
药物中,以左氧氟沙星不良反应的报告数量最多,并且连续7
年高居首位[3],因此,在使用左氧氟沙星注射剂时必须谨慎。

表3 不良反应的临床表现类型

涉及器官/系统 n 主要表现 构成比(%)

皮肤及其附件 79 皮疹、瘙痒、红斑及注射部位发红 50.64
消化系统 42 恶心、呕吐、食欲不振、腹泻、腹痛 26.92
神经系统 16 失眠、头晕、头痛、惊厥、癫痫发作 10.26
心血管系统 10 心悸、心动过速 6.41
过敏性休克 2 呼吸困难、血压急剧下降、胸闷 1.28
其他 7 关节痛、静脉炎、水肿 4.49
合计 156 100.00

  通过对我院使用左氧氟沙星注射剂出现不良反应的156
份临床病历分析,我们发现:①左氧氟沙星注射剂发生的不良

反应中,以女性及老年患者(>60岁)居多。这可能因为老年患

者合并多种疾病,肝肾功能生理性下降,代谢慢,而左氧氟沙星

主要由肾排泄,故可导致药物体内蓄积,加重肾脏负担。因此,
对于女性患者,尤其老年女性患者用药时应该谨慎评估,必要

时需减量及检测肾功能。②左氧氟沙星注射剂不良反应,主要

集中在日剂量0.4g/d的患者,为说明书建议的使用剂量,发生

药物不良反应,除与注射剂内在因素有关之外,还与配药浓度、
药物配置后放置时间、药物滴速等有关[4-5],这提示我们,即便

在常用剂量,在使用该类药物时,要即配即用,根据患者年龄、
性别、肾功能等情况,适当调整滴速和浓度,以减少不良反应的

发生。③左氧氟沙星注射剂的不良反应,主要发生在用药过程

中,尤其是第1d内,少数发生在用药后,故用药过程中,要密切

注意患者反应,一旦发生不良反应,应立即停止用药,并及时抢

救。④左氧氟沙星注射剂的不良反应,临床表现以皮肤及附件

最为常见,其次是消化系统及神经系统,虽然发生严重不良反

应发生率较低,本研究中占总不良反应的2.56%,而在文献资

料中,有不少关于使用左氧氟沙星后出现重症多形红斑型药

疹[6]、严重精神障碍[7]、血管神经性水肿[8]、大疱性类天疱疮[9]

等严重并发症的个案报道,国家药品不良反应监测中心在《药
品不良反应信息通报》第56期中也明确指出:要警惕左氧氟沙

星注射剂的严重不良反应[10]。文中还指出,左氧氟沙星的严重

不良反应/事件累及系统以全身性损害、皮肤及其附件损害、呼

吸系统损害多见,其导致的严重过敏反应,以及临床的不合理

使用情况仍较为突出,鉴于与左氧氟沙星注射剂相关的严重不

良反应较多,除与药品本身特性有关外,还与多种因素如患者

个体差异、超剂量使用、不合理给药途径、不当配伍用药、输液

速度过快等有关[10]。所以,左氧氟沙星注射剂的严重不良反应

仍不容忽视。
综上所述,左氧氟沙星有较强的抗菌作用,生物利用度较

高,应用较为广泛,其不良反应必须引起医务人员的重视,在临

床应用中应严格根据患者病情、性别、年龄,详细询问既往病

史、过敏史等情况,合理选择药物,严格按说明书的规定使用药

物,既发挥药物的作用,同时最大限度地减少其产生的不良反

应的发生。
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我院2013年上半年住院患者抗菌药物使用调查与细菌耐药性分析
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摘 要:目的 了解我院抗菌药物临床使用情况及细菌的耐药趋势。方法 通过计算用药频度(DDDs)分析抗菌药物

的使用趋势,并对常见致病菌耐药性进行统计分析。结果 各亚类抗菌药物中,酶抑制剂复合制剂类、头孢菌素类、大环

内酯类、喹诺酮类药物占用量的前四位。临床分离492株细菌,革兰阳性细菌占33.74%(166/492),革兰阴性细菌占

66.26%(326/492)。大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌产ESBLs株检出率分别为44.50%(89/200)和47.83%(22/46)。细菌

耐药严重。结论 抗菌药物的消耗保持较高水平,ESBLs仍然是目前革兰阴性细菌耐药的主要原因,需加强抗菌药物的

合理应用和规范化管理,控制细菌耐药率增长。
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  抗菌药物使用不当会加快细菌耐药性的发生,造成二重感 染,导致ADR发生率上升。细菌耐药性监测对减少耐药细菌
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传播、提高医疗质量、引导新型抗菌药物的研究和开发具有重

要意义。为了掌握临床病原菌的耐药性,减少细菌耐药,现对

我院2013年上半年住院患者分离的细菌和使用的抗菌药物分

析如下。
1 资料与方法

1.1 资料来源 收集我院电脑管理系统2013年上半年全院

抗菌药物出库数据、住院病房抗菌药物出库数据及2013年上

半年病房送检标本分离到的细菌记录数据。
1.2 方法

1.2.1 DDD、DDDs的确定  DDD(限定日剂量)值采用世界

卫生组织(WHO)1992年出版的ATC分类索引的建议值,该书

未收载的药品DDD来自《新编药物学》(第16版)及药品使用

说明书,采用主要适应证的常用剂量,结合临床用药习惯而定。
用药频度(DDDs)=某种药品的消耗总量/该药的DDD,该数值

越大说明药物使用频度越高。
1.2.2 统计学方法 利用电脑Excel对收集的数据进行分类、
排序、统计及汇总。
2 结果

2.1 抗菌药物使用情况 2013年上半年抗菌药物总收入

1897.75万元,占同期药品总收入的28.13%,住院病房消耗抗

菌药物1251.94万元,占同期药品总收入的18.56%。用量居

前十位的抗菌药物种类见表1,统计结果显示,酶抑制剂复合制

剂类、头孢菌素类、大环内酯类、喹诺酮类临床应用最为广泛。
使用量居前15位的抗菌药物按DDDs排序见表2,以头孢哌酮

舒巴坦用量最高。
2.2 细菌及其分布情况 2013年上半年我院住院病房共分离

出细菌492株(剔除同一病例相同部位的重复菌株),其中革兰

阳性 细 菌 166 株,占 33.74%,革 兰 阴 性 细 菌 326 株,占

66.26%。革兰阳性细菌中肺炎链球菌占45.78%(76/166);葡
萄球菌占40.36%(67/166),以金黄色葡萄球菌为主;肠球菌占

9.04%(15/166)。革兰阴性细菌中分离量居第一位的是大肠

埃希菌,其次为肺炎克雷伯菌和铜绿假单胞菌。
2.3 常见抗菌药物的耐药情况 2013年上半年住院患者临床

细菌学送检标本中分离的革兰阳性细菌和革兰阴性细菌及其

耐药率见表3、表4,大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌中ESBLs与非

ESBLs耐药率见表5。

表1 全院消耗抗菌药物种类前十位(按DDDs排序)

排序 药物类别 品种数
销售金额

(万元) DDDs
销售金额

比例(%)

1 酶抑制剂复合制剂类 5 639.17 60314.3 33.68
2 头孢菌素类 9 728.08 47853.4 38.37
3 大环内酯类 4 85.14 19123.5 4.49
4 喹诺酮类 1 96.61 17818.3 5.09
5 林可霉素类 1 78.41 11414.4 4.13
6 抗真菌类 3 43.43 6591.8 2.29
7 硝基咪唑类 2 44.65 6298.9 2.35
8 其他内酰胺类 1 128.21 6213.0 6.76
9 氨基糖苷类 3 32.63 2994.8 1.72
10 青霉素类 5 8.48 2319.3 0.45

表2 全院消耗抗菌药物前15位(按DDDs排序)

药品名称 排序 DDDs 药品名称 排序 DDDs

头孢哌酮舒巴坦 1 36991.13 阿莫西林克拉维酸钾 9 6665.83
头孢硫脒 2 14196.67 氟康唑 10 6538.33
克林霉素 3 11414.45 美洛西林舒巴坦 11 6233.75
哌拉西林钠舒巴坦 4 10423.59 头孢呋辛 12 6225.58
阿奇霉素 5 9688.61 头孢西丁 13 6213.00
头孢克洛 6 8465.02 头孢地尼 14 4419.22
头孢他啶 7 8408.38 头孢替安 15 4067.63
克拉霉素 8 7195.33

表3 临床分离主要革兰阳性菌对常用抗菌药物的耐药率 (%)

抗菌药物

葡萄球菌

金黄色葡萄

球菌(39株)
表皮葡萄

球菌(16株)
溶血葡萄

球菌(5株)
甲氧西林耐药

金葡菌(7株)

链球菌

肺炎链球

菌(76株)

肠球菌

屎肠球菌
(10株)

粪肠球菌
(5株)

青霉素 70.11 100.00 99.63 100.00 36.81 100.00 40.06
苯唑西林 0.00 75.23 97.71 100.00 94.74 100.00 -
头孢唑啉 0.00 100.00 97.52 100.00 0.00 100.00 -
头孢曲松 0.00 100.00 99.10 100.00 0.00 100.00 -
氨苄西林舒巴坦 0.00 0.00 95.23 66.71 - 100.00 20.03
头孢哌酮舒巴坦 0.00 0.00 96.31 66.71 - 100.00 20.03
阿米卡星 0.00 0.00 0.00 0.00 - 100.00 -
阿奇霉素 50.21 100.00 99.64 100.00 100.00 - -
左氧氟沙星 0.00 0.00 99.41 33.51 0.00 100.00 100.00
复方新诺明 0.00 100.00 96.44 33.40 - 100.00 -
万古霉素 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
克林霉素 20.10 100.00 94.81 33.44 - 100.00 -
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表4 临床分离主要革兰阴性菌对

常用抗菌药物的耐药率 (%)

抗菌药物

大肠

埃希菌

(200株)

肺炎克

雷伯菌

(46株)

铜绿假

单胞菌

(43株)

阴沟

肠杆菌

(20株)

奇异变

形杆菌

(13株)

哌拉西林 80.44 54.51 45.54 0.00 0.00
头孢唑啉 74.20 50.05 - 0.00 50.11
头孢西丁 58.11 50.12 - 0.00 0.00
头孢他啶 56.39 45.58 36.44 33.33 0.00
头孢曲松 65.03 45.58 45.60 33.52 50.11
头孢哌酮舒巴坦 65.23 0.00 18.21 0.00 0.00
氨苄西林舒巴坦 53.10 50.00 - 0.00 0.00
阿米卡星 13.03 0.00 0.00 33.51 0.00
左氧氟沙星 56.54 36.43 30.03 0.00 50.11
复方新诺明 78.27 54.52 66.71 33.51 100.00
亚胺培南 28.26 0.00 63.61 0.00 0.00

表5 大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌中

ESBLs与非ESBLs耐药率 (%)

抗菌药物

大肠埃希菌

ESBLs
(89株)

非ESBLs
(111株)

肺炎克雷伯菌

ESBLs
(22株)

非ESBLs
(24株)

环丙沙星 70.21 50.00 80.10 16.71
复方新诺明 90.10 69.20 60.00 50.00
头孢他啶 95.03 26.92 100.00 0.00
左氧氟沙星 65.00 50.01 80.13 0.00
头孢曲松 100.00 30.00 100.00 0.00
哌拉西林 100.00 65.41 100.00 16.71
头孢哌酮舒巴坦 31.02 20.11 0.00 0.00
丁胺卡那 15.00 11.50 0.00 0.00
亚胺培南 10.00 0.00 0.00 0.00
头孢西丁 100.00 18.82 100.00 0.00
头孢唑啉 100.00 50.00 100.00 0.00
氨苄西林舒巴坦 81.21 25.02 100.00 0.00

3 讨论

3.1 抗菌药物的使用 由表1、表2结果可见,酶抑制剂复合

制剂类、头孢菌素类临床用量最为广泛,与其广谱、高效、低毒

及耐青霉素酶等特点有关[1]。大环内酯类新品种如阿奇霉素、
克拉霉素、罗红霉素等抗微生物作用增强、口服生物利用度高、
给药剂量减少、不良反应较少、临床适应证有所扩大,用量也较

为广泛[2]。喹诺酮类药物具有双重的杀菌机制,尤其对革兰阴

性杆菌及铜绿假单胞菌具有较强的抗菌作用,且血药浓度高,
组织分布广,不良反应少,深受广大医生的青睐,故用量也居前

列。
抗菌药物使用DDDs排序前15位中包括4种酶抑制剂复

合制剂、7种头孢菌素,头孢哌酮舒巴坦的使用频率最高,说明

我院抗菌药物应用存在起点过高的现象,消耗抗菌药物金额占

同期药品销售金额的比例为28.13%,也说明我院存在一定程

度的抗菌药物滥用现象。
3.2 细菌的耐药性 我院2013年上半年分离的革兰阳性细

菌中,葡萄球菌以金黄色葡萄球菌和表皮葡萄球菌为主,金黄

色葡萄球菌对万古霉素无耐药菌株,但对青霉素耐药率高达

70.11%。肺炎链球菌对阿奇霉素、苯唑西林有较高的耐药性。
肠球菌是条件致病菌,能引起严重的感染如败血症、心内膜炎、
脑膜炎等,尤其是肠球菌对多种抗生素耐药性逐年增加,给临

床治疗带来极大的困难[3]。我院检出的粪肠球菌对氨苄西林

舒巴坦及头孢哌酮舒巴坦较敏感,两药可用于粪肠球菌引起的

感染,但多数抗菌药物对屎肠球菌耐药,仅万古霉素对屎肠球

菌保持良好的抗菌活性。目前尚未发现耐万古霉素肠球菌,也
未发现耐万古霉素的 MRSA菌株,故 MRSA及肠球菌感染仍

首选万古霉素。
我院2013年上半年分离得到的革兰阴性细菌中大肠埃希

菌和肺炎克雷伯菌分别占同期革兰阴性细菌的61.35%(200/
326)和14.11%(46/326),铜绿假单胞菌占13.19%(43/326),
说明大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌和铜绿假单胞菌是导致院内感

染的主要致病菌。大肠埃希菌对大部分酶抑制剂复合制剂类、
头孢菌素类和喹诺酮类的耐药率较高,仅对阿米卡星和亚胺培

南的敏感率大于70.00%。非发酵菌中的铜绿假单胞菌由于具

有先天性和获得性耐药特性,对大多数抗菌药物表现出耐药,
仅对阿米卡星保持良好的敏感率。但近年来,随着亚胺培南使

用量逐年增多,对亚胺培南耐药的铜绿假单胞菌呈上升趋势。
我院分 离 得 到 的 铜 绿 假 单 胞 菌 对 亚 胺 培 南 的 敏 感 率 仅 为

36.39%,值得临床医生注意。
ESBLs主要在大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌中发现。大肠

埃希菌和肺炎克雷伯菌中产 ESBLs株分别占44.50%(89/
200)和47.83%(22/46),对多种抗菌药物产生了很高的耐药

性,并产生了明显的多重耐药。使用三代头孢菌素是ESBLs菌

感染的独立危险因素,而ESBLs产酶基因(特别是存在于质粒

中的基因)可在种间或属间转移,引起更多的细菌产生 ES-
BLs[4]。碳青霉烯类对产ESBLs酶的肠杆菌属细菌有强大的

抗菌作用,可用于这种细菌感染的治疗,特别是对重度感染者,
碳青霉烯类应作为首选药物。
4 体会

细菌耐药性的产生,不仅与耐药基因有关,还与抗菌药物

的广泛应用有关。我们要采取适当的措施,结合自身情况,加
强抗菌药物临床应用管理与细菌耐药性监测,实施有效的干预

措施,及时掌握致病菌的菌群分布和耐药性特点,制定抗菌药

物应用规范,调整抗菌药物的品种和结构并将两者结合起来,
最大限度地减缓耐药菌株的产生。
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