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·论著·

青岛地区糖尿病足感染患者病原学特点及耐药性

李　莉
１，２，赵自云２

（１青岛市肿瘤医院，山东 青岛２３６０４８；２青岛大学医学院第二附属医院，山东 青岛　２３６０４８）

［摘　要］　目的　了解糖尿病足溃疡部位感染的病原菌分布及其耐药性。方法　２０１２年６月—２０１３年６月，使

用无菌拭子采集青岛市中心医疗集团所属各医院以及周边社区医院内分泌科、烧伤整形科等科室就诊糖尿病足患

者溃疡部位分泌物，浸于无菌肉汤中送检，做细菌培养和药敏试验。结果　共采集１３７例患者的标本，培养分离到

病原菌２１６株，其中革兰阴性杆菌１２７株（５８．８０％），革兰阳性球菌８６株（３９．８１％），真菌３株（１．３９％）；其中单一

病原菌感染７６例（５５．４７％），混合病原菌感染６１例（４４．５３％）；检出数量前５位分别为铜绿假单胞菌（３７株）、金黄

色葡萄球菌（３５株）、大肠埃希菌（２６株）、表皮葡萄球菌（２４株）和鲍曼不动杆菌（２２株）。肠杆菌科细菌对阿米卡

星、阿莫西林／克拉维酸、头孢西丁、亚胺培南、哌拉西林／他唑巴坦、替卡西林／克拉维酸的耐药率（０～１６．６７％）较

低；铜绿假单胞菌对亚胺培南、妥布霉素、阿米卡星、头孢吡肟、庆大霉素、喹诺酮类药物耐药率（２．７０％～１８．９２％）

较低；鲍曼不动杆菌耐药情况最为严重，除亚胺培南和左氧氟沙星外，耐药率均在３０％以上。结论　该地区糖尿病

足溃疡部位病原菌感染以革兰阴性杆菌为主，其次为革兰阳性球菌，各菌属的耐药性有较大差异，临床医生应根据

药敏结果合理选择抗菌药物。
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　　糖尿病足是糖尿病患者最严重的并发症之一，

也是糖尿病患者住院的首要原因，其由神经病变、外

周血管病变和感染等所致，甚至会导致截肢。在过

去的２５年里，学者们做了很多糖尿病足感染的细菌

学研究，但是这些研究结果不甚相同，甚至结论相

反［１］，这可能与地域差异、感染的类型和程度不一有

关。糖尿病足感染往往是混合型感染，其正确治疗

需要选择恰当的抗菌药物，因此对感染部位进行细

菌培养和药物敏感试验非常重要。

现在，临床医生已经认识到糖尿病足等慢性伤

口细菌菌群多样性是导致伤口恢复较慢的一个重要

因素［２］。目前，有学者研究了糖尿病足溃疡部位感

染的主要细菌菌群，并同以前的研究报道进行了比

较，结果发现近年来产超广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）

菌株的发生率和流行率呈逐年上升趋势［３］。但是，

目前国内糖尿病足感染部位分离的产ＥＳＢＬｓ和产

碳青霉烯酶细菌的资料还比较缺乏。本研究主要对

糖尿病足溃疡部位标本进行细菌培养和药物敏感试

验，分析其感染细菌的分布和耐药性。

１　材料与方法

１．１　标本来源　本研究中糖尿病足溃疡部位标本

取自２０１２年６月—２０１３年６月青岛市中心医疗集

团所属各医院以及周边社区医院内分泌科、烧伤整

形科等科室就诊的１３７例糖尿病足患者（部分患者

取左右足两个部位标本）。用两支无菌拭子对每例

患者每个溃疡部位进行深部取材，然后浸于无菌肉

汤中送检。本研究所有患者均符合糖尿病足诊断标

准［４］。

１．２　标本接种、培养、菌株鉴定及药敏试验　实验

室接到标本后，一支拭子用于革兰染色，另一支拭子

接种于哥伦比亚血琼脂培养基、巧克力色培养基和

麦康凯培养基，置于３５℃孵育箱中孵育１８～２４ｈ后

观察结果。根据菌落形态、革兰染色结果等，对培养

得到的细菌进行纯培养，将得到的纯菌种配制细菌

悬液再接种到革兰阴性（或阳性）复合板（西门子产

品），最后置于西门子 ｗａｌｋａｗａｙｓ９６中孵育并自动

判读、鉴定和进行药敏试验。血琼脂培养基和麦康

凯培养基购自济南百博科技有限公司。

１．３　特殊耐药机制的检测　对葡萄球菌进行耐甲

氧西林检测，对第三代头孢菌素耐药的大肠埃希菌

和肺炎克雷伯菌进行ＥＳＢＬｓ检测，对碳青霉烯类耐

药株进行碳青霉烯酶的检测，方法如下。

１．３．１　耐甲氧西林表型检测　配制０．５麦氏单位

的细菌悬液均匀涂布于 ＭＨ 培养基，然后将头孢

西丁（３０μｇ）纸片贴于培养基，培养２４ｈ后，量取抑

菌圈直径，若抑菌圈直径≥２２ｍｍ，则为甲氧西林敏

感葡萄球菌，若抑菌圈直径≤２１ｍｍ，则为耐甲氧西

林葡萄球菌。

１．３．２　ＥＳＢＬｓ检测　配制０．５麦氏单位的细菌悬

液均匀涂布于 ＭＨ 培养基，然后将头孢他啶（３０

μｇ）和头孢他啶／克拉维酸（３０／１０μｇ）纸片贴于培养

基，培养２４ｈ后，量取抑菌圈直径，若两者抑菌圈相

差５ｍｍ及以上，则为阳性，反之则为阴性。

１．３．３　碳青霉烯酶的检测　用生理盐水配制０．５

麦氏单位浊度大肠埃希菌ＡＴＣＣ２５９２２菌悬液，再

用生理盐水１∶１０稀释，用棉拭子蘸取菌液均匀涂

布于平板，放置１０ｍｉｎ，在其中心贴厄他培南纸片

（１０μｇ），然后取３～５个待测菌落，从平板边缘向中

心划直线，再置于３５℃过夜培养，观察待测菌株的

划线与抑菌圈交叉部分有无增强性生长，若有增强

性生长，则为阳性。

１．４　判读标准与质控　对常用抗菌药物的敏感性，

以美国临床实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）２０１２版标准

判断结果。质控菌株分别为大肠埃希菌 ＡＴＣＣ

２５９２２、肺炎克雷伯菌ＡＴＣＣ７００６０３、铜绿假单胞菌

ＡＴＣＣ２７８５３和金黄色葡萄球菌ＡＴＣＣ２５９２３。

１．５　资料统计　应用 ＷＨＯＮＥＴ５．６对细菌耐药

资料进行统计。计数资料用百分数表示，组间比较

采用χ
２ 检验，犘≤０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　患者一般资料　１３７例患者中，男性７９例，女性

５８例；年龄５５～８３岁，其中以６１～６５岁组所占比率

最高，达３７．２３％，其次为６６～７０岁组，占２７．７４％。

２．２　病原菌分布

２．２．１　种类分布　１３７例患者的标本共培养分离

病原菌２１６株，其中革兰阴性（Ｇ－）杆菌１２７株

（５８．８０％），革兰阳性（Ｇ＋）球菌８６株（３９．８１％），真

菌３株（１．３９％）。见表１。
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表１　糖尿病足溃疡部位病原菌分布

犜犪犫犾犲１　Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｉｓｏｌａｔｅｓｆｒｏｍｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔ

ｕｌｃｅｒ

病原菌 株数 构成比（％）

犌－杆菌 １２７ ５８．８０

　铜绿假单胞菌 ３７ １７．１３

　大肠埃希菌 ２６ １２．０４

　肺炎克雷伯菌 １８ ８．３３

　奇异变形杆菌 １４ ６．４８

　鲍曼不动杆菌 ２２ １０．１９

　其他Ｇ－杆菌 １０ ４．６３

犌＋球菌 ８６ ３９．８１

　金黄色葡萄球菌 ３５ １６．２０

　表皮葡萄球菌 ２４ １１．１１

　粪肠球菌 １６ ７．４１

　链球菌属 ８ ３．７０

　其他Ｇ＋杆菌 ３ １．３９

真菌 ３ １．３９

合计 ２１６ １００．００

２．２．２　患者感染病原菌种数及种类　感染１种病

原菌者７６例（５５．４７％），２种４３例（３１．３９％），３种

１８例（１３．１４％）。混合感染中，两种病原菌感染以

铜绿假单胞菌合并大肠埃希菌或鲍曼不动杆菌、奇

异变形杆菌、肺炎克雷伯菌为主，其次是金黄色葡萄

球菌与１种肠杆菌科细菌感染，再次为两种肠杆菌

科细菌混合感染；而感染３种菌者数量较少，组合形

式较多。

２．３　药敏结果

２．３．１　Ｇ
－菌药敏结果　大肠埃希菌对氨苄西林、

哌拉西林的耐药率在９５％以上，对氨曲南、头孢噻

肟、头孢曲松、头孢吡肟、庆大霉素和左氧氟沙星的

耐药率均＞５０％，对阿米卡星、阿莫西林／克拉维酸、

头孢西丁、亚胺培南和哌拉西林／他唑巴坦的耐药率

较低；肺炎克雷伯菌耐药趋势与大肠埃希菌相似；铜

绿假单胞菌对头孢他啶耐药较严重，耐药率达

９７．３０％，但对头孢吡肟、阿米卡星、庆大霉素、亚胺

培南、左氧氟沙星等耐药率较低；鲍曼不动杆菌耐药

较为严重，除亚胺培南和左氧氟沙星外，对其他抗菌

药物的耐药率均在３０％以上。见表２。

表２　主要Ｇ
－菌耐药率（％）

犜犪犫犾犲２　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｔｒａｔｅｏｆｍａｉｎｇｒａｍｎｅｇａｔｉｖｅｂａｃｔｅｒｉａ（％）

抗菌药物
肠杆菌属

大肠埃希菌（狀＝２６） 肺炎克雷伯菌（狀＝１８）奇异变形杆菌（狀＝１４）

非发酵菌

铜绿假单胞菌（狀＝３７）鲍曼不动杆菌（狀＝２２）

阿米卡星 １１．５４ １１．１１ ７．１４ ８．１１ ３６．３６

阿莫西林／克拉维酸 １１．５４ ５．５６ １４．２９ － －

氨苄西林 ９６．１５ ９４．４４ ４２．８９ － －

氨苄西林／舒巴坦 ７３．０８ ４４．４４ １４．２９ － －

氨曲南 ６１．５４ ３３．３４ ２１．４３ ５４．０５ ６８．１８

头孢唑林 ７３．０８ ５０．００ ５７．１４ － －

头孢吡肟 ５３．８５ ３８．８９ ２１．４３ １８．９２ ６３．６４

头孢噻肟 ６１．５４ ４４．４４ ２１．４３ ７０．２７ ４０．９１

头孢西丁 １１．５４ １６．６７ ７．１４ ２７．０３ ４０．９１

头孢他啶 ４６．１５ ２７．７８ ７．１４ ９７．３０ ７７．２７

头孢曲松 ６１．５４ ３８．８９ ２１．４３ ７０．２７ ４０．９１

加替沙星 ６１．５４ ３３．３３ １４．２９ － －

庆大霉素 ５７．６９ １１．１１ ２１．４３ ８．１１ ３１．８２

亚胺培南 ３．８５ ０．００ ０．００ ２．７０ １３．６４

左氧氟沙星 ６１．５４ ３３．３３ ７．１４ ８．１１ １８．１８

哌拉西林 ９６．１５ ７７．７８ ３５．７１ ２９．７３ ７２．７３

哌拉西林／他唑巴坦 １１．５４ １１．１１ ０．００ ２４．３２ ４５．４５

四环素 ５０．００ ３３．３３ １００．００ － ５４．５５

替卡西林／克拉维酸 １５．３８ ５．５６ ７．１４ ３５．１４ ５４．５５

妥布霉素 ４６．１５ １６．６７ ２１．４３ ５．４１ ３１．８２

复方磺胺甲口恶唑 ７６．９２ ５０．００ ４２．８６ ８６．４９ ５０．００

２．３．２　Ｇ
＋球菌药敏结果　金黄色葡萄球菌和表皮

葡萄球菌对氨苄西林、红霉素、青霉素、四环素的耐

药率较高，但表皮葡萄球菌对阿莫西林／克拉维酸、

氨苄西林／舒巴坦、庆大霉素、苯唑西林的耐药率及

耐甲氧西林率较金黄色葡萄球菌高（χ
２＝１３．３３～

１５．２４，均犘＜０．０１）；粪肠球菌和链球菌属对红霉

素、四环素、复方磺胺甲口恶唑的耐药率较高。见

表３。
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表３　主要Ｇ
＋菌耐药率（％）

犜犪犫犾犲３　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｔｒａｔｅｏｆｍａｉｎｇｒａｍｐｏｓｉｔｉｖｅｂａｃｔｅｒｉａ（％）

抗菌药物 金黄色葡萄球菌（狀＝３５） 表皮葡萄球菌（狀＝２４） 粪肠球菌（狀＝１６） 链球菌属（狀＝８）

阿莫西林／克拉维酸 ２０．００ ７０．８３ － －　

氨苄西林 ８５．７１ １００．００ ０．００ －　

氨苄西林／舒巴坦 ５．７１ ４５．８３ － －　

头孢曲松 ２０．００ ６６．６７ － －　

环丙沙星 ４０．００ １２．５０ － －　

克林霉素 ５１．４３ ６６．６７ － ２５．００

红霉素 ７７．１４ ９５．８３ ８１．２５ ７５．００

庆大霉素 ５１．４３ ８７．５０ ７５．００ －　

左氧氟沙星 ４０．００ ８３．３３ １８．７５ ２５．００

利奈唑胺 ０．００ ０．００ ０．００ ０．００

莫西沙星 ３７．１４ ８３．３３ － －　

苯唑西林 ２８．５７ ９５．８３ － －　

青霉素 ８８．５７ １００．００ ６．２５ ７５．００

奎奴普丁／达福普汀 ０．００ ４．１７ ０．００ ０．００

利福平 １４．２９ ２０．８３ ５６．２５ －　

四环素 ３７．１４ ４５．８３ ７５．００ ５０．００

复方磺胺甲口恶唑 ８．５７ ４１．６７ ５６．２５ ７５．００

万古霉素 ０．００ ０．００ ０．００ ０．００

耐甲氧西林检测阳性 ２８．５７ ９５．８３ － －　

２．３．３　ＥＳＢＬｓ检测结果　大肠埃希菌中，ＥＳＢＬｓ

阳性率为４２．３１％（１１／２６）；肺炎克雷伯菌中，ＥＳ

ＢＬｓ阳性率为２７．７８％（５／１８），两者差异无统计学

意义（χ
２＝０．３２，犘＞０．０５）。

２．３．４　碳青霉烯酶检测结果　大肠埃希菌和铜绿

假单胞菌中，各有１株碳青霉烯酶阳性菌株，分别占

３．８５％和２．７０％；鲍曼不动杆菌中，有３株碳青霉

烯酶阳性，占１３．６４％。

３　讨论

糖尿病足是糖尿病患者最严重的并发症之一。

糖尿病患者因软组织和骨髓感染而住院的人数是非

糖尿病人群的１０倍以上，究其原因是微循环的障碍

导致巨噬细胞迁移受到限制，易引起感染的发生［５］；

而局部的损伤和不恰当的摩擦会使末端血循环受到

进一步损害［６］。糖尿病患者的足部损伤在治疗初

期，往往是医生按照经验用药，在细菌耐药日趋严重

的今天，经验用药常会导致细菌感染更加严重。

本研究中的１３７例患者共分离病原菌２１６株，

其中 Ｇ－ 杆菌１２７株（５８．８０％），Ｇ＋ 球菌 ８６株

（３９．８６％），真菌３株（１．３９％），此结果与邓家德

等［７］研究结果相似；与蒋铁建等［８］研究结果不同，可

能与不同地区细菌感染谱不同有关。单一细菌感染

人数为７６人，占５５．４７％；混合细菌感染人数为６１

人，占４４．５３％，混合感染比例高于蒋铁建等
［８］的研

究结果。按检出数量，居前５位的病原菌为铜绿假

单胞菌、金黄色葡萄球菌、大肠埃希菌、表皮葡萄球

菌、鲍曼不动杆菌。单一细菌感染者主要感染菌为

大肠埃希菌、金黄色葡萄球菌和铜绿假单胞菌，混合

感染者主要感染菌为表皮葡萄球菌、粪肠球菌、链球

菌属、金黄色葡萄球菌等。

药敏结果显示，肠杆菌属对阿米卡星、阿莫西

林／克拉维酸、头孢西丁、亚胺培南、哌拉西林／他唑

巴坦、替卡西林／克拉维酸的耐药率较低，但大肠埃

希菌和肺炎克雷伯菌对氨苄西林、哌拉西林、头孢菌

素、喹诺酮类等药物的耐药率较高，奇异变形杆菌对

大部分抗菌药物的耐药率低；铜绿假单胞菌对阿米

卡星、头孢吡肟、庆大霉素、喹诺酮类药物耐药率较

低，但对第三代头孢菌素耐药率较高；鲍曼不动杆菌

耐药情况最为严重，除亚胺培南和左氧氟沙星外，耐

药率均在３０％以上，其感染的控制是世界性难题。

值得注意的是，大肠埃希菌、铜绿假单胞菌中各有

１株碳青霉烯酶阳性株，鲍曼不动杆菌中有３株碳

青霉烯酶阳性株。在Ｇ＋菌中未发现对万古霉素和

利奈唑胺耐药的菌株，但对氨苄西林、青霉素、红霉

素、克林霉素、庆大霉素、四环素等耐药率较高，且表

皮葡萄球菌的耐甲氧西林株检出率高于金黄色葡萄

球菌，条件致病菌引起的感染应引起临床医生的

关注。
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　　糖尿病足患者因代谢紊乱而处于免疫抑制状

态，尤易引起感染，且不易控制。不同地区的研究结

果不能表明何种抗菌药物具有明显的针对性。因

此，对此类患者，在使用抗菌药物前应采集标本进行

药物敏感试验，根据药敏报告合理选择有效的抗菌

药物，减少因滥用抗菌药物引起的耐药，提高糖尿病

足感染的治愈率。
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