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　　[摘要]　目的:了解我院ICU病房常见致病菌的流行状况及细菌耐药情况,从而为指导临床合理使用抗菌

药物提供依据。方法:对我院2015-01—2017-12期间ICU病房送检的阳性标本致病菌情况和药敏试验结果,进
行回顾与分析。结果:2015—2017年间病房共分离菌株 834 株,其中革兰阳性菌占 23.7%,革兰阴性菌占

72.1%。革兰阳性球菌中的金黄色葡萄球菌和表皮葡萄球菌仅对万古霉素、利奈唑胺、奎奴普丁/达福普汀敏感

性高,对克林霉素、青霉素和红霉素类药物的敏感率很低。革兰阴性杆菌中耐药现象严重,除碳青霉烯类和少数

几种添加酶抑制剂的合成青霉素敏感性较高外,头孢二、三代抗菌药物和喹诺酮类敏感率低。结论:我院ICU 病

房常见致病菌耐药情况较严重,仍需对常见致病菌的药敏情况和用药方法加以重视。ICU 医生应定期关注致病

菌的流行情况,掌握致病菌的分布、药敏状况及抗菌药物的使用情况,合理使用抗菌药物。
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Abstract　Objective:Toobservestateofepidemicofthepathogenicbacterialandconditionofsensitivityinor-
dertoprovidetheoreticalbasisforreducingdrugresistanceandevidenceforclinicianstochooseantibioticsappro-
priatelyinourhospital.Method:Pathogenicbacterialandresultsofantimicrobialsusceptibilitytestofpositive
samplesinourhospitalfromJanuaryin2015toDecemberin2017werecollectedandanalyzed.Result:Eighthun-
dredandthirty-fourbacterialstrainswereisolatedfromJanuaryin2015toDecemberin2017,inwhichtheration
ofgram-positivebacteriaandgram-negativebacteriawas23.7%and72.1%,respectively.Amonggram-positivebac-
teria,staphylococcusaureusandstaphylococcusepidermidis wereonlysensitivetovancomycin,linezolidand
KuiNuputin/dafoeleptin.Theyshowedlowsensitivitytoclindamycin,penicillinanderythromycin.Aseriousdrug
resistanceexistedamonggram-negativebacterial.Thesensitiverateofsecond-generation,third-generationcephalo-
sporinandquinoloneswaslow,butcarbapenemsandseveralsyntheticpenicillinsaddingenzymeinhibitorshoweda
highsensitivitytothem.Conclusion:Drugresistanceofpathogenicbacterialissevereandweshouldpayattention
torationaldruguse.Ourdoctorsshouldperiodicallyconcerntheprevalenceofpathogenicbacterialintheirhospital
andmastertheinformationaboutdistributionofpathogens,drugsensitivityandusageofantibacterialdrugs,thus
promotetherationaluseofantimicrobialagentsinclinic.

Keywords　antimicrobials;rationaldruguse;pathogenprevalence

　　重症医学科(ICU)的患者病情危重,多合并内

科疾病,加之营养状况差,抵抗力低下,各种创伤性

治疗、监测,患者易感性增加,所以ICU 患者院内

感染率比其他院内患者高。抗菌药物的广泛使用,
会导致抗生素不良反应的增加及细菌耐药性的快

速增长,给患者的生命健康造成重大影响。因此,
定期对医院致病菌流行状况及抗菌药物敏感性进

行调查与分析,了解常见致病菌的组成、分布、药敏

状况、对常见致病菌进行监测、预防、隔离,对指导

临床合理选择抗菌药物,减少耐药菌株的产生,降
低患者 病 死 率 具 有 重 要 意 义。本 文 将 对 我 院

2015—2017年间ICU病房常见致病菌流行状况及

抗菌药物敏感性进行分析,为临床安全合理用药提

供参考。

1　材料与方法

1.1　菌株来源

选取北京积水潭医院ICU2015—2017年间住

院感染患者临床送检标本,如痰、血液、分泌物、脑
脊液等标本,剔除相同患者相同部位的重复菌株。
标本采集后,放入运送培养基中送检。
1.2　细菌鉴定和药敏方法

应用美国 BD 公司 PHOENIX-100全自动细

菌鉴定及药敏系统进行细菌鉴定及药敏试验。质

控菌株为金黄色葡萄球菌 ATCC25923/29213、大
肠 埃 希 菌 ATCC25922、 铜 绿 假 单 胞 菌
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ATCC27853、肺炎克雷伯菌 ATCC700603,均来自

中国药品生物制品鉴定所。药敏纸片为金桥威士

达医疗器械公司生产,培养基为国药控股北京天星

普信生物医药公司生产。血标本的细菌培养采用

BACTEC9120血培养仪分离;其他标本均按常规

方法自临床标本中分离致病菌。对分纯的致病菌

按革兰阴性菌和革兰阳性菌用 NMIC/ID-47 和

PMIC/ID-55鉴定和进行药敏试验。
1.3　药敏试验判定标准

药敏试验判断标准按照历年的美国国家临床

实验室标准委员会CLSI为标准。

2　结果

2.1　致病菌的流行情况

2015—2017年间ICU 病房共分离菌株 834
株,其中革兰阴性菌72.1%,革兰阳性菌23.7%,
真菌4.2%(35株)。铜绿假单胞菌、鲍曼不动杆

菌、肺炎克雷伯菌占据致病菌总数前3位,金黄色

葡萄球菌、表皮葡萄球菌和粪肠球菌为革兰阳性球

菌前3位(表1)。

表1　ICU中前10位细菌分布 株数/%

序号 2015年　　 2016年　　 2017年　　
1 铜绿假单胞菌(85/33.3) 铜绿假单胞菌(93/30.8) 铜绿假单胞菌(76/27.3)

2 鲍曼不动杆菌(34/13.3) 肺炎克雷伯菌(47/15.6) 鲍曼不动杆菌(52/18.7)

3 肺炎克雷伯菌(30/11.8) 鲍曼不动杆菌(44/14.6) 肺炎克雷伯菌(32/11.5)

4 金黄色葡萄球菌(16/5.3) 大肠埃希菌(15/5.0) 金黄色葡萄球菌(14/5.0)

5 大肠埃希菌(8/3.1) 金黄色葡萄球菌(12/4.0) 表皮葡萄球菌(6/2.2)

6 粪肠球菌(6/2.4) 阴沟肠杆菌(8/2.7) 厌氧菌(6/2.2)

7 表皮葡萄球菌(4/1.6) 粪肠球菌(8/2.7) 大肠埃希菌(4/1.4)

8 奇异变形菌(3/1.2) 表皮葡萄球菌(8/2.7) 粪肠球菌(4/1.4)

9 阴沟肠杆菌(3/1.2) 嗜麦芽窄食假单胞菌(3/1.0) 嗜麦芽窄食假单胞菌(3/1.1)

10 厌氧菌(3/1.2) 奇异变形菌(3/1.0) 阴沟肠杆菌(3/1.1)

2.2　药物敏感试验结果

主要革兰阳性球菌中,金黄色葡萄球菌和表皮

葡萄球菌对万古霉素、利奈唑胺和奎奴普丁/达福

普汀始终保持着很高的敏感率,但对青霉素、红霉

素的敏感率很低(表2)。主要革兰阴性杆菌中,铜
绿假单胞菌对头孢他啶、哌拉西林/他唑巴坦、亚胺

培南、美罗培南、阿米卡星、庆大霉素、环丙沙星、左
氧氟沙星都有较高的敏感率;鲍曼不动杆菌对大多

数药物敏感率都很低,都在30%以下;肺炎克雷伯

菌对亚胺培南、美罗培南、阿米卡星、庆大霉素、左
氧氟沙星等都有较高的敏感率,大肠杆菌对亚胺培

南、美罗培南、阿米卡星、阿莫西林/克拉维酸、氨苄

西林/舒巴坦、哌拉西林/他唑巴坦有很高的敏感率

(表3~4)。

3　讨论

3.1　细菌的分布特点及药物品种选择

2015—2017年间病房主要流行的致病菌以革

兰阴性杆菌为主。铜绿假单胞菌、鲍曼不动杆菌、
肺炎克雷伯菌、金黄色葡萄球菌、表皮葡萄球菌占

据全部致病菌株数的前5位提示以上5种致病菌

已成为我院的主要致病菌。
革兰阳性球菌中的金黄色葡萄球菌和表皮葡

萄球菌仅对万古霉素、利奈唑胺敏感性高,对青霉

素和红霉素类药物的敏感率很低,提示在出现球菌

感染时,避免选用青霉素及红霉素类药物。革兰阴

性杆菌中铜绿假单胞菌的分离株数排在所有致病

菌的第一位,但是对抗生素敏感率相对较高。提示

铜绿假单胞菌在医院内存在的广泛性,所以应该从

医院感染控制环节入手,避免发生医源性感染。
2015—2017年铜绿假单胞菌对头孢他啶敏感率呈

下降趋势。而对哌拉西林他唑巴坦、庆大霉素和左

氧氟沙星敏感率在逐年升高。
其他革兰阴性杆菌耐药现象严重,除碳青霉烯

类(亚胺培南/西司他丁、美罗培南等)、喹诺酮类和

少数几种添加酶抑制剂的合成青霉素(特治星等)
敏感性较高外,头孢二、三代抗菌药物敏感率均较

低。鲍曼不动杆菌对抗生素敏感性非常低,研究发

现其对ICU少用抗生素庆大霉素及复方新诺明敏

感率相对较高。泛耐药鲍曼不动杆菌已基本无抗

生素可用,临床中基本选用舒普深、碳青霉烯、替加

环素或者多粘菌素为基础的联合用药〔1〕。如果菌

株碳青霉烯耐药,建议选用多粘菌素治疗〔2〕。因此

在培养出泛耐药鲍曼不动杆菌时,这方面的合理用

药还需提高重视。铜绿假单胞菌、大肠埃希菌及肺

炎克雷伯菌对碳青霉烯类、喹诺酮类、阿米卡星敏

感率较高。铜绿假单胞菌、大肠埃希菌及肺炎克雷

伯菌对庆大霉素敏感率都很高,即使在耐药率比较

高的鲍曼不动杆菌中,仍有少数对庆大
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表2　金黄色葡萄球菌、表皮葡萄球菌、粪肠球菌药物敏感试验结果

抗生素
金黄色葡萄球菌

株数 敏感率

表皮葡萄球菌

株数 敏感率

粪肠球菌

株数 敏感率
年度

青霉素 G

16 0 4 0 - - 2015

12 0 8 0 - - 2016

14 0 6 0 - - 2017

苯唑西林

16 18.7% 4 0 - - 2015

12 33.3% 8 12.5% - - 2016

14 42.6% 6 16.7% - - 2017

庆大霉素

16 62.5% 4 75.0% - - 2015

12 58.1% 8 100.0% - - 2016

14 49.7% 6 83.5% - - 2017

利福平

16 100.0% 4 100.0% - - 2015

12 100.0% 8 100.0% - - 2016

14 85.2% 6 83.5% - - 2017

环丙沙星

16 68.7% 4 75.0% 6 100.0% 2015

12 83.0% 8 62.5% 8 75.0% 2016

14 63.9% 6 50.1% 4 75.0% 2017

左氧氟沙星

16 81.3% 4 75.0% 6 100.0% 2015

12 66.4% 8 75.0% 8 87.5% 2016

14 78.1% 6 50.1% 4 75.0% 2017

莫西沙星

16 87.5% 4 75.0% - 2015

12 74.7% 8 62.5% - - 2016

14 71.0% 6 66.8% - - 2017

复方新诺明

16 37.5% 4 25.0% - 2015

12 41.5% 8 37.5% - - 2016

14 49.7% 6 33.4% - - 2017

克林霉素

16 6.3% 4 75.0% - 2015

12 24.9% 8 87.5% - - 2016

14 35.5% 6 83.5% - - 2017

红霉素

16 6.3% 4 25.0% - 2015

12 16.7% 8 12.5% - - 2016

14 28.4% 6 16.7% - - 2017

利奈唑胺

16 100.0% 4 100.0% 6 100.0% 2015

12 100.0% 8 100.0% 8 100.0% 2016

14 100.0% 6 100.0% 4 100.0% 2017

万古霉素

16 100.0% 4 100.0% 6 100.0% 2015

12 100.0% 8 100.0% 8 100.0% 2016

14 100.0% 6 100.0% 4 100.0% 2017

奎奴普丁/达福普汀

16 100.0% 4 100.0% - 2015

12 100.0% 8 100.0% - - 2016

14 100.0% 6 83.5% - - 2017

四环素

16 93.8% 4 75.0% 6 66.8% 2015

12 74.7% 8 87.5% 8 75.0% 2016

14 85.2% 6 83.5% 4 50.0% 2017

氨苄西林

- - - - 6 100.0% 2015

- - - - 8 100.0% 2016

- - - - 4 100.0% 2017
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表3　铜绿假单胞菌、鲍曼不动杆菌药物敏感实验结果

抗生素
铜绿假单胞菌

株数 敏感率

鲍曼不动杆菌

株数 敏感率
年度

哌拉西林

85 31.2% 34 0 2015

93 62.3% 44 0 2016

76 54.5% 52 0 2017

哌 拉 西 林/他

唑巴坦

85 88.2% 34 0 2015

93 91.4% 44 0 2016

76 100.0% 52 0 2017

头孢他啶

85 94.8% 34 0 2015

93 93.5% 44 0 2016

76 78.0% 52 3.8% 2017

头孢吡肟

85 50.6% 34 0 2015

93 49.4% 44 0 2016

76 63.0% 52 0 2017

亚胺培南

85 100.0% 34 8.8% 2015

93 100.0% 44 18.2% 2016

76 100.0% 52 11.4% 2017

美罗培南

85 100.0% - - 2015

93 100.0% - - 2016

76 100.0% - - 2017

阿米卡星

85 100.0% 34 0 2015

93 100.0% 44 0 2016

76 100.0% 52 0 2017

庆大霉素

85 66.2% 34 13.2% 2015

93 69.9% 44 20.5% 2016

76 73.7% 52 19.2% 2017

妥布霉素

- - - - 2015

- - - - 2016

- - - - 2017

环丙沙星

85 76.5% 34 2.9% 2015

93 89.2% 44 11.4% 2016

76 89.6% 52 7.6% 2017

左氧氟沙星

85 76.5% 34 14.7% 2015

93 82.8% 44 15.9% 2016

76 84.4% 52 23.0% 2017

头孢曲松

85 14.4% 34 0 2015

93 9.6% 44 0 2016

76 27.3% 52 0 2017

复方新诺明

85 88.2% 34 17.6% 2015

93 92.5% 44 11.4% 2016

76 63.6% 52 30.4% 2017

四环素

85 42.4% - - 2015

93 80.6% - - 2016

76 52.0% - - 2017

表4　肺炎克雷伯菌、大肠埃希菌药物敏感试验结果

抗生素
肺炎克雷伯菌

株数 敏感率

大肠埃希菌

株数 敏感率
年度

头孢曲松

30 6.7% 8 50.0% 2015
47 14.8% 15 26.7% 2016
32 12.5% 4 25.0% 2017

头孢他啶

30 33.3% 8 100.0% 2015
47 65.9% 15 86.7% 2016
32 24.8% 4 75.0% 2017

头孢吡肟

30 33.3% 8 37.5% 2015
47 55.4% 15 53.3% 2016
32 49.6% 4 0 2017

氨曲南

30 63.3% 8 75.0% 2015
47 74.4% 15 73.3% 2016
32 40.3% 4 75.0% 2017

亚胺培南

30 100.0% 8 100.0% 2015
47 100.0% 15 100.0% 2016
32 96.8% 4 100.0% 2017

美罗培南

30 100.0% 8 100.0% 2015
47 100.0% 15 100.0% 2016
32 96.8% 4 100.0% 2017

阿米卡星

30 100.0% 8 100.0% 2015
47 100.0% 15 100.0% 2016
32 96.8% 4 100.0% 2017

庆大霉素

30 93.3% 8 100.0% 2015
47 100.0% 15 93.3% 2016
32 87.5% 4 75.0% 2017

环丙沙星

30 56.7% 8 62.5% 2015
47 61.7% 15 80.0% 2016
32 58.9% 4 75.0% 2017

左氧氟沙星

30 63.3% 8 50.0% 2015
47 80.9% 15 86.7% 2016
32 71.4% 4 75.0% 2017

阿 莫 西 林/克

拉维酸

30 75.8% 8 100.0% 2015
47 70.2% 15 100.0% 2016
32 65.2% 4 100.0% 2017

四环素

30 75.8% 8 75.0% 2015
47 85.1% 15 80.0% 2016
32 34.1% 4 50.0% 2017

哌拉西林

30 59.5% 8 37.5% 2015
47 85.1% 15 73.3% 2016
32 49.6% 4 25.0% 2017

复方新诺明

30 63.3% 8 75.0% 2015
47 48.9% 15 86.7% 2016
32 34.1% 4 75.0% 2017

氨 苄 西 林/舒

巴坦

- - 8 100.0% 2015
- - 15 100.0% 2016
- - 4 100.0% 2017

哌 拉 西 林/他

唑巴坦

- - 8 100.0% 2015
- - 15 100.0% 2016
- - 4 100.0% 2017
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霉素敏感。因此,临床中出现危重感染患者,经验

治疗首选亚胺培南、美罗培南,或根据药物敏感个

性化选择阿米卡星、庆大霉素、左氧氟沙星。
近年来的相关报道表明〔3-4〕,抗菌药物的用量

与细菌耐药水平之间存在一种宏观量化关系,一定

范围内的抗菌药物应用可导致病原菌整体耐药水

平及耐药菌感染率的变化。随着头孢他啶和亚胺

培南西司他丁使用频度的不断增加,其对主要革兰

阴性杆菌的敏感率也在不断降低。
从这个角度来看,在患者出现发热、白细胞升

高及其他感染证据时,应该在经验性使用抗生素之

前即留取相应标本培养及药敏检测。经验性挑选

抗生素应该按照常见菌群分布的细菌敏感性挑选

合适抗生素,而非直接选择广谱抗生素。如果患者

病情危重、存在感染性休克,合并基础疾病,则应该

覆盖常见菌群,重拳猛击。在患者标本培养及药敏

结果之后,如果患者临床症状改善,应继续使用目

前抗生素,如果患者症状无改善,应该及时根据药

敏结果调整抗生素治疗。这样才能达到既有效的

抗菌治疗,又尽量减少细菌耐药发生。
3.2　抗生素的个体化与精准化治疗

重症感染患者由于个体差异大,影响抗生素药

代动力学因素很多,抗生素药代动力学指标临床达

标率低。抗生素药代动力学指标不达标,不仅会导

致抗感染治疗效果差,还会诱导耐药。重症感染患

者由于病情严重程度、个体差异等不同,或者因为

低蛋白血症、肝肾功能障碍及持续性肾脏替代治疗

(CRRT)、体外膜氧合(ECMO)等器官支持手段,
均可能导致重症感染患者的药代动力学参数不同。

在感染治疗中,须密切关注药物是否达到药代

动力学目标,尽可能依据血药浓度监测进行药物调

整,但是目前只有万古霉素等少数药物可以监测。
如临床中针对浓度依赖性药物,将每日所需总剂量

一次性给药;时间依赖性抗生素则是将每日所需剂

量分次给药甚至持续输注。针对不同患者,在使用

不同药物时,应关注影响药物分布和代谢的因素,
调整给药剂量和给药间隔,尽可能达到或接近抗生

素药代动力学目标,实现精准化一个体化治疗〔5〕。
3.3　抗菌药物的局部治疗

抗菌药物临床局部应用只限于少许情况。全

身用药难以在局部达到有效治疗浓度时可以加用

局部用药作为全身用药的辅助治疗〔6〕。抗菌药物

局部用药,在局部不容易达到有效浓度,另一方面,
抗菌药物局部吸收入血,血药浓度较低,会在肠道

及咽部等细菌定植的地方筛选出耐药菌。创伤患

者局部用药在局部采用外用剂型来达到稳定浓度,
通过 持 续 用 药 或 者 缓 释 技 术,达 到 局 部 有 效

浓度〔7〕。

由只对氨基糖甙类或多粘菌素类药物(多粘菌

素E或多粘菌素B)敏感的革兰氏阴性杆菌感染引

起的呼吸机相关性肺炎的患者,单独使用药物全身

治疗效果不好。指南建议同时应用吸入及全身性

抗生素,而非单独使用全身性抗菌素〔8〕。临床中使

用吸入治疗治疗支气管扩张症得到了比较好的临

床效果。吸入治疗最大的优点是能够使药物直接

到达气道或者肺脏,在目标组织获得较高的作用浓

度。目前临床研究采用的吸入抗生素有氨基糖甙

类、粘菌素、环丙沙星及氨曲南。每年发作大于3
或4次的患者可以考虑吸入抗生素治疗。然而,有
研究发现吸入抗生素的临床获益在治疗后短期回

复到基线水平,细菌重新出现,痰菌密度会达到与

治疗前相似的水平,已根除的细菌也会重新出现,
周期性吸入疗法是新的治疗策略〔9〕。
3.4　院内感染患者的预防策略

ICU医务人员对于院内感染及多重耐药菌的

预防工作也是非常重要的。医务人员应该树立院

内感染预防重要性的观念,并实施到日常诊疗行为

中。呼吸机相关性肺炎是机械通气患者常见并发

症,不仅延长通气时间和住院时间,增加医疗成本,
且还是危重病患者重要的致死原因。

目前已证实多种预防措施可降低 VAP的发病

率,故采用适当的措施以预防 VAP对临床非常重

要。临床中需要严格遵照卫生行政管理部门对医

疗机构的消毒管理规定和呼吸机的说明书规范进

行消毒,同样也应该严格管理内镜的消毒、灭菌和

维护。建立人工气道患者应行声门下分泌物引流,
机械通气患者应抬高床头以降低 VAP的发病率。
引起 VAP的病原体常可通过医护人员及环境感染

患者。医护人员应进行严格的手卫生,加强环境卫

生和保护性隔离均为切断外来感染的重要途径,是
院内感染控制的重要措施。每日唤醒和评估能否

脱机拔管。推荐使用集束化策略预防呼吸机相关

性肺炎〔10〕。
医护人员对穿刺的熟练性,操作前洗手、严格

无菌操作、正确选择消毒剂、合理更换敷料等都是

预防导管相关性血行感染重要措施,应该严格

执行〔11〕。
3.5　治疗期间常见不良反应及处理

ICU部分严重感染的患者连续应用抗感染药

物的时间较长,容易在用药一段时间后出现较为明

显的不良反应。抗生素不良反应的临床观察与研

究进展。如万古霉素累计用量超过25g以后容易

出现白细胞、中性粒细胞减少、药物热等不良反应。
哌拉西林三唑巴坦连续应用大于10d同样易出现

类似的不良反应。此时应该及时停用导致不良反

应的药物,换用其他抗感染药物继续治疗,必要时
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应用 升 白 药 物 对 症 治 疗,多 数 患 者 能 够 很 快

恢复〔12〕。
在正常情况下,人体表面和腔道黏膜表面有许

多细菌及真菌寄生。由于它们的存在,使机体微生

态系统在相互制约下保持平衡状态。较长时间的

抗生素治疗易出现二重感染。常见二重感染的临

床症状有消化道感染、肠炎、肺炎、尿路感染和败血

症等。最常见的肠道菌群失调,是由于抗生素导致

肠道菌群失调而引发腹泻,有时会导致非常严重的

水电解质失衡。该不良反应发生率与其抗菌谱、药
动学及用药途径等有关,广谱、经胆汁排泄率高及

口服抗生素者易发生此病。我科较常见头孢哌酮

舒巴坦导致抗生素相关性腹泻。对于年老体弱的

患者,尤其是合并腹腔感染、营养不良和免疫功能

低下者,尽量不要使用易诱发腹泻的抗生素。同时

给予肠道微生态制剂,以恢复肠道微生态平衡,并
采用营养支持治疗〔13〕。

许多抗生素均可引起肾脏的损害,如:氨基糖

苷类、多粘菌素类、万古霉素。使用时应注意监测

肾功能及注意患者容量管理、肾脏灌注〔14〕。
本文对我院2015—2017年间ICU 病房常见

致病菌的流行状况及药物敏感性情况进行了分析,
总体上我院抗菌药物应用还是规范合理的,在临床

中,使用抗菌药物的用药方法及抗菌药物的不良反

应仍要加以重视。另外,医务人员对于院内感染及

多重耐药菌的重视及预防工作也是非常重要的。
医务人员应定期关注院内致病菌的流行情况,与临

床药理科、检验科、控感科沟通配合,形成团队合

作,共同促进抗菌药物在临床上的合理使用,减少

细菌耐药性发生。
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