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［摘　要］　目的　了解某院近４年血液培养标本分离的病原体构成及其耐药性，为临床合理用药提供依据。方法

　收集２００６年１月—２００９年１２月该院门诊及住院患者送检的血液培养标本资料，并对其分离病原体分布及耐药

性作统计分析。结果　４年血液培养标本分离病原体６３３株，阳性率１０．３２％（６３３／６１３５）。其中，革兰阴性（Ｇ－）

菌２４０株（３７．９２％），革兰阳性（Ｇ＋）菌３５４株（５５．９２％），假丝酵母菌属３９株（６．１６％）。金黄色葡萄球菌、大肠埃

希菌、表皮葡萄球菌为检出病原体的前３位，分别占１８．１７％、１７．２２％、１５．６４％。Ｇ－菌对亚胺培南最敏感，耐药率

仅为１．６７％；对氨苄西林、哌拉西林／他唑巴坦、头孢哌酮／舒巴坦、氨曲南的耐药率，２００９年显著高于２００６年（犘

＜０．０５）。Ｇ＋菌对万古霉素除发现２株肠球菌属菌株耐药外，未发现其他耐药菌株；对青霉素、头孢噻肟、左氧氟

沙星、克林霉素、阿奇霉素的耐药率呈不断上升趋势，２００９年显著高于２００６年（犘＜０．０５）。结论　该院血液培养

病原体中，金黄色葡萄球菌、大肠埃希菌分别居检出Ｇ＋菌和Ｇ－菌的首位，耐药菌株逐年增加；应及时检测病原体

及其耐药性，指导临床合理用药。
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　　随着血流感染病原体构成谱的不断变迁以及病

原体耐药性的快速发展，如何准确地选择抗菌药物，

对临床医生提出了新的挑战。笔者对本院６１３５份

血液培养标本检出的病原体及其药敏结果进行回顾

性分析，以研究血流感染的流行状况与耐药趋势，为

临床合理用药提供参考依据。

１　材料与方法

１．１　标本来源　２００６年１月—２００９年１２月，收集

门诊及病房收治的疑为败血症和菌血症患者的血液

标本６１３５份。

１．２　标本采集与培养　以无菌方法采取成人血液

５～１０ｍＬ，儿童血液３～５ｍＬ接种于ＢＤ公司的成

人或儿童血培养瓶，１ｈ内置于ＢＡＣＴＥ９１２０血培

养仪，仪器报阳性后，立即接种血平板和巧克力平

板，置３５℃５％ＣＯ２培养箱培养１８～２４ｈ，挑取菌

落经ＶＩＴＥＫ３２微生物鉴定仪鉴定。

１．３　药敏试验及抗菌药物纸片　采用纸片扩散

（ＫＢ）法进行药敏试验，ＭＨ琼脂为杭州天河公司

产品，各种抗菌药物纸片为英国Ｏｘｏｉｄ公司产品。

以美国临床实验室标准化研究所（ＣＬＳＩ）标准操作

和判读结果。质控菌株为金黄色葡萄球菌 ＡＴＣＣ

２５９３２、大肠埃希菌 ＡＴＣＣ２５９２２、铜绿假单胞菌

ＡＴＣＣ２７８５３、肠球菌ＡＴＣＣ２９２１２。药敏纸片为：

氨苄西林（ＡＭＰ）、氨苄西林／舒巴坦（ＳＡＭ）、哌拉

西林／他唑巴坦（ＴＺＰ）、头孢哌酮／舒巴坦（ＣＦＰ）、头

孢他啶（ＣＡＺ）、头孢噻肟（ＣＴＸ）、氨曲南（ＡＴＭ）、亚

胺培南（ＩＰＭ）、左氧氟沙星（ＬＶＸ）、阿米卡星

（ＡＭＫ）、氯霉素（ＣＨＬ）、磷霉素（ＦＯＳ）、苯唑西林

（ＯＸＡ）、万古霉素（ＶＡＮ）、头孢唑林（ＣＦＺ）、克林霉

素（ＣＬＩ）、阿奇霉素（ＡＺＭ）、庆大霉素（ＧＥＮ）、青霉

素（ＰＥＮ）。耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）、

耐甲氧西林表皮葡萄球菌（ＭＲＳＥ）均采用头孢西丁

检测。

１．４　统计方法　采用 ＷＨＯＮＥＴ５．４软件进行统

计学分析，构成比或率的比较采用χ
２检验。

２　结果

２．１　病原体分布　４年血液培养标本共分离病原

体６３３株，阳性率１０．３２％（６３３／６１３５）。其中，革兰

阴性（Ｇ－）菌２４０株（３７．９２％），革兰阳性（Ｇ＋）菌

３５４株（５５．９２％），假丝酵母菌属３９株（６．１６％）。

血培养分离的常见病原体分布见表１。

表１　各年份血培养分离的常见病原体分布［株，构成比（％）］

犜犪犫犾犲１　Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｃｏｍｍｏｎｐａｔｈｏｇｅｎｓｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｂｌｏｏｄｉｎｅａｃｈｙｅａｒ（ｓｔｒａｉｎ，ｃｏｎｓｔｉｔｕｔｉｏｎａｌｒａｔｉｏ［％］）

病原体 ２００６年（狀＝１２１） ２００７年（狀＝１３６） ２００８年（狀＝１７５） ２００９年（狀＝２０１） 合计（狀＝６３３）

犌＋菌 ６６（５４．５４） ７７（５６．６２） １００（５７．１４） １１１（５５．２２） ３５４（５５．９２）

　金黄色葡萄球菌 ２２（１８．１８） ２３（１６．９１） ３５（２０．００） ３５（１７．４１） １１５（１８．１７）

　表皮葡萄球菌 １６（１３．２２） ２０（１４．７１） ２９（１６．５７） ３４（１６．９１） ９９（１５．６４）

　其他葡萄球菌属 １２（９．９２） １４（１０．３０） １５（８．５７） ２１（１０．４５） ６２（９．７９）

　肠球菌属 ５（４．１３） ８（５．８８） １１（６．２９） 　９（４．４８） ３３（５．２１）

　链球菌属 １１（９．０９） １２（８．８２） １０（５．７１） １２（５．９７） ４５（７．１１）

犌－菌 ４８（３９．６７） ４９（３６．０３） ６６（３７．７２） ７７（３８．３１） ２４０（３７．９２）

　大肠埃希菌 １９（１５．７０） ２１（１５．４４） ３１（１７．７２） ３８（１８．９０） １０９（１７．２２）

　铜绿假单胞菌 ７（５．７９） ８（５．８８） １０（５．７１） １２（５．９７） ３７（５．８４）

　肠杆菌属 １０（８．２６） ６（４．４１） １１（６．２９） 　５（２．４９） ３２（５．０６）

　肺炎克雷伯菌 ６（４．９６） ５（３．６８） 　６（３．４３） １３（６．４７） ３０（４．７４）

　沙门菌属 ６（４．９６） ９（６．６２） 　８（４．５７） 　９（４．４８） ３２（５．０６）

假丝酵母菌属 ７（５．７９） １０（７．３５） 　９（５．１４） １３（６．４７） ３９（６．１６）

２．２　耐药性分析　Ｇ＋菌除２株肠球菌属菌株对

ＶＡＮ耐药外，ＭＲＳＡ、ＭＲＳＥ 分别为同种菌的

３７．４９％、２７．３６％，未发现对 ＶＡＮ耐药的葡萄球

菌。金黄色葡萄球菌对ＦＯＳ、ＣＨＬ的耐药率均

＜２０％。ＦＯＳ、ＣＨＬ、ＴＺＰ对其他Ｇ＋菌亦有较好的

抗菌活性。所有抗菌药物中，金黄色葡萄球菌、表皮
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葡萄球菌对ＰＥＮ、ＣＬＩ的耐药性最高，详见表２。

ＰＥＮ、ＣＴＸ、ＬＶＸ、ＣＬＩ、ＡＺＭ耐药率呈不断上升趋

势，２００６年与２００９年比较，差异均具显著性（犘＜

０．０５），见表３。

表２　常见Ｇ＋菌对主要抗菌药物的耐药性（株，％）

犜犪犫犾犲２　Ｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔｒａｔｅｓｏｆｃｏｍｍｏｎｇｒａｍｐｏｓｉｔｉｖｅｂａｃｔｅｒｉａｔｏｍａｊｏｒａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌａｇｅｎｔｓ（ｓｔｒａｉｎ，％）

抗菌药物 金黄色葡萄球菌（狀＝１１５） 表皮葡萄球菌（狀＝９９） 肠球菌属（狀＝３３） 链球菌属（狀＝４５）

ＶＡＮ ０（０．００） ０（０．００） ２（６．０６） ０（０．００）

ＯＸＡ ４６（４０．００） ２９（２９．２９） 　　－ 　　－

ＰＥＮ ５８（５０．４３） ３６（３６．３６） ２０（６０．６１） １３（２８．８９）

ＴＺＰ ２３（２０．００） １１（１１．１１） １２（３６．３６） ８（１７．７８）

ＣＦＺ ３９（３３．９１） ２２（２２．２２） 　　－ 　　－

ＣＴＸ ４３（３７．３９） １９（１９．１９） 　　－ ７（１５．５６）

ＬＶＸ ４１（３５．６５） ２８（２８．２８） １９（５７．５８） ９（２０．００）

ＣＬＩ ６８（５９．１３） ４９（４９．４９） 　　－ １９（４２．２２）

ＡＺＭ ４０（３４．７８） ２７（２７．２７） ２２（６６．６７） １１（２４．４４）

ＧＥＮ ３１（２６．９６） ２１（２１．２１） １４（４２．４２） ９（２０．００）

ＦＯＳ １３（１１．３０） １１（１１．１１） ８（２４．２４） ４（８．８９）

ＣＨＬ １８（１５．６５） １５（１５．１５） １１（３３．３３） ６（１３．３３）

　　－：未做该药的药敏试验

表３　Ｇ＋菌耐药性变迁（株，％）

犜犪犫犾犲３　Ｃｈａｎｇｅｉｎｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔｒａｔｅｓｏｆｇｒａｍｐｏｓｉｔｉｖｅｂａｃｔｅｒｉａ（ｓｔｒａｉｎ，％）

抗菌药物 ２００６年（狀＝６６） ２００７年（狀＝７７） ２００８年（狀＝１００） ２００９年（狀＝１１１） 合计（狀＝３５４）

ＶＡＮ ０（０．００） １（１．３０） ０（０．００） １（０．９０） 　２（０．５６）

ＯＸＡ １１（１６．６７） １５（１９．４８） ２１（２１．００） ２８（２５．２３） ７５（２１．１９）

ＰＥＮ# １７（２５．７６） ２１（２７．２７） ３６（３６．００） ５３（４７．７５） １２７（３５．８８）

ＴＺＰ ７（１０．６１） １１（１４．２９） １５（１５．００） ２１（１８．９２） ５４（１５．２５）

ＣＦＺ ９（１３．６４） １４（１８．１８） １８（１８．００） ２０（１８．０２） ６１（１７．２３）

ＣＴＸ# ７（１０．６１） １１（１４．２９） ２０（２０．００） ３１（２７．９３） ６９（１９．４９）

ＬＶＸ# １３（１９．７０） １７（２２．０８） ２８（２８．００） ３９（３５．１４） ９７（２７．４０）

ＣＬＩ# １８（２７．２７） ２７（３５．０６） ３９（３９．００） ５２（４６．８５） １３６（３８．４２）

ＡＺＭ# １２（１８．１８） １５（１９．４８） ３２（３２．００） ４１（３６．９４） １００（２８．２５）

ＧＥＮ ９（１３．６４） １２（１５．５８） ２６（２６．００） ２８（２５．２３） ７５（２１．１９）

ＦＯＳ△ ７（１０．６１） ９（１１．６９） ９（９．００） １１（９．９１） ３６（１０．１７）

ＣＨＬ△ ７（１０．６１） １１（１４．２９） １６（１６．００） １６（１４．４１） ５０（１４．１２）

　　#

：２００６年与２００９年比较，差异具显著性（χ
２分别为８．３７１、７．３６５、４．７５４、６．６３３、６．９４０，均犘＜０．０５）；△：２００６年与２００９年及逐年比较，

差异均无显著性（χ
２分别为０．０４１、０．３４４、０．０５０、０．４３７、０．０９８、０．１０２，均犘＞０．０５）

　　Ｇ
－菌对ＩＰＭ 耐药率最低，为１．６７％；其次为

ＣＦＰ（１５．４２％）、ＡＭＫ（１７．５０％）、ＣＨＬ（１７．５０％）、

ＦＯＳ（１８．７５％）；对ＡＭＰ耐药率最高，为５１．６７％。

产超广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）大肠埃希菌、肺炎克

雷伯菌检出率分别为２７．２６％、３３．６８％；铜绿假单

胞菌多重耐药严重，目前仅对ＡＭＫ及ＩＰＭ的耐药

率＜２５％，详见表４。与２００６年比较，ＡＭＰ、ＴＺＰ、

ＣＦＰ、ＡＴＭ 耐药率呈增高趋势（犘＜０．０５），详见

表５。

表４　常见Ｇ－菌对主要抗菌药物的耐药性（株，％）

犜犪犫犾犲４　Ｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔｒａｔｅｓｏｆｃｏｍｍｏｎｇｒａｍｎｅｇａｔｉｖｅｂａｃｔｅｒｉａｔｏｍａｊｏｒａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌａｇｅｎｔｓ（ｓｔｒａｉｎ，％）

抗菌药物 大肠埃希菌（狀＝１０９） 肺炎克雷伯菌（狀＝３０） 沙门菌属（狀＝３２） 铜绿假单胞菌（狀＝３７）

ＡＭＰ ６３（５７．８０） １８（６０．００） １３（４０．６３） ３０（８１．０８）

ＳＡＭ ４１（３７．６１） １３（４３．３３） １０（３１．２５） ２６（７０．２７）

ＴＺＰ ２３（２１．１０） ９（３０．００） ７（２１．８８） １４（３７．８４）

ＣＦＰ １７（１５．６０） ５（１６．６７） ４（１２．５０） １１（２９．７３）

ＣＡＺ ３９（３５．７８） １１（３６．６７） ９（２８．１３） １３（３５．１４）

ＡＴＭ １９（１７．４３） ８（２６．６７） ６（１８．７５） １５（４０．５４）
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续表４

抗菌药物 大肠埃希菌（狀＝１０９） 肺炎克雷伯菌（狀＝３０） 沙门菌属（狀＝３２） 铜绿假单胞菌（狀＝３７）

ＩＰＭ １（０．９２） ０（０．００） ０（０．００） ３（８．１１）

ＬＶＸ ３９（３５．７８） １３（４３．３３） １５（４６．８８） １３（３５．１４）

ＡＭＫ ２８（２５．６９） ５（１６．６７） 　　－ ９（２４．３２）

ＣＨＬ １８（１６．５１） ８（２６．６７） ５（１５．６３） １１（２９．７３）

ＦＯＳ ２０（１８．３５） ７（２３．３３） ７（２１．８８） １１（２９．７３）

　　 －：未做该药的药敏试验

表５　Ｇ－菌耐药性变迁（株，％）

犜犪犫犾犲５　Ｃｈａｎｇｅｉｎｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔｒａｔｅｓｏｆｇｒａｍｎｅｇａｔｉｖｅｂａｃｔｅｒｉａ（ｓｔｒａｉｎ，％）

抗菌药物 ２００６年（狀＝４８） ２００７年（狀＝４９） ２００８年（狀＝６６） ２００９年（狀＝７７） 合计（狀＝２４０）

ＡＭＰ# １９（３９．５８） １８（３６．７３） ３８（５７．５８） ４９（６３．６４） １２４（５１．６７）

ＳＡＭ １４（２９．１７） １９（３８．７８） ２５（３７．８８） ３２（４１．５６） ９０（３７．５０）

ＴＺＰ# ６（１２．５０） １０（２０．４１） １６（２４．２４） ２１（２７．２７） ５３（２２．０８）

ＣＦＰ# ４（８．３３） ６（１２．２４） １１（１６．６７） １６（２０．７８） ３７（１５．４２）

ＣＡＺ １３（２７．０８） １３（２６．５３） ２１（３１．８２） ２５（３２．４７） ７２（３０．００）

ＡＴＭ# ６（１２．５０） ８（１６．３３） １２（１８．１８） ２２（２８．５７） ４８（２０．００）

ＩＰＭ ０（０．００） ０（０．００） １（１．５２） ３（３．９０） 　４（１．６７）

ＬＶＸ １４（２９．１７） １７（３４．６９） ２３（３４．８５） ２６（３３．７７） ８０（３３．３３）

ＡＭＫ ８（１６．６７） ６（１２．２４） １３（１９．７０） １５（１９．４８） ４２（１７．５０）

ＣＨＬ ７（１４．５８） ９（１８．３７） １２（１８．１８） １４（１８．１８） ４２（１７．５０）

ＦＯＳ ８（１６．６７） １０（２０．４１） １２（１８．１８） １５（１９．４８） ４５（１８．７５）

　　#

：２００６年与２００９年比较，差异具显著性（χ
２分别为６．８９６、３．８４６、３．９４４、４．３９３，均犘＜０．０５）

３　讨论

２００６—２００９年，我院临床血液培养标本共分离

病原体６３３株，阳性率１０．３２％，与国内程黎明等
［１］

报道相似，但明显低于孔繁林等报道的２６．８８％
［２］。

其中，Ｇ＋菌、Ｇ－菌、假丝酵母菌属年均构成比分别

为５５．９２％、３７．９２％、６．１６％，以Ｇ＋菌检出率最高；

金黄色葡萄球菌、大肠埃希菌、表皮葡萄球菌为检出

病原体的前３位，占总菌株数的５１％。国内文献报

道［３－５］多以表皮葡萄球菌居首位，与本研究结果略

有不同。而国外也曾有Ｇ＋球菌中以金黄色葡萄球

菌为主的文献报道［６］。

本资 料 中 ＭＲＳＡ、ＭＲＳＥ 检 出 率 分 别 为

３７．４９％、２７．３６％，明显低于郝秀红等
［３］的报道。金

黄色葡萄球菌除对ＶＡＮ未发现耐药株外，对ＦＯＳ、

ＣＨＬ耐药率均＜２０％；所有抗菌药物中，金黄色葡

萄球菌、表皮葡萄球菌对ＰＥＮ、ＣＬＩ的耐药率最高，

达３６．３６％～５９．１３％。表３显示，ＰＥＮ、ＣＴＸ、

ＬＶＸ、ＣＬＩ、ＡＺＭ的耐药率呈不断上升趋势。另外

发现除ＶＡＮ外，ＦＯＳ、ＣＨＬ对全部Ｇ＋菌均有较好

的抗菌活性，耐药率分别为１０．１７％、１４．１２％，２００６

年与２００９年及逐年比较之差异均无显著性（犘＞

０．０５）。分析原因可能与本地区使用的药物量及耐

药谱有关。

表５显示，Ｇ－ 菌对ＩＰＭ 的耐药率最低，为

１．６７％；其次为ＣＦＰ（１５．４２％）、ＡＭＫ（１７．５０％）、

ＣＨＬ（１７．５０％）、ＦＯＳ（１８．７５％）；对ＡＭＰ耐药率最

高，为５１．６７％。上述结果与院内文献报道
［７－８］相

近，未见明显增高，但与院外文献报道［９］有所不同。

分析原因可能与地域性及抗菌药物使用差异有关，

亦或是血液标本分离株原因。产酶菌株及铜绿假单

胞菌多重耐药严重，目前仅对ＡＭＫ及ＩＰＭ耐药率

＜２５％。ＴＺＰ及β内酰胺／β内酰胺酶抑制剂类抗

菌药物ＣＦＰ等耐药率除个别年份外，均呈增高趋

势，说明此类抗菌药物在临床使用不断增加。随着

抗菌药物长期、大量、不规则应用，多药耐药病原体

不断增多，加之新一代抗菌药物的推广，血流感染病

原体构成谱也在随之不断变化。及时监测病原体流

行状况及其耐药情况，仍然是目前临床有效、合理抗

感染治疗的主要手段。

［参 考 文 献］

［１］　程黎明，简翠，孙自镛，等．血培养分离病原体的菌群分布及耐
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［Ｊ］．中华检验医学杂志，２００３，２６（６）：３７９－３８０．
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２．２　病原菌菌种分布　见表２。１６９株病原菌中以

革兰阴性（Ｇ－）杆菌为主，占５５．６２％；革兰阳性

（Ｇ＋）球菌次之，占３６．１０％；真菌占８．２８％。２６７

份标本中，１９份标本分离出混合２种或以上病原

菌，５份标本同时分离出细菌和真菌。

表２　１６９株病原菌菌种分布

病原菌 株数 构成比（％）

犌－杆菌 ９４ ５５．６２

　铜绿假单胞菌 ３１ １８．３４

　大肠埃希菌 １６ ９．４７

　鲍曼不动杆菌 １５ ８．８７

　肺炎克雷伯菌 １２ ７．１０

　嗜麦芽窄食单胞菌 ５ ２．９６

　褪色沙雷菌 ５ ２．９６

　产气肠杆菌 ３ １．７８

　洋葱伯克霍尔德菌 ２ １．１８

　产碱假单胞菌 ２ １．１８

　其他Ｇ－杆菌＊ ３ １．７８

犌＋球菌 ６１ ３６．１０

　金黄色葡萄球菌 ２０ １１．８４

　表皮葡萄球菌 １４ ８．２８

　耳葡萄球菌 １１ ６．５１

　肠球菌属 １０ ５．９２

　酿脓链球菌 ６ ３．５５

真菌 １４ ８．２８

　白假丝酵母菌 ８ ４．７３

　热带假丝酵母菌 ３ １．７８

　克柔假丝酵母菌 ２ １．１８

　光滑假丝酵母菌 １ ０．５９

合计 １６９ １００．００

　　＊其他Ｇ－杆菌为阴沟肠杆菌和洋葱假单胞菌

３　讨论

ＮＩＣＵ患者由于病情危重、意识障碍、长期卧

床、各种侵入性操作的应用以及外伤和手术的打击，

其医院感染率高，增加了死亡的危险性。ＮＩＣＵ医

院感染病原菌来源以呼吸道居首位，占７９．８８％，与

相关文献报道［１］一致；第２位为泌尿道（８．２９％），第

３位为颅内感染（４．７３％）。呼吸道来源病原菌居首

位与以下因素有关：ＮＩＣＵ患者病情危重，多有意识

障碍，留置胃管较多，易发生误吸；咳嗽反射弱；使用

呼吸机、气管插管或气管切开，破坏了正常生理屏

障，且吸痰操作时损伤呼吸道黏膜或直接污染，这些

均增加了呼吸道感染的机会［２］。泌尿道感染居第２

位，主要原因是ＮＩＣＵ患者多留置尿管，破坏了尿

道的正常屏障，增加了细菌逆行感染的机会。颅内

感染主要与颅脑外伤和手术创伤有关。
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