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摘 要:目的 分析临床患者脑脊液病原菌的分布特点和耐药情况,为临床合理用药及预防提供参考。方法 对医院

2017年1月—2019年12月住院患者送检的脑脊液标本,用 WHONET5.6软件进行统计分析病原菌的分布和耐药性。

结果 336株病原菌主要分布在神经外科(61.60%)、新生儿科(15.77%)、神经内科(9.23%)和重症医学科(6.55%);其

中革兰阳性菌(285株,84.83%)检出率显著高于革兰阴性菌(37株,11.01%)、真菌(14株,4.17%);革兰阳性菌以凝固

酶阴性葡萄球菌、金黄色葡萄球菌和肺炎链球菌为主,未发现对万古霉素、替考拉宁、利奈唑胺耐药菌株;革兰阴性菌主

要为大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌,对阿米卡星、亚胺培南、美罗培南、哌拉西林/他唑巴坦、阿莫西林/克拉维酸、头孢派

酮/舒巴坦耐药率低,鲍曼不动杆菌对常用的抗菌药物几乎全部耐药;真菌以新型隐球菌为主,对常见抗真菌药均敏感。

结论 2017—2019年我院患者脑脊液病原菌以凝固酶阴性葡萄球菌为主,耐药情况较严重。了解本地区脑脊液病原菌

的分布和耐药情况,对预防多重耐药菌的产生及合理选择抗菌药物具有重要的指导意义。
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  Abstract: Objective Toanalyzethedistributioncharacteristicsanddrugresistanceofpathogenicbacteria
incerebrospinalfluid(CSF)ofclinicalpatients,soastoprovidereferenceforrationalclinicaldruguseandpre-
vention. Methods CerebrospinalfluidsamplesofinpatientsfromJanuary2017toDecember2019werestatis-
ticallyanalyzedbyWHONET5.6softwareforthedistributionanddrugresistanceofpathogenicbacteria. 
Results Threehundredandthirty-sixstrainsofpathogenicbacteriaweremainlydistributedinNeurosurgery
Department(61.60%),NeonatologyDepartment(15.77%),NeurologyDepartment(9.23%)andDepart-
mentofCriticalCareMedicine(6.55%).ThedetectionrateofGram-positivebacteria(285strains,84.83%)
wassignificantlyhigherthanthatofGram-negativebacteria(37strains,11.01%)andthatoffungi(14
strains,4.17%).TheGram-positivebacteriaweremainlycoagulasenegativestaphylococcus,staphylococcus
aureusandstreptococcuspneumonia.NostrainsresistanttoVancomycin,TeikoraninorLinezolidwerefound.
Gram-negativebacteriaweremainlyEscherichiacoliandKlebsiellapneumoniae,andhadlowdrugresistance
ratestoAmikacin,Imipenem,Meropenem,Piperacillin/Tazobactam,Amoxicillin/ClavulanicAcid,Cefperi-
done/Sulbactam.Acinetobacterbaumanniiwasresistanttoalmostallcommonantibacterialdrugs.Cryptococ-
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cusneofordiiwasthemainfungusandwassensitivetocommonantifungalagents. Conclusion From2017to
2019,coagulase-negativestaphylococcuswasthemainpathogenicbacteriainthecerebrospinalfluidofpatients
inourhospital,withseriousdrugresistance.Understandingthedistributionanddrugresistanceofpathogenic
bacteriaincerebrospinalfluidincorrespondingregionisofgreatsignificanceforpreventingtheemergenceof
multi-drugresistantbacteriaandforrationallyselectingantimicrobialagents.
  Keywords: cerebrospinalfluid;pathogenicbacteria;drugresistance

  中枢神经系统感染是临床最常见疾病之一,其发

病隐匿,进展迅速,有较高致残率和病死率[1-3]。随着

医疗新技术的应用及广谱抗菌药物的大量使用,临床

感染的病原菌谱不断变迁,耐药性也在改变。由于血-
脑屏障的作用及脑脊液细菌培养的低阳性率,增加了

中枢神经系统感染的防治难度 [4]。因此,尽早诊断并

正确使用抗菌药物治疗感染,对改善患者的生活质量

及预后尤为重要。本研究通过对本院住院治疗的患者

脑脊液病原菌的分布及耐药情况进行回顾性分析,为
临床经验性治疗和合理选用抗菌药物提供依据。

1 资料与方法

1.1 标本来源 选取我院2017年1月—2019年12
月住院患者的脑脊液标本细菌培养阳性菌株共336
株,同一患者病原菌只分析第一株。

1.2 菌株鉴定和药敏试验 采用美国 BDPhoe-
nix100全自动微生物分析仪及配套试剂进行细菌鉴

定和药敏试验,头孢哌酮/舒巴坦采用 K-B法(英国

Oxoid公司);真菌采用ATBFUNGUS3进行药敏试

验。根据美国临床和实验室标准协会(CLSI)M100-
S27[5]对病原菌的药物敏感性进行判读。

1.3 质 量 控 制  质 控 菌 株 为 金 黄 色 葡 萄 球 菌

ATCC25923、粪 肠 球 菌 ATCC29212、肺 炎 链 球 菌

ATCC45619、大肠埃希菌ATCC25922、铜绿假单胞菌

ATCC27853。

2 结果

2.1 脑脊液病原菌的科室分布与构成比 336株病

原菌主要分布于神经外科207株(61.60%)、新生儿科

53株(15.77%)、神经内科31株(9.23%)、重症医学

科31株(6.55%)、儿科12株(3.57%),见表1。

2.2 脑脊液病原菌的分布与构成比 2017—2019年

脑脊液标本中分离出336株病原菌,共有38种细菌。
其中革兰阳性菌285株(84.82%),革兰阴性菌37株

(11.01%),真菌14株(4.17%);病原菌前6位为凝固

酶阴性葡萄球菌、金黄色葡萄球菌、大肠埃希菌、肺炎

链球菌、肺炎克雷伯菌和新型隐球菌,见表2。

2.3 主要革兰阳性菌对常用的抗菌药物的耐药率 
革兰阳性菌中凝固酶阴性葡萄球菌、金黄色葡萄球菌

对青霉素G、氨苄西林、苯唑西林、阿莫西林/克拉维酸

耐药率高达80%以上,肺炎链球菌对克林霉素、红霉

表1 脑脊液病原菌的科室分布与构成比

科室 细菌株数 构成比/%

神经外科 207 61.60
新生儿科 53 15.77
神经内科 31 9.23
重症医学科 22 6.55
儿科 12 3.57
呼吸科 4 1.19
急诊科 3 0.89
肾内科 2 0.60
内分泌科 1 0.30
康复科 1 0.30

表2 脑脊液病原菌的分布及构成比

名称
株

数

构成比

/%
名称

株

数

构成比

/%
革兰阳性菌 285 84.82 革兰阴性菌 37 11.01
 凝固酶阴性葡萄球菌 225 66.96  大肠埃希菌 11 3.27
 革兰阳性杆菌 25 7.44  肺炎克雷伯菌 10 2.97
 金黄色葡萄球菌 11 3.27  鲍曼不动杆菌 5 1.49
 肺炎链球菌 10 2.98  铜绿假单胞菌 2 0.59
 无乳链球菌 6 1.79  阴沟肠杆菌 2 0.59
 藤黄微球菌 5 1.49  产酸克雷伯菌 1 0.30
 其它 3 0.89  流感嗜血杆菌 1 0.30

 奥斯陆莫拉菌 1 0.30
真菌 14 4.17  嗜水气单胞菌 1 0.30
 新型隐球菌 10 2.98  缺陷短波单胞菌 1 0.30
 白色念珠菌 4 1.19  脑膜脓毒黄杆菌 1 0.30
  鲁氏不动杆菌 1 0.30
  脑膜炎奈瑟菌 0 0.00

 注:革兰阳性杆菌(含2株产单核李斯特菌),其它为粪肠球

菌、少酸链球菌、缓症链球菌各1株。

素、奎奴普丁/达福普汀、四环素耐药率达到90%;均
未对万古霉素、替考拉宁、利奈唑胺耐药,见表3。

2.4 主要革兰阴性菌对常用的抗菌药物的耐药率 
革兰阴性菌中大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌对阿米卡

星、碳青霉烯类和加酶抑制剂复合物类抗菌药物敏感

性较好,鲍曼不动杆菌对常用的抗菌药物几乎全部耐

药,见表4。

2.5 真菌对常用抗真菌药物的敏感性 培养出的真

菌均对5-氟胞嘧啶、两性霉素B、氟康唑、伏立康唑和

伊曲康唑敏感。
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表3 主要革兰阳性菌对各种常用抗菌药物的耐药率

抗菌药物
凝固酶阴性葡萄球菌(n=225)

耐药株数 耐药率/%

金黄色葡萄球菌 (n=11)

耐药株数 耐药率/%

肺炎链球菌(n=10)

耐药株数 耐药率/%

青霉素G 213 94.67 11 100.00 2 20.00
氨苄西林 183 81.33 9 81.82 1 10.00
苯唑西林 182 80.88 9 81.82 - -
阿莫西林/克拉维酸 184 81.78 9 81.82 - -
阿米卡星 3 1.33 0 0.00 - -
庆大霉素 109 48.44 2 18.18 - -
妥布霉素 70 31.11 1 9.09 - -
利福平 25 11.11 1 9.09 - -
环丙沙星 116 51.56 2 18.18 - -
复方新诺明 91 40.44 2 18.18 4 40.00
克林霉素 63 28.00 3 27.27 9 90.00
红霉素 171 76.00 7 63.63 9 90.00
呋喃妥因 2 0.89 0 0.00 - -
利奈唑胺 0 0.00 0 0.00 0 0.00
万古霉素 0 0.00 0 0.00 0 0.00
替考拉宁 0 0.00 0 0.00 0 0.00
奎奴普丁/达福普汀 6 2.67 1 9.09 10 100.00
四环素 44 19.56 7 63.63 9 90.00
头孢噻肟 - - - - 4 40.00
头孢吡肟 - - - - 5 50.00
美洛培南 - - - - 7 70.00
氯霉素 - - - - 0 0.00

 注:“-”表示未进行测试或天然耐药。

表4 主要革兰阴性菌对各种常用抗菌药物的耐药率

抗菌药物
大肠埃希菌(n=11)

耐药株数 耐药率/%

肺炎克雷伯杆菌 (n=10)

耐药株数 耐药率/%

鲍曼不动杆菌(n=5)

耐药株数 耐药率/%

氨苄西林 9 81.81 10 100.00 5 100.00
哌拉西林 9 81.81 5 50.00 5 100.00
阿莫西林/克拉维酸 1 9.09 2 20.00 5 100.00
头孢哌酮/舒巴坦 1 9.09 2 20.00 4 80.00
氨苄西林/舒巴坦 4 36.36 5 50.00 4 100.00
哌拉西林/他唑巴坦 1 9.09 2 20.00 5 100.00
头孢唑啉 7 63.63 4 40.00 5 100.00
头孢他啶 2 18.18 2 20.00 5 100.00
头孢噻肟 7 63.63 3 30.00 5 100.00
头孢吡肟 5 45.45 3 30.00 5 100.00
氨曲南 2 18.18 2 20.00 5 100.00
亚胺培南 1 9.09 0 0.00 5 100.00
美洛培南 1 9.09 0 0.00 5 100.00
阿米卡星 0 0.00 0 0.00 5 100.00
庆大霉素 6 54.54 2 20.00 5 100.00
环丙沙星 4 36.36 2 20.00 5 100.00
左旋氧氟沙星 4 36.36 2 20.00 5 100.00
复方新诺明 7 63.63 5 50.00 5 100.00
氯霉素 4 36.36 5 50.00 5 100.00
四环素 9 81.81 5 50.00 5 100.00
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3 讨论

2017—2019年本院从临床患者脑脊液标本中共

分离出336株病原菌,主要来自神经外科(61.60%)、
新生儿科(15.77%)、神经内科(9.23%)、重症医学科

(6.55%)等,可能与这些科室收治患者的疾病种类、病
情危重、免疫功能低下有关。神经外科为主要病原菌

分离来源科室,与相关文献[6-7]报道的结果相同,原因

可能与颅脑外伤患者伤口可损伤多种屏障,增加了细

菌感染概率,术后容易发生颅内感染有关[8-9]。另外,
孙鑫晔[1]研究发现留置引流管及有脑脊液耳漏是颅内

统感染的高危因素。
脑脊液中分离出的革兰阳性菌和革兰阴性菌的比

例不一致,病原菌也不尽相同[10]。本研究中共检出

336株病原菌,其中革兰阳性菌285株(84.82%),革
兰阴性菌37株(11.01%),真菌14株(4.17%)。革兰

阳性菌中排在前4位分别凝固酶阴性葡萄球菌、革兰

阳性杆菌、金黄色葡萄球菌和肺炎链球菌,特别是凝固

酶阴性葡萄球菌要明显高于其他分离菌,也高于相关

研究报道[10-11]。而革兰阴性菌中最常见病原菌主要为

大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌和鲍曼不动杆菌,与王秋丽

等研究结果却不一致[11]。真菌分离株数较少,主要是

新型隐球菌和白色念珠菌。未分离到脑膜炎奈瑟菌,
仅检出2株产单核李斯特菌和1株流感嗜血杆菌,临
床应重视苛养菌和少见菌的细菌培养,提高阳性检出

率。同时需要注意,由于脑脊液细菌培养的污染率较

高,尤其是凝固酶阴性葡萄球菌,确诊中枢神经系统感

染性疾病时需结合患者症状和其他检查结果进行综合

判断[1,9-10],避免滥用抗菌药物而产生耐药菌株。
革兰阳性菌中凝固酶阴性葡萄球菌和金黄色葡萄

球菌均对青霉素G、氨苄西林、苯唑西林、阿莫西林/克

拉维酸耐药率高达80%以上;肺炎链球菌对克林霉

素、红霉素、奎奴普丁/达福普汀、四环素耐药率达到

90%;圴未检出对万古霉素、替考拉宁、利奈唑胺耐药

菌株,这几种药仍可作为多重耐药菌株的首选药物。
革兰阴性菌中产ESBL的大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌

的检出率分别为54.54%和40.00%,对阿米卡星、亚
胺培南、美罗培南、哌拉西林/他唑巴坦、阿莫西林/克

拉维酸和头孢派酮/舒巴坦耐药率低;检出的5株鲍曼

不动杆菌对常用的抗菌药物几乎全部耐药。有研究表

明替加环素、多黏菌素与其它药物联合使用对治疗多

重耐药的鲍曼不动杆菌效果较好[6,13],钱丽华等[14]报

道将药物分期分批的轮回使用可以有效改善鲍曼不动

杆菌耐药的产生。可见革兰阴性菌的耐药情况严重,
医院应加强感染患者革兰阴性菌的防控策略与措施。
新型隐球菌和白色念珠菌对常见的抗真菌药敏感,与
熊志刚等研究的结果相一致[14]。

综上所述,2017—2019年我院脑脊液病原菌以凝

固酶阴性葡萄球菌为主,耐药情况较严重,临床要注意

防范多重耐药菌的产生,尤其是鲍曼不动杆菌。患者

脑脊液的病原菌分布和耐药情况在不同地区、不同研

究中存在差异[17],医生应根据本地区脑脊液培养和药

敏结果,结合具体病情,合理选用抗生素。
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