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·临床研究·

２００１～２００６年成都市儿童医院常见
下呼吸道病原菌分布及耐药性检测

黄成，王晓蕾，张砺，沈伟

（成都市儿童医院，四川 成都　６１００１７）

　　［摘　要］　目的　了解成都地区小儿下呼吸道感染疾病常见致病菌的分布情况及抗生素耐药的变化趋势。
方法　对成都市儿童医院２００１～２００６年下呼吸道感染住院患儿痰液培养所分离的所有菌株进行分析，试验方法
严格按照美国国家临床试验室标准委员会（ＮＣＣＬＳ）最新标准进行。结果　该研究中２００１～２００３年下呼吸道病原
菌依次为：嗜血杆菌属２４．３％，肺炎链球菌１８．８％，大肠埃希菌１８．２％，肺炎克雷伯菌１１．３％、金黄色葡萄球菌
１０．０％，表皮葡萄球菌６．５％，铜绿假单胞菌６．４％，其他非发酵菌４．４％；２００４～２００６年主要病原菌以革兰阴性菌
为主（６４％），依次为：大肠埃希菌２３．７％，嗜血杆菌属１９．８％，肺炎链球菌１７．９％，肺炎克雷伯菌１３．２％，金黄色葡
萄球菌１０．３％，表皮葡萄球菌７．８％，铜绿假单胞菌４．０％，其他非发酵菌３．２％。２００４～２００６年与２００１～２００３年
比较，病原菌总体耐药情况呈上升趋势。２００１～２００３年耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）检出率为８．８％，耐甲
氧西林凝固酶阴性的葡萄球菌（ＭＲＣＮＳ）菌株检出率为１８．１％，大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌 ＥＳＢＬｓ阳性菌株合计
检出率为２２．６％，流感嗜血杆菌产 β内酰胺酶率２０．１％；２００４～２００６年 ＭＲＳＡ菌株为１８．０％、ＭＲＣＮＳ菌株为
７０．５％，大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌ＥＳＢＬＳ＋菌株合计检出率为４４．４％，流感嗜血杆菌产 β内酰胺酶率４０．２％。
结论　 近３年来该院儿科常见下呼吸道病原菌分布排序已发生变化，病原菌总体耐药情况呈上升趋势，病原菌常
见耐药表型检出率明显增加应引起临床医师和医院感染管理部门高度关注。
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　　下呼吸道细菌感染是儿科常见病和多发病。我
国地域辽阔，东西南北中各地区气候差异大，社会经

济发展水平也有较大的距离，小儿下呼吸道感染病

原菌以及抗菌药物的耐药性也存在着一定的差异，

了解本地区小儿下呼吸道感染病原菌分布以及对抗

菌药物耐药性的动态变化对于指导临床合理使用抗

菌药物十分必要。我院儿科患者来自于成都市城区

及周边各区市县，部分患者来自于四川省其他城市

和农村。为探寻成都地区儿科下呼吸道病原菌分布

和耐药趋势的变化规律，我们对２００１～２００６年本院
儿科下呼吸道感染性疾病患者痰培养分离出的前８
位病原菌及耐药趋势进行回顾性分析，现报告如下。

１　材料与方法

１．１　标本采集
对本院２００１～２００６年间住院的下呼吸道感染

患儿用一次性痰液收集器抽取深部气管痰分泌物，

痰液合格的标准：白细胞（低倍镜视野）＞２５、上皮
细胞＜１０。
１．２　菌株培养和鉴定

所有菌株的接种和培养严格按照《全国临床检

验操作规程》第 ２版进行，菌株的鉴定按 ＡＴＢ
Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ鉴定／药敏系统的操作规程进行。
１．３　药敏试验

采用ＡＴＢＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎ鉴定／药敏系统进行药敏
试验，ＥＳＢＬ、ＭＲＳＡ、ＭＲＣＮＳ均由 ＡＴＢ药敏试条确
证，ＥＳＢＬ加做确证实验；肺炎链球菌、嗜血杆菌用
ＫｉｒｔｙＢａｕｅｒ法、β内酰胺酶由头孢硝噻酚纸片确
证。

１．４　质量控制
用四川省临床检验中心提供的大肠埃希菌

（ＡＴＣＣ２５９２２）、金黄色葡萄球菌（ＡＴＣＣ２５９２３）、铜
绿假单胞菌（ＡＴＣＣ２７８５３）菌株，ＡＴＣＣＴ７００６０３
（ＥＳＢＬ＋）菌株，对所有鉴定用试剂及药敏分析用抗
菌药物纸片进行质量控制，结果均符合预期结果和

ＮＣＣＬＳ（２００４版）颁布的药敏质控标准。
１．５　统计学分析

计数资料进行行列χ２检验，采用 ＳＰＳＳ１１．０软
件处理，两样本总体率比较用Ｕ检验，Ｐ＜０．０５认为

差异有显著性。

２　结果

２．１　常见致病菌分布情况
２００１～２００６年下呼吸道感染患儿痰液分离出

的前８位病原菌共计２０１８株，其中革兰阳性菌７２４
株（３６％），革兰阴性菌１２９４株（６４％）。革兰阳性
病原菌排序为：肺炎链球菌３６８株（１８％）、金黄色
葡萄球菌 ２０７株（１０％）、表皮葡萄球菌 １４９株
（７％）。革兰阴性病原菌排序为：大肠埃希菌 ４４１
株（２２％）、嗜血杆菌属４３０株（２１％）、肺炎克雷伯
菌２５３株（１３％）、铜绿假单胞菌５７株（５％）、其他
非发酵菌７３株（４％）。
２００１～２００３年下呼吸道感染患儿痰液分离出

的前８位病原菌共计６７５株，其中革兰阳性菌２３９
株（３５％），革兰阴性菌４３６株（６５％）。革兰阳性病
原菌排序为：肺炎链球菌１２７株（１８．８％）、金黄色
葡萄球菌 ６８株（１０％）、表皮葡萄球菌 ４４株
（６．５％）。革兰阴性病原菌排序为：嗜血杆菌属１６４
株（２４．３％）、大肠埃希菌１２３株（１８．２％）、肺炎克
雷伯菌 ７６株（１１．３％）、铜绿假单胞菌 ４３株
（６．４％）、其他非发酵菌３０株（４．４％）。
２００４～２００６年下呼吸道感染患儿痰液分离出

的前８位病原菌病原菌共计１３４３株，其中革兰阳
性菌４８５株（３６％），革兰阴性菌８５８株（６４％）。革
兰阳 性 病 原 菌 排 序 为：肺 炎 链 球 菌 ２４１株
（１７．９％）、金黄色葡萄球菌１３９株（１０．３％）、表皮
葡萄球菌 １０５株（７．８％）。革兰阴性病原菌排序
为：大肠埃希菌３１８株（２３．７％）、嗜血杆菌属２６６株
（１９．８％）、肺炎克雷伯菌１７７株（１３．２％）、铜绿假单
胞菌５４株（４．０％）、其他非发酵菌４３株（３．２％）。
２００１～２００３年与 ２００４～２００６年相比，大肠埃

希菌比例呈明显上升趋势，χ２＝７．８３１，Ｐ＜０．０１；嗜
血杆菌属和铜绿假单胞菌比例呈下降趋势，χ２分别
为５．４０１和５．４２０，均Ｐ＜０．０５。
２．２　下呼吸道常见致病菌的耐药及耐药表型的检
测

各种致病菌的耐药情况见表１～５。
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表１　大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌对常用抗生素的耐药情况 （％）

时间

大肠埃希菌耐药率

氨苄

西林

头孢

噻肟

头孢

西丁

阿米

卡星

环丙

沙星

派拉

西林

肺炎克雷伯菌耐药率

氨苄

西林

头孢

噻肟

头孢

西丁

阿米

卡星

环丙

沙星

派拉

西林

２００１２００３年 ２５．０ ３８．２ １０．４ ３．０ １６．９ ６８．９ ２１．３ ２８．１ １１．２ ４．０ １４．９ ５３．９
２００４２００６年 ３３．９ ５４．９ １４．０ ３．４ ２８．８ ８６．９ ２４．３ ３８．３ １５．０ ６．６ ２６．１ ７０．９
Ｕ值 １．８０６ ３．１４５ １．００８ ０．２１１ ２．５７１ ４．４０１ ０．５１６ １．５５７ ０．８０２ ０．８１０ １．９４８ ２．６１２
Ｐ值 ＞０．０５ ＜０．０１ ＞０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＜０．０１ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＜０．０１

表２　嗜血杆菌属、肺炎链球菌对常用抗生素的耐药情况 （％）

时间

嗜血杆菌属耐药率

氨苄

西林

红霉

素

头孢

噻肟

环丙

沙星

复方

新诺明

复方阿

莫西林

肺炎链球菌耐药率

氨苄

西林

红霉

素

头孢

噻肟

环丙

沙星

复方

新诺明

克林

霉素

２００１２００３年 ２０．０ ５０．２ １１．９ ６．５ ５５．８ ７．１ ５０．０ ７７．４ １３．８ １２．８ ５９．５ ４１．０
２００４２００６年 ４０．６ ６２．０ １２．５ ７．２ ７０．５ １６．１ ５６．３ ７９．２ ２０．２ １８．５ ６４．９ ５５．５
Ｕ值 ４．４２１ ２．４０４ ０．１８４ ０．２７７ ３．１０２ ２．７２５ １．１５３ ０．４００ １．５１９ １．３９９ １．０２０ ２．６４４
Ｐ值 ＜０．０１ ＜０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＜０．０１ ＜０．０１ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＜０．０１

表３　铜绿假单胞菌、其他非发酵菌对常用抗生素的耐药情况 （％）

时间

铜绿假单胞菌耐药率

哌拉

西林

头孢

他啶

环丙

沙星

阿米

卡星

亚胺

培南

复方替

卡西林

其他非发酵菌耐药率

哌拉

西林

头孢

他啶

环丙

沙星

阿米

卡星

亚胺

培南

复方替

卡西林

２００１２００３年 １４．３ １１．９ １１．２ ７．３ ７．１ ９．５ ２３．１ ２１．３ １６．４ １０．９ １３．２ ２４．２
２００４２００６年 ２５．１ ２５．１ １５．３ ８．２ ９．７ １６．２ ３３．４ ３２．２ ２２．５ １４．８ ２０．４ ２９．６
Ｕ值 １．３１３ １．６３８ ０．５８７ ０．１６４ ０．４５５ ０．９６７ ０．９５２ １．０２３ ０．６４１ ０．４８４ ０．７９７ ０．５０９
Ｐ值 ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５

表４　金黄色葡萄球菌、表皮葡萄球菌及其它葡萄球菌对常用抗生素的耐药情况 （％）

时间

金黄色葡萄球菌耐药率

青霉

素

苯唑

西林

红霉

素

复方

新诺明

利福

平

左旋氧

氟沙星

表皮及其他葡萄球菌耐药率

青霉

素

苯唑

西林

红霉

素

复方

新诺明

利福

平

左旋氧

氟沙星

２００１～２００３年 ９１．５ ６．５ ４８．９ ３０．１ ９．２ ４．２ ８９．０ ２０．０ ４８．１ ３４．２ ９．２ ５．９
２００４～２００６年 ９３．２ １９．３ ６０．５ ２９．６ １２．３ ９．０ ９３．５ ７０．２ ６０．０ ５７．２ １４．９ １０．２

Ｕ值 ０．４４０ ２．４１６ １．５８１ ０．０７４ ０．６６２ １．２３７ １．００７ ５．６２３ １．３３６ ２．５６２ ０．９３７ ０．８４０
Ｐ值 ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５

表５　常见耐药表型的检测情况 例（％）

耐药表型 ２００１２００３年　２００４２００６年 χ２值 Ｐ值

ＥＳＢＬｓ阳性菌株 ４５（２２．６） ２２０（４４．４） ２８．６６０ ＜０．０１
产β内酰胺酶菌株 ３３（２０．１） １０７（４０．２） １８．６７３ ＜０．０１
ＭＲＳＡ菌株 ６（８．８） ２５（１８．０） ３．０１０ ＞０．０５
ＭＲＣＮＳ菌株 ８（１８．１） ７４（７０．５） ３４．２６５ ＜０．０１

　　注：ＥＳＢＬｓ阳性菌株：大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌产超广谱β内
酰胺酶；产β内酰胺酶菌株：流感嗜血杆菌产 β内酰胺酶菌株；ＭＲ
ＳＡ：耐甲氧西林金黄色葡萄球菌；ＭＲＣＮＳ：耐甲氧西林凝固酶阴性的
葡萄球菌。

３　讨论

本组资料显示，近３年来（２００４～２００６年）成都
市儿童医院小儿下呼吸道病原菌以革兰阴性菌为主

（６４％），但革兰阴性菌比例低于湖南省人民医院李
浩［１］报告，该组在２００４～２００５年分离出的１０２０株

病原菌中革兰阴性菌为 ９２．９％，肺炎克雷伯菌
（３９．６％）和大肠埃希菌（３１．８％）是该组的主要革
兰阴性菌病原菌。２０００～２００４年重庆地区小儿下呼
吸道病原菌前３位分别为肺炎链球菌、副流感嗜血
杆菌、肺炎克雷伯菌［２］；２００１～２００２年浙江大学附属
儿童医院最常见小儿下呼吸道病原菌是肺炎链球

菌、副流感嗜血杆菌、肺炎克雷伯菌、大肠埃希菌和

金黄色葡萄球菌［３］；南京儿童医院２００２～２００３年下
呼吸道病原菌前５位为产 ＥＳＢＬｓ肺炎克雷伯菌、产
ＥＳＢＬｓ大肠埃希菌、流感嗜血杆菌、肠球菌属和产
ＥＳＢＬｓ克雷伯菌属［４］；上海地区２００１～２００３年的前
５位病原菌为大肠埃希菌、流感嗜血杆菌、金黄色葡
萄球菌、肺炎克雷伯菌和肺炎链球菌［５］。而本资料

２００１～２００３年的前５位病原菌为嗜血杆菌属、肺炎
链球菌、大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌和金黄色葡萄球
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菌。从上述各组资料分析，结果提示：我国不同地区

儿科下呼吸道感染常见病原菌流行趋势近似，但不

同地区下呼吸道病原菌的构成和排序存在着一定的

差异。本组资料显示，同一地区、同一医院的不同年

份小儿下呼吸道病原菌分布和排序也可能发生变

化，出现这种区域性分布差异和时段性流行趋势变

化是多因素影响的结果，临床抗菌药物区域性和时

段性使用习惯可能是导致病原菌分布差异和流行趋

势变化的重要原因之一。

本资料药敏试验显示，２００４～２００６年大肠埃希
菌对头孢噻肟、环丙沙星、派拉西林耐药率明显上

升，对氨苄西林、头孢西丁、阿米卡星的耐药率仍保

持在较低水平。２００４～２００６年肺炎克雷伯菌对派拉
西林的耐药率明显增加，对氨苄西林、头孢噻肟钠、

头孢西丁、阿米卡星、环丙沙星的耐药率仍保持在较

低水平。本资料有以下两点特别需要引起关注：①
由于环丙沙星对发育中的骨、软骨组织副作用不甚

明确而极少使用于儿科患者而本地区儿科患者环丙

沙星耐药菌株的明显增加应警惕食物链中的抗菌药

物和环境中的耐药菌株问题；②派拉西林近６年来
几乎未在本院门诊及住院部使用，但本资料近３年
大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌的派拉西林耐药菌株较

前３年增加十分显著，推测该现象可能与本地区其
他医院儿科患者广泛使用派拉西林以及与细菌耐药

质粒传播有关。超广谱β内酰胺酶主要由以肺炎克
雷伯菌和大肠埃希菌为代表的肠杆菌科细菌产生，

而肺炎克雷伯菌和大肠埃希菌也常常是耐药质粒的

携带菌种［６］。超广谱β内酰胺酶是一类包括对三代
头孢菌素和氨曲南在内的β内酰胺类抗菌药物具有
较强水解作用的酶，自１９８３年首次在德国发现超广
谱 β内酰胺酶菌株以来，全球范围内报道逐渐增
多［７］，并出现超广谱 β内酰胺酶菌株引起院内感染
的暴发流行 ［８］。本院２００１～２００３年的大肠埃希菌
和肺炎克雷伯菌 ＥＳＢＬｓ阳性菌株合计检出率为
２２．６％，２００４～２００６年已上升到 ４４．４％，应该引起
临床医师的高度关注。

肺炎链球菌和流感嗜血杆菌是儿科社区获得性

呼吸道感染的常见病原菌，近年来在亚洲地区两菌

对常用抗生素的耐药性迅速增加［９］。本组近３年嗜
血杆菌属对氨苄西林、复方阿莫西林以及头孢噻肟

的耐药率仍维持在较低水平，但对上述抗菌药物耐

药的菌株增加仍十分显著，对红霉素和复方新诺明

耐药率已达到６３％和７０．５％，流感嗜血杆菌产β内
酰胺酶率也从２０．１％上升至４０．２％。近３年肺炎
链球菌对克林霉素耐药率明显上升，但对头孢噻肟

耐药率尚保持在较低水平（２０．２％）。
铜绿假单胞菌和其他非发酵菌是医院感染的常

见病原菌。本组近３年铜绿假单胞菌下呼吸道感染
比例明显下降，铜绿假单胞菌和其他非发酵菌对哌

拉西林、头孢他啶、环丙沙星、阿米卡星、亚胺培南、

复方替卡西林的耐药率上升并不明显，此结果可能

与近３年来本院加强医院感染管理和合理使用抗菌
药物的临床督导有关。

２００４～２００６年金黄色葡萄球菌对苯唑西林、复
方新诺明仍保持较低的耐药率，但对青霉素的耐药

率已达９３．２％，对红霉素的耐药率达６０．５％。表皮
葡萄球菌及其他凝固酶阴性的葡萄球菌除对青霉

素、红霉素高度耐药外，对苯唑西林、复方新诺明的

耐药率也明显上升。２００１～２００３年本组耐甲氧西林
金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）检出率为８．８％，耐甲氧西
林凝固酶阴性的葡萄球菌（ＭＲＣＮＳ）菌株检出率为
１８．１％，２００４～２００６年 ＭＲＳＡ菌株和 ＭＲＣＮＳ菌株
分别增加至１０％和７０．５％，尤以 ＭＲＣＮＳ菌株增加
特别突出，应引起临床医师高度重视。

综上所述，近３年来我院儿科常见下呼吸道病
原菌分布排序已发生变化，病原菌总体耐药情况呈

上升趋势，病原菌常见耐药表型检出率明显增加，上

述结果应引起临床医师及医院感染管理部门的高度

重视。
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