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２０１５—２０１８年住院患者治疗性抗菌药物使用前分离菌株及药敏情况

朱榕生１，宋姣姣２，徐领城２，王选锭２

（浙江大学医学院附属第二医院　１．感染性疾病科；２．抗菌药物及合理用药办公室，浙江 杭州　３１０００９）

［摘　要］　目的　了解住院患者首次治疗性使用抗菌药物前分离菌株及药敏结果，为医院抗菌药物合理使用提供

可靠的微生物依据。方法　基于某院抗菌药物临床决策支持系统后台相关节点数据及医院检验信息系统收集的

住院患者分离菌株及药敏结果，收集２０１５—２０１８年患者入院后首次治疗性使用抗菌药物前临床分离菌株和住院

期间送检标本所有临床分离菌株，比较抗菌药物使用前后菌株分布及其耐药情况。结果　２０１５—２０１８年住院患者

所有送检标本共检出非重复菌株６９０３７株（包括细菌及真菌），其中革兰阳性菌１７９００株（占２５．９３％），革兰阴性

菌４４０５５株（占６３．８１％），真菌７０８２株（占１０．２６％）。住院患者入院后首次治疗性使用抗菌药物前采集标本中检

出非重复菌株１５０１７株，其中革兰阳性菌４６６１株（占３１．０４％），革兰阴性菌９４５１株（占６２．９３％），真菌９０５株

（占６．０３％）。治疗用药前标本分离菌居前５位的依次是大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌、金黄色葡萄球菌、铜绿假单胞

菌和凝固酶阴性葡萄球菌，所有送检标本分离菌居前５位的分别为肺炎克雷伯菌、鲍曼不动杆菌、铜绿假单胞菌、

假丝酵母菌属、大肠埃希菌，苛养菌如链球菌属、流感嗜血杆菌、卡他莫拉菌在所有送检标本中占比，较用药前低。

临床常见分离菌包括金黄色葡萄球菌、大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌、铜绿假单胞菌、鲍曼不动杆菌，抗菌治疗后送检

标本分离菌株中耐药率更高。结论　研究首次报道大样本治疗性抗菌药物使用前临床送检标本分离的菌株及药

敏情况，临床常见分离菌包括金黄色葡萄球菌、大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌、铜绿假单胞菌、鲍曼不动杆菌，在抗菌

治疗后标本中显示更高的耐药性。

［关　键　词］　抗菌药物；微生物；标本；菌株；耐药性；抗菌药物管理；临床决策支持系统
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　　目前，全球细菌耐药形势严峻，包括肺炎克雷伯

菌、金黄色葡萄球菌、铜绿假单胞菌、结核分枝杆菌、

淋病奈瑟菌在内的多重耐药菌，已严重影响人类健康

和社会经济可持续发展［１２］。抗菌药物选择性压力是

细菌耐药发生发展的根本原因。近年来，国内充分重

视抗菌药物管理，２０１７年约有９５％的三级医院已成

立了抗菌药物管理小组［３］，但因感染诊治的专业性及

复杂性，治疗性使用抗菌药物的管理仍缺乏有效

措施［４］。治疗性使用抗菌药物不合理的主要原因是缺

乏导致感染病原体检测结果和临床病原体监测数据。

此外，临床医生普遍缺少专业解读临床微生物检测结

果的能力，也可以影响治疗性抗菌药物的合理使用。

目前，病原微生物诊断技术不断发展［５］，使用抗

菌药物治疗前及时留取合格的微生物标本仍是基本

原则。单中心抽样调查［６］发现，尽管反复强调在抗

菌药物使用前完成感染部位微生物标本采样送检，

临床医生依然普遍对微生物标本及时送检不够重

视，治疗性使用抗菌药物前采样送检比例不到三分

之一。送检标本主要集中在抗菌药物使用后治疗效

果差、重症感染以及重症监护病房（ＩＣＵ）各类置管

患者，送检标本以痰、分泌物等非无菌部位标本为

主。因此，微生物标本检出率和结果可靠性并不理

想，不仅目标性抗菌治疗难以实现，且因医疗环境定

植多重耐药菌、标本污染菌或感染灶中低毒或无毒

的伴随菌被检出而使得广谱抗菌药物过度使用，加

剧了细菌耐药的发生［７］。

本院自２０１５年以来，通过抗菌药物临床决策支

持系统（ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｃｌｉｎｉｃａｌｄｅｃｉｓｉｏｎｓｕｐｐｏｒｔｓｙｓｔｅｍ，

ａＣＤＳＳ）重点推动住院患者治疗性抗菌药物使用前

微生物标本及时采样，加强无菌部位微生物标本送

检，管理后成效明显。本研究利用ａＣＤＳＳ分析

２０１５—２０１８年住院患者入院后首次治疗性使用抗

菌药物前送检标本的临床分离菌和住院期间所有送

检标本的临床分离菌，比较菌株分布和耐药情况，为

抗菌药物合理使用提供微生物支持依据。

１　资料与方法

１．１　数据来源　采用ａＣＤＳＳ对２０１５—２０１８年浙

江大学医学院附属第二医院所有住院患者进行监

测，通过ａＣＤＳＳ，纳入住院患者首次治疗性使用抗菌

药物前的第一份送检标本中培养分离的菌株，构建住

院患者治疗性使用抗菌药物前标本临床分离菌数据

库，并纳入住院期间所有送检标本中培养分离到的菌

株（同一患者相同标本分离出的菌株，只纳入首次分

离株），构建住院患者所有标本临床分离菌数据库。

１．２　研究工具　自２０１１年开始本院以保障抗菌药

物治疗使用前微生物标本送检为切入点，开展

ａＣＤＳＳ的研发。２０１５年开始在全院所有临床科室

运行该系统，依托专业的集成知识库，可对住院患者

诊疗操作相关节点进行智能管控，实现抗菌药物围

手术期预防使用管理、分级管理、使用指征管理、联

合用药管理、出院带药管理等功能。见图１。

ａＣＤＳＳ对住院感染患者治疗性使用抗菌药物医

嘱的下达和医嘱执行设置了微生物标本采样的信息

化前置措施，确保治疗性抗菌药物医嘱执行前采集微

生物标本。ａＣＤＳＳ后台可实时生成全院所有微生物

标本送检监控表，准确记录住院患者所有抗菌药物医
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嘱的用药目的、执行时间、微生物标本送检医嘱下达 时间、标本采样时间以及相应检验结果。
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图１　ａＣＤＳＳ技术路线图

犉犻犵狌狉犲１　ＴｅｃｈｎｉｃａｌｒｏａｄｍａｐｏｆａＣＤＳＳ

１．３　统计分析　应用 ＭｉｃｒｏｓｏｆｔＥｘｃｅｌ２０１６（Ｍｉ

ｃｒｏｓｏｆｔＣｏｒｐｏｒａｔｉｏｎ，Ｒｅｄｍｏｎｄ，ＵＳＡ）及ＳＰＳＳ２０．０

（ＳＰＳＳＩｎｃ．，Ｃｈｉｃａｇｏ，ＩＬ，ＵＳＡ）对数据进行分析。

组间分类变量比较采用卡方检验或Ｆｉｓｈｅｒ确切概

率法。所有数据均采样双尾检验，犘＜０．０５为差异

有统计学意义。

２　结果

２．１　菌株分布　２０１５—２０１８年住院患者所有送检

标本共检出细菌及真菌非重复分离菌株６９０３７株，

其中革兰阳性菌１７９００株（占２５．９３％），革兰阴性菌

４４０５５株（占６３．８１％），真菌７０８２株（占１０．２６％）。住

院患者入院后首次治疗性抗菌药物使用前采样标本中

检出非重复菌株１５０１７株，其中革兰阳性菌４６６１株

（占３１．０４％），革兰阴性菌９４５１株（占６２．９３％），真

菌９０５株（占６．０３％）。与所有送检标本比较，治疗性

使用抗菌药物前送检标本革兰阳性菌检出占比更高，

真菌检出占比相对更低（犘＜０．０５）。见表１。

治疗用药前标本临床分离菌居前５位的依次是

大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌、金黄色葡萄球菌、铜绿

假单胞菌和凝固酶阴性葡萄球菌。所有送检标本中

检出菌居前５位的依次为肺炎克雷伯菌、鲍曼不动

杆菌、铜绿假单胞菌、假丝酵母菌属、大肠埃希菌。

金黄色葡萄球菌、肠球菌属、链球菌属、肠杆菌科细

菌（如大肠埃希菌、变形杆菌属、肠杆菌属等）、卡他

莫拉菌及流感嗜血杆菌等检出占比在治疗性抗菌药

物使用前标本中更高（犘＜０．０１）；常见多重耐药革

兰阴性菌如鲍曼不动杆菌、铜绿假单胞菌、嗜麦芽窄

食单胞菌等在所有送检标本中检出率明显增加（犘

＜０．０１）。肺炎克雷伯菌的检出受治疗性使用抗菌

药物的影响并不明显（犘＞０．０５）。

２．２　常见临床分离菌耐药情况

２．２．１　金黄色葡萄球菌　２０１５—２０１８年共分离非

重复金黄色葡萄球菌５１３６株，其中治疗性使用抗

菌药物前标本分离１４０９株。按苯唑西林药敏结果

评估，耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎｒｅ

ｓｉｓｔａｎｔ犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮狌狊犪狌狉犲狌狊，ＭＲＳＡ）在抗菌药物

使用前标本分离菌株中检出率为３３．７１％，而所有

标本中检出率为５０．８３％。金黄色葡萄球菌对奎奴

普丁／达福普汀、利福平、呋喃妥因、利奈唑胺、替加

环素均保持高度敏感性，未发现万古霉素耐药菌株。

见表２。

２．２．２　大肠埃希菌　２０１５—２０１８年共分离非重复

大肠埃希菌５３６６株，其中治疗性用药前标本分离

２３０２株。所有分离大肠埃希菌对环丙沙星、左氧氟沙

星、头孢唑林、头孢曲松、复方磺胺甲口恶唑等耐药率均

接近５０％，对β内酰胺酶抑制剂复合制剂、碳青霉

烯类抗生素、阿米卡星、呋喃妥因、替加环素及多粘

菌素均呈低耐药状态，见表３。治疗性用药前标本

与所有送检标本分离大肠埃希菌超广谱β内酰胺酶

（ｅｘｔｅｎｄｅｄｓｐｅｃｔｒｕｍｂｅｔａｌａｃｔａｍａｓｅｓ，ＥＳＢＬｓ）阳性

率分别为４９．０８％和５０．５３％，两组差异无统计学意

义（均犘＞０．０５）。
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表１　治疗用药前标本分离菌与所有送检标本分离菌分布比较

犜犪犫犾犲１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｓｔｒａｉｎｓｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｓｐｅｃｉｍｅｎｓｂｅｆｏｒｅｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｕｓｅａｎｄｓｔｒａｉｎｓｆｒｏｍａｌｌ

ｓｐｅｃｉｍｅｎｓ

病原菌
治疗用药前标本

株数 构成比（％）

所有送检标本

株数 构成比（％）
χ
２ 犘

革兰阳性菌 ４６６１ ３１．０４ １７９００ ２５．９３ ２３１．８ ＜０．０１

　葡萄球菌属 ２５３６ １６．８９ １０４６７ １５．１６ ２８．１０ ＜０．０１

　　金黄色葡萄球菌 １４０９ ９．３８ ５１３６ ７．４４ ６４．８６ ＜０．０１

　　凝固酶阴性葡萄球菌 １１２４ ７．４８ ５３２０ ７．７１ ０．８５ ０．３５６

　肠球菌属 １０６９ ７．１２ ４１５２ ６．０２ ２５．８２ ＜０．０１

　　屎肠球菌 ２３３ １．５５ １６３０ ２．３６ ３７．２９ ＜０．０１

　　粪肠球菌 ７５３ ５．０１ ２１１４ ３．０６ １４２．６８ ＜０．０１

　链球菌属 ７２９ ４．８５ １７２０ ２．４９ ２４３．４９ ＜０．０１

　　肺炎链球菌 １０７ ０．７１ ３０６ ０．４４ １８．２７ ＜０．０１

　其他革兰阳性菌 ３２７ ２．１８ １５６１ ２．２６ ０．３２ ０．５７５

革兰阴性菌 ９４５１ ６２．９３ ４４０５５ ６３．８１ ３３９．９ ＜０．０１

　肠杆菌科细菌 ６１９３ ４１．２４ ２２５８５ ３２．７１ ３９８．１８ ＜０．０１

　　大肠埃希菌 ２３０３ １５．３４ ５３６６ ７．７７ ８５０．９４ ＜０．０１

　　肺炎克雷伯菌 ２２４３ １４．９４ １０５０９ １５．２２ ０．７８ ０．３７６

　　变形杆菌属 ４０５ ２．７０ １５８９ ２．３０ ８．３２ ＜０．０１

　　肠杆菌属 ５８２ ３．８８ ２３６０ ３．４２ ７．６３ ＜０．０１

　　柠檬酸杆菌属 １０７ ０．７１ ３７１ ０．５４ ６．６９ ０．０１０

　　沙雷菌属 ２５３ １．６８ １３５７ １．９７ ５．１８ ０．０２３

　　摩根菌属 １０１ ０．６７ ３４７ ０．５０ ６．７２ ０．０１０

　　普罗威登斯菌属 ３４ ０．２３ １３６ ０．２０ ０．５３ ０．４６７

　　其他肠杆菌科细菌 １６５ １．１０ ５５０ ０．８０ １３．３４ ＜０．０１

　鲍曼不动杆菌 ９８３ ６．５５ ８５０１ １２．３１ ４０９．９１ ＜０．０１

　铜绿假单胞菌 １２３５ ８．２２ ６７０４ ９．７１ ３１．８７ ＜０．０１

　洋葱伯克霍尔德菌 ６９ ０．４６ １１２９ １．６４ １２１．３９ ＜０．０１

　嗜麦芽窄食单胞菌 １９５ １．３０ ２１０６ ３．０５ １４２．１９ ＜０．０１

　卡他莫拉菌 ７７ ０．５１ １９４ ０．２８ ２０．６１ ＜０．０１

　流感嗜血杆菌 ３４９ ２．３２ ８６９ １．２６ ９８．０１ ＜０．０１

　其他革兰阴性菌 ３５０ ２．３３ １９６７ ２．８５ １２．３７ ＜０．０１

真菌 ９０５ ６．０３ ７０８２ １０．２６ ２５６．８５ ＜０．０１

　假丝酵母菌属 ８０３ ５．３５ ６５４４ ９．４８ ２６３．９６ ＜０．０１

表２　治疗用药前标本与所有送检标本分离金黄色葡萄球菌药敏情况

犜犪犫犾犲２　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｉｎｇｒｅｓｕｌｔｓｏｆ犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮狌狊犪狌狉犲狌狊ｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｓｐｅｃｉｍｅｎｓｂｅｆｏｒｅｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃａｎｔｉ

ｍｉｃｒｏｂｉａｌｕｓｅａｎｄｆｒｏｍａｌｌｓｐｅｃｉｍｅｎｓ

抗菌药物
治疗用药前标本

检测株数 耐药率（％）

所有送检标本

检测株数 耐药率（％）
χ
２ 犘

青霉素Ｇ １４０９ ８９．５７ ５１３６ ９２．４８ １２．５８ ＜０．０１

苯唑西林 １４００ ３３．７１ ５０８６ ５０．８３ １２９．００ ＜０．０１

庆大霉素 １４０９ ７．６７ ５１２１ １２．１１ ２２．０１ ＜０．０１

万古霉素 １４０９ ０．００ ５１１９ ０．００ － －
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续表２　（犜犪犫犾犲２，犆狅狀狋犻狀狌犲犱）

抗菌药物
治疗用药前标本

检测株数 耐药率（％）

所有送检标本

检测株数 耐药率（％）
χ
２ 犘

奎奴普丁／达福普汀 １４０９ ０．００ ５１２４ ０．２０ ０．１３ ０．０８８

利奈唑胺 １４０９ ０．０７ ５１０５ ０．０８ １．００ ０．７０４

四环素 １４０９ ２４．３４ ５１２６ ３６．０７ ６８．１９ ＜０．０１

红霉素 １３０９ ５２．７９ ４５８９ ６１．８９ ３５．０９ ＜０．０１

替加环素 １３５６ ０．２９ ４８２５ ０．４４ ０．５２ ０．４７２

克林霉素 １４０６ ４７．０８ ５１０１ ５５．７５ ３３．３４ ＜０．０１

环丙沙星 １３０８ ２０．０３ ４５８９ ３７．７４ １４２．６８ ＜０．０１

左氧氟沙星 １３９４ １８．５１ ５０６９ ３８．７１ １９７．７９ ＜０．０１

莫西沙星 １３６６ １２．５９ ４８８８ ２５．１６ ９７．０３ ＜０．０１

呋喃妥因 １０４１ ０．９６ ３８８３ １．０８ ０．１２ ０．７３４

复方磺胺甲口恶唑 １４０９ ８．６６ ５１２８ ７．９０ ０．８６ ０．３５３

利福平 １３１１ ０．９２ ４６０６ １．３０ １．２７ ０．２５９

表３　治疗用药前标本与所有送检标本分离大肠埃希菌药敏情况

犜犪犫犾犲３　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｉｎｇｒｅｓｕｌｔｓｏｆ犈狊犮犺犲狉犻犮犺犻犪犮狅犾犻ｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｓｐｅｃｉｍｅｎｓｂｅｆｏｒｅｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ

ｕｓｅａｎｄｆｒｏｍａｌｌｓｐｅｃｉｍｅｎｓ

抗菌药物
治疗用药前标本

检测株数 耐药率（％）

所有送检标本

检测株数 耐药率（％）
χ
２ 犘

ＥＳＢＬｓ（＋） １９０７ ４９．０８ ４４２３ ５０．５３ １．１２ ０．２９

氨苄西林 ２０４５ ７８．５３ ４７４４ ８０．２３ ２．５４ ０．１１１

氨苄西林／舒巴坦 ２３４ ４９．１５ ５６０ ５０．５４ ０．１３ ０．７２１

阿莫西林／克拉维酸 １８０４ ７．７１ ４１６０ １０．１４ ８．７９ ＜０．０１

哌拉西林／他唑巴坦 ２３０２ １．９５ ５３３６ ３．２４ ９．６１ ＜０．０１

头孢唑林 ２０４３ ５４．０９ ４７３９ ５６．９３ ４．６９ ０．０３０

头孢曲松 １９５０ ４９．７９ ４５３６ ５２．５４ ４．１０ ０．０４３

头孢他啶 １８０７ １９．９２ ４１１３ ２３．２７ ８．１２ ＜０．０１

头孢吡肟 ２２７６ １３．３６ ５２６３ １５．５４ ５．９９ ０．０１４

头孢哌酮／舒巴坦 １９７４ ４．１５ ４５２７ ６．７４ １６．３９ ＜０．０１

头孢西丁 １８９５ １１．５６ ４３５６ １３．４１ ４．０４ ０．０４５

氨曲南 ２２９７ ３６．８７ ５３２１ ３９．９７ ６．４８ ０．０１１

厄他培南 １９３３ ０．７８ ４４６６ １．２１ ２．３７ ０．１２３

亚胺培南 ２２９６ １．２６ ５３２５ １．９５ ４．４５ ０．０３５

美罗培南 １９９８ １．１０ ４５６４ １．８６ ５．０２ ０．０２５

庆大霉素 ２０４７ ３２．３９ ４７４５ ３３．９５ １．５７ ０．２１０

阿米卡星 ２３０２ ２．３５ ５３４５ ３．０９ ３．１９ ０．０７４

妥布霉素 ２３００ １２．０４ ５３３６ １２．５２ ０．３４ ０．５６３

替加环素 ２２０７ ０．１４ ５１０４ ０．１８ ０．１５ ０．６９５

环丙沙星 ２３０２ ４７．６１ ５３３７ ４９．７３ ２．９４ ０．０８６

左氧氟沙星 ２３０２ ４４．７９ ５３３９ ４７．０７ ３．４３ ０．０６４

呋喃妥因 １８４６ ２．８２ ４１３８ ４．０４ ５．３８ ０．０２０

复方磺胺甲口恶唑 ２２９６ ５１．３５ ５３２２ ５１．５０ ０．０２ ０．９０２

多粘菌素 ６９９ １．００ １６６０ １．０２ ０．００ ０．９６０
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２．２．３　肺炎克雷伯菌　２０１５—２０１８年共分离非重

复肺炎克雷伯菌１０５０９株，其中治疗用药前标本分

离２２４３株。所有送检标本分离菌株对抗菌药物的

耐药率相对更高，包括对碳青霉烯类、含β内酰胺酶

抑制剂复合制剂、替加环素等（犘＜０．０１）。治疗用

药前送检标本分离菌株对除氨苄西林／舒巴坦、头孢

唑林、头孢曲松、氨曲南、呋喃妥因外的抗菌药物相

对敏感，其中碳青霉烯类抗生素耐药率为８．３２％～

１４．０７％，对多粘菌素敏感性较高。见表４。

表４　治疗用药前标本与所有送检标本分离肺炎克雷伯菌药敏情况

犜犪犫犾犲４　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｉｎｇｒｅｓｕｌｔｓｏｆ犓犾犲犫狊犻犲犾犾犪狆狀犲狌犿狅狀犻犪犲ｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｓｐｅｃｉｍｅｎｓｂｅｆｏｒｅｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃａｎｔｉ

ｍｉｃｒｏｂｉａｌｕｓｅａｎｄｆｒｏｍａｌｌｓｐｅｃｉｍｅｎｓ

抗菌药物
治疗用药前标本

检测株数 耐药率（％）

所有送检标本

检测株数 耐药率（％）
χ
２ 犘

氨苄西林／舒巴坦 ２９４ ２２．１１ １４１３ ４９．２６ ７２．６０ ＜０．０１

阿莫西林／克拉维酸 １７６３ １７．５３ ８２４１ ４３．２２ ４０４．２４ ＜０．０１

哌拉西林／他唑巴坦 ２２４２ １３．８７ １０４８４ ３９．９０ ５４７．７４ ＜０．０１

头孢唑林 ２０７１ ２４．２９ ９７３７ ４９．９６ ４５４．１０ ＜０．０１

头孢曲松 １９５５ ２２．４６ ９０５１ ４７．４８ ４１０．５６ ＜０．０１

头孢他啶 １８４９ １７．１４ ８５３３ ４３．７５ ４５２．０６ ＜０．０１

头孢吡肟 ２２３８ １４．７５ １０４５９ ３９．２５ ４８６．９９ ＜０．０１

头孢哌酮／舒巴坦 １９９２ １５．７６ ９３４８ ４１．９３ ４８０．７１ ＜０．０１

头孢西丁 １８７９ １７．７８ ８９１８ ２．７０ ４０７．７６ ＜０．０１

氨曲南 ２２３９ １９．６５ １０４７７ ４５．３８ ５０５．２２ ＜０．０１

厄他培南 １８４０ ８．３２ ７６２８ ２８．２９ ３２０．５８ ＜０．０１

亚胺培南 ２２２５ １３．８０ １０４２０ ３９．６４ ５３７．３９ ＜０．０１

美罗培南 ２０１２ １４．０７ ９３６２ ４０．０６ ４８８．８１ ＜０．０１

庆大霉素 ２０７８ １４．１０ ９７５３ ３２．１４ ２７１．０１ ＜０．０１

妥布霉素 ２２３８ １１．３９ １０４８４ ２６．９７ ２４３．８３ ＜０．０１

阿米卡星 ２２４２ ９．２８ １０４９３ ２３．６１ ２２７．９５ ＜０．０１

替加环素 ２０３５ ４．５７ ９２７８ １０．６６ ７１．５５ ＜０．０１

环丙沙星 ２２４０ １７．１０ １０４９０ ４０．０７ ４００．０４ ＜０．０１

左氧氟沙星 ２２３９ １５．５９ １０４８５ ３７．５９ ４２２．０４ ＜０．０１

呋喃妥因 １５０９ ３２．７４ ７２２５ ５０．２７ １５３．９６ ＜０．０１

复方磺胺甲口恶唑 ２２３５ １７．６３ １０４５８ ３３．０６ ２０７．３７ ＜０．０１

多粘菌素 ６０９ ０．６６ ３３３６ ０．９０ ０．３５ ０．５５２

２．２．４　铜绿假单胞菌　２０１５—２０１８年共分离非重

复铜绿假单胞菌６７０４株，其中治疗用药前标本分

离１２３５株。耐碳青霉烯类铜绿假单胞菌在治疗用

药前送检标本中检出率为２３．４４％～２９．４６％，而在

所有送检标本中高达３８．９７％～４５．８１％。治疗性

使用抗菌药物前分离的铜绿假单胞菌对哌拉西林、

头孢他啶、头孢吡肟、氨曲南、头孢哌酮／舒巴坦、哌

拉西林／他唑巴坦、碳青霉烯类、氨基糖苷类、喹诺酮

类的耐药率均低于所有送检标本（犘＜０．０１）。即使

在以抗菌药物使用后送检为主的标本中，铜绿假单

胞菌对氨基糖苷类抗生素及多粘菌素仍保持敏感。

见表５。
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表５　治疗用药前标本与所有送检标本分离铜绿假单胞菌药敏情况

犜犪犫犾犲５　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｉｎｇｒｅｓｕｌｔｓｏｆ犘狊犲狌犱狅犿狅狀犪狊犪犲狉狌犵犻狀狅狊犪ｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｓｐｅｃｉｍｅｎｓｂｅｆｏｒｅｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ

ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｕｓｅａｎｄｆｒｏｍａｌｌｓｐｅｃｉｍｅｎｓ

抗菌药物
治疗用药前标本

检测株数 耐药率（％）

所有送检标本

检测株数 耐药率（％）
χ
２ 犘

哌拉西林 ２６３ ２６．２４ １５４０ ３７．７３ １２．８７ ＜０．０１

哌拉西林／他唑巴坦 １２１９ １６．６５ ６６５１ ２９．３９ ７５．０２ ＜０．０１

头孢他啶 １０６４ １９．４５ ５７４９ ３１．０８ １．０８ ＜０．０１

头孢吡肟 １２２４ １７．８９ ６６６６ ３０．４７ ５８．６５ ＜０．０１

头孢哌酮／舒巴坦 １０９８ ２０．４０ ６０４０ ３３．６１ ５５．４２ ＜０．０１

氨曲南 ６７６ ２７．０７ ３８９９ ４２．２７ ８０．２３ ＜０．０１

亚胺培南 １１７１ ２９．４６ ６４４９ ４５．８１ １０７．８３ ＜０．０１

美罗培南 １１０５ ２３．４４ ５９９４ ３８．９７ ９７．０７ ＜０．０１

庆大霉素 １１０８ ７．０４ ５９１０ ９．５６ ７．１２ ＜０．０１

妥布霉素 １１９８ ６．０９ ６５６３ ８．２１ ６．２６ ０．０１２

阿米卡星 １２２０ ４．６７ ６６６２ ６．３５ ５．０７ ０．０２４

氯霉素 ２５２ ８７．７０ １４６６ ８９．６３ ０．８４ ０．３５８

环丙沙星 １２２２ １６．６９ ６６３６ ２４．５２ ３５．３５ ＜０．０１

左氧氟沙星 １２２８ １６．４５ ６６７９ ２４．２１ ３５．２７ ＜０．０１

多粘菌素 ３９６ ０．００ ２７７７ ０．６８ ２．７２ ０．１５７

２．２．５　鲍曼不动杆菌　２０１５—２０１８年共分离非重

复鲍曼不动杆菌８５０１株，其中治疗用药前标本分

离９８３株，仅占１１．５６％。除多粘菌素以外，治疗用

药前标本分离菌株对所有抗菌药物的耐药率均低于

所有送检标本分离菌株（犘＜０．０１），对头孢哌酮／舒

巴坦、阿米卡星和米诺环素仍保持相对敏感，但对碳

青霉烯类抗生素耐药率＞５０％。见表６。

表６　治疗用药前标本与所有送检标本分离鲍曼不动杆菌药敏情况

犜犪犫犾犲６　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｉｎｇｒｅｓｕｌｔｓｏｆ犃犮犻狀犲狋狅犫犪犮狋犲狉犫犪狌犿犪狀狀犻犻ｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｓｐｅｃｉｍｅｎｓｂｅｆｏｒｅｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ

ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｕｓｅａｎｄｆｒｏｍａｌｌｓｐｅｃｉｍｅｎｓ

抗菌药物
治疗用药前标本

检测株数 耐药率（％）

所有送检标本

检测株数 耐药率（％）
χ
２ 犘

氨苄西林／舒巴坦 １２７ ４１．７３ １２８４ ６７．８３ ３４．８４ ＜０．０１

哌拉西林／他唑巴坦 ６０７ ４９．０９ ５７４９ ７３．９８ １６７．２０ ＜０．０１

头孢他啶 ７７８ ５２．９６ ７０１３ ７６．３７ １９９．７５ ＜０．０１

头孢吡肟 ９８０ ５０．５１ ８４９５ ７５．２９ ２７２．０４ ＜０．０１

头孢哌酮／舒巴坦 ８７２ ２９．４７ ７５４５ ４５．２９ ７９．４９ ＜０．０１

亚胺培南 ９７６ ５０．３１ ８４７８ ７５．７４ ２８７．９２ ＜０．０１

美罗培南 ８４９ ５１．１２ ７４２５ ７５．９７ ２４１．１８ ＜０．０１

庆大霉素 ９１２ ３９．９１ ７９５５ ６０．０９ １３６．７３ ＜０．０１

妥布霉素 ９８０ ３３．３７ ８４８９ ５２．０４ １２２．５８ ＜０．０１

阿米卡星 ５３３ １６．７０ ４９６４ ２３．１１ １１．３４ ＜０．０１

米诺环素 １２０ １２．５０ １１７６ ２２．３６ ６．２９ ０．０１

替加环素 ９２５ ４．１１ ７９１５ ６．０８ ５．８１ ０．０２

环丙沙星 ９７６ ５２．９７ ８４７３ ７６．１９ ２４４．１０ ＜０．０１

左氧氟沙星 ９８０ ３６．０２ ８４８８ ５０．０４ ６９．０８ ＜０．０１

复方磺胺甲口恶唑 ９７６ ４３．２４ ８４６９ ６２．２９ １３２．６６ ＜０．０１

多粘菌素 ３４４ １．１６ ３５４８ ０．９０ ０．２３ ０．６３
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３　讨论

合理使用抗菌药物需关注两个方面，一是有无

抗菌药物使用指征，二是选用抗菌药物的品种及给

药方案是否正确［８］。明确感染患者病原体及其耐药

性对抗菌药物的合理使用影响最大。抗菌药物使用

前微生物标本送检不规范，不仅难以动态监测病原

谱变迁和细菌耐药变化趋势，同时经验性治疗效果

欠佳的感染患者调整抗菌治疗方案非常困难［９］。不

同国家、不同区域抗菌药物使用情况不同，相应的病

原谱和细菌耐药情况亦不同。医疗机构在制定各类

感染，尤其是医院获得性感染抗菌治疗方案时，需参

考本院细菌耐药监测数据。目前，临床微生物标本

送检主要集中在使用抗菌药物后患者，痰、分泌物等

非无菌标本占比过高，加上无菌标本采样不规范，导

致医院环境、患者体内定植的多重耐药菌被检出，临

床分离细菌耐药率偏高，使得临床判断感染病原体

不准确，从而选择药物不正确，广谱抗菌药物使用

过多［１０］。

当前，医院细菌耐药监测数据主要基于住院患

者住院期间所有送检标本中的非重复分离菌株，并

按季度或年度向临床进行反馈。本研究依托自主研

发的ａＣＤＳＳ，对全院住院患者抗菌药物医嘱执行目

的、执行时间、微生物标本采样时机进行匹配，从而

准确获取治疗性使用抗菌药物前临床分离菌株数据

库。本研究发现抗菌药物使用对敏感菌的检出造成

了影响，并极大地增加了耐药性相对较强的非发酵

菌、真菌以及部分耐药肠杆菌的检出率。２０１５—

２０１８年所有临床分离菌株和抗菌药物使用前分离

菌均以革兰阴性菌为主，约占所有分离菌的三分之

二，与ＣＨＩＮＥＴ及全国细菌耐药监测网监测数据

接近［１１］。抗菌药物使用后，以假丝酵母菌属为主的

真菌检出明显增加，与既往研究［１２１３］结果相符，广谱

抗菌药物的使用可增加真菌感染的风险。我院为大

型三级甲等教学医院，感染患者病情相对复杂危重，

广谱抗菌药物的使用相对普遍，因此，抗菌药物使用

后送检标本中真菌的检出率上升。该研究提示临床

医生应慎重使用广谱抗菌药物，重视获取病原学依

据，避免广谱抗菌药物的滥用。

医院常规监测数据显示，常见临床分离菌的耐

药率相对较高，与全国其他大型医院的常规临床微

生物监测数据相似。但分析治疗性使用抗菌药物前

临床分离菌株数据发现，临床常见分离菌株的耐药

性较常规监测数据低，即使近年来耐药性增长较为

迅速的鲍曼不动杆菌、肺炎克雷伯菌等多重耐药菌，

整体耐药率远低于基于全院所有标本检出的非重复

菌株的常规监测数据。

国内外调查数据［１４１６］提示，住院患者绝大多数

依然以社区获得感染为主，占５０％～７０％，医院获

得性感染相对较低。本研究结果显示，治疗性抗菌

药物使用前标本中常见社区获得性感染细菌，如金

黄色葡萄球菌（皮肤软组织感染）、链球菌属、卡他莫

拉菌（呼吸道感染）、大肠埃希菌（尿路、腹腔、血流感

染等）等的检出占比高于全院所有送检标本，反映出

感染病原体在抗菌药物使用前更易被检出。同样，

对于医院感染患者，在使用抗菌药物前留取微生物

检测标本，检测结果相对更可信。相反，使用抗菌药

物尤其是广谱抗菌药物，严重影响致病菌的检出，而

使得环境适应能力强、致病力低但容易在医疗环境

定植的多重耐药菌容易被选择性检出，如鲍曼不动

杆菌、铜绿假单胞菌、碳青霉烯耐药肠杆菌科细菌、

洋葱伯克霍尔德菌等。因此，基于住院后首次治疗

性使用抗菌药物前采集的微生物标本所检出的临床

分离菌株结果，可以作为临床医生更可靠的参考

依据。

另外，目前我国绝大多数医院的微生物标本还

是以晨痰、晨尿标本为主，且常在标本留取４～５ｈ

后才被送到实验室进行检测，使得相对敏感的致病

菌难以被检出，而污染的耐药菌则由于接种前已经

在标本中大量生长繁殖而更容易被检出。因此，当

前医院细菌耐药监测数据耐药率相对偏高，对抗菌

药物的临床使用不但发挥不了指导作用，反而容易

引起误导。

因此，对于医院内住院患者感染的诊治，始终应

重视病原学诊断。尽管当前病原诊断新技术不断进

展，微生物培养分离鉴定仍要求在抗菌治疗前及时

留取合格的微生物标本。医疗机构必须采取有效措

施促进临床医生对感染患者真正做到在使用抗菌药

物治疗前送检合格的微生物检测标本，这样才能提

高目标性抗菌治疗比例，也才有可能提升经验性抗

菌药物使用水平。本研究创新性采用信息技术提高

住院患者治疗性使用抗菌药物前微生物标本送检

率，可供各级医院借鉴。基于治疗性使用抗菌药物

前临床分离菌株的监测数据可望更好地指导临床合

理使用抗菌药物。

本研究存在的主要不足之处为系统无法获取住

院患者入院前使用抗菌药物的信息。我院为大型三
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级教学医院，大部分住院患者已在门急诊或院外其

他医疗机构使用过抗菌药物。因此，即使是分析患

者入院后首次治疗性使用抗菌药物前规范留取标本

检出的临床分离菌株数据，其细菌分布和耐药性数

据与实际感染相比，仍存在较大偏倚。另外，系统无

法评估手术患者围手术期预防使用抗菌药物后对发

生医院感染时检出细菌的影响。因此，今后在首诊

患者相对集中的县级医疗机构推动微生物标本规范

采样送检，可望获取更接近感染患者实际情况的区

域性临床微生物监测数据。
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