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　　摘　要：目的　了解该院多重耐药菌（ＭＤＲ）的分布及耐药性。方法　对２０１４年１月至２０１５年１２月门诊及住院患者标本进

行细菌鉴定和药物敏感试验，对药敏结果进行耐药性分析，并对标本来源、分布科室进行综合评估。结果　送检标本共１１２１８

份，分离出细菌３０８７株，其中 ＭＤＲ６８６株，分离率１６．４％。ＭＤＲ中革兰阴性杆菌３３３株（４８．５％），革兰阳性球菌３５３株

（５１．５％）。检出前几位 ＭＤＲ分别是凝固酶阴性葡萄球菌３１９株（４６．５％），大肠埃希菌１９７株（２８．７％），鲍曼不动杆菌５１株

（７．４％），铜绿假单胞菌４５株（６．６％），肺炎克雷伯菌４０株（５．８％），耐甲氧西林金黄色葡萄球菌３４株（４．９％）。ＭＤＲ中革兰阴性

杆菌的耐药率最高的是头孢类、喹诺酮类、氨基糖苷类药物。革兰阳性球菌中耐药率最高的是青霉素类、大环内酯类。ＭＤＲ标本

来源，呼吸道、感染性分泌物、中段尿、血液。结论　该院 ＭＤＲ以革兰阳性球菌、阴性杆菌为主，并逐年增多。加强耐药检测，临

床医师应严格按照药敏试验结果合理选用抗菌药物，以减少 ＭＤＲ发生，以提高疗效和减缓耐药株的发生。
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　　随着抗菌药物的大量应用，不合理用药和滥用逐渐增多，

造成细菌耐药性越来越多，多重耐药也日益严重。多重耐药菌

（ＭＤＲ）是指细菌对三类或三类以上抗菌药物同时呈现耐药的

细菌。常见的 ＭＤＲ包括耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲ

ＳＡ）、耐万古霉素肠球菌（ＶＲＥ）、产超广谱β内酰胺酶细菌

（ＥＳＢＬｓ）、耐碳青霉烯类肠杆菌科细菌（ＣＲＥ）、耐碳青霉烯类

抗菌药物鲍曼不动杆菌（ＣＲＡＢ）、多重耐药／泛耐药铜绿假单

胞菌（ＭＤＲ／ＰＤＲＰＡ）和多重耐药结核分枝杆菌等
［１］。为降低

医院 ＭＤＲ菌的发生，给临床提供合理用药依据，将本院２０１４

年１月至２０１５年１２月的 ＭＤＲ细菌进行统计分析，现报道

如下。

１　材料与方法

１．１　标本来源　２０１４年１月至２０１５年１２月本院各临床科室

送检的各类标本１１２１８份，分离出的 ＭＤＲ（除去重复菌株）共

６８６株。

１．２　方法　标本检测按《全国临床检验操作规程》第四版规范

操作［２］，要求进行标本的接种、培养、分离菌株经 ＶＩＴＥＫ

２ｃｏｍｐａｃｔ全自动微生物鉴定仪及其配套鉴定卡鉴定，并配以

补充手工试验，如４２℃生长试验、氧化酶试验、触酶试验、血浆

凝固酶试验等。采用２０１１年美国临床实验室标准化协会推荐

的ＫＢ纸片扩散法进行药敏确证试验，按其标准判定。采用

标准菌株大肠埃希菌ＡＴＣＣ２５９２２、ＭＲＳＡＡＴＣＣ２５９２３和铜绿

假单胞菌ＡＴＣＣ２７８５３做室内质控。

１．３　统计学处理　应用 ＷＨＯＮＥＴ５．６软件进行资料统计

分析。

２　结　　果

２．１　ＭＤＲ检出率　临床送检标本１１２１８份，分离出细菌

３０８７株，其中 ＭＤＲ６８６株，总分离率为１６．４％（６８６／１１２１８），

占全部分离菌的２２．２％（６８６／３０８７）。ＭＤＲ中革兰阴性杆菌

３３３株（４８．５％），革兰阳性球菌３５３株（５１．３％）。检出前几位

ＭＤＲ分别是凝固酶阴性葡萄球菌（ＭＲＣＯＮ）３１９株（４６．５％）、

大肠埃希菌１９７株（２８．７％）、鲍曼不动杆菌５１株（７．４％），铜

绿假单胞菌４５株（６．６％），肺炎克雷伯菌４０株（５．８％），ＭＲ

ＳＡ３４株（４．９％）。

２．２　ＭＤＲ标本来源及病区分布　ＭＤＲ标本来源：呼吸道标

本３２０例、中段尿２１０例、各科感染性分泌物１２０例、血液２０

例，其他１６例。科室分布：普内科１１０例、呼吸科９６例、内分

泌糖尿病科１２０例、妇科１６４例、外科８０例、骨科６０例、重症

监护病房５６例。

２．３　耐药率　主要多重耐药革兰阴性杆菌对常见抗菌药物的

耐药性，主要包括大肠埃希菌１９７株，铜绿假单胞菌４５株，肺

炎克雷伯菌４０株，鲍曼不动杆菌５１株。其耐药率见表１。主

要多重耐药革兰阳性球菌对常见抗菌药物的耐药性，主要包括

ＭＲＣＯＮ３１９株、ＭＲＳＡ３４株，耐药率见表２。

表１　　主要多重耐药革兰阴性杆菌耐药率（％）

药物名称 大肠埃希菌
铜绿假

单胞菌

肺炎

克雷伯菌

鲍曼

不动杆菌

头孢唑林 １００．０ １００．０ １００．０ １００．０

亚胺培南 ０．０ ２６．７ ０．０ ２７．５

环丙沙星 ６８．５ ３１．１ ５５．０ ３３．３

复方磺胺甲唑 ５４．３ １００．０ ７２．５ ２９．４

呋喃妥因 ４．６ ９３．３ ４７．５ ９２．２

左氧氟沙星 ６２．４ ２０．０ ５５．０ ２５．５

氨苄西林／舒巴坦 ６２．９ １００．０ ８５．０ ６０．８

哌拉西林／他唑巴坦 ４．６ ２２．２ ５．０ ２９．４

头孢替坦 ２３．８ ８８．９ １２．５ ９２．２

头孢曲松 １００．０ ８２．２ １００．０ ７０．６

氨苄西林 １００．０ １００ １００．０ １００．０

哌拉西林 １００．０ ２２．２ １００．０ ８０．４

丁胺卡那霉素 ７．６ ２０．０ ５．０ －

氨曲南 ７４．１ ７０．０ ６２．５ ７０．６

头孢呋辛钠 １００．０ １００．０ １００．０ １００．０

头孢呋辛酯 １００．０ １００．０ １００．０ １００．０
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续表１　　主要多重耐药革兰阴性杆菌耐药率（％）

药物名称 大肠埃希菌
铜绿假

单胞菌

肺炎

克雷伯菌

鲍曼

不动杆菌

头孢他啶 ６５．５ １７．８ ７２．５ ３５．５

妥布霉素 ４５．２ ３１．１ ５７．５ ２７．５

头孢吡肟 ４７．２ １７．８ ４５．０ ３５．３

庆大霉素 ５５．８ ３１．１ ７５．０ ３１．２

多黏菌素 － ０．０ － －

　　注：－表示无数据。

表２　　主要多重耐药革兰阳性球菌耐药率（％）

药物名称 ＭＲＳＡ ＭＲＣＯＮ

莫西沙星 ２０．６ ７．８

苯唑西林 １００．０ １００．０

青霉素 １００．０ １００．０

力奈唑烷 ０．０ ０．０

喹奴普汀／达福普汀 ２．９ ２．５

替加环素 ０．０ ０．０

氯洁霉素 ５５．９ ５８．３

环丙沙星 ４１．２ ４３．６

复方磺胺甲唑 １７．６ ５９．２

左氧氟沙星 ２９．４ ２９．８

红霉素 ６７．６ ８７．５

利福平 ２０．６ ５．６

四环素 ４４．１ ５６．４

万古霉素 ０．０ ０．０

庆大霉素 ３８．２ ３２．９

头孢西丁 １００．０ １００．０

３　讨　　论

多重耐药越来越受到临床医务人员的重视，大肠埃希菌和

肺炎克雷伯菌占多重耐药阴性菌的第２位和第４位，这与国内

一些报道基本相符［３４］。产ＥＳＢＬｓ大肠埃希菌和肺炎克雷伯

菌检出率分别为２８．７％和５．８％，大肠埃希菌医院感染部位以

泌尿道为首位，肺炎克雷伯菌医院感染部位以下呼吸道为首

位，与国内多数报道基本一致［５］。

大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌的耐药主要是产ＥＳＢＬｓ，是

对β内酰胺酶类抗菌药物和亚氨基头孢菌素产生耐药的最重

要机制，一般由细菌获得水平转移的基因产生，可由质粒介导

或环境细菌传导［６］。通过两年对２０种抗菌药物耐药监测，显

示大肠艾希菌和肺炎克雷伯菌对第一、二代头孢、氨苄西林耐

药率１００％，对第三代头孢耐药率＞６５％，对第四代头孢菌素

耐药率＞４５％。对喹诺酮类药物耐药率＞５５％，对氨基糖苷类

药物耐药率＞４５％以上。对亚胺培南保持较好的敏感率，对哌

拉西林／他唑巴坦、丁胺卡那较敏感，耐药率为７％低于国内其

他报道基本一致［７］。因此在临床治疗 ＭＤＲ的大肠埃希菌和

肺炎克雷伯菌时应首选药物是亚胺培南，含酶抑制剂的哌拉西

林／他唑巴坦，以减少耐药菌的产生。

铜绿假单胞菌、鲍曼不动杆菌是临床分离出的非发酵菌中

占第一、二位菌，占 ＭＤＲ的６．６％和７．４％。随着第三代头孢

菌素的广泛应用，诱导了大量耐药株的产生，并呈现从单一抗

菌药物耐药发展到多重耐药。产生β内酰胺酶是铜绿假单胞

菌与鲍曼不动杆菌耐药的主要机制之一，此外，氨基糖苷修饰

酶的产生、拓扑异构酶的改变及细菌外膜通透性下降、细胞膜

上的主动外排机制是铜绿假单胞菌和鲍曼不动杆菌耐氨基糖

苷类、喹诺酮类抗菌药物的重要原因［８］。通过对２０种药耐药

统计可以看出，铜绿假单胞菌和鲍曼不动杆菌对第一、二代头

孢、氨苄西林、氨曲南、头孢曲松、氨苄西林／舒巴坦、呋喃妥因

的耐药率在６０％～１００％，与多数文献报道的结果一致。铜绿

假单胞菌对左氧氟沙星、头孢他啶、头孢吡肟、哌拉西林／他唑

巴坦、哌拉西林、丁胺卡那、庆大霉素耐药率在１７．０％～

３１．１％，保持很好的敏感度。亚胺培南耐药率２６．７％，亚胺培

南因抗菌谱广、作用强、对β内酰胺酶稳定，因而成为治疗多重

耐药革兰阴性杆菌的一线药物［９］，但亚胺培南耐药率达２６．７％

上升之快令人担忧。对多黏菌素耐药率为０．０％。临床医生

治疗还是要根据药敏试验结果使用。

鲍曼不动杆菌对左氧氟沙星，头孢他啶、头孢吡肟、哌拉西

林／他唑巴坦、妥布霉素、庆大霉素耐药率为２５．５％～３５．３％，

选择用药有一定的空间。鲍曼不动杆菌对亚胺培南耐药率达

２７．５％。因此，目前治疗多重耐药的鲍曼不动杆菌时，要了解

细菌耐药特点，结合药敏试验结果，针对性地选用抗菌药物，多

联合用药，对减缓细菌耐药性产生，控制医院感染将会有重要

意义。

ＭＲＳＡ、ＭＲＣＯＮ 耐药机制主要是：（１）由细菌染色体

ＤＮＡ介导，其染色体携带的 ｍｅｃＡ基因可编码产生一种特殊

的青霉素结合蛋白２ａ（ｐＢｐ２ａ），这种蛋白与β内酰胺酶类抗菌

药物（如青霉素，头孢类等）亲和力极低，导致与β内酰胺酶类

抗菌药物不能结合而失效。（２）由耐药质粒转移产生的获得性

耐药，耐药质粒通过各种医源因素（医务人员手、物体表面、空

气等）传递。（３）ｍｅｃＡ基因位于一个可移动元件（葡萄球菌染

色体盒ＳｃｃＭｅｃ）上，在移动过程中可以整合多种抗菌药物耐药

基因，如红霉素、四环素等。（４）ＭＲＳＡ中存在多种主动外排

系统，可显著降低细胞内抗菌药物的浓度。

多重耐药的 ＭＲＳＡ，对青霉素、苯唑西林、头孢西丁１００％

耐药，对喹诺酮类耐药２０．６％～４１．２％，对大环内酯类、四环

素类４４．１％～６７．６％耐药，庆大霉素耐药为３８．２％，利福平

２０．６％，ＭＲＳＡ对万古霉素、替加环素、力奈唑烷还未发现耐

药，在治疗 ＭＲＳＡ感染时，应首选敏感率高的药物，才能有明

显疗效。

ＭＲＣＯＭ对青霉素、苯唑西林、头孢西丁耐药为１００％，对

大环内酯类、四环素类耐药为５６．４％～８７．５％耐药率很高，庆

大霉素为３２．９％，喹诺酮类２９．８％～４３．６％，莫西沙星７．８％，

利福平５．６％保持较好的敏感度，万古霉素、力奈唑烷、替加环

素未发现耐药，因此根据药敏结果临床选用耐药率低的药物治

疗，才能达到较好疗效。

通过对多重耐药的统计分析可以看出，ＭＤＲ对抗菌药物

耐药不断上升，许多抗菌药物已不能用于临床治疗，局限少量

的抗菌药物对临床治疗带来很大困难，因此临床应重视患者病
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原菌检测与药物敏感性试验，加强抗菌药物的合理应用，重视

联合用药，避免单一用药，以提高疗效和减缓多重耐药的产生。
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·临床研究·

室温与４℃下患者动脉血气乳酸水平的比较

陈　剑，周　利△

（云南省玉溪市人民医院检验科　６５３１００）

　　摘　要：目的　比较并择时观察室温与４℃下患者动脉血气乳酸水平。方法　随机选取２０１６年３－６月患者动脉血气分析

标本２７６例，即刻检测动脉血气乳酸水平后，分别留置于室温（２０～２５℃）和４℃恒温冰箱。所有留置标本于３０、６０、１２０、１８０ｍｉｎ

末择时检测动脉血气乳酸水平，并行两种温度及同一温度下不同时点间比较。结果　除３０ｍｉｎ末外，其余各时点室温（２０～２５

℃）与４℃恒温冰箱比较，动脉血气乳酸水平均升高；室温下，其余各组与及时检测、３０ｍｉｎ末比较，动脉血气乳酸水平升高，而

１８０、１２、６０ｍｉｎ末组间比较逐级升高，具有时间依赖性；４℃恒温冰箱下，１８０ｍｉｎ末与其余各组比较乳酸水平升高；差异均有统计

学意义（犘＜０．０５）。结论　室温或长时间留置患者动脉血气标本，乳酸水平呈升高趋势。及时送检、４℃恒温冰箱保存可提高检

测准确性。

关键词：室温；　动脉血气；　血乳酸；　择时

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１７．０４．０５５ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７３４１３０（２０１７）０４０５６２０２

　　健康成年人静息状态下，动脉血乳酸浓度０．４～１．４

ｍｍｏｌ／Ｌ，是骨骼、肌肉、脑和红细胞糖酵解的代谢产物。动脉

血乳酸＞５．０ｍｍｏｌ／Ｌ并伴有代谢性酸中毒可诊断为乳酸性酸

中毒，常表现深大呼吸、意识模糊、昏迷等［１］。血乳酸浓度反映

组织发生代谢现象，它的产生实际上是细胞酸中毒的一个后

果，持续乳酸升高与病死率有明显的相关性［２３］。因体内大量

堆积的乳酸可激活肌细胞 ＡＴＰ敏感性 Ｋ＋通道，导致电压依

赖性Ｃａ２＋通道关闭，细胞内Ｃａ２＋浓度下降，进而心肌收缩力

明显减弱，外周小动脉对儿茶酚胺反应性降低、甚至消失，如在

低血容量的情况下则进一步引起血压下降，即使应用大剂量强

烈血管活性药物也无明显改善循环的作用，易引起多器官功能

障碍综 合 征 （ＭＯＤＳ）
［４］。据 报 道，血 乳 酸 水 平 达 ９～１３

ｍｍｏｌ／Ｌ病 死 率 高 达 ９０％，而 ＞１３ ｍｍｏｌ／Ｌ 则 病 死 率 为

９８％
［５］。而送检、保存时间及保存温度是影响动脉血乳酸检测

结果最重要的因素。进行不同温度的比较与择时观察，可提高

检测准确性，对临床诊断、治疗意义重大。

１　资料与方法

１．１　一般资料　随机选取２０１６年３－６月患者动脉血气分析

标本２７６例为观察对象，平均年龄（５５．８±１４．４）岁，其中冠心

病２２例；甲状腺功能亢进１３例；糖尿病１２６例；肾病综合征２

例；急性肾炎６例；慢性肾炎４例；慢阻肺呼吸衰竭３２例；肺炎

２５例；哮喘１２例；肺栓塞８例；肺占位病变４例；发热待诊２２

例。所有标本即时检测动脉血气乳酸水平后，留置于室温和

４℃恒温冰箱，进行择时检测。

１．２　方法　所有患者均知情同意，并按正规操作流程一次性

抽取肝素抗凝动脉血２管，每管５ｍＬ，分别标记１和２管。１

管及时送检，从采血至上机检测＜３０ｍｉｎ。１管剩余标本与２

管分别留置室温（２０～２５℃）和４℃恒温冰箱，均于３０、６０、

１２０、１８０ｍｉｎ末检测。所有操作均由同一名检验员严格按照

标准操作规程，采用电极法在同一台 ＡＢＬ８００血气分析仪（丹

麦雷度公司）完成。检测后分析两种温度及同一温度下不同时

点间患者的动脉血气乳酸水平。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０统计学软件包进行数据统

计学分析，计量资料以狓±狊表示，组间比较，方差齐采用狋检

验，方差不齐用非参数单因素方差检验；多组间比较采用单因

素方差分析。犘＜０．０５为差异有统计学意义。

·２６５· 国际检验医学杂志２０１７年２月第３８卷第４期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０１７，Ｖｏｌ．３８，Ｎｏ．４


