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儿童细菌性腹泻病的病原菌分布及耐药性分析 *
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摘要 目的：调查本地区导致儿童细菌性腹泻病的病原菌分布及耐药趋势，为临床合理选用抗生素提供依据。方法：调阅 2009年
01月至 2012年 02月在我院诊断并治愈的细菌性腹泻病的患儿病历，统计分析患儿粪便中致病菌的鉴定、药物敏感性及超广谱

茁-内酰胺酶(ESBLs)检测结果。结果：期间共收治 226例细菌性腹泻患儿，均获得痊愈，除经过经验性药物治疗治愈而未进行粪便

培养的病例外，209例患儿进行便培养，192例培养出致病菌，培养阳性率 91.9%，获取菌株 337株，其中 65例培养出超过两种以

上细菌。培养出的细菌中：埃希菌属、志贺菌属、肠杆菌属及变形杆菌属 4种致病菌占总分离菌株的 78.6%；肠球菌属、克雷伯菌

属、非发酵菌属、枸橼酸杆菌属及酵母样真菌等致病菌占总菌数的 21.4%。常见的三种致病菌中，埃希菌属、志贺菌属、肠杆菌属三

种细菌的耐药性均比较严重，对常见抗生素的耐药均处在较高比率。结论：儿童腹泻病致病菌谱的分布具有显著的地域性差异；

部分致病菌具有较高的耐药性应引起临床重视；临床应用抗生素治疗儿童感染性腹泻病时应在确定致病菌及其耐药情况后有针

对性地进行。
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Children with Bacterial Diarrhea Pathogen Distribution
and Resistance Analysis*

In order to provide reasonable proposal for treating with paediatric bacterial diarrhea (PBA) clinically by

investigating the pathogenic bacteria distribution and antibiotic resistance trend of children bacterial diarrhea in our locality.

Medical files of PBA who had been diagnosed with PBA, accepted treatment and got cure from January 2009 to February in our hospital
were reviewed. The pathogenic bacterium isolated from feces of PBA were identified, antibiotic susceptibility and extended spectrum

茁-lactamases were also detected, all the data were bring into statistical analysis. There were 226 children altogether that were

diagnosed with PBA, all of them get recovery after they were given experienced antibiotic treatment except for those who had not

accepted stool culture. In all, 209 PBA children proceed stool culture and 192 of them were positive in stool culture and the positive of

stool culture was 91.9%.337 strains were cultured altogether and there were 65 stool specimen from which two or more stains were
cultured. Escherichia, Shigella spp, Enterobacter and Proteus were the four leading pathogenic bacterium and they all made up 78.6%.

The rest were Enterococcus, Klebsiella, Zymobacterium, CitricAcid Acidobacterium and Yeasts-like fungus, they accounted for the left

21.4%. The antibiotic resistance situation of three most frequent pathogenic bacterium such as Escherichia, Shigella and Enterobacter was

rather serious, and their rate of antibiotic resistance to the most common antibiotics used at clinic were rather high. There

was distinguished regional diversity in the pathogenic bacterium spectrum of paediatric bacterial diarrhea; Some of the pathogenic
bacterium had higher rates of antibiotic resistance and this situation should be given much attention at clinic; Pathogenic bacterium and

their antibiotic resistance should be confirmed firstly before the treatments were given directly.
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前言

腹泻病是儿童消化系统最为常见的疾病，是导致婴幼儿营

养不良的主要原因，持续性的腹泻可导致生长发育障碍，治疗

不当致病情严重者可致患儿死亡。儿童腹泻病 (Childhood

diarrhea disease)的主要致病因素有两大类：非感染因素（饮食、
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母乳喂养等）和感染性因素(如肠道炎症)[1]。临床上最常见且多

需要诊疗处置的多为感染性腹泻，其发病率较高，影响面较广，

危害较为严重，是众多学者、临床医生重点关注的热点。

抗生素是感染性腹泻最常用的治疗措施，严谨、合理、科学

的使用抗生素是成功控制和治疗感染性腹泻的保证。但随着抗

生素使用范围的愈加宽泛及抗生素的不合理使用乃至滥用，导

致病原菌的耐药性问题愈发突出，这给临床治疗感染性腹泻造

成很大困难。同时，抗生素的耐药性常存在显著的地域差异，因

此，明确本地区儿童感染性腹泻的常见致病菌种类及各自耐药

性情况实为必要。笔者对 2009年 01月至 2012年 02月在我院

诊断并治愈的细菌性腹泻病的患儿病历 226例进行回顾性分

析，以了解并研究本地区儿童腹泻病的主要致病菌的种类、分

布及其对常用抗生素的耐药性情况，为儿童腹泻病的诊治、合

理应用抗生素治疗提供参考。

1资料与方法

1.1 资料来源

研究采用的数据均来自我院 2009 年 01 月至 2012 年 02

月间诊断并治愈的细菌性腹泻病的患儿病历，共计 226份。
1.2 纳入标准
纳入研究的需要符合以下标准：①患儿在我院首诊，完全

配合治疗，治愈后出院，病历完整 ②确诊者均有大便性状改

变，频次较平时显著增加等临床较为典型的症状，入院诊断高

度倾向或确诊为感染性腹泻病，符合感染性腹泻的诊断标准

③便培养发现致病菌并进行药物敏感性实验 ④出院诊断明确

标明为感染性腹泻病 ⑤除外病毒性、不良饮食、物理因素等所

致的腹泻。

1.3 方法
1.3.1 回顾性研究 病案室查找研究期间 (2009年 01月 -2012

年 02月)，我院诊断并治愈的细菌性腹泻病的患儿病历，列表

回顾分析入院患儿住院期间的血、尿、便常规检查及血液生化

检查报告。

1.3.2 住院期间的粪便培养及耐药性检测 粪便培养发现致病

细菌后，则对该致病菌分离、培养并行抗生素敏感试验；具体步

骤：采集患儿新鲜粪便标本，接种麦康凯和 SS琼脂平皿进行肠
道病原菌常规分离培养，按《全国临床检验操作规程》[2]进行。培

养检测为病毒感染者则剔除。药敏试验采用 Kirby-Bauer纸片

扩散法。

1.3.3超广谱 B-内酰胺酶( ESBLs)检测 采用复合纸片表型确

证法，凡经 3代头孢纸片头孢他啶(CAZ)、头孢噻肟(CTX)等初

筛疑为产 BSBLs的菌株，后续则采用 CAZ(30Lg/片)、CAZ-Cla

(30Lg/10Lg/片)及 CTX(30Lg/片)、CTX-Cla ( 30Lg/ 10Lg)双纸
片法再次测定验证，其药敏纸片操作方法与判定标准均严格依

照 2010 版美国临床实验标准化委员会（CLSI/NCCLS）标准进

行[3]。

1.2.4统计分析 数据统计学处理采用 SPSS13.0统计软件包，行

X2检验或 Kruskal-wallis H检验。

2结果

2.1 致病菌分布
(1) 209例患儿粪便标本进行便培养，192例培养出细菌，

培养阳性率 91.9%，共获取菌株 337株，具体菌种分布详见表
1。埃希菌属 119株，占阳性菌株的 35.3 %；志贺菌属 73株，占
21.7%；肠杆菌属 51株，占 15.1%；变形杆菌属 22株，占 6.5%；

肠球菌属 20株，占 5.9%；酵母样真菌 17株，占 5.0%；克雷伯菌
属 13株，占 3.9%；非发酵菌属 10株，占 3.0%；枸橼酸杆菌属 7

株，占 2.1%；其他本地区比较少见的致病菌，如绿脓杆菌等共 5

株，占 1.5%。

表 1 337株致病菌分布一览表

Table 1 337 List of pathogen distribution

Pathogenic Bacterium Sorting Bacterial Species Strains (337) Proportion (%)

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

Escherichia

Shigella

Enterobacter

Proteus

Enterococcus

Yeast-like fungus

Klebsiella

Non-fermented genus

Citrobacter spp

Others

119

73

51

22

20

17

13

10

7

5

35.3

21.7

15.1

6.5

5.9

5.0

3.9

3.0

2.1

1.5

(2)统计结果显示：本地区儿童腹泻病最为主要的致病菌

为埃希菌属、志贺菌属及肠杆菌属，此 3种致病菌占阳性菌株
的 72.1%，而变形杆菌属、肠球菌属、酵母样真菌、克雷伯菌属、

非发酵菌属及枸橼酸杆菌属等致病菌仅占阳性培养率的四分

之一强(26.4%)。

(3)本地区腹泻病的致病菌各时间均以埃希氏菌最多，但

夏秋两季志贺氏菌的培养率显著提高，近年检出有增多趋势。

全年以 6～ 10月份培养阳性率为最高，印证了北方地区儿童

细菌性腹泻病的发生有明显的季节性，且以夏秋季两季为主。
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表 2 儿童细菌性腹泻病的季节性及病原菌分布情况一览表

Table 2 Children with bacterial diarrhea seasonal and pathogen distribution list

月份

Month

患病儿童(209)

Sick Children(209)

标本检测(192)

Specimens(192)

阳性菌株数(337)

Positive Strains(337)

所占比率(%)

Proportion

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

9

10

10

12

17

25

30

35

23

19

10

9

9

9

10

11

16

23

28

30

21

18

9

8

16

17

18

20

28

40

48

50

37

33

15

15

4.7

5.1

5.3

5.9

8.3

11.9

14.2

14.8

11.0

9.8

4.5

4.5

2.2病原菌耐药性分析

为求临床上科学、合理、有针对性的指导抗生素治疗儿童

腹泻。本课题针对所有培养出的细菌进行药敏检测，并对报告

统一进行分析。针对耐药性分析的数据统计结果表明：埃希菌

属、肠杆菌属及变形杆菌属对氨苄西林耐药率均较高(志贺菌
除外)。

(1)埃希菌属致病菌对氨苄西林的耐药率可达 85.7%，但

对常见的抗生素的耐药率如氨苄西林 -舒巴坦、哌拉西林、头
孢唑啉、氟哌酸、氧氟沙星、环丙沙星、复方新诺明以及呋喃妥

因的耐药率均在 50%以上，呈现出较高的耐药率和较广的耐药
普遍性。

(2)志贺菌属的耐药性在此次研究中呈现出新的特点，即

对常见抗生素，尤其是口服抗生素的耐药有了显著提高，其对

氟哌酸、复方新诺明的耐药率在 50%以上。这与患者比较容易

购得并自行服用此两种抗生素的口服片剂有关。

(3)肠杆菌属也呈现出了较高的耐药率，对氨苄西林、氨苄

西林 -舒巴坦、头孢唑啉、头孢呋辛、阿米卡星、氟哌酸、氧氟沙
星、环丙沙星及复方新诺明的耐药率均等于或高于 50%。提示
肠杆菌属致病菌的较高和较为普遍的耐药性。

(4)变形杆菌属是机会性致病菌，其对头孢唑啉、头孢哌酮

和头孢呋辛的耐药率均高于 80%，对氟哌酸、环丙沙星和氨苄
西林的耐药率也均高于 70%。此外，变形杆菌属的耐药率在头

孢噻肟、哌拉西林、庆大霉素、阿米卡星、奈替米星、氧氟沙星、

呋喃妥因也呈现出较高的耐药比率。

本研究列举的儿童腹泻病常见的四种致病菌均在不同程

度上，针对不同的抗生素，呈现出显著或相对显著的耐药比率，

这对临床医师在治疗儿童腹泻病时抗生素的选择方面提供了

珍贵的资料参考，值得临床医生重视。

(5) ESBLs主要见于大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌等。本研

究发现：患儿粪便标本中分离、培养出的治病菌的 ESBLs阳性

率并不一致，主要集中在埃希菌属、肠杆菌属、肠球菌属、克雷

伯菌属、变形杆菌属等。以埃希菌属的阳性率为最高，达

35.5%。ESBLs由菌体内的质粒介导，多在同种属的致病菌间相

互传播，易造成医院内感染的暴发流行，但研究发现 ESBLs阳

性率存在显著的地区性差异[4]。目前的结果表明，产 ESBLs的

细菌绝大多数对第三代头孢耐药，部分菌种对第四代头孢菌素

耐药。但总体上对碳青霉烯类、头霉素类及酶抑制剂复合物类

抗生素较为敏感，建议临床应用时注意这点。值得提出的是，本

地区的肺炎克雷白菌 ESBLs阳性检出率并不低，达 15.4%，这

在临床抗生素的应用方面值得参考并警惕。前文述及，不同地

域、不同菌属的 ESBLs阳性检出率差别较大，但仍主要集中在

肠道常见的菌群、属范围之内。临床细菌性腹泻最常见的致病

菌属—志贺菌属中并未发现 ESBLs的检出。

3讨论

腹泻病是儿童尤其是婴幼儿消化系统最为常见的疾病，夏

秋季多发，是造成儿童营养不良、影响儿童生长发育最为常见

的原因，也是婴幼儿及儿童常见的致死原因之一。临床上许多

重症的营养不良或发育障碍儿童多有长期的腹泻疾病史，腹泻

病对全世界的儿童构成了严重威胁[5]。腹泻的常见的致病因素

可分感染及非感染两类，以感染性腹泻病发病率最高，影响面

最广，危害也最突出。腹泻病是全球范围内仅次于呼吸道疾病

及结核病的高发疾病，感染性腹泻是导致儿童死亡的主要因素

之一[6]。

感染性腹泻的致病病原体多为细菌、病毒、寄生虫、真菌

等，由这些病原体引发的腹泻统归于感染性腹泻。截至目前，引

起儿童腹泻病的病原体有数十种之多，但最为常见的致病原仍

是细菌和病毒。临床常见的致病菌多为志贺菌属、沙门菌及条

件致病菌；病毒性腹泻以轮状病毒为常见病原，其次为肠道病

毒（柯萨奇病毒、埃可病毒），此外，人杯状病毒、肠道腺病毒、星

状病毒亦不罕见。近年来，特殊原因导致的儿童腹泻亦并不罕

见，如先天性氯化物性腹泻[7]，凝聚性大肠杆菌(EAEC)所致的

特殊类型的儿童急性感染性腹泻[8]。临床也时有发现。提示儿童

感染性腹泻并非单一的疾病，而是具有复杂的病原学、病理生
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表 4 ESBLs检出情况

Table 4 The Situation of ESBLs Detection

致病菌种属

Pathogenic Bacterium

菌株数(337)

Strains(337)

ESBLs阳性菌株

ESBLs Positive Strains

ESBLs检出率(%)

ESBLs Detection Rate (%)

Escherichia

Enterobacter spp

Enterococcus

Klebsiella

Proteus

Citrobacter spp

Shigella spp

Yeast-like fungi

Others

119

51

20

13

22

7

73

17

5

25

6

2

2

2

1

0

0

1

35.3

11.8

10.0

15.4

9.1

2.1

0

0

-

表 3 细菌种属、耐药菌株及百分率列表

Table 3 The List of Bacterial Species, Drug-resistant Strains and Percentage

抗生素种类

Antibiotics

Escherichia

(119 Strains)

(Drug resistant

strains/Percentage)

Shigella spp

(73 Strains)

(Drug resistant

strains/Percentage)

Enterobacter

(50 Strains )

(Drug resistant

strains/Percentage)

Proteus

(22 Strains )

(Drug resistant

strains/Percentage)

Ampicillin

Ampicillin-sulbactam

Piperacillin

Cefazolin

Cefotaxime

Ceftazidime

Ceftriaxone

Cefoperazone

Cefuroxime

Gentamycin

Chloramphenicol

Amikacin

Netilmicin

Norfloxacin

Tobramycin

Ofloxacin

Ciprofloxacin

Aztreonam

Nitrofurantoin

Compound Sulfamethoxazole

Tetracycline

102 (85.7)

63(52.9)

72(60.5)

66(55.5)

38(31.9)

20(16.8)

39(32.8)

45(37.8)

53(44.5)

43(36.1)

46(38.7)

60(50.4)

25(21.0)

71(59.7)

53(44.5)

61(51.3)

70(58.8)

24(20.4)

67(56.3)

65(54.6)

57(47.9)

29(39.7)

15(20.5)

30(41.1)

15(20.5)

19(26.0)

3(4.1)

2(2.7)

4(5.5)

21(28.8)

6(8.2)

24(32.9)

26(35.6)

7(9.6)

39(53.4)

19(26.0)

43(58.9)

17(23.3)

6(8.2)

25(34.2)

39(53.4)

13(17.8)

40(80.0)

27(54.0)

23(46.0)

29(58.0)

16(32.0)

12(24.0)

12(24.0)

17(34.0)

25(50.0)

21(42.0)

24(48.0)

26(52.0)

5(10.0)

29(58.0)

23(46.0)

27(54.0)

31(62.0)

11(22.0)

19(38.0)

31(62.0)

30(60.0)

17(77.3)

10(45.5)

13(59.1)

18(81.8)

15(68.2)

9(40.9)

11(50.0)

19(86.4)

20(90.9)

14(63.6)

7(31.8)

13(59.1)

15(68.2)

16(72.7)

11(50.0)

13(59.1)

16(72.7)

12(54.5)

14(63.6)

13(59.1)

9(40.9)

理学背景，值得学者们深入研究。目前，病毒性腹泻的预防可用

相关的疫苗进行，而细菌性腹泻仍无可靠、有效的疫苗可借以

预防，治疗方面仍以运用抗生素及强化公共卫生设施，改善患

儿卫生条件阻止致病菌的传播扩散为主。随着不规则、不合理、

长时间的使用抗生素治疗感染性腹泻，导致出现更多的耐药细

菌、新的肠道致病菌。近些年来，儿童腹泻病新的致病菌及新的

耐药细菌的不断涌现给实验室诊断及临床治疗带来诸多问题

和挑战[9]。鉴于腹泻致病菌谱和细菌耐药性分布的地区性差异，
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检测并明确本地区肠道致病菌的组成及其相应的耐药性情况

是指导临床治疗儿童腹泻病的根本前提和抗生素使用依据。

(1)致病菌的分布：我院研究证实，本地区儿童腹泻病最常

见的致病菌以埃希菌属、志贺菌属、肠杆菌属和机会致病的变

形杆菌属为主，此四种菌属的累计临床分离率可达临床总分离

比率的 78.6%。这提示：临床上对怀疑感染性腹泻的儿童在使

用抗生素进行治疗时要参考选用具有针对这四种细菌的抗生

素。国内诸多研究均提示儿童腹泻病的致病菌分布具有显著的

区域特点：候凤琴等[10]研究提示北京地区感染性腹泻的首要致

病菌是志贺菌属，大肠埃希菌属列第二位。而广州地区儿童细

菌感染性腹泻的主要致病菌是则为志贺菌属、埃希菌属及沙门

氏菌[11]。太原地区则与上述不同，埃希菌属居首位[12]。相关文献

报道及本回顾性研究充分证实儿童腹泻病致病菌具有显著的

地域性分布差异。国外研究报道[13-15]发展中国家儿童感染性腹

泻病的主要致病菌仍是志贺菌属，这与本研究的结论并不完全

相符。事实上，国内外亦有研究发现志贺菌属在儿童感染性腹

泻中所占的比例在逐年下降，并提示产毒性大肠杆菌也是儿童

腹泻病临床常见的致病原之一。分析其原因：社会进步、生活水

平提高、卫生条件好转致外源性(志贺菌属、致泻性埃希菌属
等)在感染性腹泻中的比重逐渐下降[16，17]，而机体内源性毒力较

弱的条件致病菌(肠杆菌属、非发酵菌属、酵母样真菌、肠球菌

属、变形杆菌属、克雷伯菌属等)引起的儿童感染性腹泻所占比

率增加。

(2)儿童腹泻病的发生具有显著的季节性：本回顾性的研

究发现，儿童细菌性腹泻病具有显著的季节性，主要集中在夏

秋两季，分析这与本地区的气候有密切关系，夏秋季节温度普

遍较高，致病菌增殖容易，传播速度快；儿童户外活动较多，容

易接触到粘附致病菌的玩具，花草，土壤等物品；饮食方面，儿

童健康、卫生的饮食习惯尚未建立，缺乏卫生意识，很容易接触

到致病菌污染的食物和饮用水。所有这些均为儿童腹泻病夏秋

季节高发的主要因素。

(3)细菌种属、耐药菌组的分布具有显著的区域性特点：埃

希菌属对氨苄西林、派拉西林、头孢唑啉、环丙沙星、呋喃妥因

以及肠道疾病常用的口服抗生素如氟哌酸、复方新诺明均存在

超过 50%的耐药率。特别地，埃希菌属对氨苄西林的耐药率高
达 85.7%，建议临床不再考虑选用做临床经验性治疗用药。志
贺菌属是夏秋两季儿童感染性腹泻的最常见致病菌，其耐药性

相对偏低，但对于肠道疾病常用的口服抗生素如氟哌酸、环丙

沙星、复方新诺明的耐药率也在 50%以上。肠杆菌对用于耐药
性检测的抗生素的耐药率表现出与埃希菌属大体一致的规律

特征。此回顾性调查中发现，变形杆菌所占培养致病菌的比例

达到 6.5%，提示临床医生注意此机会性致病菌在儿童腹泻病
中的致病可能性在升高，耐药性也相应发生了变化。

(4)ESBLs菌株是抗生素的高压力及强选择性所筛选出的

肠道优势耐药菌株，是长期、不规则、甚至滥用抗生素导致的常

见现象。肠道是产 ESBLs 菌株的主要栖息地，粪口途径是
ESBLs菌的主要传播途径。数量巨大的共生菌维持着肠道的微

生态动态平衡，这种动态的微生态平衡在长期不规则使用抗生

素的情况下极易被破坏，从而造成肠道的菌群失调，进而引起

肠道自然免疫力的下降，致使肠道正常抑菌力下降，导致正常

菌株被大量抑制或杀灭，引起 ESBLs菌株迅速增殖。本研究针

对分离培养细菌的 ESBLs检测提示：埃希菌属、肠杆菌属、肠

球菌属以及克雷伯菌属的 ESBLs检测阳性率较高，其中，埃希

菌属最高，达到 35.3%。另外，此回顾性研究发现克雷伯菌属的
ESBLs检测阳性率已超过 15%(15.4%)，值得临床医生在选用

抗生素时注意。

总之，儿童感染性腹泻是儿科最为常见的儿童消化性系疾

病，具有显著的临床特点，其致病菌谱具有显著的区域性差异，

耐药性也因地区不同而有显著差异，本课题依托大宗病历，系

统地回顾性研究了近年哈尔滨地区儿童感染性腹泻病常见的

致病菌及其相应的耐药性特征，鉴于目前并未见关于哈尔滨地

区儿童感染性腹泻病的相关研究及报道，因此，本文的统计分

析结果对研究、总结本地区儿童感染性腹泻病的发病及病原菌

分布情况、临床抗生素的合理应用及感染性腹泻病的门诊经验

性诊治与预防提供了详实、客观的理论依据。
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