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� � [摘要 ] � 目的 � 调查医院近 3年来抗菌药物使用情况和医院感染病原菌及耐药性变化趋势, 探讨细菌耐药性、院内感染

与抗菌药物使用之间的关系,为合理使用抗菌药物提供参考。方法 � 收集某院 2007~ 2009年住院病人所使用的抗菌药物的

平均每日每百张床位的 DDDs数据, 以及同期医院感染病例的送检病原菌和药敏结果, 并对两者的相关性进行分析。结果 �

抗菌药物使用以头孢菌素类抗生素为主,每日每百张床位的 DDDs值有逐年上升的趋势; 医院感染病原菌以大肠杆菌为主,有

逐年下降的趋势, 但细菌的耐药率有上升; 细菌的耐药率与抗菌药物的使用有密切关系。结论 � 抗菌药物的使用对细菌耐药

性的变异有重要影响 ,对医院感染的控制有重要意义, 医院必须加强对抗菌药物的管理。
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� � 随着抗菌药物使用频率和药品档次的提高,抗

菌药物过度使用所带来的附加损害, 包括筛选出耐

药菌株和发生多重耐药菌的定植也随之增多。这给

多重耐药菌所导致医院感染病例的临床选用抗菌药

物带来很大困难
[ 1]
。为此,对我院 2007~ 2009年抗

菌药物使用情况、医院感染病原菌耐药性变异进行

分析, 为临床合理用药提供依据和帮助。

1� 资料与方法

1. 1� 一般资料 � 收集我院 2007~ 2009年由信息中

心提取的全部住院病人所使用的各类抗菌药物总

量,以及同期细菌室分离的所有送检的医院感染病

例的病原菌标本。

1. 2� 方法 � 采用WHO推荐的限定日剂量分析法,

根据中国药典�临床用药须知  ( 2005年版 )、�新编

药物学  (第 16版 )、部分药品说明书推荐的成人平

均剂量 ( DDD)为准,将我院各类抗菌药物的消耗量

除以相应的 DDD值,计算出抗菌药物频度 ( DDDs) ,

再计算每 100住院病人的 DDD s。计算公式是 [年

度某抗菌药物消耗总量 (mg ) ! 100(张 ) ] / [ DDD

(mg) !365 !床位数 !床位利用率 ]。

参照中华人民共和国卫生部 �医院感染诊断标

准  ,诊断为医院感染的病例均送检标本, 包括痰、

分泌物、脓液等, 标本按卫生部检验操作规程进行细

菌分离、培养及药敏实验。

1. 3� 数据处理 � 所有数据存入计算机, 建立数据

库,应用 SPSS 13. 0统计软件,对 2007~ 2009年医

院感染病原菌的耐药率与各类抗菌药物的用量

[ DDDs/ ( d∀百张床位 ]进行相关性分析。

2� 结果

2. 1� 抗菌药物的使用情况 � 我院 2007~ 2009年住

院常用抗菌药物消耗情况及排序见表 1。由表 1可

见, 3年来,我院住院病人常用抗菌药物品种相对比

较稳定,以加酶抑制剂阿莫西林 /克拉维酸钾、阿莫

西林 /舒巴坦和三代头孢菌素为主, 且头孢曲松、阿

莫西林 /舒巴坦、头孢美唑钠、头孢吡肟、头孢哌酮 /

他唑巴坦、头孢匹胺每日每百张床位的 DDDs值有

逐年上升的趋势。

2. 2� 医院感染常见病原菌构成情况 � 2007~ 2009年

住院常见医院感染病原菌的构成比见表 2。由表 2可

见,大肠杆菌虽然位居医院感染病原菌首位, 但构成

比由 2007年 16. 7%下降至 2009年 13. 9%。相反肺

炎克雷伯杆菌由 2007年 8. 2% 上升至 2009年

13�9%,鲍曼不动杆菌由 2007年 7. 1%上升至 2009

年 9. 5%,肠球菌属由 4. 5%上升至 2009年 8�3%。
2. 3� 医院感染常见病原菌的耐药情况 � 种医院感
染常见病原菌耐药率变化见表 3。由表 3可以看

出, 5种细菌对头孢菌素、加酶抑制剂抗生素耐药性

均有不同程度上升。肺炎克雷伯菌、鲍曼不动杆菌

对亚胺培南耐药性有所上升, 铜绿假单胞菌对亚胺

培南耐药性有所下降。

3� 讨论

3. 1� 抗菌药物的使用与耐药菌的筛选 � 抗菌药物可

以治疗各种感染性疾病, 临床应用范围非常广泛,但

非理性使用抗菌药物所造成的附加损害是不容忽视

的,包括筛选出多重耐药菌株和致病性增强的菌株。
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一些以前认为致病力较弱的条件致病菌导致的医院

感染正逐渐增多
[ 2]
。这是因为在抗菌药物的选择作

用下,致病力较弱而耐药性较强的细菌,如超广谱 ��

内酰胺酶 ( + )肺炎克雷白杆菌、泛耐药鲍曼不动杆菌

有了更大的生存空间。这不仅可以选择出耐药菌株,

甚至还发生多重耐药细菌的定植或感染。

表 1� 2007~ 2009年住院常用抗菌药物消耗情况统计 [ DDDs /( d∀ 百张床位 ) ]

药物名称
2007年

DDDs / ( d∀ 百张床位 ) 排序

2008年

DDD s / ( d∀百张床位 ) 排序

2009年

DDDs / ( d∀ 百张床位 ) 排序

阿莫西林 /克拉维酸钾 5. 46 1 6. 18 2 4. 96 3

头孢曲松 5. 10 2 6. 02 3 6. 26 2

阿莫西林 /舒巴坦 4. 13 3 10. 46 1 12. 14 1

阿奇霉素 3. 89 4 1. 75 10 2. 39 8

洛美沙星 3. 59 5 1. 98 9 2. 21 9

头孢他啶 3. 49 6 2. 17 8 1. 87 10

左氧氟沙星 2. 20 7 2. 50 7 2. 96 7

头孢美唑钠 1. 91 8 3. 50 5 4. 01 5

头孢吡肟 1. 22 10 3. 26 6 3. 55 6

头孢哌酮 /他唑巴坦 0. 59 11 1. 33 11 1. 74 11

头孢匹胺 1. 41 9 4. 02 4 4. 85 4

表 2� 2007~ 2009年住院常见医院感染病原菌构成比 (% )

医院感染病原菌 2007年 (% ) 2008年 (% ) 2009年 (% )

大肠埃希菌 16. 7 17. 1 13. 9

铜绿假单胞菌 8. 6 5. 6 7. 1

肺炎克雷伯菌 8. 2 12. 6 13. 9

鲍曼不动杆菌 7. 1 8. 0 9. 5

肠杆菌属 4. 5 5. 5 8. 3

金黄色葡萄 5. 1 5. 6 6. 8

肠球菌属 8. 4 4. 2 6. 3

其他 G+球菌 5. 3 6. 7 6. 8

表 3� 2007~ 2009年医院感染主要病原菌耐药率 (% )

抗菌药物
大肠埃希菌 (% )

2007 2008 2009

肺炎克雷伯菌 (% )

2007 2008 2009

铜绿假单胞菌 (% )

2007 2008 2009

鲍曼不动杆菌 (% )

2007 2008 2009

肠杆菌属

2007 2008 2009

氨苄西林 95 95 97. 6 100 100 97. 8 100 100 100 100 90. 6 96. 1 100 100 97. 6

哌拉西林 /他唑巴坦 18. 9 11 6. 3 4. 6 21 17. 4 17. 5 27 31. 2 43. 2 53. 3 61. 3 23. 8 25 34. 6

头孢唑啉 70. 1 78. 1 85. 6 57. 5 54. 5 67. 3 100 97. 6 100 100 97 98. 1 100 97. 6 95. 5

头孢呋新 59. 3 84. 7 82. 9 59. 1 56. 1 65. 6 93. 8 95. 8 100 75 92. 7 96. 3 70 60. 9 70

头孢他啶 59. 7 62. 2 71. 3 43. 9 40. 2 53. 4 26. 2 30. 2 22. 2 61. 1 41. 9 60. 6 45 28. 2 50. 6

头孢哌酮 /舒巴坦 11. 5 11. 1 7. 3 4. 2 17 11. 4 10. 5 18. 2 10. 4 0 9. 4 27. 9 0 21. 8 21. 4

头孢吡肟 58 72 73. 6 39. 5 39. 7 52. 3 17. 1 26. 5 33. 3 45. 2 50 64. 5 19 28. 6 34. 9

亚胺培南 0 0 0 0 1 1. 9 19. 5 19. 5 13. 3 2. 9 21 64. 2 0 2. 5 1. 1

庆大霉素 69. 5 61. 3 66. 4 45. 8 37. 2 43. 6 6. 3 15 15. 8 75. 9 43. 8 50 41. 2 22. 5 16. 5

阿米卡星 17 9. 2 11. 2 25 4. 4 21. 2 10. 7 2. 4 5. 2 63 31 43 0 15. 8 7. 7

妥布霉素 57. 4 39. 4 36. 5 37. 5 16. 7 13. 4 4. 2 20 17. 8 72. 7 50 65 27. 3 36. 4 33. 4

环丙沙星 83. 3 80. 6 81. 2 52. 2 38. 9 32. 6 23. 1 41. 7 40. 8 64 50 78 38. 5 27. 3 30. 1

头孢西丁 3. 4 9. 6 11. 3 17. 4 26 20. 1 94. 1 93. 3 100 85. 6 95. 7 92. 5 50. 1 89. 3 96. 6

左旋氧氟沙星 76. 1 78. 1 79. 7 42 30. 9 36. 2 29. 6 21. 6 25. 3 35. 7 28. 1 49. 1 3. 5 14. 3 19. 1

3. 2� 抗菌药物的用药频率 ( DDDS )与耐药性 � 细

菌耐药性是细菌在进化过程中为抵御外来侵害的一

种自然演变特征。它是细菌在复制过程中不断经历

基因突变,因基因突变而衍生出不受抗菌药物作用

的下一代所产生的
[ 3]
。细菌对抗菌药物产生耐药

性存在许多因素,抗菌药物的过度使用是其中的重

要因素之一。根据我院 3年来的抗菌药物 DDD s数

据, 参照同期医院感染病例的送检标本检出的病原

菌以及药敏结果来看,病原菌的耐药率有明显的增

加。 5种细菌对头孢呋新、头孢吡肟、头孢西丁耐药

率均逐年升高,除大肠埃希菌外其余 4种细菌对哌

拉西林 /他唑巴坦耐药性近两年均有所上升,鲍曼不
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动杆菌对头孢哌酮 /舒巴坦、亚胺培南耐药上升较

快,头孢哌酮 /舒巴坦分别由 2007年的 0%上升到

2009年的 27. 9% ,亚胺培南由 2007年的 2. 9%上升

到 2009年的 64. 2%, 与国内其他报道相似
[ 4]
。

细菌对某一种抗菌药物的耐药不仅可以是这种

抗菌药物的直接选择结果, 而且可以由其他抗菌药

物所致。有研究显示,不动杆菌中,头孢菌素选择出

了对碳青霉烯类的耐药;在肺炎克雷伯杆菌中, ��内
酰胺类或头孢菌素类选择出了碳青霉烯酶; 而在铜

绿假单胞菌中,氟喹诺酮类的使用选择出了对美罗

培南的耐药。虽然氟喹诺酮类和头孢菌素类经常选

择产生耐药性,但这并不意味着不能继续选用这类

药物进行治疗,而是应该了解使用这些药物可能带

来的附加损害。选择诱导性较低的抗菌药物可以延

缓抗菌药物附加损害发生的时间, 延迟耐药菌株产

生的时间。对于普通感染患者要严格控制广谱抗菌

药物的使用;对于严重感染患者要了解当地细菌的

耐药情况和既往抗菌药物使用情况;要早期、迅速、

足量正确地使用抗菌药,一旦明确细菌学检查结果,

立即调整进行降阶梯治疗
[ 5]
。同时要严格执行抗

菌药物合理使用的相关规定,采取限用措施,根据本

院耐药情况轮换使用抗菌药物。

总之,预防抗菌药物耐药性产生的方法有多种,

合理使用抗菌药物,了解抗菌药物的耐药机制,联合

使用多种具有不同作用机制的抗菌药物,能更好的

防止细菌耐药性的产生。临床上出现的医院感染多

重耐药菌的暴发流行,往往先由抗菌药物选择出耐

药菌,然后在医院感染控制措施不得力时,耐药菌发

生医院内传播所致。因此, 医院对抗菌药物使用的

有效管理在降低细菌耐药率的同时, 还为有效控制

医院感染提供保障。
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化瘀, 保肝护肝, 清除自由基,增强机体免疫力的功

效
[ 6~ 10]

。本院多年临床实践证实, 舒肝安乐宁治疗

肝炎效果明显。前期药理研究发现,本方对 CC l4造

成的实验性肝纤维化大鼠具有一定的抗过氧化脂

质、抗肝纤维化作用
[ 11]

, 能抑制肝组织中 COL%和

COL&的含量和 TGF��1mRNA的表达
[ 12]
。

本实验的结果表明,舒肝安乐宁能明显降低血清

中 AST、ALT活性及肝组织中 MDA含量,增加肝组织

中 GSH含量,增强 GSH�PX活性,进一步提高了组织

的抗氧化能力和解毒能力,降低了生物膜脂质过氧化

的发生,增强生物膜的稳定性,降低 CC l4对小鼠肝组

织的损伤作用。提示舒肝安乐宁对 CC l4所致小鼠急

性肝损伤具有一定的防治作用。本实验为舒肝安乐

宁临床治疗肝炎等疾病提供了一定的理论基础,其保

肝作用的机制还有待于进一步研究。
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