
书书书

［收稿日期］　２０１７－１２－１１

［基金项目］　广东省自然科学基金项目（Ｓ２０１３０１００１５５３９）

［作者简介］　张国扬（１９９３－），男（汉族），广东省湛江市人，医师，主要从事血液病及医院感染研究。

［通信作者］　马丽萍　　Ｅｍａｉｌ：１８９２２１８２８１５＠１６３．ｃｏｍ　　徐凤琴　　Ｅｍａｉｌ：ｆｅｎｇｑｉｎｘｕ＠１６３．ｃｏｍ

犇犗犐：１０．３９６９／犼．犻狊狊狀．１６７１－９６３８．２０１８．１０．００１

·论著·

２０１２—２０１６年血液病患者血流感染病原菌分布及耐药性

张国扬，吴裕丹，谢双锋，聂大年，黄松音，尹松梅，徐凤琴，马丽萍

（中山大学孙逸仙纪念医院，广东 广州　５１０１２０）

［摘　要］　目的　了解血液病患者血流感染的临床特点、病原菌分布和耐药情况，为临床合理使用抗菌药物提供

依据。方法　回顾性分析２０１２年１月—２０１６年１２月发生血流感染的血液病患者临床资料，包括感染部位、病原菌

种类及对常用抗菌药物的耐药情况等。结果　血培养阳性血流感染患者共３０８例，分离病原菌３３７株，其中革兰阳性

菌１１９株（３５．３％），主要为凝固酶阴性葡萄球菌和肠球菌属；革兰阴性菌２１５株（６３．８％），主要为大肠埃希菌、肺炎克

雷伯菌和铜绿假单胞菌；真菌３株（０．９％），均为热带假丝酵母菌。血流感染患者分离菌株中革兰阴性菌所占比率逐

渐增加，最高达７１．６％。大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌对头孢哌酮／舒巴坦、哌拉西林／他唑巴坦和碳青霉烯类抗生素的

耐药率均＜２０％。铜绿假单胞菌对阿米卡星、环丙沙星、头孢哌酮／舒巴坦、哌拉西林／他唑巴坦和碳青霉烯类抗生素

的耐药率均＜２０％。主要革兰阳性菌对万古霉素、替考拉宁、利奈唑胺敏感率接近或达到１００％，未检出耐万古霉素

肠球菌（ＶＲＥ）。热带假丝酵母菌对两性霉素Ｂ１００％敏感。大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌中产超广谱β内酰胺酶菌株

检出率分别为５５．６％、４１．２％。８株金黄色葡萄球菌中检出耐甲氧西林金黄色葡萄球菌５株，６０株凝固酶阴性葡萄

球菌中耐甲氧西林凝固酶阴性葡萄球菌检出率为８６．７％。结论　血液病住院患者血流感染病原菌种类较多，革兰阴

性菌所占比例呈上升趋势，且多重耐药菌检出率高，应根据不同地区病原菌分布及耐药情况合理选择抗菌药物。
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　　血流感染是最严重的感染性疾病之一，指各种

病原微生物侵入血循环，在血液中繁殖，通过释放毒

素和代谢产物，诱导细胞因子释放，从而引起全身感

染、中毒和全身炎症反应，严重者可引起全身多器官

功能障碍综合征［１２］。血流感染已成为全球一项重

大公共卫生问题，欧美地区血流感染发生率达１１３／

１０万人年～２０４／１０万人年，病死率为１５％～３２％。

国内血流感染病死率也达２８．７％，当出现脓毒症甚

至感染性休克时病死率可高达６０％
［３５］。由于自身基

础疾病特点以及应用糖皮质激素，进行化学治疗和造

血干细胞移植等治疗，血液病患者机体免疫力较差，

是发生感染的高危人群，其中血流感染是血液病患者

常见的死亡原因。尽管血流感染患者早期一般经验

性给予广谱抗菌药物或联合应用抗菌药物，但随着病

原菌耐药性变迁，加之血培养阳性率低且耗时较长，

无法及时指导使用抗菌药物，经验性使用抗菌药物不

断受到挑战。目前，血流感染病原菌流行病学调查的

大样本研究主要来自国外，且针对血液病患者的大样

本研究较少。本研究拟针对２０１２年１月—２０１６年

１２月本院发生血流感染的血液病住院患者病原菌特

点、耐药情况等进行回顾性分析，为指导临床正确选

择抗菌药物提供依据。

１　资料与方法

１．１　研究对象　中山大学孙逸仙纪念医院２０１２年

１月１日—２０１６年１２月３１日发生血流感染的血

液病住院患者。纳入标准：经过血培养确诊的发生

血流感染的血液病患者。排除标准：临床资料不完整

的患者，如病原菌培养结果、实验室检查结果等资料

缺失的患者，血培养结果判定为污染的患者。年龄≥

１４岁的患者为成人组，年龄＜１４岁的患者为儿童组。

１．２　诊断标准及定义　血液病的诊断符合《血液病

学诊断及疗效标准》［６］。中性粒细胞缺乏（粒缺）：患

者外周血中性粒细胞绝对计数（ＡＮＣ）＜０．５×１０
９／Ｌ。

血流感染的诊断标准参照卫生部《医院感染诊断标

准（试行）》［２］，临床诊断包括体温＞３８℃或＜３６℃，

同时合并下列情况之一：（１）有入侵门户或迁徙病

灶；（２）有全身中毒症状而无明显感染灶；（３）有皮疹

或出血点、肝脾大、血中性粒细胞增多伴核左移，且

无其他原因可解释；（４）血压收缩压＜９０ｍｍＨｇ或

下降＞４０ｍｍＨｇ。在临床诊断基础上，符合下述两

条之一即可确诊血流感染：（１）血培养分离出病原微

生物；（２）血液中检测到病原体抗原。如果血培养分

离出常见皮肤定植菌，需在不同时间进行血培养且

至少两次培养出该菌株；对于单次血培养培养出机

体常见定植菌的患者，如果临床症状符合血流感染，

无其他因素或疾病引起这些症状，且采用针对该菌

株敏感的抗菌药物治疗后，患者临床症状得到改善；

或存在血管内装置，经更换或拔除装置后临床症状

可改善，均可判断为血流感染；否则，判断为污染。混

合血流感染（复数菌感染）：单次血培养存在≥２种病

原菌感染，以及住院期间同一个患者反复不同病原菌

所致血流感染，排除污染后统一称为混合血流感染。

１．３　菌株鉴定及药敏试验　采用Ｂａｃｔ／ＡＬＥＲＴ３Ｄ

全自动血培养检测系统及其配套的血培养瓶进行血

培养，细菌鉴定及药敏试验采用Ｖｉｔｅｋ２全自动微生

物鉴定及药敏分析仪进行检测，药敏结果判断根据美

国临床实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）２０１７药敏试验标准。

１．４　统计分析　应用ＳＰＳＳ１９．０统计软件进行数据

分析，计数资料采用频数分布及频率进行统计描述，率

的比较使用卡方检验，犘≤０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　一般资料　血培养阳性的血流感染患者共

３０８例，其中男性１７７例，女性１３１例，年龄０．５～

７７岁，中位年龄１２岁；０．５～１３岁儿童组患者１７０例，

中位年龄４岁，１４～７７岁成人组１３８例，中位年龄

３４．５岁。住院时间１～１５５ｄ，中位住院日数为２７ｄ，
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平均住院日数为３１ｄ。患者疾病分布：急性淋巴细胞

白血病占４７．４％，急性非淋巴细胞白血病占２２．１％，

再生障碍性贫血占４．９％，淋巴瘤占５．８％，慢性粒细

胞性白血病占３．２％，地中海贫血占４．２％，骨髓增生

异常综合征占１％，其他类血液疾病占１１．４％。患者

接受治疗者（包括接受化学治疗）２３５例（７６．３％），造

血干细胞移植者２０例（６．５％），接受糖皮质激素／免

疫抑制剂治疗者１３例（４．２％），其他治疗者４０例

（１３．０％）。中性粒细胞缺乏患者共２３５例（７６．３％）。

２．２　血流感染分类及原发感染部位分布　３０８例

血流 感 染 患 者 中 继 发 血 流 感 染 患 者 １９２ 例

（６２．３％），原发血流感染１１６例（３７．７％）。１９２例

继发血流感染患者中单个局部感染患者１４８例，以

呼吸系统为主，其中肺部感染１０７例（３４．７％），上呼

吸道感染１２例（３．９％），其他感染部位见于皮肤软

组织、肠道、肛周等。发生≥２个部位感染者有４４例

（１４．３％）。见表１。

２．３　病原菌分布　共分离病原菌３３７株，发生混合

血流感染２６例（８．４％），其中革兰阳性菌１１９株

（３５．３％），革兰阴性菌２１５株（６３．８％），真菌３株

（０．９％）。儿童组革兰阳性菌所占比例达４２．８％，

高于成人组（２６．８％）。分离革兰阳性菌以凝固酶阴

表１　血液科住院患者血流感染分类及原发感染部位分布

犜犪犫犾犲１　ＣｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆＢＳＩａｎｄｓｉｔｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｐｒｉｍａ

ｒｙｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｈｏｓｐｉｔａｌｉｚｅｄｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ

ｏｆｈｅｍａｔｏｌｏｇｙ

感染类型及感染灶 例次 构成比（％）

继发血流感染 １９２ ６２．３

　肺部 １０７ ３４．７

　上呼吸道 １２ ３．９

　皮肤软组织 ８ ２．６

　肠道 ６ ２．０

　肛周 ５ １．６

　胆道 ２ ０．６

　阑尾炎 ２ ０．６

　扁桃体炎 ３ １．０

　口腔黏膜 ３ １．０

　多部位 ４４ １４．３

原发血流感染 １１６ ３７．７

合计 ３０８ １００．０

性葡萄球菌（ＣＮＳ）为主，占全部革兰阳性菌的

５０．４％，主要为溶血性葡萄球菌、表皮葡萄球菌和人

葡萄球菌，成人组以溶血性葡萄球菌为主，儿童组以

表皮葡萄球菌为主；肠球菌属所占比例仅次于

ＣＮＳ，占全部分离菌株的３．９％。革兰阴性菌以大

肠埃希菌、肺炎克雷伯菌及铜绿假单胞菌为主，成人

组以大肠埃希菌为主，儿童组以肺炎克雷伯菌为主。

非发酵菌占全部革兰阴性菌的３４．０％。见表２。

表２　血液科住院患者血流感染病原菌分布及构成比

犜犪犫犾犲２　ＤｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎａｎｄｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｒａｔｉｏｓｏｆｐａｔｈｏｇｅｎｓｃａｕｓｉｎｇＢＳＩｉｎｈｏｓｐｉｔａｌｉｚｅｄｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｄｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆｈｅｍａｔｏｌｏｇｙ

病原菌
儿童

株数 构成比（％）

成人

株数 构成比（％）

合计

株数 构成比（％）

革兰阳性菌ａ ７７ ４２．８ ４２ ２６．８ １１９ ３５．３

　金黄色葡萄球菌 ７ ３．９ １ ０．６ ８ ２．４

　表皮葡萄球菌 １４ ７．８ ３ １．９ １７ ５．０

　人葡萄球菌 ９ ５．０ ５ ３．２ １４ ４．１

　溶血性葡萄球菌 １２ ６．７ ６ ３．８ １８ ５．３

　沃氏葡萄球菌 ３ １．７ ２ １．３ ５ １．５

　藤黄微球菌 ２ １．１ ４ ２．５ ６ １．８

　肠球菌属 ８ ４．４ ５ ３．２ １３ ３．９

　肺炎链球菌 ２ １．１ ０ ０．０ ２ ０．６

　缓症链球菌 ３ １．７ ０ ０．０ ３ ０．９

　其他革兰阳性菌 １７ ９．４ １６ １０．２ ３３ ９．８

革兰阴性菌 １０２ ５６．７ １１３ ７２．０ ２１５ ６３．８

　大肠埃希菌 ２３ １２．８ ３１ １９．７ ５４ １６．０

　肺炎克雷伯菌 ２７ １５．０ ２４ １５．３ ５１ １５．１

　铜绿假单胞菌 ２１ １１．７ ２４ １５．３ ４５ １３．４

　鲍曼不动杆菌 ６ ３．３ ３ １．９ ９ ２．７

　阴沟肠杆菌 ４ ２．２ ８ ５．１ １２ ３．６

　嗜麦芽窄食单胞菌 ７ ３．９ ７ ４．５ １４ ４．１

　温和／豚鼠／嗜水气单胞菌 ２ １．１ ５ ３．２ ７ ２．１

　其他革兰阴性菌 １２ ６．７ １１ ７．０ ２３ ６．８

真菌 １ ０．５ ２ １．３ ３ ０．９

　热带假丝酵母菌 １ ０．５ ２ １．３ ３ ０．９

合计 １８０ １００．０ １５７ １００．０ ３３７ １００．０

　　ａ：成人与儿童比较，犘＝０．００２
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２．４　病原菌变迁　血流感染患者分离菌株中革兰

阴性菌所占比例逐渐增加，自２０１３年开始革兰阴性

菌超过革兰阳性菌成为主要分离菌种，所占比例最

高达７１．６％。革兰阴性菌所占比例以成人组增加

为主，２０１４年成人组革兰阴性菌所占比例最高达

８６．７％，儿童组所占比例为５０％左右。见图１。革

兰阳性菌以ＣＮＳ为主，其中溶血性葡萄球菌比例多

数大于１０％，最高达１９．２％；表皮葡萄球菌逐年呈

上升趋势，２０１５年最高达２８．６％。革兰阴性菌中大

肠埃希菌在２０１３年以后总体呈下降趋势，所占比例

最低为１５．１％；铜绿假单胞菌比例增加明显，由

５．３％增加至３０．２％；肺炎克雷伯菌所占比例波动

于２０％左右。２０１６年革兰阴性菌中肺炎克雷伯菌、

铜绿假单胞菌和大肠埃希菌所占比例最高。见图２。

革兰阳性菌中，凝固酶阴性葡萄球菌分离比例各年

度均较高，占５０％左右；革兰阴性菌中，铜绿假单胞

菌、嗜麦芽窄食单胞菌和鲍曼不动杆菌非发酵菌有

逐年上升趋势，最高达４７．２％，见图３。

!"#! !"$% !&$' !&$( !&#)

!"

'
*
+
&

(
'
+
%

)
)
+
,

,
#
+
)

)
-
+
#

(
!
+
&

'
(
+
,

%
%
+
%

!
*
+
'

%
&
+
-

#&&+&

*&+&

)&+&

'&+&

!&+&

&+&

#
$

%
!

.

"

!&#! !&#% !&#' !&#( !&#)

!"

(
!
+
-

%
,
+
(

'
#
+
!

)
&
+
&

(
%
+
#

*
)
+
,

(
(
+
)

,
&
+
(

,
%
+
%

,
,
+
&

-&+&

*&+&

,&+&

)&+&

(&+&

'&+&

%&+&

!&+&

#&+&

&+&

&'()*

&'+)*

,-&'+)*

./&'+)*

0
1

2
!

.

"

图１　２０１２—２０１６年血流感染患者分离革兰阳性菌和革兰阴性菌分布情况
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图２　２０１２—２０１６年血流感染革兰阳性菌和革兰阴性菌中主要菌种占比情况
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图３　血流感染患者分离主要细菌变迁情况
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２．５　病原菌的耐药情况

２．５．１　主要革兰阳性菌耐药情况　８株金黄色葡

萄球菌中，７株对青霉素耐药，５株对克林霉素耐药，

２株对四环素耐药，１株对利福平耐药，对常见的头

孢菌素类抗生素，如头孢丙烯、头孢他啶耐药均为

２株，对头孢克洛、头孢曲松耐药均为４株，未检出

对喹诺酮类（左氧氟沙星、莫西沙星、环丙沙星）耐药

的菌株。检出耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）

５株，且 ＭＲＳＡ均分离自儿童患者。６０株ＣＮＳ中

耐甲氧西林凝固酶阴性葡萄球菌（ＭＲＣＮＳ）５２株，

检出率８６．７％。溶血性葡萄球菌１８株，表皮葡萄

球菌１７株，前者对青霉素、红霉素、阿奇霉素全部耐

药，后者耐药菌株均达１６株，两者对常用的克林霉

素、庆大霉素、环丙沙星、左氧氟沙星、莫西沙星、亚

胺培南、复方磺胺甲口恶唑耐药菌株溶血性葡萄球菌

分别为９、１６、１６、１２、１０、１７、１２株，表皮葡萄球菌分

别为１１、２、２、０、１、１５、１３株。９株屎肠球菌对头孢

菌素、氨基糖苷类、克林霉素、复方磺胺甲口恶唑天然

耐药，对四环素、利福平、喹诺酮类（左氧氟沙星、环

丙沙星）、高水平链霉素和高水平庆大霉素协同耐药

率高，分别达６、８、９、９、５和７株。所有革兰阳性菌

中，除１株耐替考拉宁溶血性葡萄球菌外，未检出对

万古霉素、替考拉宁、利奈唑胺、替加环素耐药的

ＣＮＳ和 肠 球 菌 属 菌 株。２０１２—２０１６ 年 各 年 度

ＭＲＣＮＳ分离率超过７０％。

２．５．２　主要革兰阴性菌及真菌耐药情况　大肠埃

希菌和肺炎克雷伯菌分别检出产超广谱β内酰胺酶

（ＥＳＢＬｓ）菌株３０株（５５．６％）、２１株（４１．２％）；其中

产ＥＳＢＬｓ菌株儿童组２５株（大肠埃希菌１３株，肺

炎克雷伯菌１２株）；成人组２６株（大肠埃希菌

１７株，肺炎克雷伯菌 ９ 株）。耐药情况见表 ３。

１４株嗜麦芽窄食单胞菌对碳青霉烯类药物天然耐

药，对米诺环素、左氧氟沙星、复方磺胺甲口恶唑、头孢

他啶、替卡西林／克拉维酸耐药率较低，耐药菌株

≤５株。３株真菌均为热带假丝酵母菌，对氟康唑、

伊曲康唑、沃尔康唑均耐药，尚未发现对两性霉素Ｂ

耐药菌株。

表３　主要革兰阴性菌对常用抗菌药物的耐药率（％）

犜犪犫犾犲３　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｏｆｃｏｍｍｏｎｇｒａｍｎｅｇａｔｉｖｅ

ｂａｃｔｅｒｉａ（％）

抗菌药物
大肠埃希菌

（狀＝５４）

肺炎克雷伯菌

（狀＝５１）

铜绿假单胞菌

（狀＝４５）

阿莫西林 ５３．７ ７８．４ －

哌拉西林／他唑巴坦 ３．７ ５．９ １１．１

氨苄西林／舒巴坦 ４８．１ ３３．３ －

头孢唑林 ６４．８ ５６．９ ／

头孢呋辛 ５３．７ ４５．１ ／

头孢曲松 ５３．７ ４５．１ －

头孢他啶 ３３．３ ２１．６ ８．９

头孢噻肟 ３５．２ ２９．４ －

头孢哌酮／舒巴坦 １１．１ ７．８ １１．１

头孢吡肟 ２２．２ １５．７ １１．１

头孢替坦 － ３．９ ／

氨曲南 ４０．７ ２３．５ －

亚胺培南 ０．０ ２．０ １１．１

美罗培南 ０．０ ２．０ １１．１

庆大霉素 ４６．３ ３１．４ １１．１

阿米卡星 ５．６ ７．８ ６．７

妥布霉素 １８．５ １３．７ ６．７

米诺环素 ５．６ ９．８ －

左氧氟沙星 ３５．２ ７．８ ０．０

环丙沙星 ３７．０ １７．６ ０．０

呋喃妥因 ３．７ ２１．６ ／

复方磺胺甲口恶唑 ５５．６ ４１．２ －

　　－ ：未做药敏试验；／：天然耐药

３　讨论

血液病患者是发生感染的高危人群，具有感染

率、病死率高的特点，是医院血流感染重点监测的目

标人群。医院临床科室中，血液科是仅次于重症监

护病房（ＩＣＵ）血流感染发生率较高的科室
［７］。血液

病患者容易发生血流感染，可能与患者免疫力低下、

平均住院日长、使用化学治疗、中性粒细胞缺乏持续

时间长、应用广谱抗菌药物后导致菌群失调，以及接

受侵袭性操作较多有关［８１１］。本研究患者的原发病

以恶性血液肿瘤为主，其中急性白血病占６９．５％，

近期接受化学治疗或造血干细胞移植治疗的患者占

８２．８％，平均住院日长达３１ｄ，且７０％以上患者伴

有中性粒细胞缺乏，上述因素均增加血液病患者发

生血流感染的机会。

本研究显示，呼吸道是主要感染部位，所占比例
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最高达３８．６％，其他感染部位分别为皮肤软组织、

肠道、肛周、口咽部等，与患者接受化学治疗，导致黏

膜炎症呼吸道黏液纤毛系统损伤，以及住院时间较

长，病原菌通过空气或飞沫传播的概率较高等有关。

３７．７％的血流感染患者局部感染部位不明确，可能

与患者化学治疗或者移植后肠道防御屏障受损，内

源性及外源性病原菌通过肠道入血，而患者本身骨

髓抑制（粒细胞缺乏），导致机体杀灭病原菌能力下

降，从而导致感染灶迁延不固定或不局限［１２］。因

此，临床工作中应重视发生局部感染的常见部位，早

期采取口腔护理、肛周坐浴等干预手段，发生感染必

要时给予经验性抗感染治疗。

血液病患者血流感染分离病原菌以革兰阴性菌

为主（６３．８％），主要为大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌和

铜绿假单胞菌；革兰阳性菌占３５．３％，以葡萄球菌

属及肠球菌属为主，与国内报道［１３１４］一致。本研究

显示，自２０１２年开始革兰阴性菌检出比例逐渐升

高，但仍低于全国耐药监测网同期的结果［１４１５］。本

研究成人组革兰阴性菌检出比例增高，儿童组则相

对稳定。非发酵菌，如铜绿假单胞菌、鲍曼不动杆菌

及嗜麦芽窄食单胞菌检出比例逐年上升，而大肠埃

希菌呈逐年下降趋势，可能与以下原因有关：（１）病

房条件改善，以及临床工作人员医院感染预防意识

提高，作为条件致病菌的大肠埃希菌感染率呈逐年

下降趋势；（２）非发酵菌，特别是铜绿假单胞菌比例

明显升高，与近年来我院接受化学治疗和造血干细

胞移植血液病患者增多，骨髓抑制期延长，广谱抗菌

药物应用时间延长等有关。

本研究显示，ＣＮＳ作为低毒力条件致病菌是革

兰阳性菌中最常见的病原菌，肠球菌属是仅次于葡

萄球菌属的革兰阳性菌，可引起呼吸道、泌尿生殖

道、腹腔等多个部位的感染。近年来，革兰阳性菌感

染有上升趋势，可能与侵入性操作开展增多有关，如

经外周静脉置入中心静脉导管（ＰＩＣＣ）的应用，粒缺

伴发热患者治疗指南明确提出，导管相关性感染给

临床治疗带来了严峻挑战［１６］。儿童组革兰阳性菌

感染 占 ４２．８％，与 其 他 医 院 报 道 数 据 相 符

（５０％）
［１２，１７］。虽然革兰阳性菌感染所占比例仍低

于革兰阴性菌，但儿童组高于成人组，提示病原菌的

分布及变迁与人群、疾病及治疗情况等因素有关。

因此，在临床工作中，分析感染方面的数据时不仅应

根据不同地区、不同疾病进行分类，还应根据不同人

群、不同科室进行分类，从而更好地指导经验性抗感

染治疗。

本研究显示，血液病患者血流感染病原菌中多

重耐药菌占有较高的比例，尤其是产ＥＳＢＬｓ的大肠

埃希菌和肺炎克雷伯菌，检出率分别为５５．６％、

４１．２％，低于相关报道
［１８］。两者对青霉素类、头孢

菌素和喹诺酮类耐药率较高（５０％左右），对头孢哌

酮／舒巴坦和哌拉西林／他唑巴坦耐药率相对较低

（低于２０％），对亚胺培南和美罗培南敏感性最高，

尚未发现耐碳青霉烯类大肠埃希菌。铜绿假单胞菌

对头孢吡肟、头孢他啶、庆大霉素、环丙沙星、哌拉西

林和碳青霉烯类的耐药率均低于２０％。

本研究显示，ＭＲＣＮＳ所占比例较高（８６．７％），

金黄色葡萄球菌中 ＭＲＳＡ检出率为６２．５％，高于

全国耐药监测的平均检出率［１４］。ＭＲＳＡ及 ＭＲＣ

ＮＳ对β内酰胺类、大环内酯类、氨基糖苷类和喹诺

酮类等抗菌药物的耐药率均较高，其中溶血性葡萄

球菌对红霉素、庆大霉素、环丙沙星、头孢曲松、亚胺

培南等常用抗菌药物的耐药率为８８．９％～１００％。

肠球菌属对四环素、喹诺酮类、利福平、高水平庆大

霉素及高水平链霉素协同耐药率高，其中屎肠球菌

可达５５．６％～１００％，尚未检出耐万古霉素肠球菌

（ＶＲＥ）。因此，结合本院的病原菌及耐药监测数

据，对于临床表现复杂、有耐药菌感染史或耐药菌定

植的重症患者，应采用降阶梯治疗策略，首先选择碳

青霉烯类抗生素或抗假单胞菌β内酰胺类抗生素联

合氨基糖苷类抗生素或喹诺酮类抗菌药物，从而可

以覆盖多重耐药革兰阴性菌；有革兰阳性菌感染风

险患者应及时给予糖肽类抗生素及口恶唑烷酮类抗生

素［１９２０］。ＭＲＳＡ可存在及定植于皮肤、脐部和鼻腔

等部位，儿童患者应加强接触隔离，同时医护人员需

做好手卫生，预防交叉感染。

综上所述，血液病住院患者血流感染发生率高、

病情发展快、被感染的细菌变迁快和耐药率高。研

究［２１２２］显示，不恰当的经验性抗菌药物治疗是血液

病血流感染患者死亡的独立危险因素。因此，临床

工作者需在综合评估感染部位、细菌及耐药危险因

素等基础上，结合当地病原菌的分布情况，早期经验

性给予有效的抗菌药物治疗，定期调查血流感染患

者的流行病学资料，关注感染病原菌的耐药性变迁，

正确使用抗菌药物。本研究仍存在一些局限，研究

为单中心回顾性分析，样本量较小，可能存在选择偏

倚，对于细菌变迁的原因、不同人群以及不同病种病

原菌分布和耐药性差异需要增加数据进一步研究。
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ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｈｏｓｐｉｔａｌａｃｑｕｉｒｅｄｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｉｎＳｌｏｖｅｎｉａｒｅｓｕｌｔｓ

ｏｆｔｈｅｆｉｒｓｔｎａｔｉｏｎａｌｓｕｒｖｅｙ，２００１［Ｊ］．ＪＨｏｓｐＩｎｆｅｃｔ，２００３，５４

（２）：１４９－１５７．

［１１］闫晨华，徐婷，郑晓云，等．中国血液病患者中性粒细胞缺乏伴

发热的多中心、前瞻性流行病学研究［Ｊ］．中华血液学杂志，

２０１６，３７（３）：１７７－１８２．

［１２］张家源，陈玉梅，邹尧，等．重症血液病患儿血流感染的临床分

析［Ｊ］．中华医院感染学杂志，２０１４，２４（２０）：５１３６－５１３８．

［１３］曾利军，尹秀云，于农，等．恶性血液病患者血流感染病原菌分

布与耐药性分析［Ｊ］．中华医院感染学杂志，２０１５，２５（１１）：

２４３４－２４３６．

［１４］胡付品，朱德妹，汪复，等．２０１４年ＣＨＩＮＥＴ中国细菌耐药性

监测［Ｊ］．中国感染与化疗杂志，２０１５，１５（５）：４０１－４１０．

［１５］胡付品，朱德妹，汪复，等．２０１３年ＣＨＩＮＥＴ中国细菌耐药性

监测［Ｊ］．中国感染与化疗杂志，２０１４，１４（５）：３６５－３７４．

［１６］ＭａｒｔｉｎＧＳ，ＭａｎｎｉｎｏＤＭ，ＥａｔｏｎＳ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ

ｏｆｓｅｐｓｉｓｉｎｔｈｅＵｎｉｔｅｄＳｔａｔｅｓｆｒｏｍ１９７９ｔｈｒｏｕｇｈ２０００［Ｊ］．Ｎ

ＥｎｇｌＪＭｅｄ，２００３，３４８（１６）：１５４６－１５５４．

［１７］徐月波，董琳，刘琳，等．儿童医院获得性血流感染的临床特征

和病原学分析［Ｊ］．中华传染病杂志，２０１３，３１（４）：２２１－２２６．

［１８］王舒莉，崔渤莉，孟月生，等．恶性血液病患者血流感染病原菌

特点及危险因素分析［Ｊ］．中华医院感染学杂志，２０１４，２４

（１３）：３１８２－３１８４．

［１９］ＡｖｅｒｂｕｃｈＤ，ＯｒａｓｃｈＣ，ＣｏｒｄｏｎｎｉｅｒＣ，ｅｔａｌ．Ｅｕｒｏｐｅａｎｇｕｉｄｅ

ｌｉｎｅｓｆｏｒｅｍｐｉｒｉｃａｌａｎｔｉｂａｃｔｅｒｉａｌｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｆｅｂｒｉｌｅｎｅｕｔｒｏｐｅｎｉｃ

ｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｅｒａｏｆｇｒｏｗｉｎｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ：ｓｕｍｍａｒｙｏｆｔｈｅ２０１１

４ｔｈＥｕｒｏｐｅａｎ ＣｏｎｆｅｒｅｎｃｅｏｎＩｎｆｅｃｔｉｏｎｓｉｎ Ｌｅｕｋｅｍｉａ［Ｊ］．

Ｈａｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａ，２０１３，９８（１２）：１８２６－１８３５．

［２０］中国医师协会血液科医师分会，中华医学会血液学分会．中国

中性粒细胞缺乏伴发热患者抗菌药物临床应用指南（２０１６年

版）［Ｊ］．中华血液学杂志，２０１６，３７（５）：３５３－３５９．

［２１］张国扬，杨鹏凤，王秀菊，等．血液病住院患者血流感染死亡危

险因素分析［Ｊ］．中山大学学报（医学科学版），２０１７，３８（４）：

６２２－６２７．

［２２］ＺｈａｉＷ，ＺｈａｎｇＸ，ＷｅｉＪ，ｅｔａｌ．Ａｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎａｌ

ｓｔｕｄｙｏｆａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｔｈｅｒａｐｙｉｎｆｅｂｒｉｌｅｎｅｕｔｒｏｐｅｎｉａｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ

ｈｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａｌｍａｌｉｇｎａｎｃｅｓｆｒｏｍｍｕｌｔｉｐｌｅｃｅｎｔｅｒｓｉｎＮｏｒｔｈｅａｓｔ

Ｃｈｉｎａ［Ｊ］．ＩｎｔＪＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２０１５，３７：９７－１０３．

（本文编辑：孟秀娟、左双燕）
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