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如何应对多重耐药菌医院感染的严峻挑战

孟秀娟，吴安华

（中南大学湘雅医院医院感染控制中心，湖南 长沙　４１０００８）

［摘　要］　近年来，随着广谱抗菌药物的广泛应用，多重耐药菌（ＭＤＲＯ）随之出现并越来越多，如耐甲氧西林金黄

色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）和耐碳青霉烯类肠杆菌（ＣＲＥ），给临床抗感染治疗及医院感染防控带来严峻挑战。新抗菌药

物的研发上市与细菌耐药性的发展此消彼长，目前，细菌耐药性发展似有压倒抗菌药物研发的趋势。抗菌药物耐

药性（ＡＭＲ）现已被公认为是影响全球人类健康的重大威胁之一。美国疾病控制与预防中心（ＣＤＣ）提出了四项核

心计划，以应对 ＭＤＲＯ的挑战，即监测、抗菌药物管理、改进药物和诊断、预防和控制传播。在应对 ＭＤＲＯ感染的

严峻威胁时，只有坚持以预防感染为中心，抗菌药物管理和医院感染管理两手抓两手硬，围绕感染源、感染途径与

易感者三个环节，采取有效措施，关注多个细节并不断创新，才能取得最后的胜利。

［关　键　词］　多重耐药菌；泛耐药菌；全耐药菌；医院感染；抗菌药物；耐药性
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　　近１００年以来，在人类治疗感染性疾病过程中，

抗菌药物发挥了重要作用。但近年来，病原体对抗

菌药物逐渐产生耐药，尤其是多重耐药菌（ｍｕｌｔｉ

ｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔｏｒｇａｎｉｓｍ，ＭＤＲＯ）的出现，给临床抗

感染治疗，以及医院感染防控带来严峻挑战。

ＭＤＲＯ指对通常敏感的３类或３类以上抗菌药物

同时不敏感的细菌。广义的 ＭＤＲＯ包括泛耐药菌

（ｅｘｔｒｅｍｅｌｙｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＸＤＲ）和全耐药菌（ｐａｎ

ｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＰＤＲ）
［１］。临床常见的 ＭＤＲＯ包括

革兰阴性菌，如多重耐药和泛耐药的鲍曼不动杆菌、

铜绿假单胞菌，多重耐药和耐碳青霉烯类的肠杆菌

科细菌（如大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌）等，革兰阳

性菌如耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）和耐万

古霉素肠球菌（ＶＲＥ）等。患者发生 ＭＤＲＯ医院感

染后会延长住院时间，增加住院费用，同时增加患者

的痛苦和病死率［２］。

１　细菌对抗菌药物耐药简史

１９４２年３月在康涅狄格州纽黑文的一所医院，

尽管医生尽最大努力，仍无法清除患者血液中的链

球菌，１例３３岁的女性患者即将死于链球菌败血

症。后来医生设法获取一些新发现的青霉素，他们

小心翼翼地将青霉素注入患者血液中，重复给药后

成功清除了患者血液中的链球菌，患者得以康复，并

活到了９０多岁
［３］。在此患者康复后的第６６年，

２００８年旧金山１例患有耐万古霉素屎肠球菌

（ＶＲＥ）所致心内膜炎的７０岁男性患者，尽管接受

了多年来一直用于抗 ＶＲＥ的最佳抗菌药物的治

疗，仍无法清除血液中的细菌，最终死于ＶＲＥ菌血

症［４］。两个例子生动地说明了临床抗感染治疗由

“柳暗花明又一村”再次步入“山穷水复疑无路”的境

况。新抗菌药物的研发上市与细菌耐药性的发展此

消彼长，目前，细菌耐药性发展似有压倒抗菌药物研

发的趋势，如已出现全耐药革兰阴性杆菌（鲍曼不动

杆菌、肺炎克雷伯菌等）。抗菌药物上市使用时间及

耐药菌出现时间见表１
［５］。

表１　抗菌药物上市时间及耐药菌出现时间

时间（年） 抗菌药物 耐药菌

１９４０ － 耐青霉素葡萄球菌

１９４３ 青霉素 　　　　－

１９５０ 四环素 　　　　－

１９５３ 红霉素 　　　　－

１９５９ － 耐四环素志贺菌

１９６２ － 耐甲氧西林葡萄球菌

１９６５ － 耐青霉素肺炎链球菌

１９６７ 庆大霉素 　　　　－

１９６８ － 耐红霉素链球菌

１９７２ 万古霉素 　　　　－

１９７９ － 耐庆大霉素肠球菌

１９８５ 亚胺培南和头孢他啶 　　　　－

１９８７ － 耐头孢他啶肠杆菌

１９８８ － 耐万古霉素肠球菌

１９９６ 左氧氟沙星 耐左氧氟沙星肺炎链球菌

１９９８ － 耐亚胺培南肠杆菌

２０００ 利奈唑胺 泛耐药结核分枝杆菌

２００１ － 耐利奈唑胺葡萄球菌

２００２ － 耐万古霉素葡萄球菌

２００３ 达托霉素 　　　　－

２００４／２００５ － 全耐药不动杆菌和全耐药假单胞菌

２００９ － 耐头孢曲松淋病奈瑟菌、全耐药肠杆菌

２０１０ 头孢洛林 　　　　－

２０１１ － 耐头孢洛林葡萄球菌

２　细菌耐药现状

２．１　革兰阳性菌耐药现状　ＭＲＳＡ和 ＶＲＥ是临

床常见的革兰阳性耐药菌。ＭＲＳＡ的产生表明病

原菌具有对抗菌药物产生耐药的能力。在发现和使

用青霉素、甲氧西林后，金黄色葡萄球菌对其迅速产

生耐药性。国外监测数据［６］显示，２０１３年 ＭＲＳＡ

平均检出率为１８％；然而，国内数据
［２］显示，２０１３年

ＭＲＳＡ检出率为４５．２％；国内 ＭＲＳＡ检出率较国

外明显高。尽管近几年ＭＲＳＡ检出率有所下降，

·６８１· 中国感染控制杂志２０１９年３月第１８卷第３期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ１８Ｎｏ３Ｍａｒ２０１９



但国内医疗机构仍应重点关注革兰阳性菌耐药情况，

且需警惕耐万古霉素金黄色葡萄球菌（ＶＲＳＡ）的出现。

国外研究［７］显示，ＶＲＳＡ耐药机制可能与获得肠球

菌狏犪狀Ａ基因簇有关，幸运的是，未见其在医疗机构

内传播的报道；并且我国尚未见ＶＲＳＡ相关报道。

目前，美国９０％以上的 ＶＲＥ分离株是屎肠球

菌，其耐药性较强。美国重症监护病房中分离的屎

肠球菌（几乎１００％的分离株）对万古霉素和氨苄西

林均耐药［７］。有些菌株甚至对新发现的抗菌药物也

产生了耐药，临床已面临无药可用的局面。美国食

品和药品管理局（ＦＤＡ）尚未批准用于治疗ＶＲＥ感

染性心内膜炎的任何药品。

２．２　革兰阴性菌耐药现状　多重耐药革兰阴性菌

感染的情况更加严重，在临床上革兰阴性菌引起的

感染明显多于革兰阳性菌，而可用治疗此类耐药菌

的药物相对较少。在革兰阴性菌中，多重耐药的铜绿

假单胞菌和不动杆菌属一直是临床治疗面临的严峻

挑战。最近临床发现医院感染的克雷伯菌属、大肠埃

希菌属等肠杆菌科细菌对碳青霉烯类药物产生耐药，

这给临床治疗带来更大的挑战。另外，医院外健康人

群中也可发生多重耐药革兰阴性菌感染，如复方磺胺

甲口恶唑、氟喹诺酮类耐药，产超广谱β内酰胺酶

（ＥＳＢＬｓ）大肠埃希菌引起的尿路感染
［８］。

近年来，临床上出现的对碳青霉烯类药物（如亚

胺培南）耐药的革兰阴性菌越来越多。国内有文

献［９］报道，引起医院感染居前３位的 ＭＤＲＯ依次是

耐碳青霉烯类鲍曼不动杆菌、耐碳青霉烯类铜绿假

单胞菌和耐碳青霉烯类肠杆菌科细菌（ＣＲＥ），ＣＲＥ

中分离居前３位的是肺炎克雷伯菌、大肠埃希菌和

阴沟肠杆菌。多粘菌素作为治疗ＣＲＥ的一个重要

药物，近年来也开始出现对其耐药的菌株。国内研

究人员从人类食用动物中检测到多粘菌素耐药菌

株，并且发现了肠杆菌科细菌质粒介导多粘菌素耐

药的一个重要机制—ｍｃｒ１，随后在临床患者中也分

离出ｍｃｒ１介导的多粘菌素耐药肠杆菌
［１０１１］。

３　ＭＤＲＯ的耐药与传播机制

３．１　耐药机制　细菌耐药包括固有耐药性（ｉｎｔｒｉｎ

ｓｉｃｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ）和获得耐药性（ａｃｑｕｉｒｅｄｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ）。

固有耐药性又称天然耐药性，耐药性由细菌染色体

基因决定，代代相传，不会改变，如肠杆菌科细菌对

青霉素天然耐药，铜绿假单胞菌对多数抗菌药物均

不敏感。获得耐药性是由于细菌与抗菌药物接触后

产生耐药，通常由质粒等介导，获得耐药基因，通过

改变自身的代谢途径，使其不被抗菌药物杀灭的耐

药性。细菌的获得耐药性与固有耐药性可以发生转

换，如获得耐药性可以通过质粒将耐药基因转移至

染色体，转化为固有耐药性，而世代相传。

细菌对碳青霉烯类耐药主要通过产生灭活碳青

霉烯类药物的β内酰胺酶（如ＫＰＣ酶和金属β内酰

胺酶等碳青霉烯酶），外膜孔蛋白渗透性改变，使用

复杂的“外排泵”将抗菌药物主动泵出细菌细胞。由

于“渗透性”屏障和外排机制使耐药情况进一步复杂

化，也可以影响其他类别的抗菌药物（如喹诺酮类、

氨基苷类和替加环素类）［１２］。革兰阴性菌β内酰胺

酶基因在可传播的移动元件中存在，意味着这些基

因几乎可以到达任何革兰阴性菌，并使之产生耐药。

抗菌药物的广泛使用又为耐药菌的形成创造条件，

将来可能成为主要威胁［１３］。因此，需采取严格的感

染控制措施，避免这些耐药基因在医院内传播。

３．２　动物饲料中应用抗菌药物对细菌耐药性的

影响　哺乳动物肠道中普遍存在大肠埃希菌，在动

物及肉品中已报道检出多重耐药大肠埃希菌株。研

究［１４］显示，产ＥＳＢＬｓ的大肠埃希菌可以在宠物狗

和主人之间传播，虽然其直接关系尚未明确。耐药

大肠埃希菌可以通过食物链传播，与来自人的氟喹

诺酮类敏感大肠埃希菌的亲缘性相比，来自人的氟

喹诺酮耐药大肠埃希菌与来自鸡的氟喹诺酮耐药大

肠埃希菌亲缘性更相近［１５］。在荷兰人、肉鸡和零售

鸡肉 中 发 现 了 具 有 相 同 质 粒 和 ＥＳＢＬｓ 基 因

（犫犾犪ＣＴＸＭ１和犫犾犪ＴＥＭ５２）大肠埃希菌
［１６］。

联合国粮食及农业组织［１７］最近得出的结论，在

动物中使用抗微生物制剂，可以导致在食用该动物

肉类的其他生物中传播细菌（包括耐药菌）及其携带

的耐药基因。很多国家（如加拿大，丹麦，美国等）现

在均已经拥有全面、完善的监测和报告系统，用于监

测食品、动物和人类的病原微生物及其耐药性，以及

抗菌药物的使用情况。动物饲料中添加抗菌药物，

既可以诱导细菌产生耐药性，又可以选择耐药细菌。

３．３　ＭＤＲＯ的传播途径　接触传播是医疗机构中

ＭＤＲＯ最常见和最重要的传播方式，可以直接或间

接接触传播。直接接触传播指病原体从传染源直接

传播至易感者，当 ＭＤＲＯ感染者或定植者与易感

宿主直接接触时，可以发生直接接触传播；间接接触

传播是通过包括人和无生命的物体的中间媒介实现

的。尽管ＭＤＲＯ可以通过其污染的设备、患者共用

设施和消毒未达到要求的物品等中间媒介进行传播，
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但最常见、最重要的传播方式还是通过医护人员手、

患者手或其他人员手传播。常见充当中间媒介的物

品，如监护仪器面板、电脑键盘、鼠标、门把手、电灯

开关、水龙头开关、输液泵表面等均是易被污染且医

务人员手接触频繁的物体，应引起足够的重视，进行

规范的清洁和消毒［１８］。

除接触传播途径外，飞沫传播和空气传播也应

引起临床工作者的关注。飞沫传播是指呼吸道及口

腔有 ＭＤＲＯ感染或定植时，通过咳嗽、打喷嚏、大

声说话、呼吸道操作等形成的飞沫传播病原体的方

式。由于飞沫颗粒较大，通常传播距离不超过１ｍ，

沉积到物体表面又可以通过接触传播的方式继续传

播。空气传播指病原体附着于或混合于较小的气溶

胶颗粒中传播的方式，由于气溶胶颗粒较小，可以随

空气流动，传播距离较远；也适用于飞沫传播的病原

体，其长时间保持悬浮（如结核分枝杆菌、麻疹和水

痘）。除多重耐药结核病外，以上两种传播途径不是

普通 ＭＤＲＯ的主要传播途径。

除了医疗机构内部这种“微传播”外，ＭＤＲＯ感

染者、携带者、携带 ＭＤＲＯ的动物和禽类可以远距

离传播，如借助飞机与高铁等现代化交通工具传播，

污染水源远距离传播同样须引起重视。耐药菌还可

以通过患者出院、转诊等方式在医院与社区、医院与

家庭中双向传播。

４　如何应对 ＭＤＲＯ医院感染的挑战

抗菌药物耐药性（ＡＭＲ）现已被公认为是影响

全球人类健康的重大威胁，并且给全球的经济带来

了巨大负担。美国疾病控制与预防中心（ＣＤＣ）提出

了四项核心计划，以应对 ＭＤＲＯ的挑战，即监测、

抗菌药物管理、改进药物和诊断、预防和控制传

播［１９］。目前，消除由“超级细菌”所致的感染比以往

任何时候都显得更加困难，需要研究人员及其所在

机构和工业界的共同努力。人类若要在此场抗击

ＭＤＲＯ的斗争取得胜利并保持优势，政府扮演的角

色至关重要。

ＭＤＲＯ医院感染的预防和控制是一个涉及范

围广泛的课题，其基本原理基于两个方面和三个环

节。两个方面是指通过合理使用和管理抗菌药物，

减少和延缓 ＭＤＲＯ的产生；其次，通过加强医院感

染管理，阻止 ＭＤＲＯ的传播和预防 ＭＤＲＯ医院感

染。三个环节是基于 ＭＤＲＯ感染链的不同环节采

取相应措施，主要针对外源性感染而言，即隔离、治

疗感染者和定植者，消除或限制感染来源；切断传播

途径，阻断感染在人与人之间传播；保护易感者预防

患者感染 ＭＤＲＯ。两个方面、三个环节均涉及许多

细节，包括政府有关部门的作为，但最重要的是必须

做好抗菌药物合理使用和管理，医院感染管理两手

抓、两手硬，同时关注三个环节和其他细节，尤其是

提高防控措施的执行力。

４．１　合理使用和管理抗菌药物　抗菌药物选择压

力就是细菌产生耐药性的动力，抓好抗菌药物合理

应用和抗菌药物管理可以减轻抗菌药物选择压力，

延缓细菌耐药性的产生。在管理临床抗菌药物使用

方面，国内外均已进行了多年的努力，世界卫生组织

（ＷＨＯ）在抗菌药物合理应用方面已经发布相关指

南，设立提高抗菌药物认识周，倡导合理使用抗菌药

物［２０］。国内２００５年发布《抗菌药物临床应用指导

原则》，并于２０１５年修订重新发布，２０１２年发布了

被称为“史上最严的限抗令”的抗菌药物临床管理办

法，以及相关配套文件与指南等，指导医院开展抗菌

药物临床应用分级管理和抗菌药物科学化多学科协

作管理。２０１１年以来，国内抗菌药物管理已经取得

可喜的成绩，临床住院患者抗菌药物使用率已经明

显下降。各级医院建立抗菌药物管理小组，实施抗

菌药物分级管理。近年来，随着国内开展抗菌药物

药物科学化管理，多学科协作进行抗菌药物临床应

用管理方兴未艾。

国务院多部门联合发布的《遏制细菌耐药国家

行动计划（２０１６—２０２０年）》，不仅推动了医疗机构

临床抗菌药物合理应用与管理的发展，也极大地推

动了非临床抗菌药物应用管理，如农业部门开始重

视和实施养殖业抗菌药物应用的管理，国家农业主

管部门发布相关文件，管理和规范养殖业，尤其是饲

料添加剂和畜牧兽医中抗菌药物合理应用。

４．２　细菌耐药性监测　临床细菌耐药性监测有助

于了解细菌耐药的现状与发展趋势，评价工作成效，

找出需要重点关注的 ＭＤＲＯ及其防控环节，持续

改进 ＭＤＲＯ医院感染防控工作。耐药细菌监测包

括宏观监测和微观监测。我国已经建立全国性、区

域性、省市级以及专项细菌耐药监测网，并获取了丰

富的细菌耐药大数据，对于卫生行政部门制定抗菌

药物管理和医院感染管理策略发挥了积极的作用。

微观耐药细菌监测主要指医院内的耐药细菌监测，

部分医院开展的重点科室耐药细菌监测属于此范

畴，良好的微观监测是良好的区域性或全国性耐药

细菌监测的基础。
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医院耐药细菌监测主要依靠临床细菌培养标本

送检和临床微生物实验室检测两方面的协调配合，

然后再依靠医院感染管理科对数据进行分析和应

用。监测的指标主要有 ＭＤＲＯ检出率和 ＭＤＲＯ

感染发生率，前者主要针对细菌，后者则针对患者。

分析耐药细菌监测结果时，包括多个维度，如不同耐

药细菌、不同时间段、不同区域（或科别）、社区获得

性或医院获得性等，同时需进行趋势分析；也可以结

合抗菌药物使用情况，如ＤＤＤ、ＤＯＴ指标等分析二

者之间的相关性。耐药细菌监测结果需充分应用，

及时反馈至临床部门、药学部门、医院感染管理部

门，作为医院感染抗菌药物调整依据之一，评价抗菌

药物管理及 ＭＤＲＯ医院感染管理的成效和持续质

量改进等。

除针对临床进行 ＭＤＲＯ监测，我国已经开始

对动物进行细菌耐药性监测。农业部关于印发《全

国遏制动物源细菌耐药行动计划（２０１７—２０２０年）》

的通知指出，到２０２０年，完善兽用抗菌药物监测体

系，建立健全兽用抗菌药物应用和细菌耐药性监测

技术标准和考核体系，形成覆盖全国、布局合理、运

行顺畅的监测网络。

４．３　手卫生　医护人员手是 ＭＤＲＯ接触传播最

重要的途径，手卫生的重要性已得到医务工作者及

医院感染管理部门的公认，怎么强调手卫生都不过

分，因为我们做得还远远不够。手卫生的改善与降

低医疗保健相关感染率和／或 ＭＤＲＯ感染率，以及

减少传播密切相关。尽管如此，手卫生的依从率在

医疗机构中仍不尽人意，手卫生依从率低至２０％～

３０％
［２１］。使用含乙醇擦手剂擦手而不需其他额外

的消毒剂消毒手即可以完成对手的充分消毒，杀灭

ＭＤＲＯ；速干手消毒剂中的乙醇可杀灭手上的暂居

菌，而氯己定等消毒剂还能产生残留效应［２２］。

提高手卫生依从率主要从三个方面着手，一要提

高手卫生意识，二要改善手卫生条件，三要做好督查

与反馈，三者缺一不可。２００９年 ＷＨＯ推荐采用手

卫生评估系统（ＨＨＳＡＦ）评估医疗机构医务人员手卫

生执行情况，并在２０１０年发表了“手卫生多模式促进

指南”，推荐采用多模式提高手卫生依从率［１７］。

４．４　隔离患者和接触预防　美国ＣＤＣ建议对所有

感染或定植可以通过接触传播的病原体（包括

ＭＤＲＯ）的患者进行提前干预。干预措施主要有对

感染或定植 ＭＤＲＯ患者采取单间隔离（或将感染

同一病原体患者单独放置于同一区域），接触患者时

戴手套、穿隔离衣／围裙［２３］。虽然人们一直担心隔

离会对患者的心理健康造成影响，但隔离对于耐药

菌传播的控制效果已经被许多研究证实［２４］。隔离

主要通过采取单间病房（首选）或集中分类（次选）收

治的方式将患者进行物理分隔，以预防患者之间感

染的传播。在隔离房间有限的情况下，患者可能需

要在开放式病房进行护理时，医务人员应尽一切努

力，实施接触预防措施，防止病原体传播。

接触预防措施对 ＭＤＲＯ传播的影响是否超过

良好的手卫生和遵守基本感染控制原则仍需积累证

据。尽管对患者采取接触预防措施的额外负担可能

会影响医务人员遵守这些措施，仍有证据表明实施

接触预防措施确实可以改善手卫生依从性，并且仍

然建议对 ＭＤＲＯ定植或感染患者实施接触预防措

施［２３］。除接触预防措施外，还有许多干预措施有

效，如改善人员配备水平，开展教育活动和手卫生活

动，但很难确定哪种措施影响最大，尤其不能忽视充

足的人员配置对于实施接触预防措施的重要性。

４．５　主动筛查和去定植　主动筛查已成为对抗

ＣＲＥ的一项重要策略，通过主动筛查发现ＣＲＥ感

染或定植者，并将其作为对抗 ＭＤＲＯ的总体战略

的一部分［２５］。然而，由于现有研究都包括其他干预

措施的作用，很难确定单独主动筛查ＣＲＥ对预防和

控制ＣＲＥ的影响。也有研究
［２６］表明，ＣＲＥ可以在

不进行主动筛查检测的情况下得到控制，特别是医

疗资源匮乏时，提高整体综合感染防控能力可能比

主动筛查更合适。

对患者进行 ＭＲＳＡ术前主动筛查并去定植，可

以减少术后 ＭＲＳＡ 和其他病原体引起的败血

症［２７］。单独使用洗必泰制剂可以减少获得 ＭＤＲＯ

感染和降低医院获得性菌血症的发生率，分别减少

２３％和２８％的发生率
［２８］。使用洗必泰制剂对多重

耐药革兰阴性菌感染的具体影响尚未得到很好的证

实，且最近出现了洗必泰耐药菌株，引发人们对患者

常规使用洗必泰制剂去定植的担忧［２９］。

４．６　医疗环境清洁与消毒　医疗环境容易被

ＭＤＲＯ污染，尤其是收治 ＭＤＲＯ感染或定植患者

的床单元，以及接受 ＭＤＲＯ感染或定植患者检查

及康复的检查台等场所。污染来源包括患者排泄

物、分泌物、飞沫的直接污染，接触患者手、排泄物、

分泌物及其周围物品后被污染的医务人员手等间接

污染。各类物体表面，尤以床栏、床边桌（柜）、呼叫

按钮、各种监护仪表面及导线、输液泵、床帘、门把

手、计算机键盘与鼠标等手接触频繁的物体表面更

甚。这些物体表面一旦被 ＭＤＲＯ污染，如不进行
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有效清洁与消毒，即可成为新的感染源或储菌源，如

ＭＲＳＡ污染的键盘鼠标、多重耐药鲍曼不动杆菌或

ＣＲＥ污染的床栏或输液泵等。因此，环境清洁与消

毒在阻断 ＭＤＲＯ传播方面具有极重要的价值。

医疗机构应制定环境清洁与消毒制度，切实落

实《医疗机构消毒技术规范》《医疗机构环境表面清

洁与消毒管理规范》的要求。对环境物体表面的消

毒须遵循以下原则：（１）先清洁后消毒，湿式卫生原

则。（２）选择合适的清洁剂与消毒剂，选择合适的清

洁工具，无明显污染可选择消毒湿巾进行清洁与消

毒。（３）已知明确污染病原体时应选择对该病原体

有效的消毒剂。（４）采用正确的清洁方法由上至下、

由里及外、由轻度污染区至重度污染区有序清洁，有

多名患者同住的病室，遵守清洁单元化操作。（５）清

洁工具分区使用标识明确，不应将使用后或污染的

清洁工具重复浸泡至清洁用水、使用中清洁剂或消

毒剂内，恰当清洁和消毒清洁工具。（６）发生患者血

液及其他体液污染时，随时进行污点清洁与消毒。

（７）环境表面消毒不宜使用高水平消毒剂做日常消

毒，使用中的新生儿暖箱及新生儿床内表面的日常

清洁应以清水为主，不应使用任何消毒剂。（８）清洁

与消毒精密仪器表面时，应参考其说明书选择清洁

剂与消毒剂。（９）对于易污染、高频接触、难以清洁

与消毒的物体表面，可采用屏障防护措施，一用一更

换。（１０）清洁与消毒环境表面时，注意清洁消毒人

员的个人防护。除传统方法外，还有消毒湿巾、大功

率紫外线灯、过氧乙酸雾化装置等，均已经在临床应

用并取得良好效果。

４．７　预防 ＭＤＲＯ感染集束化措施（ｂｕｎｄｌｅ）　感染

控制的干预措施既要侧重于减少病原体的传播，同

时也应注重降低易感者的感染风险，预防其获得感

染。降低感染风险预防感染，减少抗菌药物使用预

防 ＭＤＲＯ感染均与患者结局相关。预防 ＭＤＲＯ

感染集束化措施是将数种单独实施有效的干预措施

一起实施，取得的效果往往优于单独应用任何一种

措施。集束化措施不仅对外源性感染有效，对内源

性感染也有效［３０］。如采取集束化干预措施［３１］预防

导尿管相关泌尿道感染，包括避免不必要的导尿，严

格执行无菌技术置入导尿管，根据指南的建议维护

导尿管，每日评估留置导尿管的必要性，及时拔除导

尿管等；预防呼吸机相关肺炎的集束化干预措施包

括抬高床头４５°（若达不到４５°，则至少为３０°），进行

连续声门下吸引引流分泌物，每日评估是否可以停

止使用呼吸机并拔管，口腔护理和氯己定擦浴，入院

后２４～４８ｈ内开始肠内营养等；预防血管导管相关

血流感染的集束化干预措施包括置入导管时的最大

无菌屏障，使用氯己定消毒皮肤，避免股静脉置管，

选择最佳导管置入套件（侧重感染和并发症风险的

预防），护理导管时进行有效的手卫生，每日评估留

置导管必要性并及时拔管等。

虽然集束化干预措施实施起来有一定难度，但

总体而言仍相对简单，需要的资源也较少，且已有证

据表明，采取集束化干预措施可降低感染发生率。

采用预防ＳＳＩ集束化干预措施后，结直肠手术后手

术部位感染（ＳＳＩ）发生率为２％，而采取单个护理措

施的患者ＳＳＩ发生率为１７％
［３２］；韩国一项多中心研

究［３３］结果显示，在实施预防 ＶＡＰ集束化措施后，

ＶＡＰ发生率从４．０８／１０００呼吸机日数，降至１．１６

／１０００呼吸机日数，且缩短了住院日数。实施预防

中央导管相关血流感染（ＣＬＡＢＳＩ）集束化措施使

ＣＬＡＢＳＩ发病率降低５６％；尽管不同的研究使用不

同的集束化措施，但均可以起到降低ＣＬＡＢＳＩ发生

率的作用［３４］。

４．８　坚持质量持续改进　耐药细菌监测的结果可

以评价终末防控效果，防控措施执行的督查结果可

以评价过程防控效果，监测与督查结果均有助于发

现防控存在的问题，对防控质量的持续改进十分重

要。持续质量改进中应注意以下问题：（１）做好各项

防控措施执行情况的督查，如手卫生依从率、环境清

洁消毒合格率、隔离依从率等，将督查结果及时反馈

至被督查部门及相关人员，同时根因分析依从性差

的原因，及时采取针对性改进措施。（２）充分利用监

测结果，如 ＭＤＲＯ（特殊耐药菌）检出率及感染病例

数变化、ＭＤＲＯ感染发病率，将监测结果反馈至临

床部门并提出评价意见，以引起临床重视。（３）积极

开展培训，既有基础性培训，又有针对存在问题展开

的针对性培训。培训内容包括 ＭＤＲＯ相关知识与

相关技能培训，如保洁员如何进行有序清洁与消毒。

培训形式包括课堂培训与现场培训，也可以通过微

信网络平台、视频播放、宣传栏、海报等形式培训，尤

其注意对各类人员的培训，如保洁员、物业公司主

管、陪护人员、陪检人员的培训。（４）修改、完善制度

和优化流程，如 ＭＤＲＯ医院感染管理制度，环境清

洁消毒制度，手卫生制度，隔离与接触防护制度等，

及时修改、补充和完善各项制度实施过程中发现的

问题。（５）充分利用信息系统进行 ＭＤＲＯ监测，力

求及时可靠，监测指标合理，对重点科室实行个性化

监测。监测系统要具有 ＭＤＲＯ 感染暴发预警功
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能，并能及时提醒医院感染监控管理专职人员及临

床科室主任和护士长。

创新应该始终贯穿在以上８个方面，包括创新

抗菌药物、抗菌药物使用方法及抗菌药物管理模式，

创新医院感染预防与控制模式与方法。在创新抗菌

治疗方面，除继续研发新的抗菌药物外，还包括新的

噬菌体治疗方法，有学者用噬菌体抑制人工污染牛

肉、鸡肉样品中的Ｏ１５７∶Ｈ７
［３５］。创新抗菌药物的

管理模式，如应用人工智能与信息化手段管理、指导

抗菌药物临床应用，优化治疗方案及改变处方者的

行为策略等。在创新医院感染预防与控制模式、方

法方面，需提高现今预防感染措施的针对性，寻找新

的更有效的感染预防方法，加强多学科团队在感染

预防与控制中的作用。

诚然，治疗已感染的个体非常重要，而预防感染

则更重要，具有绝对优先的地位。在对抗 ＡＭＲ威

胁方面，感染控制措施发挥着重要作用，许多已被证

实对控制感染有益的干预措施相对便宜，其中最主

要的是手卫生，而困难之处则是手卫生的依从性。

感染控制不仅是感染控制专职工作者的责任，更是

每个医务工作者的责任。在应对 ＭＤＲＯ感染的严

峻威胁时，只有坚持以预防感染为中心，抗菌药物管

理和医院感染管理两手抓两手硬，围绕感染源、感染

途径与易感者三个环节展开有效措施，关注８个细

节并不断创新，才能取得最后的胜利。
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