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·论著·

实施主动筛查防控重症监护病房多重耐药菌传播流行

顾克菊，沈永红

（上海中医药大学附属岳阳中西医结合医院，上海　２００４３７）

［摘　要］　目的　对重症监护病房（ＩＣＵ）住院患者采取主动筛查干预措施，早期发现多重耐药菌（ＭＤＲＯ）定植患

者，并实施接触隔离措施，预防和控制 ＭＤＲＯ交叉传播。方法　对２０１２年９月—２０１３年５月入住ＩＣＵ的２４０例

患者鼻前庭和直肠拭子进行培养筛查，并对耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）和产超广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）

的大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌定植患者实施接触隔离。收集主动筛查前后（２０１１年９月—２０１２年８月和２０１２年９

月—２０１３年８月）ＩＣＵ患者临床培养 ＭＤＲＯ分离株并进行耐药性分析。结果　２４０例患者中有５６例鼻腔 ＭＲＳＡ

定植，定植率２３．３３％。其中入ＩＣＵ时筛查 ＭＲＳＡ已定植者２２例，占３９．２９％；住ＩＣＵ期间新增定植者３４例，占

６０．７１％。１０５例直肠拭子产ＥＳＢＬｓ大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌定植，定植率４３．７５％。其中入ＩＣＵ时筛查已定植

者７２例，占６８．５７％；住ＩＣＵ期间新增定植者３３例，占３１．４３％。实施主动筛查前后ＩＣＵ患者 ＭＤＲＯ检出发病密

度分别为２８．５６‰、１３．７１‰，差异有统计学意义［犘＜０．０５，犚犚及９５％犆犐为２．０８（１．５８２～２．７４３）］。结论　ＩＣＵ住

院患者 ＭＤＲＯ定植率较高，实施以主动筛查为基础的 ＭＤＲＯ综合防控措施，可降低ＩＣＵＭＤＲＯ传播流行。
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［犓犲狔狑狅狉犱狊］　ｉｎｔｅｎｓｉｖｅｃａｒｅｕｎｉｔ；ｃｏｌｏｎｉｚａｔｉｏｎ；ａｃｔｉｖｅｓｃｒｅｅｎｉｎｇ；ｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔｏｒｇａｎｉｓｍ

［ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌ，２０１６，１５（６）：４０１－４０４］

　　近年来，多重耐药菌（ｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔｏｒ

ｇａｎｉｓｍ，ＭＤＲＯ）问题日益突出，给临床抗感染治疗

带来严峻挑战。综合重症监护病房（ＩＣＵ）收治的患

者病情危重、免疫力低下、侵入性操作多，是 ＭＤＲＯ

感染发病率较高的场所［１］。如何采取有效措施预防

和控制 ＭＤＲＯ在ＩＣＵ的产生和传播，保障患者安

全，成为当前医院感染控制的难点。本研究对入住

ＩＣＵ的患者实施 ＭＤＲＯ主动筛查干预措施，早期

发现 ＭＤＲＯ 定植患者，并实施接触隔离。分析

ＩＣＵ患者 ＭＤＲＯ定植情况及干预前后 ＭＤＲＯ临

床培养分离情况，评估主动筛查干预措施降低

ＭＤＲＯ传播的有效性。

１　对象与方法

１．１　研究对象　主动筛查时间为２０１２年９月—

２０１３年５月，期间对入住ＩＣＵ的患者进行 ＭＤＲＯ

筛查。纳入标准：入住ＩＣＵ 满２４ｈ患者；排除标

准：入住ＩＣＵ≥４８ｈ，但未做第一次筛查采样的患

者。主动筛查前（２０１１年９月—２０１２年８月），主动

筛查后（２０１２年９月—２０１３年８月）收集临床分离

的常见的５种ＭＤＲＯ的信息：产超广谱β内酰胺酶

（ｅｘｔｅｎｄｅｄｓｐｅｃｔｒｕｍβｌａｃｔａｍａｓｅｓ，ＥＳＢＬｓ）大肠埃

希菌、产ＥＳＢＬｓ肺炎克雷伯菌、耐碳青霉烯类鲍曼

不动杆菌（ｃａｒｂａｐｅｎｅｍｒｅｓｉｓｔａｎｔ犃犮犻狀犲狋狅犫犪犮狋犲狉犫犪狌

犿犪狀狀犻犻，ＣＲＡＢ）、耐碳青霉烯类铜绿假单胞菌

（ｃａｒｂａｐｅｎｅｍｒｅｓｉｓｔａｎｔ犘狊犲狌犱狅犿狅狀犪狊犪犲狉狌犵犻狀狅狊犪，

ＣＲＰＡ）、耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎ

ｒｅｓｉｓｔａｎｔ犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮狌狊犪狌狉犲狌狊，ＭＲＳＡ）。

１．２　主动筛查

１．２．１　采样方案　采样种类为鼻前庭拭子和直肠

拭子。入住ＩＣＵ４８ｈ内患者采集其鼻前庭拭子和

直肠拭子标本并送病原学检验；住院期间每周采集

标本并送检。若至第２８天，患者仍未离开ＩＣＵ，则

将第２８天视为研究终止日。

１．２．２　采集方法　（１）鼻前庭拭子：将拭子贴鼻孔

壁插入鼻孔内２ｃｍ处，转动５圈，以同一拭子同法

采集另一鼻孔。采样后将拭子置于运送培养基管内

送检，接种于ＣｈｒｏｍＩＤＭＲＳＡ显色平板（梅里埃诊

断产品有限公司，上海）。（２）直肠拭子：将拭子缓

慢插入肛门４～５ｃｍ处，轻轻旋转３圈，采样后将拭

子置于运送培养基管内送检，接种于ＣｈｒｏｍＩＤＥＳ

ＢＬ显色平板（梅里埃诊断产品有限公司，上海）。

１．３　ＭＤＲＯ 检测方法　主动筛查标本接种后，

３５℃孵育１８～２４ｈ，观察产色平板，ＭＲＳＡ在Ｃｈｒｏ

ｍＩＤＭＲＳＡ平板表现为绿色菌落，ＣｈｒｏｍＩＤＥＳＢＬｓ

平板出现显色菌落视为该菌产ＥＳＢＬｓ。挑取单个

菌落使用梅里埃ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ全自动细菌鉴

定仪进行菌种鉴定及药敏试验。

１．４　ＭＤＲＯ判断　药敏试验结果按照美国临床实

验室标准化协会（ＣＬＳＩ）２０１２年推荐标准判读。质

控菌株有：大肠埃希菌ＡＴＣＣ２５９２２，铜绿假单胞菌

ＡＴＣＣ２７８５３，金黄色葡萄球菌ＡＴＣＣ２９２１３。按照

ＧＢ１５９８２２０１２《医院消毒卫生标准》
［２］，ＭＤＲＯ定义

为对临床使用的３类或３类以上抗菌药物同时呈现

耐药的细菌。

１．５　干预措施　在干预后阶段对 ＭＤＲＯ感染或

定植患者实施以接触隔离为核心的综合防控措施，

包括床头悬挂隔离标识，手卫生，医疗用品专人使

用，环境物体表面每日消毒，接触患者时穿隔离衣

等。隔离至患者临床症状好转或治愈。

１．６　统计分析　应用统计软件ＳＰＳＳ１８．０进行数

据分析，率的比较采用χ
２ 检验，发病密度比较计算

犚犚（ｒａｔｅｒａｔｉｏ）值及其９５％可信区间（犆犐），犘≤０．０５

为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　ＭＤＲＯ定植率　主动筛查阶段共监测符合入

选标准的患者２４０例，鼻前庭拭子检出 ＭＲＳＡ定植

５６例，定植率２３．３３％。直肠拭子检出产ＥＳＢＬｓ大

肠埃希菌、肺炎克雷伯菌定植者１０５例，定植率

４３．７５％。

２．２　患者入住ＩＣＵ前后 ＭＤＲＯ定植情况　５６例

ＭＲＳＡ定植者中，入ＩＣＵ时筛查 ＭＲＳＡ已定植者

２２例，占３９．２９％；住ＩＣＵ期间新增定植者３４例，

占６０．７１％。１０５例直肠拭子产 ＥＳＢＬｓ大肠埃希

菌、肺炎克雷伯菌定植者中，入ＩＣＵ时筛查已定植

者７２例，占６８．５７％；住ＩＣＵ 期间新增定植者３３

例，占３１．４３％。入住ＩＣＵ 后产 ＥＳＢＬｓ大肠埃希
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菌、肺炎克雷伯菌新增定植率低于入ＩＣＵ筛查时的

定植率（犘＜０．０１），详见表１。

表１　入住ＩＣＵ前后 ＭＤＲＯ定植情况

犜犪犫犾犲１　ＣｏｌｏｎｉｚａｔｉｏｎｏｆＭＤＲＯｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒＩＣＵｓｔａｙ

项目
筛查

例数

入住ＩＣＵ前

定植

例数

定植率

（％）

入住ＩＣＵ后

新增定植

例数

新增定植

率（％）
χ
２ 犘

鼻拭子 ２４０ ２２ ９．１７ ３４ １４．１７ ２．９１１ ０．０８８

直肠拭子２４０ ７２ ３０．００ ３３ １３．７５ １８．５４２ ０．０００

２．３　临床 ＭＤＲＯ检出情况　主动筛查前ＩＣＵ总

床位日为５４９７ｄ，临床培养出 ＭＤＲＯ１５７株，

ＭＤＲＯ检出发病密度２８．５６‰。主动筛查后ＩＣＵ

总床位日为５６１７ｄ，临床培养出 ＭＤＲＯ７７株，

ＭＤＲＯ检出发病密度１３．７１‰。主动筛查前后

ＭＤＲＯ检出发病密度比较，差异有统计学意义［犘

＜０．０５，犚犚 及９５％犆犐为２．０８（１．５８２～２．７４３）］。

主动筛查前后临床检出 ＭＤＲＯ分布情况见表２。

表２　主动筛查前后临床检出 ＭＤＲＯ分布情况

犜犪犫犾犲２　Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｌｙｉｓｏｌａｔｅｄ ＭＤＲＯｓｂｅｆｏｒｅ

ａｎｄａｆｔｅｒａｃｔｉｖｅｓｃｒｅｅｎｉｎｇ

ＭＤＲＯ
干预前

株数 构成比（％）

干预后

株数 构成比（％）

产ＥＳＢＬｓ大肠埃希菌 ４０ ２５．４８ ５ ６．４９

产ＥＳＢＬｓ肺炎克雷伯菌 ２ １．２７ ６ ７．７９

ＣＲＡＢ ７９ ５０．３２ ３０ ３８．９６

ＣＲＰＡ １１ ７．０１ １９ ２４．６８

ＭＲＳＡ ２５ １５．９２ １７ ２２．０８

合计 １５７ １００．００ ７７ １００．００

３　讨论

耐药菌株的传播和持续存在取决于以下因素：

存在大量感染或定植者、存在易感人群、抗菌药物使

用的选择性压力、感染预防控制措施的执行情况。

有研究［３］显示，４０％～６０％的ＩＣＵ医院感染病原菌

为内源性感染，２０％～４０％通过医护人员的手交叉

传播而感染。多重耐药菌定植和感染的易感者包

括：患有严重疾病、近期外科手术、留置各种导管、免

疫力低下患者等。住院患者尤其是ＩＣＵ患者较非

住院患者有更多的危险因素，感染率高［４］。本研究

显示，ＩＣＵ患者鼻腔 ＭＲＳＡ定植率２３．３３％，直肠

拭子产ＥＳＢＬｓ大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌定植率

４３．７５％，总体上产ＥＳＢＬｓ大肠埃希菌、肺炎克雷伯

菌定植率高于 ＭＲＳＡ。具体数值上与张艳青等
［５］

报道的外科ＩＣＵ９．６２％和６０．４５％的定植率有所不

同，可能与ＩＣＵ的种类不同有关。李春辉等
［６］对入

住ＩＣＵ患者发生 ＭＤＲＯ定植危险因素分析，发现

长时间住ＩＣＵ、长时间使用抗菌药物、使用碳青霉

烯类或含酶抑制剂类药物，可导致患者 ＭＤＲＯ定

植增加。大量流行病学证据显示，ＭＤＲＯ可通过医

护人员的手进行传播，当进行医疗护理操作时或接

触感染者邻近的周围环境表面时，手很容易被污染。

如不遵守手卫生规范，就很可能将 ＭＤＲＯ传播给

其他患者。因此，采取策略加强感染控制措施的落

实是 ＭＤＲＯ控制的重要部分。本研究监测结果显

示，５６例鼻拭子 ＭＲＳＡ定植患者中，入ＩＣＵ时筛查

已定植者２２例，占３９．２９％；住ＩＣＵ期间新增定植

者３４例，占６０．７１％。１０５例直肠拭子产ＥＳＢＬｓ大

肠埃希菌、肺炎克雷伯菌定植患者中，入ＩＣＵ时筛

查已定植者７２例，占６８．５７％；住ＩＣＵ期间新增定

植者３３例，占３１．４３％。入住ＩＣＵ后 ＭＲＳＡ和产

ＥＳＢＬｓ大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌定植率增加，提

示交叉传播的存在。

定植者会成为传播的储菌库，仅根据常规的临

床标本培养会遗漏８５％的 ＭＲＳＡ定植者，主动筛

查可以发现无症状 ＭＤＲＯ定植者。因而 ＭＤＲＯ

防控策略应该包括对所有有定植风险的患者、近期

到医疗机构就诊者进行主动筛查。本研究对入住

ＩＣＵ的患者鼻前庭和直肠拭子进行筛查培养，并对

ＭＤＲＯ阳性患者实施以接触隔离为核心的综合防

控措施。监测结果显示，主动筛查前后 ＭＤＲＯ检

出发病密度由２８．５６‰下降至１３．７１‰，差异有统计

学意义。文献报道多种干预措施用于清除或控制

ＭＤＲＯ，包括：（１）手卫生管理；（２）实施接触隔离；

（３）落实环境和设备的清洁消毒；（４）控制 ＭＤＲＯ

医院感染暴发；（５）抗菌药物合理应用与管理；（６）基

于 ＭＤＲＯ主动筛查的去定植等
［７］。有证据表明采

取多项干预措施可降低 ＭＤＲＯ感染人数或感染发

病率。Ｂａｃｋｍａｎ等
［８］对已发表的急性病医疗机构

ＭＤＲＯ检出率与感染控制计划的相关性的论文进

行了综述，提示同时采取多种干预措施可有效降低

ＭＤＲＯ感染。Ｊａｉｎ等
［９］评估了全美１５０家退伍军

人卫生署的急性病医院开展降低医疗机构相关

ＭＲＳＡ感染的结果。干预措施包括对所有住院患

者监测鼻腔 ＭＲＳＡ定植情况，对 ＭＲＳＡ定植或感

染的患者采取接触隔离措施。加强手卫生，提高全

体医务人员感染控制意识。结果显示，退伍军人卫
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生署所属医院患者入院时的 ＭＲＳＡ 携带率（约

１４％）远远高于其他医院患者（６．３％）及普通人群

（１．５％）。实施干预后，ＩＣＵ中医疗机构相关 ＭＲ

ＳＡ感染发病率降低了６２％，非 ＭＲＳＡ感染发病率

也有显著降低。总的医疗机构相关 ＭＲＳＡ感染发

病率降低了４５％。

本研究未对主动筛查阳性的 ＭＲＳＡ定植者去

定植。金黄色葡萄球菌的携带是重要的感染危险因

素，尤其是对于外科和ＩＣＵ的患者
［１０］。ＭＲＳＡ定

植患者常常会发展成为有症状的感染，某些 ＭＲＳＡ

感染病例的病死率较高，如菌血症、纵隔炎和手术切

口感染［３］。美国感染控制与流行病学专家委员会

（ＡＰＩＣ）指南
［１０］建议对ＩＣＵ患者以及将接受存在高

风险 ＭＲＳＡ手术部位感染的外科手术；如心脏手

术、血管外科植入手术、全关节置换术和神经外科植

入手术等，可使用去定植策略。
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