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摘要:目的：分析三亚市人民医院 2008～2013年鲍曼不动杆菌分离及耐药性变化，探讨第
三代头孢菌素类抗菌药物的用药频度（DDDs）与鲍曼不动杆菌对其耐药率的相关性，为
临床合理用药提供帮助。方法：采用 BD pheonix细菌鉴定仪鉴定细菌，采用纸片扩散法
（K-B法）测定 3种第三代头孢菌素类抗菌药物（包括头孢吡肟、头孢他啶、头孢哌酮／
舒巴坦）的药物敏感性，采用世界卫生组织推荐的限定日剂量（DDD）法分析第三代头孢
菌素类抗菌药物的用药频度（DDDs）与鲍曼不动杆菌对其耐药率之间的关系。结果：
2008年～2013年鲍曼不动杆菌的平均检出率为 22.98%，鲍曼不动杆菌的检出率均呈逐年
上升的趋势。第三代头孢菌素类总 DDDs值、头孢吡肟 DDDs值、头孢他啶头 DDDs值、
孢哌酮／舒巴坦 DDDs值均呈先升后降的趋势；2008～2013年总 DDDs值同比增幅分别为
57.51%、17.98%、106.96%、-2.14%、-15.75%。鲍曼不动杆菌对第三代头孢菌素类的耐药
率均呈先升后降的趋势，3种抗菌药的平均耐药率从高到低依次为：头孢吡肟>头孢他啶>
头孢哌酮／舒巴坦的耐药率，分别为 38.41%、23.54%、5.83%。鲍曼不动杆菌对第三代头
孢菌素类的耐药率与抗菌药 DDDs之间呈显著相关（r=0.872，P<0.05）。结论：鲍曼不动
杆菌耐药性与第三代头孢菌素类的用药量具有一定的相关性。因此，要高度重视第三代头

孢菌素类药物的规范使用，以避免或延缓其耐药株的产生。
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Abstract:Objective: To analysis the isolation and drug resistance of acinetobacter baumannii(AB)  
in our hospital from 2008～2013, investigate the correlation of DDDs of third-generation 
cephalosporins with the resistance of AB, and provide assistance for rational drug use in clinic. 
Methods: The BD pheonix bacterial identification system was used for identification of bacteria, 
the K-B disk diffusion method was applied for determining susceptibility to three kinds of third-
generation cephalosporins (cefepime, ceftazidime, cefoperazone / sulbactam), the DDDs of third-
generation cephalosporins was analyzed by the defined daily dose (DDD) method recommended 
by the WHO, and SPSS 13.0 software was used for data analysis of correlation.Results: The 
average detection rates of AB was 22.98% from 2008～2013, the detection rates of AB showed an 



increasing trend; The total DDDs values of third-generation cephalosporins, DDDs values of 
cefepime, ceftazidime and cefoperazone / sulbactam showed first increased and then decreased 
trend. The total DDDs values of third-generation cephalosporins increased by 57.51%, 17.98%, 
106.96%, -2.14% and -15.75% from 2009～2013. The resistance rates of AB to three kinds of 
third-generation cephalosporins showed first increased and then decreased trend, the average 
resistance rate of imipenem descending order was cefepime> ceftazidime> cefoperazone / 
sulbactam, the resistance rate respectively was 38.41%,23.54% and 5.83%.The total DDDs value 
of third-generation cephalosporins was significantly positive correlation with the resistance rates 
(r=0.872,P <0.05). Conclusion: The resistance of AB is correlated with the dosage of third-
generation cephalosporins, Therefore, attaches great importance to standard medication of third-
generation cephalosporins may be an effective way to avoid or delay the the AB resistance.
Key words:third-generation cephalosporins; DDDs; acinetobacter baumannii; drug resistance

多药耐药菌感染是目前医院感染控制的最严峻问题之一，抗菌药物的广泛使用是诱导

细菌耐药的原因之一。鲍曼不动杆菌（acinetobacter baumannii, AB）是医院感染的一类重
要的革兰阴性非发酵类条件致病菌[1]，已成为引起危重患者医院感染的主要病原菌。鲍曼

不动杆菌在非发酵菌中分离率位居第 2 位，仅次于铜绿假单胞菌，且在不动杆菌属中分离
率最高[2-3]。鲍曼不动杆菌主要引起呼吸道感染，亦容易引起菌血症、泌尿系统感染、继发

性脑膜炎、手术部位感染、呼吸机相关性肺炎等[4]。鲍曼不动杆菌对多种抗生素表现为天

然或获得性耐药导致多重耐药株的出现[5]，临床上对其感染的治疗一直是很大的难题。而

监测鲍曼不动杆菌的耐药性的变化，对指导医院临床用药，减少广谱耐药菌的生成具有重

要意义。近年研究表明[6]，广泛使用抗菌药是导致医院耐药菌产生的主要原因，且药物使

用量与耐药菌的耐药性之间存在相关性。本研究对 2010年 1月～2013年 12月三亚市人民

医院第三代头孢菌素类抗菌药物的使用量与同期送检标本中检出的鲍曼不动杆菌耐药率进

行相关性研究，为临床合理有效用药提供依据和帮助。

1材料与方法
1.1 菌株来源 2008年 1月～2013年 12月三亚市人民医院各科送检的临床微生物标本中

检出的鲍曼不动杆菌，标本来源于痰、咽拭子、分泌物、血、尿、伤口引流液等。采用

BD pheonix细菌鉴定仪对受试菌株进行鉴定，质控菌株为来自卫生部临床检验中心的鲍曼
不动杆菌（ATCC700603），所有菌株药敏试验为阳性。
1.2 药敏试验 通过纸片扩散法（K-B法）对鲍曼不动杆菌进行抗菌药物敏感性试验，根据
2011年卫生部抗菌药物临床应用分级管理目录选择抗菌药物，本研究所选择的抗菌药物为
限制使用的第三代头孢菌素类抗菌药物，包括头孢吡肟、头孢他啶、头孢哌酮／舒巴坦等。

结果判读依据美国临床实验室标准化委员会（NCCLS）制定标准判读。
1.3 抗菌药物的使用强度  从该院信息系统药库管理程序获取第三代头孢菌素类抗菌药物
的全身用药消耗量。采用世界卫生组织推荐的限定日剂量（defined daily dose，DDD）法，
分析抗菌药物的用药频度（DDDs）。DDD值为成人每日的平均用药量，各种药物的
DDD值依据 2010年版《中国药典》的相关规定中成人常用日剂量制定。用药频率
（DDDs）= 某药品年消耗总剂量（g）/该药的 DDD 值。DDDs 可用来衡量药物的用药频
率，值越大，说明该药的用药频率越大。

1.4统计学方法 采用 SPSS13.0数据统计分析软件，运用 Pearson 分析法对鲍曼不动杆菌
的耐药性与第三代头孢菌素类药物的 DDDs进行相关性分析，显著性水平设为 P<0.05。
2结果
2.1 鲍曼不动杆菌检出率 2008～2013年我院各科送检的临床微生物标本共 9538份，从中



分离出鲍曼不动杆菌 2192株，鲍曼不动杆菌的检出率为 22.98%，鲍曼不动杆菌的检出率
均呈逐年上升的趋势（x2=87.54,P<0.01），2008年最低检出率为 16.95%，到 2013年检出
率高到 28.25%。结果见表 1。

表 1 2008～2013年鲍曼不动杆菌检出率

时间（年） 送检菌株（株）
鲍曼不动杆菌（株）

检出率（%）

2008 1540 261 16.95
2009 1589 314 19.76
2010 1260 263 20.87
2011 1540 361 23.44
2012 1637 436 26.63
2013 1972 557 28.25
合计 9538 2192 22.98

2.2 第三代头孢菌素类的用药频度分析 2008年～2013年，第三代头孢菌素类总 DDDs值、
头孢吡肟 DDDs值、头孢他啶头 DDDs值、孢哌酮／舒巴坦 DDDs值均呈先上升趋势，然
后在某一年达到最高点后，逐渐下降。如第三代头孢菌素类总 DDDs值从 2008年起逐年
增加，到 2011年达到高点后（31034.4），然后逐渐下降。从增涨幅度来看，2008～
2013年总 DDDs值同比增幅分别为 57.51%、17.98%、106.96%、-2.14%、-15.75%。结果
见表 2。

表2 2008年～2013年第三代头孢菌素类的用药频度及同比增幅
DDDs/d时间

（年） 头孢吡肟 头孢他啶 头孢哌酮／舒巴坦 合计 同比增幅（%）a

2008 1201.16 5105.56 1762.06 8068.78 -
2009 2964.27 7195.37 2549.83 12709.47 57.51
2010 4061.65 8081.97 2851.54 14995.16 17.98
2011 7146.28 10194.92 13693.20 31034.40 106.96
2012 10013.34 8775.39 11582.35 30371.08 2.14
2013 6213.26 8106.36 11267.42 25587.04 15.75

a 同比增幅（%）=（本年 DDDs/d –上年 DDDs/d）/上年 DDDs/d×100%

2.3 鲍曼不动杆菌对第三代头孢菌素类的耐药性分析 在 2008～2013年之间我院鲍曼不动
杆菌对第三代头孢菌素类的耐药率均呈先升后降的趋势，三种抗菌药均在 2012年达到最高
值后开始下降（P均<0.01）。三种抗菌药的平均耐药率从高到低依次为：头孢吡肟>头孢
他啶>头孢哌酮／舒巴坦的耐药率，分别为 38.41%、23.54%、15.83%。结果见表 3。

表 3鲍曼不动杆菌对第三代头孢菌素类的耐药性分析
头孢吡肟 头孢他啶 头孢哌酮／舒巴坦

时间

（年）

AB
株数 株数

耐药率

（%）
株数

耐药率

（%）
株数 耐药率（%）

2008 261 55 21.07 29 11.11 21 8.05
2009 314 101 32.17 60 19.11 43 13.69
2010 263 99 37.64 64 24.33 42 15.97



2011 361 156 43.21 94 26.04 71 19.67
2012 436 219 50.23 167 38.30 106 24.31
2013 557 212 38.06 102 18.31 64 11.49

合计 2192 842 38.41 516 23.54 347 15.83

2.4 耐药率与 DDDs的相关性分析 将鲍曼不动杆菌对第三代头孢菌素类的耐药率与抗菌药
DDDs作相关性分析，结果二者显著相关（r=0.872，P<0.05）。结果见图 1。

图 2 耐药率与用药频度的相关性
3讨论
鲍曼不动杆菌是医院感染暴发流行最重要的病原菌之一，可引起继发性脑膜炎、心内

膜炎、呼吸机相关肺炎等严重感染，导致患者病情迁移，住院时间延长，严重时导致患者

病情恶化[7-8]。由于抗菌药物的大量不合理应用，该细菌耐药形势严峻，临床分离菌株的耐

药率呈快速上升态势。已有研究发现[9]，多药耐药和泛耐药鲍曼不动杆菌导致的感染暴发

流行已经在多个地区有报道。因此需要重视鲍曼不动杆菌感染患者抗菌药物的选择，减少

鲍曼不动杆菌耐药的产生。

根据 2010 年中国 CHINET 细菌耐药性监测网数据显示，我国 10 省市 14 家教学医
院鲍曼不动杆菌占临床分离革兰阴性菌的 16.11％，仅次于肺炎克雷伯菌和大肠埃希菌
[10]。国外学者通过调査发现医院鲍曼不动杆菌的检出离率为 20.3%，己经远远超过铜绿假
单胞菌和肠球菌，检出率分别是 15.7%和 10.4%[11-12]。本研究通过对该院信息系统药库管

理程序的相关数据分析，结果显示，2008～2013年各科送检的 9538份临床微生物标本中，
共分离出鲍曼不动杆菌 2192株，鲍曼不动杆菌的检出率为 22.98%，此数据高于上述文献
报道结果，提示鲍曼不动杆菌是引起院内感染的主要病原菌。因此，加强鲍曼不动杆菌院

内感染因素的分析，并进行针对性的防治措施将是本研究后期的研究的重点。

本研究中，第三代头孢菌素类总 DDDs值及三种抗菌药 DDDs值均先呈上升趋势，然
后在某一年达到最高点后，逐渐下降。从增涨幅度来看，2008～2013年总 DDDs值同比增
幅分别为 57.51%、17.98%、106.96%、-2.14%、-15.75%。这一方面说明第 3代头孢菌素的
有效性和在众多抗菌药中的优势[13]；另一方面也提示我院存在优先选择广谱、高档次的头

孢类抗菌药物的现象；此外，也说明我院可能存在滥用第 3代头孢菌素的情况，虽然本研
究没有对第 3代头孢菌素滥用情况进行统计，但这种滥用的情况是肯定存在的。有文献报
道抗感染药物的 DDDs虽然不是细菌耐药率逐年升高的主要因素，但却是其因素之一。耐



药机制也是复杂的，减少抗感染药物的滥用是减少耐药菌产生的重要手段[14]。本研究结果

显示 2012~2013年总 DDDs值同比增幅出现下降趋势，表明临床抗感染药物用药逐渐趋于
合理。其原因可能与国家对抗感染药物使用率采取控制措施，促使我院抗感染药物的用量

和 DDDs的明显下降有关。
本研究中，鲍曼不动杆菌对第三代头孢菌素类药物的耐药率均呈先升后降的趋势，三种

抗菌药均在 2012年达到最高值，耐药率分别为 50.23%， 38.30%， 24.31%；而 2013年开
始下降，耐药率分别为 38.06%，18.31%，11.49%。 同时，鲍曼不动杆菌对第三代头孢菌
素类的耐药率与抗菌药 DDDs先关性结果分析显示，二者具有显著的正相关。这个结论与
2013年总 DDDs值同比增幅的下降趋势相吻合，进一步表明用药频度的下降可以降低抗感
染药物的耐药率。药物耐药率的升高导致耐药细菌的不断出现，其跟新速度远远超过了研

发人员研发新抗菌药物的速度。感染性疾病正日益威胁着人们的健康。因此限制规范抗菌

药物的使用尤为迫切[15]。三代头孢菌素的平均耐药率以头孢吡肟最高（38.41%），其次为
头孢他啶（23.54%）。头孢菌素类药物是我院临床上使用最广泛的一类抗生素，从也促成
了细菌对其耐药性的增强。而第三代头孢菌素里的头孢哌酮／舒巴坦目前耐药性尚且较低

（5.83%）。目前大多数学者认为此现象与 β-内酰胺酶抑制剂舒巴坦联合使用的结果，由
于舒巴坦对于鲍曼不动杆菌的抗菌活性较高，它不仅可以抑制 β-内酰胺酶，而且还能不可
逆地与细菌的青霉素结合蛋白相结合[16]。本研究中头孢哌酮／舒巴坦的耐药率相对较低，

说明正是因为上述原因使得头孢哌酮／舒巴坦在临床上使用的效果较好。同时提示临床上

应合理使用抗生素， 一旦发现鲍曼不动杆菌感染应及时做药敏试验，要严格遵从药敏结果
选择相应种类及剂量的抗生素的原则，降低和减少耐药菌株的出现。

有研究报道[17]，医院耐药病原菌的增加与患者抗菌药物的用药量的增加具有相关性。

国外的研究显示[18]，抗菌药物用量的增加是细菌产生耐药性的主要原因。并且有报告表明
[19]，出台相关抗菌药物的限制用量标准可有效减少微生物的耐药率，以及抗菌药物的总应

用量，从远期预期而言，可能会改变耐药菌的耐药机制，以及减少民众就医的花费。本研

究结果显示，本地区第三代头孢菌素类使用量与鲍曼不动杆菌的耐药性显著相关，此结果

与文献报道结果一致。由于本研究中第三代头孢菌素类的使用量与鲍曼不动杆菌对其耐药

率于2012年达最高后开始下降，由于时间的局限性，其数据只有2013年的结果，只能初步

说明变化趋势，实验的后续观察将会一直进行，将更进一步了解耐药菌与抗菌药间的相互

关系，以及彼此间的竞争机制，同时也减少广谱或全谱耐药菌的产生，对今后临床合理用

药具有指导意义。

综上所述，鲍曼不动杆菌耐药性与第三代头孢菌素类药物的用药量具有一定的相关性。

因此，我们要高度重视第三代头孢菌素类药物的规范使用，以避免或延缓其耐药株的产生。

同时，医院相关科室应加强对院内鲍曼不动杆菌的耐药性监测及其机制的研究，严格按照

药敏试验结果指导选用抗菌药物，严格按照《中国鲍曼不动杆菌感染诊治与防控专家共识》
[20]的要求使用第三代头孢菌素类药物，以减少或减缓鲍曼不动杆菌耐药菌株的产生。
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