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摘  要 

目的：基于某医院抗菌药物耐药监测，确定血流感染常见的致病菌分离株及其抗菌药物敏感性特征。方

法：使用来自广安某三甲医院5年间抗菌药物药敏试验记录进行横断面回顾性研究，对纳入统计的1031
株细菌药敏结果进行分析。结果：革兰阴性菌占55.1%，革兰阳性菌占44.9%，革兰阴性菌以大肠埃希

菌和克雷伯菌属为主；革兰阳性菌主要为葡萄球菌属。药敏结果显示MRSA和MRSCNS的检出率为31.1%
和75.5%，葡萄球菌属中鉴定出2株万古霉素耐药株，尚未发现利奈唑胺和替加环素耐药株；过去5年监

测显示，产酶(ESBLs)株大肠埃希菌对部分抗菌药物敏感率呈下降趋势；凝固酶阴性葡萄球菌对克林霉

素敏感率上升；大肠埃希菌对阿莫西林/克拉维酸敏感率上升。结论：临床分离血流感染菌株对常见抗菌

药物呈水平趋势，但如产酶株大肠埃希菌对头孢吡肟、环丙沙星及氨曲南敏感率下降，提示该院需要加

强抗菌药物管理，遏制耐药。 
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Abstract 
Objective: Based on a hospital antibiotic resistance surveillance, identify Bloodstream infection-
pathogenic strains and their antibiotic sensitivity characteristics. Methods: A cross-sectional re-
trospective study was conducted using the records of antimicrobial susceptibility testing of a ter-
tiary hospital in Guang’an for 5 years, and the antimicrobial susceptibility results of 1031 bacteri-
al strains included in the statistics were analyzed. Results: Gram-negative bacteria: 55.1%, gram- 
positive bacterium: 44.9%, gram-negative bacteria mainly bacteria E. coli and K. pneumonia; the 
gram-positive bacteria were mainly staphylococcus. The detection rates of methicillin-resistant S. 
aureus (MRSA) and methicillin-resistant coagulase-negative staphylococci (MRCNS) were 31.1% and 
75.5%. There were 2 vancomycin resistant strains and no linezolid and tigacycline resistant strains 
in Staphylococcus. The susceptibility rates of Extended-spectrum β-lactamase (ESBLs)-producing E. 
coli to some antibiotics showed a decreasing trend; The sensitivity of coagulase negative staphy-
lococcus to clindamycin increased. The susceptibility of E. coli to amoxicillin/clavulanic acid in-
creased. Conclusion: There was no change in the susceptibility of bloodstream infection strains to 
common antibiotics, but the sensitivity of producing ESBLs E. coli cefepime, ciprofloxacin and az-
treonam decreased, suggesting that the hospital needs to strengthen the management of antibio-
tics to curb drug resistance. 
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1. 引言 

从 1928 年发现青霉素至今，抗菌药物挽救无数生命，但是近年来细菌耐药阻碍有效治疗，抗菌药物

耐药现在被认为是一个世界性问题[1] [2]。血流感染病死率高，耐药谱变化不断发生，血流感染会导致住

院时间延长、治疗费用增加、使用毒副作用更大的抗菌药物[3] [4] [5] [6]；与非血流感染患者相比，会导

致更多的残疾和死亡，上海复旦大学华山医院抗生素研究所一项以不动杆菌血流感染和非血流感染研究

显示，血流感染住院死亡率为 22.5%，非血流感染死亡率为 10.8%，存在显著差异[7]。血培养作为诊断

血流感染的金标准，早期诊断和合适的抗菌药物对降低病死率至关重要。本研究旨在分析 2018 年~2022
年某综合性医院血流感染患者抗菌药物暴露与细菌耐药性的变化趋势及相关性，加强对临床抗菌药物的

合理选用工作并建立抗菌药物临床预警机制。 

2. 材料与方法 

2.1. 材料 

收集 2018 年~2022 年该三级综合医院门诊及住院患者送检的血液临床标本，排除同一患者重复样本，

排除了来自社区样本，共计 1031 例非重复样本分离株。 
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2.2. 方法  

法国生物梅里埃公司的 VITEK 2 Compect 全自动微生物分析系统进行菌株鉴定，以及配套的培养瓶、

革兰阴性细鉴定卡(GN)、革兰阳性细菌鉴定卡(GP)、革兰阴性菌药敏卡(AST GN14)、革兰阳性菌药敏卡

(AST GP67)等。细菌分离鉴定严格按 2016 年《全国临床检验操作规程》的规范进行，根据美国临床实验

室标准化协会(CLSI)标准进行 K-B 法药敏试验。 

2.3. 质量控制 

质控菌株为金黄色葡萄球菌(ATCC25923)、大肠埃希菌(ATCC25922)、铜绿假单胞菌(ATCC27853)、
肺炎克雷伯菌(ATCC700603)等均来源于国家卫生健康委临床检验中心。 

2.4. 统计学处理 

使用 WHONET 5.6 软件和采用 SPSS 17.0 版本软件分析，计数采用百分比或者例数表示。 

3. 结果 

3.1. 分离细菌分布 

2018 年~2022 年共检出菌株 1031 株，其中革兰阴性菌 31 种，568 株(55.1%)，革兰阳性菌 29 种，463
株(44.9%)，主要分布：大肠埃希菌(E. coli) 358 株(34.7%)、凝固酶阴性葡萄球菌(Coagulase negative sta-
phyloco) 249 株(24.2%)、金黄色葡萄球菌(S. aureus) 152 株(14.7%)、肺炎克雷伯菌(K. pneumonia) 106 株

(10.3%)等，见图 1。大肠埃希菌是过去 5 年中最常见的菌株，监测显示分离占比呈上涨趋势，而凝固酶

阴性葡萄球菌呈下降趋势，见图 1。科室分布中，急诊科占 0.4%，住院部科室以 ICU (20.9%)、肾内·血

透病区(17.7%)和肿瘤病区(10.5%)为主，见表 1。分析显示，ICU 病区和肾内·血透病区分离菌主要是金

黄色葡萄球菌、凝固酶阴性葡萄球菌及大肠埃希菌，肿瘤科以大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌为主；全院年

龄分布以老年人为主，见表 2。 
 

 
Figure 1. Proportion of bacteria isolated from the top ten (%) 
图 1. 排名前十分离的菌种占比(%) 
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Table 1. Distribution of culture-positive pathogenic bacteria 
表 1. 培养阳性病原菌的分布 

科室 菌株数(例) 占比(%) 主要细菌 菌株构成(%) 

ICU 病区 215 20.9 凝固酶阴性葡萄球菌 33.8 

   大肠埃希菌 25.3 

   肺炎克雷伯菌 12.0 

肾内·血透病区 182 17.7 金黄色葡萄球菌 45.2 

   凝固酶阴性葡萄球菌 32.9 

   大肠埃希菌 7.6 

肿瘤科病区 108 10.5 大肠埃希菌 42.5 

   肺炎克雷伯菌 15.8 

   金黄色葡萄球菌 14.8 

 
Table 2. Department age distribution 
表 2. 科室年龄分布 

科室 占比(%) 

ICU 病区  

成年人 19.4 

老年人 80.6 

肾内·血透病区  

老年人 46.5 

成年人 53.5 

肿瘤科病区  

成年人 36.7 

老年人 66.3 

全科  

新生儿 1.0 

儿童 6.8 

成年人 27.0 

老年人 64.7 

注：新生儿：≤28 d，儿童：29 d~14 岁，成年人：15~59 岁，老年人：≥60岁。 

3.2. 葡萄球菌属对抗菌药物的抗菌谱 

MRSCNS 的检出率为 73.4%，耐甲氧西林凝固酶阴性葡萄球菌对克林霉素、复方新诺明、红霉素及

喹诺酮类等抗菌药物耐药率高于甲氧西林敏感株，尚未发现替加环素和利奈唑胺耐药株，呼吸喹诺酮中，

MSCNS 耐药率为 1.5%，MRSCNS 对莫西沙星对的耐药率为 13.3%，较左氧氟沙星低 22.5%；发现万古

霉素耐药株 2 株，时间为 2019 年和 2022 年，均为 ICU 科室患者，2019 年患者 70 岁，男性，临床诊断

为重症肺炎、脑血管意外及 II 型糖尿病等，鉴定菌株为溶血葡萄球菌，该菌株对万古霉素、利福平、奎

奴普丁/达福普汀、左氧氟沙星呈耐药，对莫西沙星呈中介状态，仅对替加环素、四环素及利奈唑胺敏感；
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2022 年患者 58 岁，男性，临床诊断热射病及重症肺炎等，鉴定菌株为表皮葡萄球菌，对万古霉素和克

林霉素耐药，对呼吸喹诺酮类、利奈唑胺、替加环素均呈敏感状态，见表 3。 
 

Table 3. Drug resistance rate of Staphylococcus (%) 
表 3. 葡萄球菌耐药率(%) 

抗菌药物 
凝固酶阴性葡萄球菌(n = 249) 金黄色葡萄球菌(n = 152) 

MRSCNS (n = 183) MSCNS (n = 66) 总(n = 249) MRSA (n = 51) MSSA (n = 101) 总(n = 152) 

万古霉素 1.1% 0.0% 0.8% 0.00% 0.0% 0.0% 

克林霉素 63.4% 28.8% 54.2% 90.20% 46.5% 61.2% 

利奈唑胺 0.0% 0.0% 0.0% 0.00% 0.0% 0.0% 

利福平 11.0% 0.0% 8.0% 3.92% 2.0% 2.6% 

呋喃妥因 0.0% 0.0% 0.0% 0.00% 1.0% 0.7% 

四环素 36.4% 21.2% 32.6% 21.57% 25.7% 24.3% 

复方新诺明 45.7% 18.2% 38.5% 9.80% 17.8% 15.1% 

奎奴普丁/达福普汀 0.6% 0.0% 0.4% 0.00% 0.0% 0.0% 

左氧氟沙星 35.8% 1.5% 27.0% 9.80% 9.9% 9.9% 

庆大霉素 14.5% 0.0% 10.8% 1.96% 2.0% 2.0% 

替加环素 0.0% 0.0% 0.0% 0.00% 0.0% 0.0% 

环丙沙星 41.0% 7.6% 32.0% 17.65% 9.9% 12.5% 

红霉素 83.8% 53.0% 75.7% 47.06% 48.5% 48.0% 

莫西沙星 13.3% 1.5% 10.1% 1.96% 0.0% 0.7% 

 
金黄色葡萄球菌中 MRSA 株的检出率为 33.6%。MRSA 对克林霉素和环丙沙星的耐药率均显著高于

MSSA，但 MRSA 对复方新诺明和红霉素耐药率低于 MSSA。金黄色葡萄球菌中尚未发现利奈唑胺、万

古霉素及替加环素耐药株，极少数莫西沙星耐药株，见表 3。 

3.3. 肠杆菌目细菌对抗菌药物抗菌谱 

克雷伯菌和大肠埃希菌分别检出 116株和 358株，大肠埃希菌和克雷伯菌中产ESBLs株分别占 50.3%
和 25.9%。大肠埃希菌和克雷伯菌非产酶株对绝大多数受试抗菌药物耐药率低于产酶株，大肠埃希菌产

酶株在酶复合制剂中，除了氨苄西林/舒巴坦耐药率为 25.6%，其余酶复合制剂均低于 6.5%；而克雷伯菌

产酶株在酶复合制剂中，耐药率整体显著高于大肠埃希菌，氨苄西林/舒巴坦耐药率为 73.3%，仅有头孢

哌酮/舒巴坦耐药率低于 15.0%；耐碳青霉烯类大肠埃希菌的检出率仅 0.6%，耐碳青霉烯类肺炎克雷伯菌

为 3.4%，见表 4。 

3.4. 部分细菌耐药率变迁 

过去5年监测显示，凝固酶阴性葡萄球菌对克林霉素敏感率从2018年的39.5%上涨至2022年的50.0%，

相应耐药率下降 12.6%；大肠埃希菌对阿莫西林/克拉维酸敏感率由 2018 年的 61.4%上升至 79.2%，相应

中介率由 24.6%下降至 9.4%；而产酶株大肠埃希菌在头孢吡肟、环丙沙星及氨曲南中敏感率呈现不同耐

药下降，其中头孢吡肟敏感率下降 26.2%，其中介率上涨 32.4%，氨曲南敏感率下降 12.9%，中介率增加

26.5%，环丙沙星敏感率下降 28.3%，耐药率上涨 18.3%，见表 5。 
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Table 4. Antibiotic resistance rate of Enterobacteriaceae (%) 
表 4. 肠杆菌目细菌对抗菌药物耐药率(%) 

抗菌药物 
大肠埃希菌(n = 358) 克雷伯菌(n = 116) 

ESBLs 阳性 
(n = 180) 

ESBLs 阴性 
(n = 178) 

总 
(n = 358) 

ESBLs 阳性 
(n = 30) 

ESBLs 阴性 
(n = 86) 

总 
(n = 116) 

亚胺培南 0.6% 0.6% 0.6% 0.0% 2.3% 1.7% 
美洛培南 0.0% 0.0% 0.0% 6.7% 2.3% 3.4% 
厄他培南 0.6% 0.0% 0.3% 0.0% 2.3% 1.7% 
呋喃妥因 3.3% 1.1% 2.5% 40.0% 5.8% 12.9% 
四环素 66.7% 59.0% 63.1% 90.0% 15.1% 41.4% 

复方新诺明 56.7% 41.0% 48.9% 76.7% 15.1% 27.6% 
头孢唑啉 100.0% 70.8% 84.4% 100.0% 34.9% 57.8% 
头孢呋辛 100.0% 4.5% 50.3% 100.0% 16.3% 35.3% 
头孢西丁 10.0% 7.3% 8.7% 13.3% 17.4% 16.4% 
头孢他啶 30.6% 5.6% 17.9% 26.7% 9.3% 12.9% 
头孢曲松 98.3% 3.9% 51.4% 100.0% 4.7% 23.3% 
头孢吡肟 35.6% 1.1% 18.4% 50.0% 2.3% 11.2% 

哌拉西林/他唑巴坦 2.2% 3.4% 2.8% 43.3% 4.7% 12.9% 
头孢哌酮/舒巴坦 5.6% 1.1% 3.1% 13.3% 7.0% 8.6% 
阿莫西林/克拉维酸 6.1% 12.4% 9.2% 33.3% 9.3% 13.8% 
氨苄西林/舒巴坦 25.6% 14.0% 18.4% 73.3% 15.1% 71.6% 

左氧氟沙星 52.2% 19.1% 35.8% 40.0% 1.2% 8.6% 
环丙沙星 49.4% 24.2% 36.9% 50.0% 3.5% 8.6% 
氨曲南 55.6% 6.7% 31.3% 60.0% 3.5% 14.7% 
妥布霉素 35.6% 10.1% 20.4% 16.7% 79.1% 67.2% 
氨苄西林 91.7% 65.7% 76.0% － － － 
哌拉西林 92.8% 30.3% 62.3% － － － 
阿米卡星 0.6% 0.0% 0.3% 6.7% 1.2% 1.7% 
庆大霉素 28.9% 24.7% 31.3% － － － 
替加环素 0.0% 0.0% 0.0% 0.0% 0.0% 0.0% 
米诺环素 18.9% 6.7% 10.9% － － － 

注：－：表示无此耐药数据，未经统计学分析。 
 

Table 5. Changes of antimicrobial resistance rate of some bacteria 
表 5. 部分细菌对抗菌药物耐药率变迁 

时间 
(年) 

克林霉素–凝固酶 
阴性葡萄球菌 

头孢吡肟–产酶株 
大肠埃希菌 

环丙沙星–产酶株 
大肠埃希菌 

氨曲南–产酶株 
大肠埃希菌 

阿莫西林/克拉维酸–

大肠埃希菌 

菌株数 
(株) 

敏感 
(%) 

耐药 
(%) 

菌株数 
(株) 

敏感 
(%) 

中介 
(%) 

菌株数 
(株) 

敏感 
(%) 

耐药 
(%) 

菌株数 
(株) 

敏感 
(%) 

中介 
(%) 

菌株数 
(株) 

敏感 
(%) 

中介 
(%) 

2018 43 39.5% 60.5% 26 61.5% 0.0% 26 57.7% 34.6% 26 42.3% 0.0% 57 61.4% 24.6% 

2019 63 39.7% 60.3% 41 58.5% 0.0% 41 46.3% 48.8% 41 39.0% 0.0% 71 66.2% 22.5% 

2020 48 47.9% 52.1% 31 67.7% 3.2% 31 61.3% 35.5% 31 35.5% 0.0% 59 81.4% 16.9% 

2021 47 51.1% 48.9% 48 41.7% 22.9% 48 31.3% 64.6% 48 33.3% 14.6% 75 80.0% 13.3% 

2022 48 50.0% 47.9% 34 35.3% 32.4% 34 29.4% 52.9% 34 29.4% 26.5% 96 79.2% 9.4% 
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4. 讨论 

本研究显示，该院血流感染监测结果具有以下特点：1) 检出菌株总数呈直线上升趋势，2022 年较前

一年增加 22.1%。5 年间大肠埃希菌持续为检出数最多的细菌，分离占比呈增加趋势，凝固酶阴性葡萄球

菌分离占比呈下降趋势。2) 克林霉素对凝固酶阴性葡萄球菌耐药率逐年下降。3) 大肠埃希菌对阿莫西林

/克拉维酸敏感率上升。4) 产酶株大肠埃希菌对多种抗菌药物呈现不同耐药增加。5) 产酶株克雷伯菌和

大肠埃希菌在酶复合制剂中，氨苄西林/舒巴坦耐药率显著高于头孢哌酮/舒巴坦、阿莫西林/克拉维酸及

头孢哌酮/舒巴坦等酶复合制剂。6) ICU 病区鉴定出 2 株万古霉素耐药葡萄球菌，虽对万古霉素耐药，但

对利奈唑胺和替加环素敏感。7) 该院血流感染鉴定肠杆菌目细菌耐药追踪发现，无论是克雷伯菌属还是

大肠埃希菌，在此 5 年间，碳青霉烯耐药率低于四川及全国平均水平[8] [9]，且无明显耐药增加趋势。 
凝固酶阴性葡萄球菌和大肠埃希菌的敏感率呈上涨趋势，应该是该院采取合理使用抗菌药物遏制耐

药发展的一系列措施取得的成效，应在不断完善的前提下继续执行。产酶株克雷伯菌和大肠埃希菌对氨

苄西林/舒巴坦耐药主要与产 β-内酰胺酶对抗菌药物水解有关，水解为其耐药主要机制，水解可导致细菌

与酶复合制剂抗菌药物的亲和力下降[10] [11] [12] [13]，依据耐药监测，碳青霉烯类、头孢西丁及头孢哌

酮/舒巴坦为优选。 
产酶株大肠埃希菌和克雷伯菌属检出率 50.3%和 25.9%，略高于全国平均水平[8]，产酶株大肠埃希

菌和克雷伯菌属对碳青霉烯类抗菌药物敏感率高且平稳，但大肠埃希菌对头孢吡肟、环丙沙星及氨曲南

等抗菌药物敏感率呈下降趋势，提示大肠埃希菌耐药情况不容乐观，可从医院环境消毒、侵入性操作及

合理用药等方面采取措施，遏制耐药。 
葡萄球菌属对莫西沙星耐药率低于四川及全国平均水平[7] [8] [9]，但对利奈唑胺、替加环素及万古

霉素仍高度敏感，表明这类抗菌药物仍可作为首选治疗药物，但是近年来万古霉素的MIC呈现上升趋势，

对于其 MIC 值大于 1 mg/L 的患者，增加万古霉素剂量可能并不能让临床治疗满意，反而副作用愈加明

显，因此部分欧美国家建议万古霉素使用范围为严重 MRSA 患者[14] [15]；且本院鉴定出 2 株万古霉素

耐药株，该地区葡萄球菌耐药情况可能与该地区抗菌药物使用频次及强度有关，也可能患者在细菌鉴定

前在门诊或诊所就诊，病情加重后入院治疗，也可能与医院环境和侵入性操作有关。 
这项研究有几个局限性。首先，尽管监测年度连续入选，回顾性收集了有关细菌耐药监测及变迁，

但可供研究数量仅为 1031 株，这可能导致了结果偏差。其次，由于该研究仅对样本量较大病原菌进行分

析，并未对肠球菌属(37 株)、非发酵糖革兰阴性菌(31 株)及变形杆菌(10 株)进行分析，因此在应用于不

同的病原菌和临床情况时，应仔细检查结论。最后，受限于样本量及病原菌分析不全等因素，且未分析

有关危险因素的临床信息，无法对该院血流感染做出一个全貌研究。 
综上所述，该院细菌鉴定株的分布特征和耐药监测，显示该院血流感染病原菌仅大肠埃希菌耐药变

化较大。监测资料同时也显示，部分抗菌药物的耐药正得以改善，提示加强细菌耐药监测[16] [17] [18]、
加强预防感染防控措施以及加强抗菌药物管理[19] [20] [21]，合理使用抗菌药物，对降低感染死亡率及减

缓抗菌药物耐药压力具有积极意义。 
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