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摘  要 

目的：分析感染性心内膜炎(Infective Endocarditis, IE)住院患者感染病原菌分布及耐药性，为临床合理

选择抗菌药物提供依据。方法：选取2020年2月~2023年1月在济宁医学院附属医院确诊的感染性心内膜

炎住院患者160例为研究对象，按照《全国临床检验操作规程》标准分离、鉴定细菌，K-B纸片法进行药

敏试验，收集并统计医院感染情况，对感染患者病原菌的分布及耐药情况进行回顾性分析。结果：160
例IE患者血标本共分离出172株病原菌，其中革兰阳性菌116株(占67.44%)，主要为草绿色链球菌、金

黄色葡萄球菌、表皮葡萄球菌；革兰阴性菌52株(占30.23%)，主要为肺炎克雷伯菌、嗜麦芽窄食单胞

菌，真菌4株。草绿色链球菌对氯霉素耐药率最高为90.91%，金黄色葡萄球菌对青霉素耐药率较高为

100.00%，未见对万古霉素和利奈唑胺耐药株。肺炎克雷伯菌对氨苄西林耐药率最高为78.23%，嗜麦

芽窄食单胞菌对克拉霉素和左氧氟沙星均无耐药菌株，该菌对头孢曲松耐药率较高为86.67%，对庆大

霉素和环丙沙星相对较敏感，耐药率仅为6.67%和13.33%。结论：感染性心内膜炎感染的病原菌以革

兰阳性球菌为主，对常用的抗菌药物耐药率较高，应根据感染性心内膜炎病原菌的分布和耐药性合理选

用抗菌药，对提高患者生存率具有重大意义。 
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Abstract 
Objective: To analyze the distribution and drug resistance of infective pathogens in hospitalized 
patients with infective endocarditis, and provide basis for rational selection of clinical antibiotics. 
Methods: 160 inpatients with infective endocarditis diagnosed in Affiliated Hospital of Jining Medi-
cal College from February 2020 to January 2023 were selected as the research objects. Bacteria 
were isolated and identified according to the National Clinical Laboratory Operating Procedures, 
and drug sensitivity tests were carried out by K-B paper method. Hospital infection was collected 
and counted, and the distribution and drug resistance of pathogenic bacteria in infected patients 
were retrospectively analyzed. Results: A total of 172 strains of pathogenic bacteria were isolated 
from blood samples of 160 IE patients, of which 116 strains (67.44%) were Gram positive, mainly 
Streptococcus viridis, Staphylococcus aureus, and Staphylococcus epidermidis. 52 strains of Gram 
negative bacteria (30.23%), mainly Klebsiella pneumoniae, Stenotrophomonas maltophilia, and 4 
strains of fungi. The highest resistance rate of Streptococcus viridis to chloramphenicol was 90.91%, 
and that of Staphylococcus aureus to penicillin was 100.00%. There was no resistance to vancomy-
cin and linezolid. Klebsiella pneumoniae has the highest resistance rate to ampicillin at 78.23%, 
while Stenotrophomonas maltophilia has no resistance to clarithromycin or levofloxacin. The bac-
teria have a high resistance rate to ceftriaxone at 86.67%, and are relatively sensitive to gentami-
cin and ciprofloxacin, with resistance rates of only 6.67% and 13.33%. Conclusion: The pathogen 
of infective endocarditis infection is mainly Gram positive cocci, and the resistance rate to com-
monly used antibiotics is high. It is of great significance to select antibiotics reasonably according 
to the distribution and resistance of infective endocarditis pathogens to improve the survival rate 
of patients. 
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1. 引言 

感染性心内膜炎(Infective Endocarditis, IE)是由致病微生物引起的涉及心脏瓣膜或心内膜的一种危及

生命的疾病，可表现为心内膜(瓣膜和壁膜)以及瓣膜本身的急性和慢性感染[1]。在过去的十年中，IE 患

者逐渐增加，人工瓣膜心内膜炎(PVE)和心脏装置相关性心内膜炎增加，葡萄球菌已成为最主要的病原体，

IE 仍然是 21 世纪医学中最严重的疾病之一[2]。IE 可为先天性或退行性疾病导致心脏瓣膜异常，从而导

致内皮的机械改变，或由于炎症相关的内皮功能障碍，内皮细胞被激活导致内皮损伤，可并发心力衰竭

和脑栓塞等重症[3]。近年来，随着预防策略的改善、抗生素治疗的进展、影像学技术的发展和手术等临

床干预，发病率有所降低，但在发达国家，年发病率为 3~9 例/100,000 例，死亡率仍高达 15%~30% [4]。
临床抗生素的广谱使用已较大降低了该病的死亡率。然而，IE 的死亡率仍然较高，在治疗期间或之后的

半年内仍有 2.68%的患者意外猝死[5]。 
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老年患者的 IE 发病率更高(每 100,000 人/年达到 14.5 例)以及特定亚组人群(如吸毒者)，这些患者的

临床特征也不同于一般人群[6]。目前，随着 2 型糖尿病高发、侵入性操作增多、血液透析和可植入的心

脏设备导致常见的感染性病原菌改变，增加了葡萄球菌感染的发生率。IE 的临床诊断困难，一般基于活

动性瓣膜炎(如心脏杂音)、栓塞表现和免疫血管现象以及血培养阳性等，大多需要使用 Duke 标准进行指

导[7]。本研究通过分析 2020 年 2 月~2023 年 1 月济宁医学院附属医院血培养阳性 IE 患者的病原菌和耐

药性，以期为临床预防及临床合理选择抗菌药物治疗 IE 提供依据。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

本研究回顾了 2020 年 2 月~2023 年 1 月济宁医学院附属医院确诊为感染性细菌性心内膜炎的 160 例

住院患者。患者年龄 36~72 岁，平均年龄(46.45 ± 3.56)岁。其中男性 108 例，女性 52 例，男女比例为 2.08:1。
身体质量指数为 18~26，平均体质量指数为 23.45 ± 2.35。患者的诊断依据 2023 版 Duke-ISCIVD(国际感

染性心血管感染协会，International Society for Cardiovascular Infectious Diseases)感染性心内膜炎诊断标准

[7]，160 例感染性心内膜炎患者有 126 例(78.75%)有基础心脏疾病，其中先天性心脏病 58 例(36.25%)，
心脏手术术后 12 例(7.50%)，介入治疗术后 4 例(2.50%)，非风湿性心脏病 38 例(23.75%)，风湿性心脏病

患者仅 5 例(3.13%)；无基础心脏病 31 例(19.38%)，其中 15 例确诊为人工瓣膜感染性心内膜炎。 
纳入标准：1) 间隔 12 h 以上，2 次独立血培养细菌检测呈阳性，且有典型病原体；2) 出现心脏杂音，

心脏超声显示有赘生物、囊肿等；3) 体温 > 38℃，有 Osler 结节、Roth 斑，有栓塞性或颅内出血等体征；

4) 病例资料完整，全程配合研究。 
排除标准：1) 非知情同意患者；2) 细菌为多重细菌感染；3) 有其他严重疾病。 
本研究获得济宁医学院附属医院伦理委员会批准，所有患者均签署知情同意书。 

2.2. 方法 

对于未使用过抗生素的患者无菌采集患者静脉血 5 mL，对一直使用抗生素的患者停用抗生素 2 周后采

集不同部位的患者静脉血 10 mL/瓶 × 4 瓶 (2 瓶需氧菌，2 瓶厌氧菌)送检。血标本接种在培养平板上，37℃
培养箱内培养 72 h，采集单菌落使用全自动微生物鉴定，进行革兰氏染色，显微镜下观察结果。不同类型

的琼脂培养基被用来培养和计数细菌、真菌菌落，并评估细菌对抗生素的敏感性，使用微生物药敏试纸扩

散法(K-B 法)评估了抗菌素耐药性。药敏结果根据美国临床和实验室标准协会发布的相关标准进行判断。 
用于检测革兰阳性菌耐药性的抗生素有头孢吡肟、万古霉素、青霉素、复方磺胺、头孢曲松、头孢

噻肟、阿莫西林、氯霉素、左氧氟沙星、庆大霉素、红霉素、四环素、克林霉素、利奈唑胺、利福平和

亚胺培南。对于革兰阴性菌，用于检测的抗生素包括亚胺培南、美罗培南、头孢菌素类(头孢吡肟、头孢

曲松、头孢他啶、头孢哌酮舒巴坦)、氟喹诺酮类(环丙沙星、左氧氟沙星)、克拉霉素、阿莫西林、庆大

霉素、氨苄西林和氨曲南。 

2.3. 观察指标 

分析 IE 患者血液标本中病原菌的革兰染色及菌群分布情况；药敏试验抑制区直径大小；送检标本中

检出的主要病原菌耐药情况。 

2.4. 质控菌株 

质控菌株分别为革兰阳性菌株 AST-GP6 金黄色葡萄球菌 ATCC25923、AST-GP68 肺炎链球菌
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ATCC49619、AST-GN13 大肠埃希菌 ATCC25922、AST-GN09 铜绿假单胞菌 ATCC27853 及粪肠球 菌
ATCC29212。细菌敏感性数据根据结果判读参照美国临床和实验室标准协会(Clinical and Laboratory 
Standards Institute, CLSI) 的标准[8]评估确定。 

2.5. 统计学分析 

使用 SPSS 22 软件程序进行统计分析，Excel 软件对药敏结果进行统计分析，所得数据以例数或株数

(n)、百分率(%)表示，P < 0.05 为差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 一般情况统计 

160 例 IE 患者血标本均进行血培养，共分离出 172 株病原菌，链球菌仍然是 IE 的主要病原体。其中

革兰阳性菌 116 株(占 67.44%)，主要为草绿色链球菌、金黄色葡萄球菌、表皮葡萄球菌，其中金黄色葡

萄球菌 27 例，凝固酶阴性葡萄球菌 12 例。耐甲氧西林金黄色葡萄球菌(MRSA)和耐甲氧西林凝固酶阴性

葡萄球菌(MRCNS)分别占金黄色葡萄球菌和凝固酶阴性葡萄球菌的 55.56%和 58.33%。革兰阴性菌 52 株

(占 30.23%)，主要为肺炎克雷伯菌、嗜麦芽窄食单胞菌，真菌 4 株(占 2.33%) (见表 1)。 
 

Table 1. Distribution of pathogens in the blood samples of IE patients (n/plant, %) 
表 1. IE 患者血液标本中病原菌的分布情况(n/株，%) 

病原菌 菌株数(n) 构成比(%) 

革兰氏阳性菌  116 67.44 

 草绿色链球菌 33 28.45 

 金黄色葡萄球菌 27 23.28 

 表皮葡萄球菌 18 15.52 

 肠球菌属 16 13.79 

 凝固酶阴性葡萄球菌 12 10.34 

 肠球菌属 7 6.03 

 其他 3 2.59 

革兰氏阴性菌  52 30.23 

 肺炎克雷伯菌 23 14.38 

 嗜麦芽窄食单胞菌 15 9.38 

 大肠埃希菌 5 3.13 

 铜绿假单胞菌 4 2.50 

 乙型溶血性链球菌 3 1.88 

 奇异变形菌 1 0.63 

 其他 1 0.63 

真菌    

 念珠菌 3 1.88 

 近平滑念珠菌 1 0.63 

合计  160 100.00 
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3.2. IE 患者血液标本中分离的主要革兰阳性菌对抗菌药物耐药性 

IE 患者血液标本分离的主要革兰阳性菌中草绿色链球菌对氯霉素耐药率最高为 90.91%，其次为青霉

素(耐药率 84.85%)和庆大霉素(耐药率 81.82%)；金黄色葡萄球菌对青霉素耐药率较高为 100.00%，其次

为红霉素和左氧氟沙星，耐药率分别为 92.29%和 88.89%；未见对万古霉素和利奈唑胺耐药株对草绿色链

球菌和金黄色葡萄球菌耐药株，敏感率均为 100.00%，草绿色链球菌对左氧氟沙星和亚胺培南较敏感，

耐药率分别为 9.10%和 12.12%，耐甲氧西林金黄色葡萄球菌(MRSA) 8 株占 29.63%，耐甲氧西林凝固酶

阴性葡萄球菌(MRCNS) 12 株占 44.44% (见表 2)。 
 

Table 2. Drug susceptibility results of major gram-positive pathogens isolated from blood samples of IE patients (%) 
表 2. IE 患者血液标本中分离的主要革兰阳性病原菌药敏结果(%) 

抗菌药物 
草绿色链球菌(n = 33) 金黄色葡萄球菌(n = 27) 

敏感株 中介株 耐药株 耐药率% 敏感株 中介株 耐药株 耐药率% 

氯霉素 2 1 30 90.91 4 1 22 81.48 

青霉素 2 3 28 84.85 0 0 27 100.00 

左氧氟沙星 2 28 3 9.10 2 1 24 88.89 

头孢噻肟 9 6 18 54.55 8 7 12 44.44 

亚胺培南 11 18 4 12.12 12 7 8 29.63 

四环素 4 6 23 69.70 3 3 21 77.78 

复方磺胺 6 22 5 15.15 6 6 15 55.56 

克林霉素 6 5 22 66.67 8 3 16 59.26 

头孢曲松 13 14 6 18.18 1 3 23 85.19 

庆大霉素 4 2 27 81.82 13 8 6 22.22 

万古霉素 33 0 0 0.00 27 0 0 0.00 

头孢吡肟 10 6 17 51.52 8 5 14 51.85 

红霉素 3 6 24 72.73 1 1 25 92.29 

利奈唑胺 33 0 0 0.00 27 0 0 0.00 

利福平 10 11 12 36.36 8 14 5 18.52 

阿莫西林 11 7 15 45.45 5 2 20 74.07 

3.3. IE 患者血液标本分离的主要革兰阴性菌对抗菌药物耐药性试验 

IE 患者血液标本分离到的主要革兰阴性菌中肺炎克雷伯菌对氨苄西林耐药率最高，为 78.23%，其次

为头孢曲松 73.91%和左氧氟沙星 69.57%。对亚胺培南和克拉霉素较敏感，耐药率低于 20.00%。嗜麦芽

寡养单胞菌对克拉霉素和左氧氟沙星均无耐药菌株，该菌对头孢曲松耐药率较高为 86.67%，其次是头孢

他啶 80.00%。而对庆大霉素和环丙沙星相对较敏感，耐药率仅为 6.67%和 13.33% (见表 3)。 

4. 讨论 

IE 由感染真菌、病毒、立克次体、衣原体、螺旋体等引起的心瓣膜心室壁或邻近大动脉内膜的炎症，

其临床表现为发热、心脏杂音、心力衰竭等体征，这些症状可以单独出现也可以伴随其他疾病，在临床 
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Table 3. Drug susceptibility results of major Gram-negative pathogens isolated from blood samples of IE patients (%) 
表 3. IE 患者血液标本中分离的主要革兰阴性病原菌药敏结果(%) 

抗菌药物 
肺炎克雷伯菌(n = 23) 嗜麦芽窄食单胞菌(n = 15) 

敏感株 中介株 耐药株 耐药率% 敏感株 中介株 耐药株 耐药率% 

头孢他啶 6 5 12 52.17 4 2 9 73.33 

环丙沙星 8 8 7 30.43 4 9 2 13.33 

左氧氟沙星 3 4 16 69.57 15 0 0 0.00 

氨曲南 10 8 5 21.74 3 8 4 26.67 

头孢吡肟 8 6 9 39.13 2 4 9 60.00 

亚胺培南 9 12 2 8.70 6 3 6 40.00 

阿莫西林 4 4 15 65.22 1 2 12 80.00 

美罗培南 11 8 4 17.39 3 5 7 46.67 

头孢哌酮舒巴坦 10 5 8 34.78 2 2 11 73.33 

头孢曲松 2 4 17 73.91 1 1 13 86.67 

庆大霉素 9 8 6 26.09 3 11 1 6.67 

克拉霉素 12 8 3 13.04 15 0 0 0.00 

氨苄西林 2 3 18 78.26 3 2 10 66.67 

 
诊断中带来困难[9]。据 WHO 统计，IE 的年发病率估计在 15~80 人/每百万人，植入瓣膜(>4/1000)或既往

感染 IE (>1/10)的患者，心内膜炎的发病率显著增加，血小板、微生物和患病的瓣膜内皮之间的相互作用

是赘生物、瓣膜或瓣膜组织破坏的主要原因之一[10]。IE 最初是由 William Osler 在 1885 年描述的，其分

析了 209 例患者的数据，在那时该病尚无有效治疗方法，死亡率接近 100% [11]。IE 可导致心脏瓣膜破坏、

功能不全和急性心力衰竭。目前虽然 IE 的诊断方法取得了进步，抗生素的应用以及采取急性感染期间瓣

膜手术的水平也有了提高，但 IE 的预后仍不理想，死亡率并没有随着时间的推移而降低。即使在 IE 的

急性期过去之后，死亡率仍然较高，并影响患者生活质量。 
IE 诊断需要典型菌血症和疑似 IE 的影像学检查，血培养仍然是感染性心内膜炎的主要标准。IE 的

潜在病因与近期血管造影、血液透析或心脏术后的获得性人工瓣膜心内膜炎有关。葡萄球菌 IE 的增加主

要是由于静脉注射吸毒成瘾者、血液透析患者和老年合并症患者的发病率较高，本研究中的大多数患者

是社区源性 IE，链球菌 IE 是社区源性 IE 的主要患者。绿色链球菌 IE 已被证明与其他病原体相比具有良

好的预后，并且年龄较小。 
综上，随着生活水平的改变和医疗水平的提高，风湿性心脏病感染者发病率进一步降低，出现了新

的 IE 危险人群，细菌、病毒、真菌等病原菌呈现多样化，病原菌分布也相应随着改变。近年来，随着大

量抗菌药物不合理地使用，耐药菌株增多，加大了临床对感染性心内膜炎治疗的难度。通过对本院 2020
年 2 月~2023 年 1 月 IE 的数据分析研究，分离鉴定病原菌，分析分布情况和耐药性变化趋势，根据药敏

试验结果合理使用抗菌药物，可使 IE 的治疗更及时和针对性，从而对改善患者预后具有较大意义。 
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