１）

·０９７· 国际检验医学杂志２０１５年３月第３６卷第６期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｍａｒｃｈ２０１５，Ｖｏｌ．３６，Ｎｏ．６




