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［摘要］　目的　了解某三级医院２０１８年临床分离的病原菌分布特点及其对常用抗菌药物的耐药情况，
为临床用药提供依据和参考。方法　总共收集门诊和住院患者各类培养标本１３４９９份，经培养分离出１６２３
株非重复有效菌株，采用自动仪器法或纸片扩散法（ＫＢ）对其非重复的 １６２３株进行体外药敏实验，按
ＣＬＳＩ２０１６年版判读药敏结果，采用ＷＨＯＮＥＴ５．６软件进行耐药性分析。结果　本院共分离病原菌１６２３株，
其中革兰阴性菌占６６．４％（１０７８），革兰阳性菌占３３．６％（５４５）。１０种最常见的细菌分别为：大肠埃希菌
（３２９株），肺炎克雷伯肺炎亚种（２５２株），铜绿假单胞菌（１１４株），表皮葡萄球菌（１０２株），金黄色葡萄球菌
（１０１株），鲍曼氏不动杆菌（１００株），人葡萄球菌（８０株），溶血性葡萄球菌（６９株），粪肠球菌（４４株），阴沟肠
杆菌（３３株）。葡萄球菌中ＭＲＳＡ和ＭＲＣＮＳ的检出率分别为１１．８％和６０．１％，未发现万古霉素和替考拉宁
耐药菌株。屎肠球菌对常用抗生素的耐药率明显高于粪肠球菌，其中屎肠球菌和粪肠球菌对万古霉素耐药率

分别为７．１％和２．４％，依据表型推测可能为ＶａｎＡ和 ＶａｎＢ型耐药。肠杆菌科细菌中，肺炎克雷伯菌对抗菌
药物亚胺培南和美罗培南的耐药率分别为２２．８％和２２．１％，明显高于大肠埃希菌和阴沟肠杆菌等其他肠杆
菌科细菌。非发酵菌主要以铜绿假单胞菌和鲍曼氏不动杆菌为主，其中铜绿假单胞菌对氨苄西林、头孢唑啉、

哌拉西林／他唑巴坦、氨苄西林／舒巴坦、头孢噻肟、复方新诺明等耐药率达到１００％，对亚胺培南和左氧氟沙
星的耐药率高达３０％以上，鲍曼不动杆菌对左氧氟沙星、环丙沙星、亚胺培南和美罗培南的耐药率高达８０％
以上，与安徽省２０１５年细菌耐药监测分析基本一致［１］。结论　临床分离的细菌对抗生素耐药呈逐年增长趋
势，尤其多重耐药和泛耐药菌的频繁检出应引起高度重视，更应加强抗菌药物的合理使用和耐药性的监测显

得尤为重要。
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　　近年来，随着谱抗菌药物的大量使用，细菌的耐
药性日趋严重，尤其是多重耐药和泛耐药菌株的检

出和日益增多，其所致的感染给临床治疗带来极大

困扰，特别对重症感染面临严峻挑战［１２］。本研究分

析本院２０１８年全年细菌耐药性的检测数据，并以此
分析我院临床分离的致病菌的变迁以及对常用抗菌

药物的耐药现状，为临床合理用药提供有力依据。

１　材料
１．１　菌株来源　收集我院２０１８年１—１２月临床分
离的１６８６株细菌，剔除同一患者相同部位的重复
分离菌株，最终所得有效菌株为１６２３株细菌。
１．２　鉴定和药敏复合板条、抗菌药物纸片和 Ｅ试
验条　自动化仪器的鉴定和药敏复合板条采用美国
ＢＤ公司的配套产品，抗菌药物纸片购自英国ＯＸＯＩＤ
公司的产品，Ｅ试验条为法国梅里埃公司提供。
１．３　培养基　血液、胸腹水、脑脊液等无菌体液采
用美国 ＢＤ公司的专用需氧和厌氧培养瓶，血液培
养基、康凯培养基和ＭｕｅｌｌｅｒＨｉｎｔｏｎ培养基均购自合
肥万通公司，真菌培养基购自合肥天达诊断试剂有

限公司。

２　方法
２．１　菌种鉴定和药敏试验　所有标本的细菌培养
严格按照《全国临床检验操作规程》第３版［３］操作

规程进行实验，常规细菌的鉴定和药敏采用美国ＢＤ
公司 ｐｈｏｅｎｉｘ１００全自动微生物鉴定和药敏分析仪，
附加药敏实验采用ＫＢ法，结果判断依据 ＣＬＳＩ２０１７
年版的更新和补充标［４］。质控菌株为大肠埃希菌

ＡＴＣＣ２５９２２、铜绿假单胞菌ＡＴＣＣ２７８５３、金黄色葡萄
球菌ＡＴＣＣ２５９２３、肺炎链球菌ＡＴＣＣ４９６１９和肺炎克
雷伯菌ＡＴＣＣ７００６３。
２．２　ＥＳＢＬ及耐甲氧西林葡萄球菌的检测　采用仪
器自动检测和 ＣＬＳＩ推荐的头孢噻肟和克拉维酸纸

片法加以确认，采用头孢西丁检测耐甲氧西林金黄

色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）和凝固酶阴性葡萄球菌（ＭＲＣ
ＮＳ）。
２．３　耐万古霉素肠球菌（ＶＲＥ）检测　利用全自动
仪器检测提示万古霉素非敏感菌株，用万古霉素和

替考拉定Ｅ试验条测定ＭＩＣ值加以确认。
２．４　金属酶表型筛选试验　先依据ｐｈｏｅｎｉｘ１００全
自动微生物鉴定和药敏分析仪的提示，再依据美国

ＣＬＳＩ推荐方法，用 ０．９％氯化钠注射溶液将培养
２４ｈ的新鲜菌液配制成０．５ＭｃＦ浊度，均匀涂布于
ＭＨ琼脂平皿上，５ｍｉｎ后在 ＭＨ平板亚胺培南、美
罗培南和复合纸片（碳青霉烯类抗生素 ＋ＥＤＴＡ），
每种复合纸片所加５０ｍｍｏｌ／ＬＥＤＴＡ的量为１０ｍＬ。
同时采用 ＩＰＭＥＤＴＡ复合 Ｅ试条测定 ＭＩＣ。３７℃
孵育１８～２４ｈ。复合纸片直径比相应的单独药敏纸
片≥５ｍｍ或 ＩＰＭＥＤＴＡ单药与复合制剂的 ＭＩＣ值
≥８，即可判断产生金属酶。
２．５　统计学处理　采用 ＷＨＯＮＥＴ５．６软件对数据
进行统计分析处理。

３　结果
３．１　分离菌的分布及构成
３．１．１　细菌分布　临床分离的非重复菌株１６２３
株，主要来源于呼吸道标本、血液标本、尿液标本、胸

腹水标本、胃液标本、创面分泌物标本、伤口分泌物

标本、脓液标本和引流物标本等。见表１。
３．１．２　细菌构成及其主要菌种　１６２３株细菌中革
兰阴性菌占６６．４％，革兰阳性菌３３．６％。居前５位
的革兰阴性菌依次是大肠埃希菌３２９株（２５．８％），
肺炎克雷伯肺炎亚种２５２株（１９．８％），铜绿假单胞
菌 １１４株 （８．９％），鲍曼氏不动杆菌 １００株
（７．８％），阴沟肠杆菌３３株（２．６％）；前５位革兰阳
性菌依次是表皮葡萄球菌１０２株（８．０％），金黄色
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葡萄球菌 １０１株（７．９％），人葡萄球菌 ８０株
（６．３％），溶血性葡萄球菌６９株（５．４％），粪肠球菌
４４株（３．５％）。

表１　１６２３株细菌的来源分布及构成比

标本类型 株数 构成比（％）

呼吸道标本 ４８９ ３０．１３

血液标本 ３８８ ２３．９０

尿液标本 ２８７ １７．６８

伤口分泌物 ２２９ １４．１１

胃液标本 ７０ ４．３１

创面分泌物 ５２ ３．２０

胸腹水标本 ４７ ２．９０

腹透液 ２９ １．７９

引流物标本 １４ ０．８６

脓液标本 １２ ０．７４

静脉置管标本 ６ ０．３７

合计 １６２３ １００．００

３．２　主要革兰阳性球菌对常用抗菌药物的敏感性
统计分析

３．２．１　葡萄球菌属　葡萄球菌中凝固酶阳性金黄
色葡萄球菌占 ３１．２％（１００／３２３）其中 ＭＲＳＡ占
１１８％（３８／３２３），其余凝固酶阴性葡萄球菌占
６８８％（２２２／３２３），其中 ＭＲＣＮＳ占 ６０．１％（１９４／
３２３）。所检测的葡萄球菌对青霉素耐药率为

１００％，对万古霉素和替考拉定敏感性为１００％。见
表２。
３．２．２　肠球菌属　共分离６１株细菌，其中粪肠球
菌占７２１％（４４／６１），屎肠球菌占２３０％（１４／６１），
其他肠球菌占４．９％（３／６１），屎肠球菌对常用抗生
素的耐药率明显高于粪肠球菌，粪肠球菌和屎肠球

菌对万古霉素的耐药率分别为２．４％和７．１％，对青
霉素和氨苄西林的耐药率为１００％，见表３。
３．２．３　链球菌　本次监测中仅链球菌共发现６例
菌株，由于菌株偏少，无统计意义，因此未对其耐药

性进行分析。

３．３　主要革兰阴性杆菌对常用抗菌药物的敏感性
统计分析　本组细菌占分离菌的六成以上即占到
６６．４％（１０７８／１６２３），除了上述肠杆菌科和非发酵
菌外，也检测出变形杆菌、枸橼酸杆菌、摩根摩根氏

菌、嗜水假单胞菌和普罗威登斯菌等，约占２３．１％
（２５０／１０７８），尽管上述菌株数达到２５０株，但由于
数据分布分散，不具备统计意义，本研究主要对下属

常见的５种细菌进行统计分析：大肠埃希氏菌对头
孢他啶、亚胺培南、氨曲南、左氧氟沙星和阿米卡星

的耐药率分别为２４．５％、４．０％、３７．６％、５５．９％和
５．４％；肺炎克雷伯肺炎亚种对头孢他啶、亚胺培南、
氨曲南、左氧氟沙星和阿米卡星的耐药率分别为

３１．６％、２２．８％、３６．０％、２９．５％和８．０％；阴沟肠杆
菌对头孢他啶、亚胺培南、氨曲南、左氧氟沙星和

阿米卡星的耐药率分别为９．０％、２．８％、１２．３％、

表２　葡萄球菌属对常用抗菌药物的耐药率和敏感性（％）

抗菌药物
ＭＲＳＡ（ｎ＝３８）
Ｒ Ｓ

ＭＳＳＡ（ｎ＝６２）
Ｒ Ｓ

ＭＲＣＮＳ（ｎ＝１９４）
Ｒ Ｓ

ＭＳＣＮＳ（ｎ＝２８）
Ｒ Ｓ

Ａｍｉｋａｃｉｎ ７．８ ９２．２ ６．０ ９４．０ ３．０ ９７．０ １．３ ９８．７
Ｇｅｎｔａｍｉｃｉｎ ４７．３ ５２．７ ２１．６ ７８．４ ３０．８ ６２．０ ０．０ ９６．６
Ｔｏｂｒａｍｙｃｉｎ １５．８ ８４．２ ３０．４ ６９．６ ２１．２ ７３．６ １８．６ ８１．４
Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ １００．０ ０．０ １００．０ ０．０ １００．０ ０．０ ０．０ １００．０
Ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｎ １００．０ ０．０ １００．０ ０．０ １００．０ ０．０ ５２．３ ２３．５
Ｂｅｎｚｏｘａｃｉｌｌｉｎ １００．０ ０．０ ０．０ １００．０ １００．０ ０．０ ０．０ １００．０
Ａｍｏｘｉｃｉｌｌｉｎ／ｃｌａｖｕｌａｎｉｃａｃｉｄＣｏｍｐｏｕｎｄ ４１．０ ５９．０ ３６．５ ６３．５ ７２．５ ２７．５ ６０．２ ３９．８
Ｓｕｌｆａｍｅｔｈｏｘａｚｏｌｅ ２３．５ ７６．５ ２０．３ ７９．４ ６１．４ ３８．６ ５６．３ ４３．７
Ｓｕｂｓｔｉｔｕｔｅｌａｔｉｎ ０．０ １００．０ ０．０ １００．０ ０．０ １００．０ ０．０ １００．０
Ｃｌｉｎｄａｍｙｃｉｎ ８６．３ １３．７ ８７．１ １２．９ ５１．２ ４３．２ １４．２ ６２．３
Ｅｒｙｔｈｒｏｍｙｃｉｎ ９５．０ ５．０ ６８．１ ３１．９ ８１．６ １７．４ ５６．８ ３０．６
Ｑｕｉｎｕｐａｔｉｎｅ／Ｄａｆｆｏｐｔｉｎ ３．０ ９７．０ ２．１ ９７．９ ５．０ ９２．１ １．０ ９８．０
Ｍｏｒｐｈｌｉｎｅｅｋｅｔｏｎｅ ２．０ ９８．０ ０．０ １００．０ ０．０ １００．０ ０．０ １００．０
Ｆｕｒａｄａｎｔｉｎ ５．０ ９５．０ ２．０ ９８．０ １．２ ９８．８ １．０ ９９．０
Ｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ ３２．３ ６７．７ １６．０ ６４．０ ３９．０ ５７．１ ３５．４ ６３．４
Ｒｉｆａｍｐｉｃｉｎ １０．２ ８９．８ ３．０ ９７．０ ３．０ ９６．０ ０．０ １００．０
Ｔｅｔｒａｃｙｃｌｉｎｅ ５０．８ ４９．２ １８．０ ７７．０ ２２．３ ７３．８ ２０．３ ７８．２
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００％和０．０％；铜绿假单胞菌对头孢他啶、亚胺培
南、氨曲南、左氧氟沙星和阿米卡星的耐药率分别为

１６．８％、３６．３％、２８．２％、３２．８％和９．０％；鲍曼氏不

动杆菌对头孢他啶、亚胺培南、氨曲南、左氧氟沙星

和阿米卡星的耐药率分别为 ８１．０％、８１．０％、
１００％、８２．１％和７４．３％。见表４。

表３　粪肠球菌和屎肠球菌对１５种抗菌药物的耐药率和敏感率（％）

抗菌药物
Ｅ．ｆａｅｃａｌｉｓ（ｎ＝４４）
Ｒ Ｓ

Ｅ．ｆａｃｉｕｍ（ｎ＝１４）
Ｒ Ｓ

Ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｎ １００．０ ０．０ １００．０ ０．０
Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ １００．０ ０．０ １００．０ ０．０
Ａｍｉｋａｃｉｎ ５．０ ９５．０ ２．０ ９４．０
Ａｍｏｘｉｃｉｌｌｉｎ／ｃｌａｖｕｌａｎｉｃａｃｉｄ １２．０ ６６．０ ４１．０ ５９．０
ＣｏｍｐｏｕｎｄＳｕｌｆａｍｅｔｈｏｘａｚｏｌｅ ３４．０ ６６．０ ４３．０ ５７．０
Ｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ ２７．０ ７０．０ ３６．０ ６４．０
Ｇｅｎｔａｍｉｃｉｎ ２８．０ ７２．０ ４８．０ ５４．０
Ｔｅｔｒａｃｙｃｌｉｎｅ ６５．０ ３３．０ １８．０ ８１．０
Ｂｅｎｚｏｘａｃｉｌｌｉｎ ４１．０ ５９．０ ４８．０ ５２．０
Ｆｕｒａｄａｎｔｉｎ ６．０ ９４．０ １０．０ ８８．０
Ｅｒｙｔｈｒｏｍｙｃｉｎ ４３．０ ５７．０ ６８．０ ３１．０
Ｃｌｉｎｄａｍｙｃｉｎ ５２．０ ４７０．０ ６５．０ ３３．０
Ｓｕｂｓｔｉｔｕｔｅｌａｔｉｎ ２．４ ９７．６ ７．１ ９０．９
Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ ２．４ ９７．６ ７．１ ９２．９
Ｒｉｆａｍｐｉｃｉｎ ３．０ ９７．０ ６．６ ９３．４

表４　肠杆菌科细菌和非发酵阴性杆菌对抗菌药物的耐药率和敏感率（％）

抗菌药物

Ｅ．ｃｏｌｉ
（ｎ＝３２９）

Ｒ Ｓ

Ｋｌｅｂｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ
（ｎ＝２５２）

Ｒ Ｓ

Ａ．ｂａｕｍａｎｎｉｉ
（ｎ＝１００）

Ｒ Ｓ

Ｐ．ａｅｒｕｇｉｎｏｓａ
（ｎ＝１１４）

Ｒ Ｓ

Ｅｎｔｅｒｏｂｃｌｏａｃａｅ
（ｎ＝３３）

Ｒ Ｓ

Ａｍｉｋａｃｉｎ ５．４ ９４．６ ８．０ ９５．０ ７４．３ ２４．７ ９．０ ９１．０ ０．０ １００．０
Ｇｅｎｔａｍｉｃｉｎ ４６．２ ５３．８ ３１．４ ６６．６ ８２．０ １５．８ ２２．１ ７６．１ ８．５ ９１．５
Ｉｍｉｐｅｎｅｍ ４．０ ９４．０ ２２．８ ７１．２ ８１．０ １８．０ ３６．３ ６１．５ ２．８ ９４．６
Ｍｅｒｏｐｅｎｅｍ ３．２ ９５．８ ２２．１ ７５．３ ８１．５ １９．５ ２１．４ ７４．４ ６．５ ９３．８
Ｃｅｆａｚｏｌｉｎ １００．０ ０．０ ９７．９ １．１ １００．０ ０．０１００．０ ０．０１００．０ ０．０
Ｃｅｆｔａｚｉｄｉｍｅ ２４．５ ６８．５ ３１．６ ６６．６ ８１．０ １７．０ １６．８ ７３．２ ９．０ ８８．０
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４　讨论
监测结果显示：我院２０１８年临床分离出５４５株

革兰阳性菌和１０７８株革兰阴性菌，革兰阳性菌是
以葡萄球菌和肠球菌为主。葡萄球菌中 ＭＲＳＡ检
出率为３８．０％，与２０１５年ＣＨＩＮＥＴ细菌耐药性监测
相近［５］，ＭＲＣＮＳ的检出率为 ８７．４％，略高于 ２０１５
年ＣＨＩＮＥＴ细菌耐药性监测结果［５］。临床共分离的

肠球菌为６１株，主要来源于尿液、血液和腹透液，肠
球菌对多数抗菌药物耐药率较高，粪肠球菌和屎肠

球菌对万古霉素的耐药为２．４％和７．１％，明显高于
２０１７年中国细菌耐药性监测［６］，两者各发现一株耐

药株，尽管菌株数偏少，也已经发现ＶＥＲ菌株，也给
我院临床抗感染治疗提出警告，面对肠球菌的抗感

染治疗既要依据用药指南，也要参考药敏结果，同时

应加强对ＶＲＥ的监测，做好医院感染防控，阻止院
内交叉感染传播。

革兰阴性菌已经成为我院临床分离的一大类致

病菌占到本次临床分离菌的６６．４％，主要为肠杆菌
科细菌和非发酵细菌，肠杆菌科细菌中大肠埃希菌

和肺炎克雷伯主要的耐药机制是产 ＥＳＢＬｓ和碳青
霉烯酶，产 ＥＳＢＬｓ菌株对绝大部分三代头孢耐药，
产碳青霉烯酶是肠杆菌科细菌对碳青霉烯酶类抗菌

药物的最主要耐药机制，尤其是 ＫＰＣ型碳青霉烯
酶［７］，同时含碳青霉烯酶的质粒有可能携带其他耐

药基因，导致ＣＲＥ菌株增多和播散［８］，阴沟肠杆菌

对常用抗菌药有较高的敏感性，耐碳青霉烯酶比肺

炎克雷伯菌和大肠埃希菌低得多的检出率；

非发酵革兰阴性杆菌是院内感染的常见病原

菌，尤其是多重耐药甚至泛耐药的铜绿假单胞菌和

鲍曼不动杆菌，给临床有效治疗带来极大困难，近年

来，由于各种插管、机械通气等侵袭性操作导致此类

细菌检出率增加，依据自动仪器提示和表型筛选试

验确定引起碳青霉稀类耐药最主要的是产生 ＫＰＣ
型碳青霉烯酶［６］，其中鲍曼不动杆菌和铜绿假单胞

菌的多重耐药和泛耐药菌的检出率为１８．６％，高于
有关文献的报道［９］，从我院耐碳青霉烯酶菌株来源

分析，主要来源重症监护室、神经外科和呼吸科，其

中重症监护室（ＩＣＵ）所占比例最高，这可能是 ＩＣＵ
患者感染重，使用广谱抗菌药种类多，周期长，这提

示我们要加强医院感染防控和抗菌药物的应用，避

免耐药菌株在院内和院外的传播，尤其对 ＩＣＵ重症
患者耐药监测和隔离治疗显得尤为重要。

通过对我院２０１８年细菌耐药监测分析，致病菌
的耐药情况不容乐观，尤其是多重耐药和泛耐药菌

的不断的被检出，预防和控制细菌耐药产生，需要临

床医护人员和微生物检验人员共同努力，加强对细

菌耐药的监控，依据药敏结果使用的同时也要结合

临床诊疗方案，制定切实可行的感染防控措施。
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