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·论著·

血流感染耐甲氧西林金黄色葡萄球菌对患者预后的影响

周　龙，乔　甫，黄文治，宗志勇

（四川大学华西医院，成都　６１００４１）

［摘　要］　目的　了解耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）感染对患者住院时间、院内死亡以及不良预后的影

响。方法　对２００９年１月１日—２０１３年１２月３１日华西医院血培养确诊为金黄色葡萄球菌感染的３５７例住院患

者进行回顾性调查分析。结果　３５７例患者，ＭＲＳＡ感染９１例，甲氧西林敏感金黄色葡萄球菌（ＭＳＳＡ）感染２６６

例。ＭＲＳＡ组和 ＭＳＳＡ组住院时间比较（２９ｄｖｓ２３ｄ），差异有统计学意义（犘＜０．０１）；感染前 ＭＲＳＡ组患者住院

时间长于 ＭＳＳＡ组（犘＜０．０１），感染后两组患者住院时间比较（１７ｄｖｓ１６．５ｄ），差异无统计学意义（犘＝０．９２）。

ＭＲＳＡ组和 ＭＳＳＡ组患者死亡率比较（１３．１９％ｖｓ９．０２％），差异无统计学意义（χ
２＝１．２８，犘＝０．２６）；ＭＲＳＡ组不

良预后发生率为２９．６７％，高于 ＭＳＳＡ组的１６．９２％（χ
２＝６．８５，犘＝０．０１）。多因素分析结果显示，ＭＲＳＡ感染是

患者预后不良的独立危险因素（犘＜０．０１）。结论　ＭＲＳＡ感染未增加患者住院时间，但 ＭＲＳＡ血流感染是患者不

良预后的危险因素。
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　　细菌耐药已经成为一个重大的公共卫生问题，

细菌耐药导致患者治疗失败、病死率上升、医疗费用

增加等，造成严重的社会经济负担［１］。临床已发现

对所有β内酰胺酶抗生素耐药的大肠埃希菌、铜绿

假单胞菌等。革兰阳性菌耐药情况也不容乐观，各

级医疗机构广泛存在耐甲氧西林金黄色葡萄球菌

（ＭＲＳＡ），其他耐药、多重耐药、泛耐药细菌，严重威

胁人类健康［２］。由于不合理使用抗菌药物，我国细

菌耐药情况非常严重。ＭＲＳＡ具有感染率高、致病

性强、耐药性高的特点，是医院和社区分离的重要病

原菌［３］。本研究旨在定量评价 ＭＲＳＡ感染和甲氧

西林敏感金黄色葡萄球菌（ＭＳＳＡ）感染对患者预后

的影响。

１　资料与方法

１．１　资料来源　收集２００９年１月１日—２０１３年

１２月３１日四川大学华西医院住院并经血培养确诊

为金黄色葡萄球菌感染的３５７例患者的临床数据。

１．２　方法　采用回顾性研究的方法，对确诊为金黄

色葡萄球菌感染患者的临床病历资料进行调查分

析。将患者分为 ＭＲＳＡ组和 ＭＳＳＡ组，主要评价

指标是住院时间、病死率和不良预后发生率。微生

物学数据来自医院感染管理系统和实验室数据库。

调查内容包括患者人口统计学变量：包括年龄和性

别；基础疾病，包括糖尿病、高血压、呼吸衰竭、肾功

能不全、心功能不全、肿瘤、结核病、血液病、人类免

疫缺陷病毒（ＨＩＶ）感染；医院事件，包括入住急诊、

外院转入、近６个月住院、入住重症监护室（ＩＣＵ）和

针对性使用抗菌药物情况；侵入性操作，包括手术、

使用有创呼吸机、留置导尿管和中心静脉置管；以及

住院时间等。

１．３　相关定义　本研究中，ＭＲＳＡ感染和 ＭＳＳＡ

感染仅限于血培养阳性患者，不包括其他部位来源

的感染。院内死亡定义为患者在住院期间任何原因

的死亡。鉴于我国实际，由于经济或宗教风俗等原

因，部分患者在病情进行性恶化、治疗无望的情况

下，往往放弃继续治疗，选择自动出院。本研究将院

内死亡和因治疗无望选择自动出院的患者统称为预

后不良。“针对性使用抗菌药物”即为患者感染

ＭＲＳＡ后使用了万古霉素或去甲万古霉素或替考

拉宁；根据药敏试验结果选用敏感抗菌药物治疗

ＭＳＳＡ感染者。

１．４　统计分析　应用ＳＰＳＳ１３．０统计软件对数据进

行分析。患者年龄的比较采用两样本均数狋检验，住

院时间的比较采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ秩和检验，计数资料采

用χ
２检验，多因素分析用ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归（α入＝０．０５，α出

＝０．１０），犘≤０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　基本情况　３５７例患者，ＭＲＳＡ感染９１例，其

中男性６３例，女性２８例，平均年龄（５１．４６±２１．２５）

岁；ＭＳＳＡ感染２６６例，其中男性１７１例，女性９５

例，平均年龄（４４．９０±２１．８０）岁。院内死亡３６例，

预后不良７２例。两组患者年龄、心功能不全、近６

个月住院、入住ＩＣＵ、针对性使用抗菌药物、使用有

创呼吸机、留置导尿管和中心静脉置管以及预后不

良，差异均有统计学意义（均犘＜０．０５）。见表１。

表１　ＭＲＳＡ组和 ＭＳＳＡ组患者特征

犜犪犫犾犲１　ＣｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＭＲＳＡａｎｄＭＳＳＡ

ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

特征
ＭＲＳＡ组

（狀＝９１）

ＭＳＳＡ组

（狀＝２６６）
χ
２ 犘

基础疾病

　糖尿病 １５（１６．４８） ３０（１１．２８） １．６７ ０．２０

　高血压 ２３（２５．２７） ６３（２３．６８） ０．０９ ０．７６

　呼吸衰竭 ７（７．６９） ２４（９．０２） ０．１５ ０．７０

　肾功能不全 ２１（２３．０８） ６１（２２．９３） ０．００１ ０．９８

　心功能不全 １（１．１０） ３１（１１．６５） ９．２６ ＜０．０１

　肿瘤 １１（１２．０９） ４５（１６．９２） １．２０ ０．２７

　结核病 ２（２．２０） ４（１．５１） ０．２０ ０．６６

　血液病 ６（６．５９） １２（４．５１） ０．６１ ０．４２

　ＨＩＶ ２（２．２０） ３（１．１３） ０．５６ ０．６１

医院事件

　入住急诊 ２６（２８．５７） ５９（２２．１８） １．５３ ０．２２

　外院转入 ４０（４３．９６） ９０（３３．８３） ３．００ ０．０８

　近６个月住院 ６４（７０．３３） １４３（５３．７６） ７．６４ ０．０１

　入住ＩＣＵ ４６（５０．５５） ５９（２２．１８） ２６．２８ ＜０．０１

　针对性使用抗菌药物５７（６２．６４） ２３０（８６．４７） ２４．４２ ＜０．０１

侵入性操作

　手术 ３２（３５．１６） ９４（３５．３４） ０．００１ ０．９８

　使用有创呼吸机 ３７（４０．６６） ５４（２０．３０） １４．８０ ＜０．０１

　留置导尿管 ５５（６０．４４） ９８（３６．８４） １５．４２ ＜０．０１

　留置中心静脉置管 ３９（４２．８６） ８２（３０．８３） ４．３８ ０．０４

预后

　院内死亡 １２（１３．１９） ２４（９．０２） １．２８ ０．２６

　预后不良 ２７（２９．６７） ４５（１６．９２） ６．８５ ０．０１

２．２　住院时间　ＭＲＳＡ组和 ＭＳＳＡ组住院时间比

较，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。感染前 ＭＲＳＡ

组患者住院时间长于 ＭＳＳＡ组（犘＜０．０１），感染后

两组患者住院时间差异无统计学意义。见表２。
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表２　ＭＲＳＡ组和 ＭＳＳＡ组患者住院时间比较 Ｍ（Ｐ２５～Ｐ７５）

犜犪犫犾犲２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｉｎｌｅｎｇｔｈｏｆｈｏｓｐｉｔａｌｓｔａｙｂｅｔｗｅｅｎｐａ

ｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＭＲＳＡａｎｄＭＳＳＡｉｎｆｅｃｔｉｏｎＭ（Ｐ２５－

Ｐ７５）

住院时间 ＭＲＳＡ（ｄ） ＭＳＳＡ（ｄ） 犣 犘

总住院时间 ２９（２１～６０） ２３（１５～４２） －３．０５ ＜０．０１

感染前住院时间 １１（４～２３） ３．５（０～１３） －４．１９ ＜０．０１

感染后住院时间 １７（７～３１） １６．５（８～２９） －０．１０ ０．９２

２．３　院内死亡单因素分析　以院内死亡为结局变量

进行单因素分析，结果显示，年龄≥６５岁、女性、呼吸

衰竭、入住ＩＣＵ、使用有创呼吸机、留置导尿管和中心

静脉置管是院内死亡的相关危险因素。而 ＭＲＳＡ感

染与院内死亡，差异无统计学意义（犘＝０．２６）。

２．４　院内死亡多因素分析　选取单因素分析有统

计学意义的变量纳入ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型进行多因素

分析，结果显示，年龄≥６５岁、女性、呼吸衰竭、使用

有创呼吸机、入住ＩＣＵ 是院内死亡的独立危险因

素，结果见表３。

２．５　预后不良单因素分析　以预后不良为结局变

量进行单因素分析，结果显示，ＭＲＳＡ感染、年龄≥

６５岁、女性、呼吸衰竭、心功能不全、入住ＩＣＵ、手

术、使用有创呼吸机、留置导尿管和中心静脉置管、

针对性使用抗菌药物是预后不良的相关危险因素。

２．６　预后不良多因素分析　ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归多因素分

析，结果显示，ＭＲＳＡ感染、年龄≥６５岁、女性、呼吸

衰竭以及中心静脉置管是预后不良的独立危险因

素。结果见表４。

表３　院内死亡的多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

犜犪犫犾犲３　Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅｌｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｏｎｈｏｓｐｉｔａｌｄｅａｔｈ

特征 β 犛犫 犠犪犾犱χ
２ 犘 犗犚 犗犚９５％犆犐

年龄≥６５岁 １．３０ ０．４９ ８．４３ ＜０．０１ ３．６７ １．５３～８．８２

性别（女性） ０．９５ ０．５０ ４．８４ ０．０３ ２．６０ １．１１～６．０８

呼吸衰竭 １．５１ ０．５７ ８．３２ ＜０．０１ ４．５１ １．６２～１２．５６

使用有创呼吸机 ３．３９ ０．７４ ２９．８８ ＜０．０１ ２９．６７ ８．８０～１００．０４

入住ＩＣＵ －２．０５ ０．７６ １０．９０ ＜０．０１ ０．１３ ０．０４～０．４４

常量 －５．７５ ０．９５ ３６．４２ ＜０．０１ ０．００３

表４　预后不良的多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

犜犪犫犾犲４　Ｍｕｌｔｉａｒｉａｔｅｌｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｏｎｐｏｏｒｐｒｏｇｎｏｓｉｓ

特征 β 犛犫 犠犪犾犱χ
２ 犘 犗犚 犗犚９５％犆犐

年龄≥６５岁 ０．７２ ０．３５ ４．８８ ０．０３ ２．０６ １．０９～３．９２

性别（女性） １．０９ ０．３６ １２．６９ ＜０．０１ ３．００ １．６４～５．４６

ＭＲＳＡ感染 ０．８３ ０．３５ ６．８６ ＜０．０１ ２．３０ １．２３～４．３０

呼吸衰竭 ２．３１ ０．５０ ２６．９８ ＜０．０１ １０．０６ ４．２１～２４．０４

中心静脉置管 ０．６８ ０．３４ ５．１５ ０．０２ １．９７ １．１０～３．５３

常量 －４．３３ ０．６５ ４５．０６ ＜０．０１ ０．０１３

３　讨论

本研究共调查３５７例金黄色葡萄球菌血源感染

者，其中９１例 ＭＲＳＡ感染，２６６例 ＭＳＳＡ感染，研

究结果表明，ＭＲＳＡ感染与患者院内死亡和住院时

间无关，但与不良预后相关。美国一项研究［４］表明，

ＭＲＳＡ感染病死率为２１％，而敏感菌感染病死率为

８％。Ｃｏｓｇｒｏｖｅ等
［５］一项对３４８例金黄色葡萄球菌

感染患者进行的队列研究结果显示，ＭＲＳＡ组死亡

率为２２．９０％，ＭＳＳＡ组死亡率为１９．８０％，两组死

亡率差异无统计学意义（犘＝０．５３）。但Ｃｏｓｇｒｏｖｅ

等［６］在该研究前做的一项 Ｍｅｔａ分析却证明 ＭＲＳＡ

感染比 ＭＳＳＡ感染增加了死亡率，欧洲两个 Ｍｅｔａ

分析［６－７］表明，ＭＲＳＡ 感染增加死亡风险，犗犚

（犗犚９５％犆犐分别为：１．９３（１．５４～２．４２）和２．０３

（１．５５～２．６５）。杨莉等
［８］研究表明，耐药菌与非耐

药菌感染比较，患者病死率增加２．１７倍。本研究

ＭＲＳＡ感染与 ＭＳＳＡ感染死亡率比较，差异无统计

学意义，可能原因是临床医生经验性使用敏感抗菌

药物治疗 ＭＲＳＡ感染有效。严格来说，只有血培养

阳性，实验室确诊为 ＭＲＳＡ感染时，才针对性使用

万古霉素、去甲万古霉素、替考拉宁等抗菌药物；而

实际上，临床医生往往会根据临床经验、在实验室结
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果出来前就使用了敏感抗菌药物。另一个原因是由

我国特殊的国情所决定的。在本次调查过程中，笔

者发现很多患者家属或是出于经济原因或是宗教风

俗原因，在患者病情进行性恶化、治疗无望的情况

下，往往放弃继续治疗，选择自动出院。这部分患者

不能直接纳入院内死亡病例，但均为预后不佳。基

于此，本研究增加了一个指标即预后不良，单因素分

析结果显示，在预后不良方面，ＭＲＳＡ组和 ＭＳＳＡ

组比较，差异有统计学意义（犘＝０．０１），ＭＲＳＡ组患

者预后不良发生率高于 ＭＳＳＡ组。经ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归

分析，结果显示 ＭＲＳＡ感染是患者预后不良的独立

危险因素，犗犚（犗犚９５％犆犐）为２．３０（１．２３～４．３０）。

国内外多项研究表明，ＭＲＳＡ感染与患者住院

时间延长相关。Ｃｏｓｇｒｏｖｅ等
［５］研究表明，ＭＲＳＡ组

平均住院时间为９ｄ，高于 ＭＳＳＡ 组的７ｄ（犘＜

０．０５）；Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｍｅｄｉｃｉｎｅｓ Ａｇｅｎｃｙ （ＥＣＤＣ／

ＥＭＥＡ）一项报告显示，ＭＲＳＡ感染增加了４１％额

外住院时间［９］。杨莉等［８］对我国５省市住院患者调

查显示，耐药组平均住院日数（３３．９０ｄ）比敏感组

（１８．１０ｄ）多１５．８０ｄ，前者是后者的１．８７倍；赵娟

等［１０］临床分析的结果为 ＭＲＳＡ 组平均住院时间

６５．２０ｄ，高于 ＭＳＳＡ组平均住院时间３７．００ｄ（犘＜

０．０５）。本研究结果表明，ＭＲＳＡ组患者住院时间

长于 ＭＳＳＡ组，两组差异有统计学意义（犘＜０．０１）。

而感染前 ＭＲＳＡ组患者住院时间长于 ＭＳＳＡ组（犘

＜０．０１），说明住院时间长是 ＭＲＳＡ感染的危险因

素；感染后两组患者住院时间差异无统计学意义，说

明感染 ＭＲＳＡ并未增加患者住院时间。ＭＲＳＡ组

总住院时间长于 ＭＳＳＡ组是由于 ＭＲＳＡ组患者感

染前住院时间长于 ＭＳＳＡ组。而ＢｅｎＤａｖｉｄ等
［１１］

研究发现，ＩＣＵ ＭＲＳＡ感染者和 ＭＳＳＡ感染者感

染前住院时间比较，差异有统计学意义（犘＜０．０１）；

感染后住院时间比较，差异也有统计学意义（２１ｄ

ｖｓ１１ｄ，犘＜０．０１）；而非ＩＣＵＭＲＳＡ感染者感染前

住院时间长于 ＭＳＳＡ 感染者（１１ｄｖｓ６ｄ，犘＜

０．０１），但感染后住院时间比较，差异无统计学意义

（１６ｄｖｓ１２ｄ，犘＝０．３０）。本研究结果显示，ＭＲＳＡ

感染未增加住院时间，可能是由于本研究评价住院

时间用的是感染后住院时间而非总的住院时间。

细菌耐药不仅是一个重要的临床问题，也是一

个重大的公共卫生问题，由细菌耐药引起的健康、经

济负担不容忽视。国内外多项研究［４１０］已表明，相

较于敏感菌，ＭＲＳＡ增加了患者额外死亡风险，延

长了患者住院时间，增加了患者额外医疗费用。本

研究也提示，ＭＲＳＡ感染增加患者不良预后风险。

因此，合理使用抗菌药物，减少细菌耐药产生，严格

执行临床操作规程，控制医院感染尤为必要。
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