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不同临床标本分离的肠杆菌科细菌耐药率的差异
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　　［摘要］　目的　对华西医院２００９～２０１１年分离的肠杆菌科细菌进行分析，探讨标本类型对肠杆菌科耐药率的影响。方法　

采用ＶＩＴＥＫⅡＣｏｍｐａｃｔ，Ｗａｌｋａｗａｙ９６ＳＩ进行菌株鉴定和药敏试验，结果解释参照ＣＬＳＩＭ１００Ｓ２２标准。结果　共分离非重复

肠杆菌科细菌１２１００株，主要包括埃希菌属（３５．７％）、克雷伯菌属（３３．９％）和肠杆菌属（１８．４％）。痰标本占５２％，非痰标本占

４８％。非痰标本菌株对除哌拉西林／他唑巴坦、头孢西丁和亚胺培南抗菌药物耐药性显著高于痰标本菌株（犘＜０．０５）。结论　非

痰标本来源的菌株显示更强的耐药性。
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　　临床微生物检验中用于分离病原体的常见标本类型主要

包括痰液、血液、尿液、分泌物、脑脊液、胸腹水等。自然采集痰

标本时，标本通过患者咽喉部咳出，会受到定植于咽喉部的细

菌污染，因此，如果不能正确去除定植菌，会影响痰标本的检出

意义［１３］。从临床治疗角度，国外认为大多数痰标本缺乏临床

检测意义，其研究数据大多来源于血液和无菌体液标本中分离

的细菌，即对有诊断意义的分离菌进行耐药监测和统计分析。

由于痰标本的易得性和阳性率高［４６］，国内临床送检的微生物

标本中痰标本约占所有标本类型的５０％
［７９］。由于痰标本的

培养结果往往受定植菌干扰，因此，进行耐药监测时，如不区分

标本类型会影响监测结果的临床应用价值。分析不同标本来

源的细菌耐药性，有助于区分定植和感染性菌株的耐药差异，

掌握有诊断价值的细菌的耐药规律，为临床提供更准确的感染

性菌株耐药数据。本文对２００９～２０１１年华西医院临床分离的

肠杆菌科细菌的病例资料进行调查分析，区分痰标本来源菌株

与非痰标本来源菌株，探讨标本类型对肠杆菌科细菌耐药性的

影响，以及非痰标本来源的菌株耐药性监测数据对临床抗菌药

物使用的指导意义。

１　资料与方法

１．１　一般资料　以华西医院２００９年１月至２０１１年１２月门

诊及住院患者送检标本中分离到的肠杆菌科细菌为数据，对标

本种类进行分组，分为痰标本组和非痰标本组。痰标本组，包

括从痰液标本中分离出的肠杆菌科细菌。非痰标本组，即从除

痰液标本外的其他标本中分离出的肠杆菌科细菌，非痰标本主

要包括尿液、创伤分泌物、血液、脓液、引流液、胆汁、胸腹水、脑

脊液等。调查两组肠杆菌科细菌的药敏情况，并排除同一患者

同一部位重复菌株。

１．２　方法　用常规方法进行细菌接种、培养、分离鉴定和药敏

试验，菌株鉴定和药敏采用 ＶＩＴＥＫ ⅡＣｏｍｐａｃｔ微生物自动鉴

定仪（法国生物梅里埃公司），Ｗａｌｋａｗａｙ９６ＳＩ微生物自动鉴定

仪（德国西门子公司），以及相应复合药敏板卡。必要时用手工

生化复核鉴定结果，ＥＴＥＳＴ法、ＫＢ法复核药敏结果。结果解

释参照ＣＬＳＩＭ１００Ｓ２２标准。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１６．０软件进行分析处理，所有

计量资料以狓±狊表示，组间比较行狋检验，计数资料采用χ
２

检验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　肠杆菌科细菌分布　２００９～２０１１年华西医院共分离肠

杆菌科细菌１２１００株，其中，埃希菌属分离率最高（３５．７％），

其次分别为克雷伯菌属（３３．９％）和肠杆菌属（１８．４％），其余各

菌属分离率未超过５％（图１）。

２．２　肠杆菌科细菌标本来源分布　２００９～２０１１年华西医院

分离肠杆菌科细菌标本分布为痰标本５２％，非痰标本４８％。

非痰标本以尿液（３３．２％）、分泌物（２４．７％）、血液（１４．７％）和
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脓液（１０．３％）为主，其余标本类型未超过１０％（图２）。

图１　　华西医院临床分离的１２１００株肠杆菌科

细菌分布情况

２．３　不同标本来源肠杆菌科细菌对常用抗菌药物的耐药率　

肠杆菌科细菌总体分析显示，除哌拉西林／他唑巴坦、头孢西丁

和亚胺培南耐药率为痰标本菌株高于非痰标本菌株外（犘＜

０．０５），其余抗菌药物均为非痰标本菌株耐药率显著高于痰标

本分离株，差异有统计学意义（犘＜０．０５），见图３。

　　肠杆菌科细菌不同菌属分析显示，各属细菌对于常用抗菌

药物耐药率随标本类型不同而有各自特点（表１）。痰标本来

源的埃希菌属耐药率显著高于非痰标本菌株（头孢西丁除外），

差异有统计学意义（犘＜０．０５）。克雷伯菌属、肠杆菌属则显示

相反结果，除哌拉西林／他唑巴坦、亚胺培南和头孢西丁外，非

痰标本菌株耐药率均显著高于痰标本菌株（犘＜０．０５）。柠檬

酸菌属、变形杆菌属中部分抗菌药物（如氨苄西林、环丙沙星）

耐药率，非痰标本菌株显著高于痰标本菌株（犘＜０．０５）。痰标

本和非痰标本来源的沙雷菌属和摩根菌属对大部分常用抗菌

药物（除环丙沙星和头孢吡肟外）耐药率比较差异无统计学意

义（犘＞０．０５）。

图２　　华西医院分离肠杆菌科细菌非痰液标本

来源分布情况

　　ＡＭＰ：氨苄西林；ＰＲＬ：哌拉西林；ＳＡＭ：氨苄西林／舒巴坦；ＴＺＰ：

哌拉西林／他唑巴坦；ＫＺ：头孢唑林；ＣＴＸ：头孢噻肟；ＦＥＰ：头孢吡肟；

ＦＯＸ：头孢西丁；ＩＰＭ：亚胺培南；ＣＮ：庆大霉素；ＣＩＰ：环丙沙星；ＳＸＴ：

复方新诺明。

图３　　不同标本来源肠杆菌科细菌对常用抗菌

药物的耐药率比较

表１　　痰标本和非痰标本分离的肠杆菌科细菌对常用抗菌药物耐药率比较（％）

抗菌药物
埃希菌属

ＳＰ ＮＳＰ

克雷伯菌属

ＳＰ ＮＳＰ

肠杆菌属

ＳＰ ＮＳＰ

变形杆菌属

ＳＰ ＮＳＰ

沙雷菌属

ＳＰ ＮＳＰ

柠檬酸杆菌属

ＳＰ ＮＳＰ

摩根菌属

ＳＰ ＮＳＰ

氨苄西林 ９３．９ ８９．３ ８４．０ ８５．３ ７６．３ ８４．４ ５４．７ ６８．５ ７１．２ ７２．２ ７２．９ ８４．８ １００．０ ９６．８

哌拉西林 ９１．３ ８６．４ ５１．４ ６１．３ ３３．１ ４５．１ ３１．０ ３５．７ １６．８ １３．８ ６４．３ ６３．４ ３０．３ ３９．８

氨苄西林／舒巴坦 ７７．７ ６５．２ ３４．９ ４５．９ ５３．６ ６３．９ １３．１ １６．０ ６２．９ ６３．０ ６０．７ ７１．９ ８０．９ ７７．０

哌拉西林／他唑巴坦 １０．２ ５．２ １２．４ １０．３ ８．２ １５．５ ０．０ ０．６ ９．１ ３．７ ８．６ １４．６ ６．４ ７．２

头孢唑啉 ８１．４ ６７．２ ３５．７ ４８．９ ９６．７ ９８．６ ３９．２ ４９．３ ９９．６ ９８．６ ９９．０ ９４．６ １００．０ ９６．７

头孢噻肟 ７４．０ ６０．７ ３０．８ ４０．７ ２９．２ ４０．８ １６．０ １９．０ ２２．３ ２１．５ ３７．８ ３９．６ ２４．２ １５．９

头孢吡肟 ７１．９ ５７．７ ２７．１ ３５．５ １８．６ ２３．７ １３．１ １２．９ ９．８ ５．６ ２１．４ ２５．１ １７．０ ８．０

头孢西丁 １６．８ １６．９ １２．８ ２０．５ ９５．５ ９６．９ ６．０ ７．４ ３４．１ ４３．１ ８９．８ ９０．３ １８．２ １４．８

亚胺培南 １．０ ０．３ １．４ １．４ １．０ １．４ ３．７ １．５ １．６ ４．６ ２．１ ２．３ ２．１ ２．４

庆大霉素 ６１．６ ５６．０ ２１．６ ２８．６ １７．８ ２６．２ ２１．９ ２８．７ ７．６ ８．３ ３５．０ ４４．３ ３４．０ ４０．８

环丙沙星 ７９．１ ６６．５ １８．８ ２８．０ １４．７ ２６．３ ２２．６ ３９．３ １１．４ ４．６ ３７．９ ５８．０ ３４．０ ３０．２

复方新诺明 ７４．４ ６８．３ ３１．２ ４２．２ ２８．１ ３２．１ ４３．８ ５３．０ １３．９ １１．１ ３８．６ ５０．７ ４６．８ ５５．２

　　ＳＰ：痰标本；ＮＳＰ：非痰标本。：犘＜０．０５，与同一菌属下ＳＰ组比较。

３　讨　　论

　　标准化的痰标本检验流程较为复杂，往往需经过标本筛

选、标本洗涤、涂片评估、消化接种、结合涂片的生长筛选等步

骤才能获取有诊断意义的痰标本检验结果［１０］。由于各医院微
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生物实验室技术条件不同，检验人员操作能力各异，因此，难以

完全做到痰标本检验标准化操作，常导致痰标本检验结果受循

证医学质疑。国内外耐药统计数据中标本构成往往有很大差

异，国外数据常以血液及无菌体液标本为主，而国内统计数据

约５０％来自痰液标本分离菌株。由于标本来源的差别，可能

影响了国内外耐药数据之间的差异，使得数据缺乏可比性。本

研究从探讨痰标本与其他标本分离菌株耐药情况入手，研究不

同标本类型对耐药数据的影响。２００９～２０１１年华西医院分离

肠杆菌科细菌中埃希菌属（３５．７％）、克雷伯菌属（３３．９％）、肠

杆菌属（１８．４％），其他菌属分离率依次递减。标本类型以痰标

本为主（５２．０％），非痰标本（４８．０％）中以尿液（３３．２％）、分泌

物（２４．７％）、血液（１４．７％）为主，非痰标本构成与相关报道一

致［１１］。肠杆菌科细菌，特别是大肠埃希菌、变形杆菌，在临床

上常常是尿路感染的病原菌［１２］，严重时引起急性膀胱炎、急性

肾盂肾炎等。合格尿液标本定量培养，分离出大于１０５ＣＦＵ／

ｍＬ细菌可为临床诊断尿路感染提供依据
［１０］。合格的分泌物

标本在采集前应对患者病灶局部的皮肤或黏膜表面进行有效

消毒以去除定植菌，然后采集靠近组织部分的脓液或病灶深部

的分泌物。对于闭锁性脓肿应采集靠近脓肿壁脓液，主张用针

管直接抽取，而不用拭子采集。包括血液在内的其他体液标

本，如脑脊液、胸腹水、胆汁等，在健康人中均为无菌标本，因

此，在此类标本中检出任何病原体都应视为潜在的病原菌。从

合格的尿液标本、分泌物标本及体液标本中分离出病原菌的临

床意义远远大于从痰标本中分离出病原菌。在排除污染的情

况下，从非痰标本中分离出病原菌可以作为感染确诊的标准，

而病原菌来自于痰标本时，还需要考虑是否有定植的情况。因

此，无论从临床诊断还是检验医学的角度都需要慎重考虑痰标

本的诊断价值，痰标本的检验流程需要标准化［１３１４］。

肠杆菌科细菌的耐药数据分析表明，纳入统计的１２种常

用抗菌药物中，非痰标本来源的菌株对其中７５％抗菌药物（氨

苄西林、哌拉西林、氨苄西林／舒巴坦、头孢唑林、头孢噻肟、头

孢吡肟、庆大霉素、环丙沙星和复方新诺明）显示更强的耐药

性，其中庆大霉素和环丙沙星差异最大，分别升高１５．９％和

２１．０％。调查显示，非痰标本菌株对哌拉西林／他唑巴坦、头孢

西丁和亚胺培南的耐药率略低于痰液标本菌株。肠杆菌科细

菌是临床最常见的条件致病菌，包括埃希菌属、克雷伯菌属、肠

杆菌属、变形杆菌属、沙雷菌属、柠檬酸杆菌属、摩根菌属等。

按照不同标本类型，进一步分析各菌属间的耐药性可为临床提

供更准确的耐药数据，也为临床微生物检验工作提出更细致化

的工作要求。在本次调查的７个菌属中，克雷伯菌属和肠杆菌

属显示出相同的耐药特点，即该属非痰标本来源菌株明显高于

痰标本菌株。柠檬酸杆菌属、变形杆菌属中也分别有４种抗菌

药物（氨苄西林、氨苄西林／舒巴坦、环丙沙星、复方新诺明）和

２种抗菌药物（氨苄西林、环丙沙星）显示出同样的耐药特点。

然而，埃希菌属耐药情况与克雷伯菌属和肠杆菌属相反，即该

属痰标本来源菌株明显高于非痰标本菌株。在临床感染中，以

大肠埃希菌为代表的埃希菌属是十分常见的条件致病菌。研

究数据显示，在痰液标本中检出大肠埃希菌的意义高于其他肠

杆菌科细菌，即在痰标本中检出的大肠埃希菌引起感染的可能

性大于其他菌属，而痰标本中的肺炎克雷伯菌（克雷伯菌属代

表种）和阴沟肠杆菌（肠杆菌属代表种）定植的可能性较大，统

计结果有助于临床医生根据标本来源和菌属分类对感染和定

植进行判断。

由于本研究在痰标本和非痰标本中无法根据临床症状区

分感染和定植的情况，因此，无论是痰标本还是非痰标本中均

有感染和定植的情况存在，对统计结果有一定影响。做好痰标

本的标准化操作，评估痰标本质量，结合显微镜检查的培养结

果仍是临床微生物检验工作中需要加强的部分。临床医生应

正确理解痰标本的微生物检验意义。在病原学阳性报告时，根

据患者临床症状和当地耐药统计数据，对感染和定植作出正确

判断，对抗菌药物合理使用有重要意义。
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