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  摘 要:目的 分析三甲医院郑州大学附属儿童医院新生儿诊疗中心收治的新生儿败血症患儿的血培养

阳性病原菌的分布及耐药情况,以指导临床合理用药。方法 回顾性分析2015年1月1日至2019年6月30
日在该院新生儿败血症患儿病原菌分布及耐药情况并进行统计分析。结果 该院新生儿诊疗中心包括新生儿

内科病区、新生儿重症监护病区(NICU)、早产儿重症监护病区(PIICU)血培养共检出阳性病原菌575株。575
株病原菌中以革兰阳性(G+)菌为主[55.1%(317/575)],其次为革兰阴性(G-)菌[37.6%(216/575)]、真菌

[7.3%(42/575)];多重耐药菌(MDRO)构成比为58.6%(337/575)。该诊疗中心血培养排名前5位病原菌分

别为表皮葡萄球菌149株(25.9%),肺炎克雷伯菌103株(17.9%),大肠埃希菌56株(9.7%),溶血葡萄球菌

36株(6.3%),人葡萄球菌34株(5.9%)。各病区中G+ 菌构成比新生儿内科最高、G- 菌构成比PIICU最高、
真菌构成比PIICU最高。各病区不同病原菌构成比比较,差异有统计学意义(P<0.05)。各病区血培养共检

出 MDRO
 

337株,耐药率58.6%。结论 加强对血培养病原菌及多重耐药菌监测,对指导新生儿败血症临床

合理用药及医院感染控制具有重要意义。
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Abstract:Objective To

 

analyze
 

the
 

distribution
 

and
 

drug
 

resistance
 

of
 

blood
 

culture-positive
 

pathogenic
 

bacteria
 

in
 

neonatal
 

septicemia
 

children
 

admitted
 

to
 

the
 

Neonatal
 

Diagnosis
 

and
 

Treatment
 

Center
 

of
 

Children's
 

Hospital
 

Affiliated
 

to
 

Zhengzhou
 

University,which
 

is
 

a
 

third-class
 

A
 

hospital,in
 

order
 

to
 

guide
 

clinical
 

rational
 

drug
 

use.Methods The
 

distribution
 

of
 

pathogenic
 

bacteria
 

and
 

drug
 

resistance
 

of
 

neonatal
 

sepsis
 

in
 

the
 

hospi-
tal

 

from
 

January
 

1,2015
 

to
 

June
 

30,2019
 

were
 

analyzed
 

retrospectively
 

and
 

statistically
 

analyzed.Results A
 

total
 

of
 

575
 

positive
 

pathogenic
 

bacteria
 

were
 

detected
 

in
 

blood
 

culture
 

of
 

neonatal
 

medical
 

unit,neonatal
 

intensive
 

care
 

unit
 

(NICU)
 

and
 

premature
 

infant
 

intensive
 

care
 

Unit
 

(PIICU).Among
 

the
 

575
 

strains,Gram-positive
 

(G+)
 

bacteria
 

were
 

the
 

main
 

ones[55.1%(317/575)],followed
 

by
 

Gram-negative
 

(G-)
 

bacteria[37.6%(216/575)]
 

and
 

fungi[7.3%(42/575)].The
 

composition
 

of
 

multi-drug
 

resistant
 

organisms
 

(MDRO)
 

was
 

58.6%(337/

575).The
 

top
 

5
 

pathogenic
 

bacteria
 

in
 

blood
 

culture
 

were
 

149
 

(25.9%)
 

strains
 

of
 

Staphylococcus
 

epidermiis,

103
 

(17.9%)
 

strains
 

of
 

Klebsiella
 

pneumoniae,56
 

(9.7%)
 

strains
 

of
 

Escherichia
 

coli,36
 

(6.3%)
 

strains
 

of
 

Staphylococcus
 

haemolyticus
 

and
 

34
 

(5.9%)
 

strains
 

of
 

human
 

staphylococcus.In
 

each
 

ward,the
 

G+
 

bacterial
 

composition
 

ratio
 

was
 

the
 

highest
 

in
 

neonatal
 

internal
 

medicine,The
 

G-
 

bacterial
 

composition
 

ratio
 

PIICU
 

and
 

the
 

fungal
 

composition
 

ratio
 

PIICU.The
 

difference
 

of
 

pathogen
 

composition
 

ratio
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).A
 

total
 

of
 

337
 

strains
 

of
 

MDRO
 

were
 

detected
 

by
 

blood
 

culture
 

in
 

each
 

ward,and
 

the
 

drug
 

resist-
ance

 

rate
 

was
 

58.6%.Conclusion Monitoring
 

the
 

distribution
 

of
 

pathogenic
 

bacteria
 

and
 

multi-drug
 

resist-
ance

 

in
 

blood
 

culture
 

is
 

of
 

great
 

importance
 

for
 

stratifying
 

the
 

treatment
 

strategies
 

for
 

neonatal
 

sepsis
 

as
 

well
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as
 

for
 

the
 

control
 

of
 

nosocomial
 

infection.
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  败血症是指血液或脑脊液等无菌腔隙培养出致

病菌(包括细菌和真菌)引起的全身炎症反应综合征;
新生儿败血症仍然是威胁新生儿生命的重大新生儿

疾病。新生儿早发型败血症一般发病时间≤3日龄,
新生儿晚发型败血症一般>3日龄[1]。本文对三甲医

院郑州大学附属儿童医院新生儿诊疗中心收治的新

生儿败血症患儿的血培养标本中分离出的575株阳

性病原菌进行回顾性分析,了解本院新生儿败血症病

原菌分布及耐药情况,旨在指导临床医师用药及加强

医院感染监控。多重耐药菌(MDRO)主要是指对临

床使用的三类或三类以上抗菌药物同时呈现耐药的

菌株[2]。本院新生儿诊疗中心按病情轻重及是否为

早产儿分为3个病区,早产儿重症监护病区(PIICU)
收治各期早产包括大量长期机械通气的新生儿;新生

儿重症监护病区(NICU)收治危重症的足月新生儿包

括机械通气患儿;新生儿内科病区收治病情相对平稳

的足月新生儿,无气管插管机械通气的患儿。本文对

不同病区新生儿败血症病原菌分布及耐药情况进行

比较分析。

1 材料与方法

1.1 标本来源 575株静脉全血培养阳性病原菌来

自2015年1月1日至2019年6月30日在本院新生

儿诊疗中心住院的531例新生儿败血症患儿,其中44
例患儿血培养检测出2种病原体。同一患儿在同一

住院期间分离的相同菌株不计入细菌总数。所有菌

株均按常规方法进行细菌分离、培养及鉴定。病例纳

入标准:531例新生儿败血症患儿均符合新生儿败血

症诊断标准,即具有临床表现同时符合下列任一条:
(1)血培养或无菌体腔内培养出致病菌;(2)如果血培

养标本培养出条件致病菌,则需参考同一时间不同部

位的另一份血培养结果[3]。

1.2 方法 血培养:本次住院使用抗菌药物之前抽

取患儿两个部位静 脉 全 血 各3
 

mL 分 别 加 入 BD
 

BACTEC
 

Peds
 

Plus/F
 

需 氧 培 养 瓶,置 于 BD
 

BACTEC
 

FX血培养仪进行中培养,若为阳性则依照

《全国临床检查操作规程》[4]采用德国bruker质谱仪

进行细菌鉴定,药敏试验采用法国梅里埃公司生产的

VITEK2
 

Compact全自动细菌鉴定及药敏分析系统

和美国BD全自动细菌鉴定及药敏分析系统,药敏试

验采用最小抑菌浓度法,若培养5
 

d仍为阴性则报告

阴性。

1.3 结果判定 药敏判定结果按照美国临床和实验

室标准协会(CLSI)
 

推荐的当年最新版《抗微生物敏

感性试验的执行标准》要求进行。

1.4 统计学处理 采用统计软件SPSS22.0进行数

据分析。计数资料采用率或百分比(%)进行统计描

述,组间比较采用χ2 检验,P<0.05表示差异有统计

学意义。

2 结  果

2.1 血培养病原菌整体分布 2015年1月1日至

2019年6月30日本院新生儿诊疗中心包括新生儿内

科病区、NICU、PIICU
 

3个病区血培养共检出阳性病

原菌575株,PIICU
 

共检出病原菌141株,NICU
 

共检

出病原菌246株,新生儿内科病区共检出病原菌188
株。新生儿早发型败血症84株,新生儿晚发型败血

症491株。男女比例为1.6∶1.0。其中革兰阳性

(G+)菌21种、革兰阴性(G-)菌21种、真菌6种。

575株病原菌中以G+菌为主[55.1%(317/575)],其
次为 G- 菌[37.6%(216/575)]、真 菌[7.3%(42/

575)];MDRO构成比为58.6%(337/575)。

2.2 各病区血培养病原菌分布 本诊疗中心血培养

排名前5位 病 原 菌 分 别 为 表 皮 葡 萄 球 菌149株

(25.9%),肺炎克雷伯菌103株(17.9%),大肠埃希

菌56株(9.7%),溶血葡萄球菌36株(6.3%),人葡

萄球菌34株(5.9%)。PIICU血培养排名前3位的

病原菌分别为肺炎克雷伯菌、表皮葡萄球菌、白假丝

酵母菌,构成比分别为38.3%、14.9%、9.2%;NICU
血培养排名前3位的病原菌分别为表皮葡萄球菌、肺
炎克雷伯菌、大肠埃希菌,构成比分别为30.5%、

12.6%、10.6%;新生儿内科病区血培养前3位的病

原菌分别为表皮葡萄球菌、大肠埃希菌、肺炎克雷伯

菌,构成比分别为28.2%、14.4%、9.6%。

PIICU 血 培 养 病 原 菌 分 布 依 次 为 G- 菌

(48.2%)、G+菌(32.6%)、真菌(19.1%);NICU血培

养病 原 菌 分 布 依 次 为
 

G+ 菌 (60.6%)、G- 菌

(33.7%)、真菌(5.7%);新生儿内科病区血培养病原

菌分布依次为G+ 菌(64.9%)、G- 菌(34.6%)、真菌

(0.5%);各病区中G+菌构成比新生儿内科最高、G-

菌构成比PIICU最高、真菌构成比PIICU最高。各

病区不同病原菌构成比比较,差异有统计学意义(P<
0.05)。

2.3 各病区血培养 MDRO重点菌、真菌分布及耐药

情况比较 本诊疗中心血培养共检出MDRO
 

337株,
耐药率58.6%。本诊疗中心血培养排名前5位的

MDRO重 点 菌 分 别 为 耐 甲 氧 西 林 表 皮 葡 萄 球 菌

(MRSE)113株(33.5%)、耐甲氧西林凝固酶阴性葡

萄球菌(MRCNS)75株(22.3%)、产超广谱-内酰胺酶

(ESBLs)菌株67株(19.9%)、碳青霉烯类耐药肠杆
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菌(CRE)58株(17.2%)、耐甲氧西林金黄色葡萄球菌

(MRSA)11株(3.3%)。各病区血培养排名前5位的

MDRO重点菌及真菌分布见表1,其中各病区血培养

真菌42株,共6种,以白假丝酵母菌[45.2%(19/
42)]为主,其次为白色念珠菌[21.4%(9/42)]。真菌

药敏结果为两性霉素B、伊曲康唑、伏立康唑均未发现

耐药菌株。

各病区血培养排名前5位的 MDRO不同菌株及

耐药率结 果 分 别 为 表 皮 葡 萄 球 菌113株,耐 药 率

75.8%、肺炎克雷伯菌91株,耐药率88.4%、大肠埃

希菌30株,耐药率53.6%、溶血葡萄球菌29株,耐药

率80.6%、人葡萄球菌28株,耐药率82.4%。3个病

区血培养G+菌、G-菌对常用抗菌药物的耐药情况见

表2。

表1  各病区血培养排名前5位的 MDRO重点菌及真菌分布[n(%)]

病区 n CRE ESBLs MRSA
 

MRSE MRCNS 真菌

PIICU 141 41(29.1) 14(9.9) 1(0.7) 15(10.6) 10(7.1) 27(19.1)

NICU 246 13(5.3) 25(10.2) 2(0.8) 60(24.4) 38(15.4) 14(5.7)

新生儿内科病区 188 4(2.1) 28(14.9) 8(4.3) 38(20.2) 27(14.4) 1(0.5)

χ2 75.458 2.856 8.172 10.790 7.165 42.897

P <0.05 0.240 0.017 0.004 0.053 <0.05

表2  3个病区血培养G+菌、G-菌对常用抗菌药物的

   耐药情况[%(n/n)]

抗菌药物 G+菌 抗菌药物 G-菌

万古霉素 0.0(0/78) 亚胺培南 37.9(67/177)

克林霉素 76.3(229/300) 哌拉西林 86.0(98/114)

利奈唑胺 0.7(2/295) 哌拉西林他唑巴坦 45.5(80/176)

利福平 22.2(66/297) 四环素 53.1(93/175)

呋喃妥因 3.7(11/296) 复方磺胺甲噁唑 45.5(80/176)

四环素 28.2(85/301) 头孢他啶 54.0(95/176)

复方磺胺甲噁唑 62.2(186/299) 头孢吡肟 68.4(121/177)

头孢西丁 98.8(80/81) 头孢唑林 97.9(139/142)

妥布霉素 32.5(93/286) 头孢噻肟 75.9(129/170)

庆大霉素 41.9(124/296) 左旋氧氟沙星 46.5(79/170)

替考拉宁 0.7(2/291) 庆大霉素 54.9(96/175)

氨苄西林 96.8(274/283) 氨曲南 57.6(102/177)

环丙沙星 37.8(111/294) 氨苄西林 97.6(164/168)

甲氧苄啶 40.9(38/93) 氨苄西林舒巴坦 58.0(101/174)

红霉素 86.8(262/302) 氯霉素 30.0(51/170)

苯唑西林 77.9(219/281) 环丙沙星 51.4(90/175)

阿米卡星 15.5(46/296) 阿米卡星 26.6(47/177)

阿莫西林克拉维酸 73.2(188/257) 阿莫西林克拉维酸 57.4(97/169)

青霉素 96.4(267/277) 美罗培南 36.4(64/176)

3 讨  论

  本研究
 

PIICU、NICU、新生儿内科病区共收集到

血培养阳性病原菌共575株,本诊疗中心血培养排名

前5位病原菌分别为表皮葡萄球菌、肺炎克雷伯菌、
大肠埃希 菌、溶 血 葡 萄 球 菌、人 葡 萄 球 菌,与 文 献

[1,5]研究结果基本相符。考虑与本院新生儿晚发型

败血症占比较高有关。

575株血培养阳性病原菌中以 G+ 菌为主,与文

献[6-7]报道结果相符,本研究 G+ 菌构成比55.1%
(317/575)、G-构成比37.6%(216/575)、真菌构成比

7.3%(42/575),与文献[8]病原菌构成比有所不同。

PIICU血培养排名前3位病原菌分别为肺炎克

雷伯菌、表皮葡萄球菌、白假丝酵母菌;NICU血培养

排名前3位病原菌分别为表皮葡萄球菌、肺炎克雷伯

菌、大肠埃希菌;新生儿内科病区血培养排名前3位

病原菌分别为表皮葡萄球菌、大肠埃希菌、肺炎克雷

伯菌,与文献[9-11]报道结果不完全相符。本院PI-
ICU血培养病原菌以G-菌为主,但NICU及新生儿

内科病区以G+ 菌为主。考虑与患儿是否早产、是否

为危重症患儿、是否行机械通气及住院 时 间 长 短

有关。
本研究新生儿诊疗中心血培养排名前5位的

MDRO病原菌分别为表皮葡萄球菌、肺炎克雷伯菌、
大肠埃希菌、溶血葡萄球菌、人葡萄球菌。PIICU以

肺炎克雷伯菌主,NICU及新生儿内科以表皮葡萄球

菌为主,与文献[12-13]报道结果相似。本诊疗中心血

培养排名前5位的 MDRO 重点菌分别为 MRSE、

MRCNS、ESBLs、CRE、MRSA。研究显示,PIICU血

培养真菌及CRE构成比明显高于其他两个病区,考
虑与早产儿抵抗力低,大量患儿长期机械通气,长期

应用多种抗菌药物有关[14-15]。

GAO等[16]报道我国华南地区新生儿败血症的病

原菌构成比排名前4位分别为G-菌、G+菌、真菌及B
族无乳链球菌,与本院研究结果不一致,考虑本院为

非综合性医院,医院内无产科,患儿主要由医联体单

位转诊为主,新生儿早发型败血症患儿数量远远少于

新生儿晚发型败血症患儿有关。
本院PIICU血培养真菌构成比明显高于其他两
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个病区,与成大欣等[12]报道结果相符,考虑与早产儿

住院周期长,侵入性操作多,以及抗菌药物使用时间

长有关,应引起医务人员的关注。本中心血培养检出

的病原菌大多数是条件致病菌,考虑原因为近年来大

量广谱抗菌药物的广泛使用,使患者体内正常菌群失

调,不断诱发二重感染,加剧了细菌耐药性的传播,甚
至出现了许多 MDRO及泛耐药菌株。有研究显示益

生菌在控制迟发性败血症方面有益处[17]。医务人员

详细了解本院病原菌的分布特征,对指导临床合理用

药起着重要作用。
综上所述,郑州大学附属儿童医院新生儿诊疗中

心血培养病原菌总体以G+ 菌为主,各病区的构成比

有所不同,对常用抗菌药物耐药率较高。加强对血培

养病原菌及 MDRO监测,对指导新生儿败血症临床

合理用药,降低病死率,提高治愈率具有重要意义。
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