
度相关#联合
JO.&0

(

JO.)

和
9,.DY@

检测可以为临床判断病情

提供有利证据'

笔者认为#与李留成等)

&1

*研究相比#本研究创新性在于不

仅分析
LN\Z&

在
/[Db@G

(肺炎(肺癌的表达水平#还对比

了其相关性#为临床治疗提供了可靠依据'但由于本研究中样

本量较少#

LN\Q&

能否成为治疗该疾病的靶点#有待于扩大

样本量进一步深入探究'

综上所述#

LN\Z&

在
/[Db@G

者的血清中高表达#且与

患者的炎症细胞因子和肺功能密切相关#为临床医生早期诊

断(治疗提供重要线索#值得临床应用'
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!临床研究!

儿童和成人血液病患者血培养病原菌分布及耐药性分析

徐春晖!林青松!孙福军!吕燕霞!苏
!

东%

"中国医学科学院血液病医院临床检测中心!天津
"###%#

#

!!

摘
!

要"目的
!

了解儿童和成人血液病患者血流感染的病原菌分布及耐药性!为减少血流感染%合理用药提供依据$方法
!

对该院
%#&1

年
&

月至
%#&)

年
1

月儿童及成人住院患者送检的血培养标本!使用
Z/D2[D.(&%#

及
Z/D2[D.(%!#

全自动血培养

仪培养!用
EJ2[a%

全自动微生物鉴定系统进行菌种鉴定和药敏试验$结果
!

儿童和成人血培养阳性率分别为
0'"0R

和

('&1R

$儿童革兰阳性菌占
11')R

!阴性菌占
!!'!R

$成人革兰阳性菌占
%!')R

!阴性菌占
$!'&R

!真菌
&'0R

$成人和儿童大

肠埃希菌中产超广谱
$

内酰胺酶"

[PZO

#的构成比分别为
1%'"R

和
!0'"R

$产
[PZO

的肺炎克雷伯构成比为
%1'$R

和
1'(R

$

成人大肠埃希菌对阿莫西林(克拉维酸%氨苄西林(舒巴坦%哌拉西林(他唑巴坦%头孢他啶%头孢唑肟%头孢吡肟%氨曲南%妥布霉

素%左氧氟沙星%莫西沙星%诺氟沙星%复方磺胺甲唑的耐药率均高于儿童$结论
!

血液病患儿血培养以革兰阳性菌为主!凝固

酶阴性葡萄球菌"

DQP

#占第一位!成人血培养以革兰阴性杆菌为主!大肠埃希菌占第一位$对革兰阴性杆菌!儿童和成人患者部

分药物存在差异!应根据药敏试验结果合理选用抗菌药物$

关键词"血培养&

!

细菌&

!

耐药性&

!

儿童&

!

成人

!"#

!

&#'"()(

"

*

'+,,-'&)$".!&"#'%#&$'#$'#1#

文献标识码"

/

文章编号"

&)$".!&"#

"

%#&$

#

#$.#((&.#"

!!

血液病患者常常存在免疫缺陷#同时由于治疗所需的大剂

量化疗#使中性粒细胞大量减少甚至缺乏#导致血液病患者更

易发生感染'儿童和成人血液病患者在基础免疫状况(抗菌药

物使用以及化疗方法存在较大差异#了解儿童和成人血培养标

本中病原菌分布及常用抗菌药物耐药情况(可以为血流感染提

供诊断和抗菌药物经验使用提供依据#本研究对本院
%#&1

年

&

月到
%#&)

年
1

月住院患者送检的共
0%1(

份血培养标本进

行回顾性分析#其病原菌分布及耐药特点如下'

-

#((

-

国际检验医学杂志
%#&$

年
!

月第
"0

卷第
$

期
!

J-6FO8<N5:

!

/

B

;+C%#&$

!

E3C'"0

!

Q3'$



@

!

材料与方法

@'@

!

标本来源
!

收集
%#&1

年
&

月至
%#&)

年
1

月连续在本院

住院的血液病患者出现发热症状后送检的血液培养标本#剔除

同一患者分离的重复菌株'儿童组为年龄
)

&!

周岁患者#成

人组为年龄
*

&1

周岁患者'发热定义为单次腋窝温度
*

"0'"

c

或腋窝温度
*

"0'#c

持续
&9

)

&

*

'血培养阳性患者中包括

!""

例白血病#

1$

例再生障碍性贫血#

"0

例骨髓增生异常综合

征#

"(

例淋巴瘤#

1

例血小板减少$未明确诊断%#

%

例溶血性贫

血及
&

例粒细胞肉瘤患者'

@'A

!

方法

@'A'@

!

无菌采集血液标本
0

!

&#AO

注入成人血培养专用瓶

内#混合后立即送检
!

儿童抽取
&

!

"AO

注入儿童专用需氧

血培养瓶内送检'所有患者采集需氧瓶及厌氧瓶双瓶培养#部

分$

&

1R

%儿童患者由于采血量不足只采集儿童需氧瓶'所有

操作严格按照+全国临床检验操作规程,第
!

版进行'

@'A'A

!

细菌培养及分离
Z/D2[D.(&%#

及
Z/D2[D.(%!#

全

自动血培养仪$美国
ZG

公司%报警提示阳性#及时转种血琼

脂(麦康凯平板(巧克力平板及沙宝罗平板'

"1c

(

1R

二氧化

碳环境培养
&0

!

%!9

'

@'A'B

!

病原菌鉴定及药敏分析
!

选取菌株利用
EJ2[a%

>3A

B

8>6

$法国梅里埃公司%全自动微生物鉴定系统进行菌种鉴

定及药敏试验#参照
%#&)

年临床及实验室标准协会$

DOPJ

%推

荐的药敏结果方案'质控菌株包括!大肠埃希菌
/2DD%1(%%

(

大肠埃希菌
"1%&0

(铜绿假单胞菌
/2DD%$01"

(肺炎克雷伯菌

/2DD$##)#"

(金黄色葡萄球菌
/2D%(%&"

(粪肠球菌
%(%&%

均

由天津市临检中心提供'

@'A'C

!

耐甲氧西林金黄色葡萄球菌$

NYP/

%及超广谱
$

内酰

胺酶$

[PZO

%的检测
!

NYP/

利用
EJ2[D%/P2.\@)$

药敏

卡筛选#头孢西丁耐药的金葡为
NYP/

'

[PZO

采用
EJ2[D%

/P2.\Q)$

药 敏 卡 检 测'质 控 菌 株 为 金 黄 色 葡 萄 球 菌

/2D%(%&"

(大 肠 埃 希 菌
/2DD%1(%%

(肺 炎 克 雷 伯 菌

/2DD$##)#"

'

@'B

!

统计学处理
!

运用
WLbQ[21')

软件对患者病原菌分

布(耐药率(敏感率进行统计分析'采用
P@PP&0'#

软件对临

床资料进行统计分析#率的比较采用
!

% 检验#

!

&

#'#1

为差异

有统计学意义'

A

!

结
!!

果

A'@

!

血培养分离病原菌分布
!

%#&1

年
&

月至
%#&)

年
1

月本

院共送检血培养标本
0%1(

份'其中儿童标本
%&&&

份#阳性

标本
&$$

份#阳性率为
0'"0R

'成人标本
10!$

份#阳性标本

1"1

份#阳性率为
('&1R

#成人和儿童阳性率无统计学差异

$

!S#'%(&

%'共检出病原菌
$"1

株#其中有
%"

人送检一份标

本中检出两株不同细菌'成人革兰阴性杆菌检出率高于儿童#

在阴性杆菌中#肠杆菌占主要地位#儿童阳性球菌检出率低于

成人'儿童血培养中未检出真菌'成人和儿童血中检出革兰

阴性杆菌前
"

位均是大肠埃希菌(肺炎克雷伯菌(铜绿假单胞

菌#这
"

种细菌也是成人分离率最高的
"

种细菌其次血中分离

的阳性球菌主要为葡萄球菌'儿童葡萄球菌占阳性球菌的

)0'$R

#成人占
1$'1R

'在革兰阳性球菌中#儿童凝固酶阴性

葡萄球菌$

DQP

%构成比$

%('0R

%高于成人
DQP

$

$'#R

%#是儿

童分离率最高的细菌#其次是链球菌$

&)'(R

%和大肠埃希菌

$

&)'"R

%'成人阳性球菌分离率前
"

位分别是链球菌(金黄色

葡萄球菌和
DQP

'成人检出阳性杆菌
"

株#

%

株为产单核李斯

特菌#真菌共检出
&#

株#热带念珠菌
"

株#为光滑念珠菌
%

株#

无名念珠菌
&

株#白色念珠菌
"

株和克柔念珠菌
&

株'病原菌

分布构成见表
&

'

表
&

!!

分离的病原菌分布构成比#

R

$

病原菌
儿童

株数 构成比

成人

株数 构成比

革兰阴性杆菌
$( !!'! !&" $!'&

!

大肠埃希菌
%( &)'" &)( "#'"

!

肺炎克雷伯
&( &#'$ &&( %&'!

!

铜绿假单胞菌
0 !'1 )1 &&'$

!

气单胞菌属
& #') &! %'1

!

阴沟肠杆菌
0 !'1 && %'#

!

产酸克雷伯菌
! %'% 0 &'!

!

产气肠杆菌
# #'# $ &'"

!

嗜麦芽窄食单胞菌
" &'$ ) &'&

!

柠檬酸杆菌属
& #') " #'1

!

沙门菌属
! %'% & #'%

!

其他肠杆菌
# #'# & #'%

!

其他非发酵菌
% &'& ( &')

革兰阳性球菌
(( 11') &"! %!'&

!

金黄色葡萄球菌
&1 0'! "0 )'0

!

链球菌属
"# &)'( !" $'$

!

DQP 1" %('0 "( $'#

!

肠球菌属
& #') &" %'"

!

明串珠菌属
# #'# & #'%

!

其他
# #'# " #'1

真菌
# #'# &# &'0

合计
&$0 &## 11$ &##

A'A

!

主要革兰阴性杆菌对常见抗菌素的耐药性
!

主要革兰阴

性菌对常见抗菌素的耐药率见表
%

$见+国际检验医学杂志,网

站主页.论文附件/%'革兰阴性杆菌对哌拉西林"他唑巴坦(碳

青霉烯类(阿米卡星和替加环素的耐药率较低'成人和儿童产

[PZO

大肠埃希菌的分离率分别为
1%'"R

和
!0'"R

'产
[P.

ZO

的肺炎克雷伯分离率为
%1'$R

和
1'(R

'成人血培养分离

的大肠埃希菌对阿莫西林"克拉维酸(氨苄西林"舒巴坦(哌拉

西林"他唑巴坦(头孢他啶(头孢唑肟(头孢吡肟(氨曲南(妥布

霉素(左氧氟沙星(莫西沙星(诺氟沙星(复方磺胺甲唑的耐

药率均高于儿童血培养分离菌株$

!

值依次为
#'#%"

(

#'#!0

(

#'#%1

(

#'#"%

(

#'#%&

(

#'#&$

(

#'###

(

#'#"0

(

#'#"0

(

#'#&

(

#'##&

(

#'#!)

%'儿童分离菌株尚未发现对哌拉西林"他唑巴坦(头霉

素(碳青霉烯类耐药的大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌'铜绿假单

胞菌对多数分析药物的耐药率低于
&#'#R

#但成人亚胺培南

耐药率已经超过
&#'#R

'

A'B

!

主要革兰阳性球菌对常见抗菌素的耐药性
!

金黄色葡萄

球菌和
DQP

对常见抗菌素的耐药率见表
"

$见+国际检验医学

杂志,网站主页.论文附件/%'葡萄球菌为血培养分离率最高

的革兰阳性球菌'成人与儿童金黄色葡萄球菌中
NYP/

的检

出率分别为
%#R

和
&1'0R

#检出的金黄色葡萄球菌对利福平(

左氧氟沙星(莫西沙星(呋喃妥因(利奈唑胺(万古霉素(替加环

-

&((

-

国际检验医学杂志
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月第
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卷第
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素(奎奴普丁"达福普汀均全部敏感'成人和儿童
NYDQP

的

检出率分别为
$('#R

和
00'$R

#

DQP

对青霉素(苯唑西林(红

霉素(磺胺类的耐药率均高于
)#'#R

'本研究未发现万古霉

素耐药的葡萄球菌和肠球菌'

B

!

讨
!!

论

造血系统恶性肿瘤患者由于自身免疫功能低下#化疗的使

用也使患者中性粒细胞缺乏时间延长#炎症的症状和体征不明

显#病原菌及感染灶不明确#发热可能是感染的唯一征象#如没

有给予及时恰当的抗菌药物治疗#感染相关病死率高'血培养

是早期寻求病原菌依据#给予临床用药指导以降低患者病死率

的有效途径)

%

*

'该院
&$

个月血培养回顾性研究显示#儿童分

离的
&$0

株细菌中#

DQP

占到了
1"

株#位居首位#链球菌居其

次#而成人以大肠埃希菌(肺炎克雷伯菌及铜绿假单胞菌为主#

本研究结果与文献报道情况相似)

".1

*

'儿童和成人在血培养病

原菌的分布上有着较大不同#这可能与血液病患儿血液病种

类(化疗方案(自身免疫状态(抗菌药物使用种类与疗程与成人

均有所区别#导致成人和儿童自身菌群携带与病原菌入血途径

并不完全一致有关#有研究显示#血液病患儿普遍存在呼吸道

及消化道黏膜损害#增加了定植菌入血的机会)

)

*

'本研究中成

人和儿童分离的
NYP/

$

%#'#R

(

&1'0R

%与成人
NYDQP

检出

率$

$('#R

%均低于
%#&!

年
DLJQ[2

中国耐药监测结果

$

!!')R

(

""'!R

(

0"'#R

%'

DQP

作为皮肤表面的正常菌群#

也是血培养常见的污染菌之一#本文中虽然采血均于患者高热

时#且严格无菌操作#但不能排除
DQP

污染干扰#因此血培养

为
DQP

应第一时间联系临床医生#结合临床(流行病学及微生

物学三方面的资料来分析来判断是否为污染菌'鉴于
NYD.

QP

对所有
$

.

内酰胺类药物耐药#对克林霉素(红霉素(四环素

及喹诺酮类耐药率均较高#对于
NYDQP

引起的血流感染可以

首选利奈唑胺(万古霉素和替考拉宁等耐药率较低的抗菌药

物'但考虑儿童器官代谢均不同于成人#要注意选择的安全

性#避免使用喹诺酮类药物)

"

*

'

DQP

往往毒力低#侵袭力弱#

感染症状常常不典型#给临床诊断带来一定困难)

$

*

#及时进行

血培养有助于明确病因#合理治疗'

本研究共分离出阴性杆菌
!(%

株#大肠埃希菌占到所有分

离株的
%)'(R

#分离率第一#其次是肺炎克雷伯菌#占
&0'0R

#

与以往报道血液病患者相近)

0.&#

*

'儿童大肠埃希菌和肺炎克

雷伯氏菌中产
[PZO

菌株均低于成人#亦低于
%#&!

年中国

DLJQ[2

的统计数据)

&&

*

'研究发现#儿童检出的大肠埃希菌

对阿莫西林"克拉维酸(哌拉西林"他唑巴坦(头孢他啶(头孢唑

肟(头孢吡肟(氨曲南(妥布霉素和喹诺酮类抗菌药物耐药率均

低于成人#且尚未检出对哌拉西林"他唑巴坦(头霉素和碳青霉

烯类耐药菌株由于样本量限制$儿童其他革兰阴性杆菌数量较

少%未和成人进行耐药情况比较'儿童标本中未检出对哌拉西

林"他唑巴坦(第
"

(

!

代头孢菌素$头孢曲松除外%(左氧氟沙星

和诺氟沙星耐药菌株'耐药情况的差异可能与成人往往更容

易伴随基础疾病#病程更长#既往抗菌素使用的次数和种类也

多于儿童有关#且喹诺酮类药物在儿童上禁止使用#使得儿童

培养出的大肠埃希菌更少的由于药物选择压力而对喹诺酮类

耐药'成人铜绿假单胞菌的检出率为
&&')R

#高于其他部分

研究结果)

&&.&%

*

'回顾发现检出的
$"

株铜绿假单胞菌中碳青霉

烯类耐药的
$

株均来自成人#比例超过
&#'#R

#其中仅
"

株对

哌拉西林"他唑巴坦敏感#且
&

株为全耐药菌#对于多重耐药铜

绿假单胞菌引起的血流感染#可供选择的药物较少#往往推荐

联合用药'

总之#近一年多的数据表明本院儿童血培养的病原菌以

DQP

为主#条件致病菌多见#成人则以革兰阴性杆菌多见#大

肠埃希菌为首位#且随着抗生素的广泛应用#多重耐药的问题

日益浮现#提高血培养的送检率#重视对血培养病原菌构成分

布及耐药性分析对于临床合理用药#避免过度使用广谱抗生素

减缓多重耐药问题有着重要作用'在革兰阴性杆菌上#成人和

儿童患者部分药物耐药性存在较大差异#针对患者临床症状#

年龄特点#不同病原菌耐药情况采取个性化医疗#有助于使感

染得到有效及时的控制'
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