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%摘要&

!

目的
!

探讨重症监护病房导尿管关联性泌尿道感染的病原体变化及其耐药特征$方法
!

收集唐山市工人医院急诊

科重症监护病房
&14&

年
0

月至
&140

年
:

月收治的
611

例患者!在留置导尿管后的
!

%

3

%

40

%

&4F

采取闭合式引流袋采集尿液标

本!经培养%分离%纯化%筛选以及鉴定后!采取纸片扩散法进行抗菌试验!分析导尿管关联性感染病原体的分布变化与耐药特征$

结果
!

共检出导尿管关联性感染菌株
!65

株!其中革兰阳性菌
436

株!主要为金黄色葡萄球菌"

05263+

#和肠球菌"

0:25:+

#&革

兰阴性菌
4!3

株!主要为大肠埃希菌"

6:27!+

#&真菌
0:

株!主要为白色念珠菌"

0325!+

#&革兰阳性菌呈逐年减少的趋势!而革兰

阴性菌逐年增多&金黄色葡萄球菌与肠球菌对青霉素类%头孢类及喹诺酮类的耐药率均超过
61+

&大肠埃希菌与肺炎克雷伯菌对

青霉素类%头孢类及喹诺酮类的耐药性较强&铜绿假单胞杆菌对氨苄西林%氨苄西林舒巴坦及头孢唑林的耐药率高达
411+

$结

论
!

大肠埃希菌为重症监护病房导尿管关联性泌尿道感染的主要病原体&病原体的耐药性均较强!应加强临床监测$
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医源性感染%尤其是多重耐药菌株在全球范围内的流行%

给临床治疗工作造成很大困扰)

4D&

*

&随着现代医学技术的不断

进步%临床新型生物医学材料的应用不断增多%如气管插管'心

脏瓣膜置换'机械通气'导尿管等%引起生物医学材料关联的院

内感染率逐年增加)

!

*

&留置导尿管作为一项侵入性操作%是临

床应用较多的一种技术%其不仅发挥了监测病情的作用%同时

也是治疗部分疾病的重要措施%因导尿管造成的泌尿道感染是

重症监护病房导尿管留置过程中最常见的一种并发症)

0

*

&此

外%因抗生素的频繁使用%病原菌的耐药性不断增强%病原体的

种类与耐药特点也发生变化&为掌握本院重症监护病房导尿

管关联性病原菌的分布及耐药性%本研究回顾性分析了本院收

治的
611

例导尿管留置患者的临床资料%现报道如下&

A

!

资料与方法

A2A

!

一般资料
!

收集本院急诊科重症监护病房
&14&

年
0

月

至
&140

年
:

月收治的
611

例患者%其中男
&3:

例%女
&&0

例(

年龄
&0

"

35

岁%平均!

:52:1"023!

#岁&慢性呼吸系统疾病并

发心力衰竭
41&

例%意识障碍
&15

例%截瘫'脊髓损伤
00

例%多

发伤
40

例%颅脑重度外伤
:&

例%脑出血
4:

例%脑膜瘤术后
:

例%脑梗死
4&

例%肿瘤
45

例%慢性肾功能不全
45

例&全部患

者入住重症监护室时间均超过
41F

&

A2!

!

样本采集与鉴定
!

依据导尿管护理常规进行临床护理%

在患者导尿管留置
!

'

3

'

40

'

&4F

%严格遵循无菌操作原则%采取

&15!

重庆医学
&14:

年
7

月第
06

卷第
&3

期



闭合式引流袋采集尿液样本&质控菌株$金黄色葡萄球菌

#9$$&67&!

'铜 绿 假 单 胞 菌
#9$$&356!

'肺 炎 克 雷 伯 菌

#9$$311:1!

'大肠埃希菌
#9$$&67&&

%均由河北省临床检验

中心提供&严格遵循全国临床检验操作规程对病原菌进行培

养与鉴定后%统计
&14&

"

&410

年重症监护室患者导尿管关联

性泌尿道感染的致病菌分布&

A2$

!

诊断标准
!

患者在留置导尿管后或者导尿管撤除后
05J

内产生的泌尿道感染%满足以下条件者即可确诊$!

4

#尿液检查

白细胞男性大于或等于
6

"高倍视野%女性大于或等于
41

"高倍

视野(!

&

#患者发生尿急'尿痛'尿频等刺激症状(!

!

#尿液标本

培养革兰阳性菌菌落数超过
410

"

%=

%革兰阴性菌菌落数大于

或等于
416

"

%=

&

A2"

!

药敏试验
!

采取美国临床实验室标准化协会建议的
MDH

纸片法进行抗菌试验)

6

*

%依据美国临床实验室标准化研究所

!

$=O*

#的标准判定试验结果)

:

*

&

A2#

!

统计学处理
!

所获数据采取
O,OO4321

版统计软件分

析%计数资料用百分比表示%组间比较采用
"

& 检验%以
$

"

1216

为差异有统计学意义&

!

!

结
!!

果

!2A

!

病原体分布
!

611

例患者中共
&35

例出现感染%其感染

率为
662:1+

(共检出导尿管关联性泌尿道感染菌株
!65

株%

其中革兰阳性菌株
436

株%主要为金黄色葡萄球菌!

56

"

436

%

05263+

#和肠球菌!

5&

"

436

%

0:25:+

#(革兰阴性菌
4!3

株%主

要为大肠埃希菌!

35

"

4!3

%

6:27!+

#(真菌
0:

株%主要为白色念

珠菌!

&&

"

0:

%

0325!+

#%见表
4

&

表
4

!!

导尿管关联性泌尿道感染病原菌分布与构成比

病原菌 构成比)

#

!

+

#*病原菌 构成比)

#

!

+

#*

革兰阳性菌
436

!

05255

# 革兰阴性菌
4!3

!

!52&3

#

!

金黄色葡萄球菌
56

!

&!230

#

!

大肠埃希菌
35

!

&4237

#

!

肠球菌
5&

!

&&271

#

!

肺炎克雷伯菌
&5

!

325&

#

!

表皮葡萄球菌
6

!

42!7

#

!

阴沟肠杆菌
&&

!

:240

#

!

溶血葡萄球菌
!

!

1250

#

!

铜绿假单胞菌
0

!

424&

#

真菌
0:

!

4&256

#

!

鲍曼不动杆菌
&

!

126:

#

!

白色念珠菌
&&

!

:240

#

!

奇异变形菌
!

!

1250

#

!

热带念珠菌
43

!

0236

# 合计
!65

!

411211

#

!

光滑念珠菌
3

!

4276

#

图
4

!!

&141

"

&14!

年各 类致病菌分布变化

!2!

!

&14&

"

&140

年各类致病菌分布变化
!

&14&

年分离与培

养致病菌
4!&

株%其中革兰阳性菌占
63265+

!

3:

"

4!&

#%阴性

菌占
46274+

!

&4

"

4!&

#(

&14!

年
4&1

株%其中革兰阳性菌占

0621+

!

60

"

4&1

#%革兰阴性菌占
0!2!!+

!

6&

"

4&1

#(

&140

年
41:

株%其中革兰阳性菌占
0&206+

!

06

"

41:

#%革兰阴性菌占

6:2:1+

!

:1

"

41:

#&

&140

年革兰阴性菌占比显著高于
&14!

年

与
&14&

年!

"

&

;32574

'

5206!

%

$

"

1216

#&革兰阳性菌呈逐年

减少的趋势%而革兰阴性菌逐年增多%见图
4

&

!2$

!

革兰阳性菌耐药性
!

金黄色葡萄球菌与肠球菌对青霉素

类'头孢类及喹诺酮类的耐药率均较高%对万古霉素'呋喃妥

因'替考拉宁的耐药率均较低%见表
&

&

表
&

!!

主要革兰阳性菌的耐药率%

#

!

+

"&

抗生素 金黄色葡萄球菌!

#;56

# 肠球菌!

#;5&

#

青霉素
3!

!

56255

#

04

!

61211

#

氨苄西林
64

!

:121

#

!6

!

0&2:5

#

氨苄西林舒巴坦
:3

!

3525&

#

1

阿莫西林
6:

!

:6255

#

07

!

6723:

#

苯唑西林
66

!

:0231

#

00

!

6!2::

#

头孢唑林
54

!

762&7

#

5&

!

41121

#

头孢西丁
30

!

5321:

#

37

!

7:2!0

#

头孢曲松
< 03

!

632!&

#

头孢他啶
:4

!

3423:

#

!&

!

!721&

#

头孢噻肟
:4

!

342:3

#

!7

!

0326:

#

头孢吡肟
< !:

!

0!271

#

诺氟沙星
< 63

!

:7264

#

环丙沙星
0!

!

61267

#

0:

!

6:217

#

左氧氟沙星
05

!

6:203

#

01

!

05235

#

氧氟沙星
< 65

!

3123!

#

庆大霉素
06

!

6&270

#

0&

!

642&&

#

阿米卡星
4:

!

4525&

#

0:

!

6:217

#

磺胺甲恶唑甲氧苄啶
!6

!

04245

#

04

!

61211

#

呋喃妥因
4

!

423:

#

46

!

452&7

#

利福平
1 04

!

61211

#

克林霉素
< 6:

!

:52&7

#

链霉素
< 47

!

&!243

#

亚胺培南
::

!

3525&

#

34

!

5:265

#

利奈唑胺
63

!

:321:

#

1

万古霉素
1 &

!

&200

#

替考拉宁
1 4

!

42&&

#

!!

<

$表示未进行抗菌试验&

!2"

!

革兰阴性菌耐药性
!

大肠埃希菌与肺炎克雷伯菌对呋喃

妥因'美罗培南'亚胺培南'哌拉西林他唑巴坦及头孢哌酮舒巴

坦的耐药性弱&铜绿假单胞菌对氨苄西林'氨苄西林舒巴坦及

头孢唑林的耐药率高达
411+

%见表
!

&

表
!

!!

主要革兰阴性菌对抗生素的耐药率%

#

!

+

"&

抗生素
大肠埃希菌

!

#;35

#

铜绿假单胞菌

!

#;0:

#

肺炎克雷伯菌

!

#;!&

#

氨苄西林
!6

!

00253

#

0:

!

411211

#

!1

!

7!236

#

氨苄西林舒巴坦
01

!

642&5

#

0:

!

411211

#

46

!

0:253

#

哌拉西林
64

!

:62!5

#

< 4:

!

61211

#

!15!
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续表
!

!!

主要革兰阴性菌对抗生素的耐药率%

#

!

+

"&

抗生素
大肠埃希菌

!

#;35

#

铜绿假单胞菌

!

#;0:

#

肺炎克雷伯菌

!

#;!&

#

哌拉西林他唑巴坦
7

!

44260

#

&0

!

6&243

#

3

!

&4253

#

阿莫西林
0!

!

6624!

#

< <

阿莫西林克拉维酸
!4

!

!7230

#

< 43

!

6!24&

#

头孢唑林
00

!

6:204

#

0:

!

411211

#

&6

!

3524&

#

头孢呋辛
0&

!

6!256

#

< 4:

!

47264

#

头孢曲松
:4

!

352&1

#

!1

!

:62&&

#

&1

!

:&261

#

头孢他啶
07

!

:&25&

#

43

!

!:27:

#

4!

!

&52&:

#

头孢噻肟
61

!

:0241

#

&:

!

6:26&

#

40

!

0!236

#

头孢哌酮
07

!

:&25&

#

44

!

&!274

#

&

!

:2&6

#

头孢哌酮舒巴坦
!

!

!256

#

&

!

02!6

#

47

!

042!1

#

头孢吡肟
!3

!

0320!

#

&5

!

:1253

#

40

!

0!236

#

氨曲南
4:

!

&1264

#

< 0

!

4&261

#

诺氟沙星
6&

!

::2:3

#

< &!

!

34253

#

环丙沙星
!3

!

0320!

#

47

!

042!1

#

4!

!

012:&

#

左氧氟沙星
01

!

642&5

#

7

!

4726:

#

4!

!

012:&

#

呋喃妥因
&

!

&26:

#

< 6

!

462:&

#

磺胺甲恶唑甲氧苄啶
05

!

:4260

#

&7

!

:!210

#

&3

!

502!3

#

庆大霉素
0:

!

65273

#

&1

!

0!203

#

40

!

0!236

#

阿米卡星
45

!

&!215

#

41

!

&4230

#

7

!

&524&

#

亚胺培南
4

!

!24&

#

:

!

4!210

#

&

!

:2&6

#

美罗培南
1 &

!

02!6

#

1

!!

<

$表示未进行抗菌试验&

$

!

讨
!!

论

!!

入住重症监护病房的患者均是免疫防御功能弱及病情危

重者&因住院天数多%大量使用抗生素且接受多项治疗措施%

医源性感染的概率显著增加)

3

*

&一般情况下%机体泌尿系统处

无菌环境%然而导尿管的置入可能会引入外界细菌%泌尿道正

常的生理环境被破坏%尿道黏膜与膀胱对细菌的防御能力减

弱(此外还对膀胱尿液冲洗尿道细菌的作用造成影响%为病原

体的生长与繁殖创造了有利条件)

5

*

&

$2A

!

致病菌分布与变化
!

本组研究显示%在重症监护病房患

者中%引发导尿管关联性泌尿道感染的主要病原体主要为革兰

阳性菌%占
05255+

%其中以金黄色葡萄球菌与肠球菌居多&

以往报道导管相关泌尿道感染的主要致病菌为革兰阴性菌)

7

*

%

本组研究结果与之不符%可能和重症监护病房致病菌定植'导

尿管留置时间长'广谱抗生素的不合理应用相关&

&14&

年致

病菌
4!&

株%其中革兰阳性菌占
63265+

!

3:

"

4!&

#%革兰阴性

菌占
46274+

!

&4

"

3:

#(

&14!

年
4&1

株%其中革兰阳性菌占

06211+

%革兰阴性菌占
0!2!!+

(

&14&

年
41:

株&其中革兰阳

性菌占
0&206+

%革兰阴性菌占
6:2:1+

&由此可知%病原体中

革兰阳性菌逐年减少%革兰阴性菌逐年增加&此外%本组还发

现%

&14&

年重症监护病房导尿管关联性泌尿道感染的主要致

病菌为大肠埃希菌%

&14!

年的主要致病菌为金黄色葡萄球菌%

&140

年主要致病菌为肠球菌%这可能与重症监护病房收治患

者的病情'时间'导尿管留置时间'患者性别等因素有关&

$2!

!

耐药性特征分析
!

细菌产生耐药性的机理主要为)

41

*

$

!

4

#形成水解酶%如
!

D

内酰胺酶%可破坏含
!

D

内酰胺环结构的抗

生素%使其灭菌活性下降或者丧失(!

&

#抗生素结合位点发生改

变%削弱了抗生素的效力(!

!

#屏障作用%致病菌细胞膜通透性

改变%抗生素极少或者无法进至细菌体内(!

0

#主动泵出作用&

本组研究结果显示%在革兰阳性菌中%金黄色葡萄球菌与肠球

菌对青霉素类'头孢类及喹诺酮类抗菌药的耐药率均较高%对

呋喃妥因'利奈唑胺'万古霉素'替考拉宁的耐药率均较低&在

革兰阴性菌中%大肠埃希菌与肺炎克雷伯菌对青霉素类'头孢

类及喹诺酮类的耐药性较强%对呋喃妥因'美罗培南'亚胺培

南'哌拉西林他唑巴坦及头孢哌酮舒巴坦的耐药性弱&铜绿假

单胞杆菌对碳烯青霉素类'哌拉西林他唑巴坦及头孢哌酮舒巴

的耐药性相对较强&金黄色葡萄球菌除了合成
!

D

内酰胺酶使

得
!

D

内酰胺环类抗生素失活外%最主要的耐药机理为编码释放

青霉素结合蛋白%该蛋白不与
!

D

内酰胺类物质结合%细菌的肽

聚糖合成功能无影响%表现出对
!

D

内酰胺类抗生素的耐药性&

大肠埃希菌与肺炎克雷伯菌因其超广谱
!

D

内酰胺酶较强%对此

类抗生素产生严重耐药性&因超广谱
!

D

内酰胺耐药基因可经

质粒传递%而且质粒同时包含其他耐药性基因%易出现多重耐

药%因而含超广谱
!

D

内酰胺酶的致病菌对各类抗生素的耐药性

均较强)

44

*

&

!

D

内酰胺酶抑制剂如他唑巴坦与舒巴坦等可降低

!

D

内酰胺酶的活性%因此%联合应用
!

D

内酰胺酶与
!

D

内酰胺酶

类抗生素非常有效&此外%重症监护病房导尿管关联性泌尿道

感染易复发与难治的病理学基础为细菌生物被膜的生成%这就

是抗生素抑菌效果不理想的关键原因所在)

4&

*

&

$2$

!

防治措施
!

目前临床上主要采用以下方法预防重症监护

室导尿管关联性泌尿道感染$尽量避免对膀胱进行冲洗(选取

适宜的导尿管(缩短导尿管留置时间(适当补充营养与水分(保

持尿道口清洁&此外%还应在开始实施抗感染治疗前%从最早

留置的导管中采集尿液标本%经培养后可对治疗提供参考性意

见(如导尿管已撤离%应在进行抗感染治疗前%采集与培养清洁

中段尿以指导治疗&同时%根据导尿管病原体分布状况与有关

治疗指南%合理选取抗菌药物&
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段%药物代谢随儿童发育的成熟程度而变化%到成年之前%各个

阶段代谢能力也存在差异%新生儿药物的清除率最低%幼儿清

除率最高%到青春期其清除率接近成年人值)

3

*

&故如表
0

所

示%

41

岁以下患儿丙戊酸钠血药浓度高于
41

"

43

岁丙戊酸钠

血药浓度&未成年人生长代谢'体质量变化较快%因此未成年

人进行血药浓度监测十分必要%根据血药浓度调整给药方案%

减少由于个体因素造成的血药浓度差异&

成年组丙戊酸钠血药浓度相对未成年组偏低%特别是老年

人&本研究结果显示
61

"

54

岁组的血药浓度低于
45

""

61

岁组%可能与老年人疾病较多%同时会联合使用多种药物%药物

相互作用可能会影响丙戊酸钠在体内的代谢%使其血药浓度下

降%如苯巴比妥'卡马西平'美罗培南等&丙戊酸钠在体内主要

与血浆蛋白结合%在肝脏细胞色素
,061

酶系进行代谢%蛋白

结合率高的药物'肝药酶诱导剂及抑制剂会影响其血药浓度%

故合并其他疾病时%应注意其他药物对丙戊酸钠血药浓度的影

响)

5

*

&对于癫痫的治疗%多支持单药治疗%故制订给药方案时%

应注意药物之间的相互作用%尽量单一使用抗癫痫药物治疗%

但治疗效果不佳时%选择联合用药%且应选择相互作用小的药

物进行联用&

$2"

!

血药浓度与不良反应
!

与丙戊酸钠使用相关的不良反应

包括血液系统'消化系统'神经系统'皮肤系统及肝肾功能的不

良反应)

7D41

*

&本 研 究 结 果 显 示%丙 戊 酸 钠 血 药 浓 度 小 于

61%

?

"

=

的患者未出现明显不良反应%

:7

例血药浓度在
61

"

411%

?

"

=

范围的患者有
0

例出现不良反应%主要包括腹泻'呕

吐'嗜睡(

&1

例血药浓度大于
411%

?

"

=

范围的患者%有
41

例

出现不良反应%表明丙戊酸钠不良反应随着血药浓度升高%其

发生率有逐渐增加趋势%与班立丽)

44

*调查研究类似&文献报

道%丙戊酸钠发生不良反应主要以神经系统多见%这可能与丙

戊酸类药物的作用机制有关)

4&

*

&但本次调查未发现神经系统

不良反应例数有显著增加%可能由于本次调查数据较少%有待

继续研究&但随着血药浓度的增加%不良反应的发生率有增多

的趋势%故对于服用丙戊酸钠患者应注意监测血药浓度%医师

与临床药师应多询问患者的不良反应%除监测血药浓度%还应

定期复查患者血常规%肝'肾功%激素水平等%并对治疗方案进

行相应的调整&

丙戊酸钠血药浓度与临床疗效之间存在个体差异%且丙戊

酸钠不良反应随着血药浓度增加而增加%医师为癫痫患者制订

用药方案时应充分考虑到患者的年龄等生理特点%根据患者丙

戊酸钠血药浓度'癫痫控制情况及年龄调整丙戊酸钠用量%做

到合理的个体化给药&作为临床药师%在临床上应监测患者使

用丙戊酸钠的不良反应%监测血药浓度%及时协助医师调整用

药方案%让患者合理'安全'有效的用药&
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