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·论著·

不同 犠犪犵狀犲狉分级糖尿病足患者创面分离病原菌分布特点

杜　鸣，刘佳霖，许　鑫，陈　敏，廖亚玲，夏　飞

（湖北省第三人民医院，湖北 武汉　４３００３３）

［摘　要］　目的　了解不同 Ｗａｇｎｅｒ分级糖尿病足患者病原菌分布及耐药情况，为临床合理使用抗菌药物提供依

据。方法　对２０１４年１月—２０１６年１２月某院内分泌科收治的糖尿病足患者的临床资料、创面分泌物分离病原

菌，以及药物敏感试验结果进行回顾性分析，并将患者按照检出细菌种类不同分为革兰阳性（Ｇ＋）菌感染组、革兰

阴性（Ｇ－）菌感染组、混合感染组，分析各组患者临床特征与 Ｗａｎｇｅｒ分级的关系。结果　共有糖尿病足患者

１０３例，Ｇ＋菌感染组患者３９例，Ｇ－菌感染组５０例，混合感染组１４例。混和感染组患者年龄、病程高于其余两组

（均犘＜０．０５）；混和感染组患者糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、降钙素原低于其余两组（均犘＜０．０５）；Ｇ＋菌感染组患者中

性粒细胞百分比高于其他两组（犘＜０．０１）。共送检标本１３２份，检出菌株１０３株，阳性率为７８．０３％，Ｇ＋菌与Ｇ－菌

检出率分别为３３．３３％（４４／１３２）和４４．７０％（５９／１３２）。Ｇ＋菌以金黄色葡萄球菌（１９株）和表皮葡萄球菌（１１株）为

主；Ｇ－菌以布氏柠檬酸杆菌（１２株）、大肠埃希菌（１１株）及铜绿假单胞菌（１１株）为主。随着 Ｗａｇｎｅｒ级别增加，以

Ｇ＋菌与Ｇ－菌的混合感染比例持续上升。检出的多重耐药菌以耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）和产超广谱

β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）Ｇ
－菌为主。结论　对于糖尿病足患者，特别是 Ｗａｇｎｅｒ分级较高患者应及时开展溃疡分泌物

的病原学检查与药敏试验，为临床合理使用抗菌药物提供依据。
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　　糖尿病（ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ）是一组以慢性血糖

水平增高为特征的代谢性疾病。临床常见神经、血

管神经性病变，以及细菌感染。因患者远端肢体供

血不足，可致１２％～２５％患者发展为糖尿病足溃疡

（ｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒ，ＤＦＵ）
［１］。感染是促进糖尿病

足进展与恶化的高危因素，一旦发生，将因肢体远端

供血障碍而难以有效控制。临床糖尿病足合并感染

者截肢率高于未发生感染者，约８０％～８５％糖尿病

足患者被迫选择截肢［２３］。由于糖尿病病程发展缓

慢、治疗周期长，溃疡部位感染风险高，采取合理有

效的临床抗感染治疗至关重要。本研究回顾性分析

糖尿病足患者的临床资料与病原学资料，旨在深入

了解糖尿病足细菌感染特征，以期为糖尿病足患者

抗菌药物的合理应用提供依据。

１　对象与方法

１．１　研究对象　２０１４年１月—２０１６年１２月某三

级甲等综合医院收治的糖尿病足患者，均依据世界卫

生组织（ＷＨＯ）制定的糖尿病诊断标准
［４］进行诊断。

１．２　研究方法　回顾性调查糖尿病足患者的病历

资料，调查内容包括性别、年龄、基础疾病、实验室检

查结果、有无侵袭性操作、病原菌及其耐药情况等。

并将患者按照检出细菌种类不同分为革兰阳性

（Ｇ＋）菌感染组、革兰阴性（Ｇ－）菌感染组、混合感染

组。混合感染组患者为足部溃疡创面中同时检出多

种Ｇ＋菌和／或Ｇ－菌。

１．３　细菌培养与药敏试验　取糖尿病足渗出物标

本接种于血琼脂平板，送３５℃生化培养箱内培养

２４ｈ。细菌分离鉴定采用Ｐｈｏｅｎｉｘ－１００全自动微生

物鉴定与药敏分析仪及配套细菌鉴定卡。细菌培养

发现多种菌混合感染则分别鉴定。细菌药敏试验采

用ＫＢ纸片扩散法，判断标准与结果解释参照

２０１４年版美国临床实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）标准。

质控菌株为铜绿假单胞菌ＡＴＣＣ２７８５３，金黄色葡萄

球菌ＡＴＣＣ２５９２３，大肠埃希菌ＡＴＣＣ２５９２２。

１．４　糖尿病足分级　依据 Ｗａｇｎｅｒ糖尿病足分级

标准［５］，将研究对象按累及组织严重程度分为６级。

０级为有发生足溃疡危险，目前足部皮肤无开放性

病灶；１级为足部皮肤表面有溃疡，临床上无感染；

２级为较深的足部组织溃疡，常合并软组织感染，无

脓肿或骨的感染；３级为出现深部溃疡，常影响到骨

组织，并有深部脓肿或骨髓炎；４级特征为缺血性溃

疡，局部或足特殊部位的坏疽；５级为坏疽影响到整

个足，大部分或全部坏疽。本研究将 Ｗａｇｎｅｒ１、２

级定义为轻度糖尿病足溃疡，Ｗａｇｎｅｒ３级为中度糖

尿病足坏疽，Ｗａｇｎｅｒ４、５级为重度糖尿病足坏疽。

１．５　统计学分析　应用ＳＰＳＳ２２．０软件进行统计

分析。计量资料以狓±狊表示。统计比较前进行正

态性及方差齐性检验。正态分布的计量资料统计采

用单因素方差分析，组间比较取ＬＳＤ方法；计数资

料比较采用χ
２ 检验，Ｐｅａｒｓｏｎ法比较组间差异。犘

≤０．０５为差异具有统计学意义。

２　结果

２．１　基本情况　２０１４年１月—２０１６年１２月共有

糖尿病足患者１０３例，其中男性６８例，女性３５例；

年龄３８～９２岁，平均年龄（６９．２２±１３．６３）岁；糖尿

病病程２个月～３２年，平均病程（１０．６２±９．１１）年。

２．２　不同病原菌类型患者临床特征　Ｇ
＋菌感染组

患者３９例，Ｇ－菌感染组患者５０例，混合感染组患

者１４例。混和感染组患者年龄、病程高于其余两组

（均 犘＜０．０５）；混和感染组患者糖化血红蛋白

（ＨｂＡ１ｃ）、降钙素原低于其余两组（均犘＜０．０５）；

Ｇ＋菌感染组患者中性粒细胞百分比高于其他两组

（犘＜０．０１）；不同组别患者的性别、血白细胞计数比

较，差异无统计学意义（均犘＞０．０５）。见表１。
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表１　不同病原菌类型糖尿病足患者临床特征

犜犪犫犾犲１　Ｃｌｉｎｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｆｅｃｔｅｄｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｐａｔｈｏｇｅｎｉｃｂａｃｔｅｒｉａ

项目 Ｇ＋菌感染组 Ｇ－菌感染组 混合感染组 犉／χ
２ 犘

性别

　男性 ２４ ３４ １０ ０．０３ ０．９９

　女性 １５ １６ ４

年龄（岁，狓±狊） ５７．９２±９．２１ ６４．２２±１３．１１ ７４．１３±１３．８２ １４．１６ ０．０２

ＨｂＡ１ｃ（％，狓±狊） ９．０５±２．６３ １０．４４±２．２４ ７．７１±０．５３ ９．７５ ０．０２

白细胞计数（×１０９／Ｌ，狓±狊） ７．７１±３．９１ ８．７２±３．０３ ９．３７±２．６６ ０．８８ ０．２３

中性粒细胞百分比（％，狓±狊） ６８．７１±９．９２ ５４．９３±２５．９４ ５２．７２±２２．５２ ２３．８８ ＜０．０１

降钙素原［ｎｇ／ｍＬ，Ｍ（犘２５－犘７５）］ ０．２２（０．０２－２．３０） ０．４０（０．０４－４．２９） ０．１２（０．０６－０．３２） ６．７０ ０．０４

Ｃ反应蛋白［ｍｇ／Ｌ，Ｍ（犘２５－犘７５）］ １７．４２（１２．８３－２８．９１） ２３．４１（０．２９－１４７．３７） ２３．５２（１９．６２－３２．４３） ５．１９ ０．０８

Ｗａｎｇｅｒ分级（狓±狊） ２．７１±０．８０ ２．９３±１．２２ ３．８２±１．３３ ２．５９ ０．０８

病程［ｄ，Ｍ（犘２５－犘７５）］ ７．７１（２－１５） ７．７２（２－２０） ２１．３５（１２－８６） ２５．９８ ＜０．０１

糖尿病肾病

　有 ３０ ３２ ７ １．８７ ０．３９

　无 ９ １８ ７

糖尿病眼病

　有 １８ １５ ６ １．４６ ０．４８

　无 ２１ ３５ ８

侵袭性操作

　有 ２３ ３６ ８ ４．３５ ０．１１

　无 １６ １４ ６

２．３　糖尿病足病原菌分布　依据 Ｗａｇｎｅｒ糖尿病

足分级标准，１０３例糖尿病患者可分为１级１５例，

２级３８例，３级３６例，４级８例，５级６例。共送检

标本１３２份，检出菌株１０３株，阳性率为７８．０３％。

其中 Ｇ＋ 菌 ４４ 株，Ｇ－ 菌 ５９ 株，检出率分别为

３３．３３％（４４／１３２）和４４．７０％（５９／１３２）。Ｇ＋菌以金

黄色葡萄球菌（１９株）和表皮葡萄球菌（１１株）为主；

Ｇ－菌以布氏柠檬酸杆菌（１２ 株）、大肠埃希菌

（１１株）及铜绿假单胞菌（１１株）为主。

随着 Ｗａｇｎｅｒ分级增加，患者检出病原菌分布

逐渐发生变化，混合感染率逐渐升高，单一细菌感染

率呈下降趋势，见图１Ａ。在混合感染患者中，Ｇ＋菌

与Ｇ－菌混合感染者比例同样随着 Ｗａｇｎｅｒ分级升

高而增加，并在 Ｗａｎｇｅｒ５级时达１００％，见图１Ｂ。

轻度糖尿病足患者（Ｗａｇｎｅｒ１、２级）Ｇ
＋ 菌和

Ｇ－菌构成比分别为２３．３０％（２４／１０３）和２０．３９％

（２１／１０３），中、重度糖尿病足坏疽患者（Ｗａｇｎｅｒ３、４、

５级）则分别为１９．４２％（２０／１０３）和３６．８９％（３８／

１０３）；不同病情患者感染细菌类别构成比较，差异具

有统计学意义（χ
２＝４．５７，犘＝０．０３）。不同 Ｗａｇｎｅｒ

分级糖尿病足患者感染病原菌分布见表２。
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图１　不同 Ｗａｇｎｅｒ分级糖尿病足患者创面分离病原菌分布

犉犻犵狌狉犲１　ＤｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｐａｔｈｏｇｅｎｉｃｂａｃｔｅｒｉａｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｕｌｃｅｒｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔＷａｇｎｅｒｇｒａｄｅｓ
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表２　不同 Ｗａｇｎｅｒ分级糖尿病足患者感染病原菌分布（株）

犜犪犫犾犲２　Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｐａｔｈｏｇｅｎｉｃｂａｃｔｅｒｉａｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ

ｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔＷａｇｎｅｒｇｒａｄｅｓ

（Ｓｔｒａｉｎ）

病原菌 １级 ２级 ３级 ４级 ５级 合计［株（％）］

犌＋菌 ７ １７ ８ ６ ６ ４４（４２．７２）

　金黄色葡萄球菌 ２ ８ ３ ２ ４ １９（１８．４５）

　表皮葡萄球菌 ４ ３ １ ２ １ １１（１０．６８）

　无乳链球菌 ０ １ ２ ０ ０ 　３（２．９１）

　化脓链球菌 １ ３ １ １ １ 　７（６．８０）

　路登葡萄球菌 ０ １ １ ０ ０ 　２（１．９４）

　溶血链球菌 ０ １ ０ １ ０ 　２（１．９４）

犌－菌 ６ １４ ２６ ５ ７ ５９（５７．２８）

　布氏柠檬酸杆菌 １ ３ ４ １ ３ １２（１１．６５）

　铜绿假单胞菌 １ ２ ３ ２ ３ １１（１０．６８）

　大肠埃希菌 １ ３ ６ １ ０ １１（１０．６８）

　阴沟肠杆菌 １ １ ３ １ １ 　７（６．８０）

　肺炎克雷伯菌 ０ １ ４ ０ ０ 　５（４．８６）

　鲍曼不动杆菌 １ ０ １ ０ ０ 　２（１．９４）

　科氏柠檬酸杆菌 １ ２ １ ０ ０ 　４（３．８８）

　奇异变形杆菌 ０ １ １ ０ ０ 　２（１．９４）

　普通变形杆菌 ０ １ ３ ０ ０ 　４（３．８８）

　摩根摩根菌 ０ １ ０ ０ ０ 　１（０．９７）

合计 １３ ３２ ３４ １１ １３ １０３（１００．００）

２．４　细菌耐药情况　Ｇ
＋菌中，金黄色葡萄球菌和

表皮葡萄球菌多重耐菌构成比分别为５２．６３％［１０／

１９，其中耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）８株，

占４２．１１％］和４５．４５％（５／１１）；Ｇ－菌中，布氏柠檬

酸杆菌、铜绿假单胞菌、大肠埃希菌多重耐药菌构成

比分别为７５．００％（９／１２）、７２．７３％（８／１１）、９０．９１％

（１０／１１，其中产超广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）菌株

８株，占７２．７３％）。不同 Ｗａｇｎｅｒ分级糖尿病足患

者多重耐药菌分布见表３。

表３　不同 Ｗａｇｎｅｒ分级糖尿病足患者多重耐药菌分布（株）

犜犪犫犾犲３　Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔｂａｃｔｅｒｉａｉｎｐａ

ｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔＷａｇｎｅｒｇｒａｄｅｓ

（Ｓｔｒａｉｎ）

多重耐药菌 １级 ２级 ３级 ４级 ５级

金黄色葡菌球菌 ０ １ ３ ２ ４

表皮葡萄球菌 ０ １ １ ２ １

布氏柠檬酸杆菌 ０ １ ４ １ ３

铜绿假单胞菌 １ １ １ ２ ３

大肠埃希菌 １ ３ ５ １ ０

合计 ２ ７ １４ ８ １１

３　讨论

糖尿病足是糖尿病的慢性并发症之一，有多种

因素参与其发生发展过程［６］。感染被认为是糖尿病

足患者的一种常见危险因素［７］。故在糖尿病足感染

初期，及时而正确选用抗菌药物至关重要。同时，由

于不同地区糖尿病足病原菌分布存在较大差

异［８１０］，故本研究从该院糖尿病足患者病原菌分布

及耐药菌特点进行分析，以期促进糖尿病足患者抗

菌药物的合理应用。

在一般患者的抗感染治疗过程中，白细胞计数、

中性粒细胞百分比、降钙素原及Ｃ反应蛋白是重要

的反映感染严重程度的指标，然而对于糖尿病足感

染患者，其局部炎症症状或全身中毒症状不典型，白

细胞计数往往无明显升高［１１］，中性粒细胞、ＮＫ细

胞、Ｔ／Ｂ淋巴细胞以及巨噬细胞功能受影响
［１２］。本

项研究中，我们观察到各组白细胞数目及中性粒细

胞比值在３组间无差异，均在正常范围，仅有降钙素

原在Ｇ－菌感染组有明显升高，因此，上述五种临床

常用炎症指标不能较好反映糖尿病足患者的实际足

部感染情况。对于糖尿病足患者，特别是 Ｗａｇｎｅｒ

分级较高患者应及时开展溃疡分泌物的病原学检查

与药敏试验。

目前，有关糖尿病足病原菌分布及耐药性研究

较多，但不同地域的文献数据差异较大［６，１３１４］。国

外文献报道Ｇ－菌所占比例高于Ｇ＋菌
［１５］。无论何

种类型细菌占优势，国内外文献［１３１５］显示 Ｇ＋菌感

染以金黄色葡萄球菌或链球菌为主；Ｇ－菌感染多见

铜绿假单胞菌、大肠埃希菌或鲍曼不动杆菌。本研

究中，Ｇ＋菌占４２．７２％，Ｇ－菌占５７．２８％。Ｇ＋菌以

金黄色葡萄球菌和表皮葡萄球菌为主，Ｇ－菌以布氏

柠檬酸杆菌、铜绿假单胞菌、大肠埃希菌为主。进一

步分析显示，Ｗａｇｎｅｒ１、２级糖尿病足患者Ｇ
＋菌检

出率较高，Ｗａｇｎｅｒ３级患者 Ｇ
－ 菌检出率较高。

Ｗａｇｎｅｒ４、５级Ｇ
＋菌与Ｇ－菌检出率相近；此时，Ｇ＋

菌和Ｇ－菌的混合感染呈显著上升，与文献报道一

致［１６１７］。其原因可能与 Ｗａｇｎｅｒ分级较高的患者年

龄较大、体质较弱、免疫系统功能较差，使得机会致

病菌易从定植发展为局部感染甚至于全身感染有

关。因此，从临床合理用药出发，轻度糖尿病足患者

发生感染时可以选择感染谱较窄、主要针对 Ｇ＋菌

的青霉素类或第二代头孢类；对于中重度或者混合

感染的患者，建议在未明确病原体时选择广谱抗菌

药物或者联合使用抗菌药物，明确病原体后再调整

用药。值得关注的是，本研究还发现Ｇ－菌发生多重

耐药比例高于Ｇ＋菌，以产ＥＳＢＬｓ病原菌为主，这也

提示在中重度糖尿病足溃疡并发感染的经验性治疗

阶段，可以给与含β内酰胺酶的抗菌药物制剂治疗。
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综上所述，糖尿病足病程难以控制，感染又增加

了治疗的难度；然而长期、反复使用抗菌药物亦会导

致其感染耐药菌的概率增加。因此，及时明确病原

菌种类与特征可为临床合理用药提供依据。本文采

用回顾性调查，且患者主要来自周边地区，下一步可

采取前瞻性调查，增加研究对象，开展更为全面准确

的临床药学研究。
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