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大肠埃希菌#阴沟肠杆菌和肺炎克雷伯菌耐药率

与抗菌药物使用的相关性分析!
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要"目的
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分析该院
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年肠杆菌科细菌分离率居前三位细菌的耐药率与抗菌药物使用的相关性!

指导临床合理地使用抗菌药物%方法
"

通过
M̂ 6/4<)#+

软件统计
"%!$

年该院大肠埃希菌&阴沟肠杆菌和肺炎

克雷伯菌的耐药率!同时统计抗菌药物的用药频度"

OOO.

$值!将耐药率和
OOO.

进行相关性分析%结果
"

肺

炎克雷伯菌和阴沟肠杆菌对碳青霉烯类抗菌药物的耐药率与其使用量呈正相关"均
?

$

%#%)

$%结论
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肺炎克

雷伯菌和阴沟肠杆菌对碳青霉烯类抗菌药物的耐药率与碳青霉烯类药物的使用量呈正相关!应建议临床使用

抗菌药物治疗时!合理&有效减少细菌耐药株的出现%
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随着抗菌药物的滥用*细菌的耐药率不断增加)

肠杆菌科细菌的耐药模式最多*包括外排泵机制+

!

,

0

产超广谱
&

0

内酰胺酶$

QLID.

'机制+

"

,等*肠杆菌科细

菌从细菌的形态到耐药机制都在不断变化)本院分

离率最高的肠杆菌科细菌分别是大肠埃希菌0阴沟肠

杆菌和肺炎克雷伯菌)本研究对
"%!$

年医院住院患

者的抗菌药物使用量与上述三种细菌的耐细菌药率

进行了相关性分析*旨在用数据指导临床合理使用抗

菌药物*让患者得到有效的治疗)

$

"

材料与方法

$#$

"

菌株来源
"

"%!$

年临床分离得到细菌通过软件

分析*得出数据*选取菌株的为本院
"%!$

年住院患者

标本中分离得到的数量排前三位的肠杆菌科细菌!大

肠埃希菌0阴沟肠杆菌0肺炎克雷伯菌)

$#%

"

方法
"

通过
MBW@QV

软件对每月每种细菌对

每种抗菌药物的耐药性进行统计*通过对数据的整

理0分类*挑选耐药率变化较大的抗菌药物*如碳青霉

烯类0酶
0

抑制剂复合制剂类0头孢菌素类和喹诺酮类

抗菌药物等)在进行数据整理的时*注意剔除天然耐

药的抗菌药物*再进一步统计每季度每种细菌对每种

抗菌药物的耐药率变化*最终得出其耐药率的改变)

$#&

"

抗菌药物的使用量
"

从医院药品管理系统收集
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"%!$

年
!

月至
"%!$

年
!"

月住院患者注射用抗菌药

物的使用量数据*按照每
&

个月汇总
!

次)根据世界

卫生组织$

MBW

'推荐的每日规定计量$

OOO

'*

OOO

值按照.中华人民共和国药典!临床用药须知/$

"%!%

年版'二部+

&

,和.新编药物学/$第
!(

版'

+

$

,及药品说

明书中的主要的临床用途*采取其主要的适应证剂量

范围的中间值(新药则根据药品说明书确定剂量)

OOO.

$用药频度'

j

总用药量"
OOO

*

OOO.

反映的是

药物的用药频度和用药结构的变化+

)

,

)

OOO.

越大*

反映该药物的使用频率就越大+

+

,

)

$#'

"

统计学处理
"

采用
L?LL!+#%

软件统计
"%!$

年

抗菌药物的
OOO.

及相对应的细菌耐药率的数据*对

其进行相关性的分析*计算
?475.6/

相关系数)

%

"

结
""

果

%#$

"

抗菌药物的
OOO.

"

"%!$

年
!Y!"

月分离率前

&

位的肠杆菌科细菌的抗菌药物使用总量变化不大*

集中在
&

0

内酰胺类$酶
0

抑制剂类'0头孢菌素类0喹诺

酮类和碳青霉烯类药物)从每季度来看*大肠埃希

菌0阴沟肠杆菌和肺炎克雷伯菌的抗菌药物的
OOO.

实际无明显变化趋势)因阴沟肠杆菌对磺胺类药物

敏感性低*故临床上没有使用磺胺类药物进行治疗)

从纵向来看*固定的细菌在相同的月份各类抗菌药物

的
OOO.

无明显变化趋势)见表
!

)

%#%

"

细菌的耐药率
"

根据
"%!$

年的每季度数据*大

肠埃希菌对大多数抗菌药物的耐药率都较高且波动

范围较小*但对碳青霉烯类的耐药率从
%

上升到

!#"f

*而且
(Y*

月多类抗菌药物的耐药率均增高)

阴沟肠杆菌对单环类酰胺类0头孢类的耐药率保持在

高水平但有下降的趋势*对
&

0

内酰胺类$酶
0

抑制剂'的

耐药率也有下降的趋势)但纵向来看*阴沟肠杆菌

!Y&

月对各类抗菌药物的耐药率最高)肺炎克雷伯

菌主要对磺胺类药物的耐药率较高*对其他类抗菌药

物的耐药率都维持在
"%f

$

&%f

)纵向来看*肺炎克

雷伯菌
(Y*

月各类抗菌药物的耐药率最高)以上
&

种细菌对碳青霉烯类药物的耐药率都有上升趋势*但

与其他类抗菌药物的耐药率相比较低)见表
"

)

表
!

""

"%!$

年前
&

位肠杆菌科细菌抗菌药物的
OOO.

抗菌药物种类
大肠埃希菌

!Y&

月
$Y+

月
(Y*

月
!%Y!"

月

阴沟肠杆菌

!Y&

月
$Y+

月
(Y*

月
!%Y!"

月

肺炎克雷伯菌

!Y&

月
$Y+

月
(Y*

月
!%Y!"

月

酶
0

抑制剂
!$('! !&()$ !$+)' !$'$) !$('! !&()$ !$+)' !$'$) !$('! !&()$ !$+)' !$'$)

头孢类
")%"( "(&$! ")+'" "+%$( *$$+ !%&$& '+"$ *"+" ")%"( "(&$! ")+'" "+%$(

碳青霉烯类
$"!) $)*% ))!( )!"+ $"!) $)*% ))!( )!"+ $"!) $)*% ))!( )!"+

喹诺酮类
!!"!$ !%&%+ !!%+$ !%("( !!"!$ !%&%+ !!%+$ !%("( !!"!$ !%&%+ !!%+$ !%("(

单环类酰类
+( (+ "$ !%" +( (+ "$ !%" +( (+ "$ !%"

氨基糖苷类
!$$" !*&" ""%" !'(" !$$" !*&" ""%" !'(" !$$" !*&" ""%" !'("

磺胺类
&)* ""! $!! $"" Y Y Y Y &)* ""! $!! $""

""

注!

Y

表示该项无数据

表
"

""

"%!$

年前
&

位的肠杆菌科细菌对抗菌药物的耐药率$

f

%

抗菌药物种类
大肠埃希菌

!Y&

月
$Y+

月
(Y*

月
!%Y!"

月

阴沟肠杆菌

!Y&

月
$Y+

月
(Y*

月
!%Y!"

月

肺炎克雷伯菌

!Y&

月
$Y+

月
(Y*

月
!%Y!"

月

酶
0

抑制剂
&!#' "'#& &"#& &)#& !+#! !+#! !)#) !%#( ")#' "$#' &&#" "+#'

头孢类
&'#) &(#' $!#$ &*#! $!#$ &+#+ &)#) &&#( "!#% &%#( &&#( "$#%

碳青霉烯类
% %#* %#) !#" )#! )#( (#* (#+ %#& !#& &#$ "#'

喹诺酮类
+%#! ))#+ +%#* ))#+ "!#$ !+#" ")#% !&#& "(#" "+#& "*#" "$#&

单环类酰类
$%#* $!#) $$#' $)#+ )!#$ )!#" $"#& $)#% &"#! "*#$ &"#' ""#"

氨基糖苷类
")#* "!#+ "+#( "$#$ !'#) !(#( ""#) (#$ ""#' !*#" !(#+ !'#%

磺胺类
+!#' )*#$ +)#! )'#' Y Y Y Y $+#' &+#) $'#& &+#'

""

注!

Y

表示该项无数据

%#&

"

细菌的耐药率变化与药物
OOO.

的相关性分析

"

"%!$

年这
&

种肠杆菌科细菌对上述
(

类抗菌药物

的耐药率与抗菌药物的总消耗量不相关*但与其中一

类抗菌药物的用量具有相关性)阴沟肠杆菌对碳青

霉烯类抗菌药物的耐药率与碳青霉素类抗菌药物的

用量呈正相关$

?

$

%#%)

'*肺炎克雷伯菌对碳青霉烯

类抗菌药物的耐药率与碳青霉素类抗菌药物的用量

呈正相关$$

?

$

%#%)

')大肠埃希菌对以上
(

类抗菌

药物的耐药率与相应抗菌药物的用量没有相关性

$

?

%

%#%)

')

&

"

讨
""

论
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"%!$

年*本院
OOO.

排序列前三位的一直都是
&

0

#
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内酰胺类$酶
0

抑制剂'0头孢菌素类0喹诺酮类药物)

早期病原菌未明时*临床医师通常进行经验性抗感染

治疗*一般从抗菌谱0耐药性0安全性及经济性等方面

权衡考虑后作出决定*选用广谱的抗菌药物进行治

疗*以尽可能覆盖可能的致病菌+

(

,

)而头孢菌素类抗

菌药物具有抗菌谱广0抗菌作用强0对酶较稳定0过敏

反应较青霉素少等优点成为临床治疗感染性疾病的

一类重要药物+

'

,

)喹诺酮类的特点是抗菌作用强大*

对革兰阳性菌0革兰阴性菌0厌氧菌均有较好的覆

盖+

*

,

*第三0四代喹诺酮类的药物对铜绿假单胞菌也

有很好的效果)含
&

0

内酰胺酶抑制剂的复合抗菌药

物由于耐酶成分的加入使得产
&

0

内酰胺酶的细菌能

得到较好地控制*如产
&

0

内酰胺酶的大肠埃希菌及肺

炎克雷伯菌对该类抗菌药物的耐药率明显低于不含

酶抑制剂的同成分抗菌药物+

!%

,

*因此该类药物在对产

超广谱
&

0

内酰胺酶细菌的控制方面会占据主要地位)

正由于上述三类药物突出的优点使得它们成为临床经

验用药的首选)但随着
&

0

内酰胺类$酶
0

抑制剂'0头孢

菌素类及喹诺酮类药物的广泛使用*从本院的数据看*

分离的致病菌对它们的耐药率一直处于较高水平*这些

都为临床医师0药师敲响警钟*本文想通过统计细菌的

耐药率与抗菌药物的使用频率
OOO.

的相关性*为临床

提供有效的数据*临床在药物应用方面更加合理规范*

杜绝无指征用药0用药时间过长的现象)

近年的
HBA@QV

全国细菌耐药监测数据显示*

肺炎克雷伯菌和大肠埃希菌均对氨基糖苷类$阿米卡

星'0酶
0

抑制剂类$哌拉西林"他唑巴坦0头孢哌酮"舒

巴坦'0头孢类$头孢西丁'0碳青霉烯类$亚胺培南0美

罗培南0厄他培南'的敏感性保持在较高水平*对三0

四代头孢的耐药率有上升趋势*产
QLIDL

菌株也有

所增加)

DA

等+

!!

,收集了
&%+

家医院的数据*连续非

重复的
""&

株肺炎克雷伯菌中有
!%!

株$

$)#&f

'表

现为
QLID.

阳性*在一定程度上与抗菌药物的广泛

应用有关+

!"

,

)本实验结果显示*大肠埃希菌对喹诺酮

类抗菌药物的耐药率大于对头孢类抗菌药物的耐药

率*但相应的
OOO.

却小于头孢类的
OOO.

*这说明临

床在治疗大肠埃希菌时使用头孢类抗菌药物的频率

较大*治疗效果较喹诺酮类药物要好*同时也说明大

肠埃希菌对喹诺酮类药物产生了较强的耐药性)在
(

Y*

月大肠埃希菌对以上大部分抗菌药物的耐药率在

这一年中为最高*而对应的
OOO.

也高*通过对临床

患者的数量分析*可能是因为这一段时间住院患者增

多*各类药物使用频率增加所致)此外*大肠埃希菌

对磺胺类抗菌药物的耐药率保持着高水平*但因临床

上使用的数量较少*仍需进行大样本相关性调查研

究*有待进一步验证)尽管大肠埃希菌对这几类抗菌

药物的耐药性与相应的
OOO.

没有相关性*但还是可

以从表
!

0

"

中分析得出信息供临床用药时参考)

肺炎克雷伯菌对氨基糖苷类0

&

0

内酰胺类$酶
0

抑

制剂'的耐药率较低*可能原因是临床中氨基糖苷类

抗菌药物使用量较少*该类药物抗菌作用机制广泛*

肺炎克雷伯菌仍对
&

0

内酰胺酶抑制剂类抗菌药物保

持较高的敏感性(对头孢类药物的耐药率较高与头孢

菌素类抗菌药物使用量较大且每季度上下波动有一

定关系(对碳青霉烯类的抗菌药物的耐药率低*说明

肺炎克雷伯菌对碳青霉烯类药物的敏感性还比较高*

但如果不合理控制药物的使用*相信耐药率也会逐渐

上升的+

!&

,

)从数据中发现*肺炎克雷伯菌对碳青霉烯

类抗菌药物的耐药率与碳青霉烯类药物的使用量呈

正相关$

?

$

%#%)

'*从此数据可以看出*耐药率的增加

与临床使用的量有直接的关系*在
(Y*

月肺炎克雷

伯菌与大肠杆菌的情况类似*所以在临床用药中*一

定要合理有效的用药*减少耐药菌株的产生)

阴沟肠杆菌对单环类酰胺类和头孢类抗菌药物

的耐药率保持在高水平*因相应的头孢类的
OOO.

较

大*说明头孢类抗菌药物的使用频率大*从而导致阴

沟肠杆菌的耐药菌株的产生*耐药率增加*而单环类

酰胺类抗菌药物在临床上主要使用的是氨曲南且使

用频率较低*所以仍需扩大样本以待进一步研究)阴

沟肠杆菌对碳青霉烯类抗菌药物的耐药率与碳青霉

烯类药物的使用量呈正相关$

?

$

%#%)

'*可以看出*耐

药率的增加与临床使用量也有直接的关系)

细菌耐药现象的出现不只与
OOO.

有关*还可能

与用药时长0交差耐药等因素有关)

DQGJ

+

!$

,认为!

$

!

'抗菌药物只要使用的时间达到*就会有细菌耐药

的情况出现*比如在使用青霉素
")

年后*就出现了耐

青霉素肺炎链球菌$

?1L?

'(喹诺酮在使用了
!%

年

后*现在肠杆菌出现了高耐药)$

"

'耐药性是在不断

进化的*而随着抗菌药物的广泛使用*时间和量达到

后*耐药也从原来的低度耐药向中度0高度耐药转化

了)$

&

'以前只对一种抗菌药物耐药的微生物*现在

也可能对其他抗菌药物也耐药*即交叉耐药现象*出

现泛耐药的情况)$

$

'细菌耐药性一旦出现*消失却

会很慢)$

)

'使用抗菌药物治疗后*患者容易携带耐

药菌*从而感染其他敏感菌株*即%群体效应&)因此*

为减少细菌耐药性的增加*提高细菌感染的抗菌治疗

水平*临床医师应参照.抗菌药物临床应用指导原

则/*对于临床中无指征而预防使用超广谱抗菌药物*

应更加慎重*减缓细菌耐药性的进程+

!)

,

)

耐药性的发展虽然与多种因素相互作用有关*但

抗菌药物的
OOO.

无疑对细菌耐药性变化的影响较

大+

!+

,

)因此*要时时监控抗菌药物的临床应用管理0

严格控制抗菌药物的临床应用*同时还要加强对抗菌

药物的耐药性监测*才能更好地对抗菌药物加以保

护*延缓或避免细菌耐药性的产生+

!(

,

)此外*由于细

菌对某类抗菌药物的耐药率还很低*因此为了保护该

类药物的抗菌能力*应谨慎使用广谱类抗菌药物)
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