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【摘要】　目的　探讨并分析细菌性角膜炎病原学特征、药物敏感性特点及其变迁。方法
　回顾性病例研究。收集２０１１年６月至２０１８年６月浙江大学附属第二医院眼科中心拟
诊感染性角膜炎的培养标本９５１份，总结并分析患者的一般资料、细菌病原学及药物敏感
性试验结果。结果　共收集送检角膜培养标本 ９５１份，细菌培养阳性标本 １０５份，占
１１０％，其中来自男性患者７０份，女性患者３５份，男女比例为２１，年龄１３～８２（５４．３±
１７２）岁。培养阳性的细菌中，革兰阳性球菌５９株，占５６．２％，革兰阴性杆菌 ３２株，占
３０５％。肺炎链球菌（２９．５％）最常见，铜绿假单胞菌（１９．０％）次之。细菌对１０种抗菌药
体外药物敏感性试验结果显示，万古霉素、左旋氧氟沙星敏感率高，头孢曲松敏感率低于

其他药物。多重耐药菌占总细菌的１３．３％，其中葡萄球菌属（４３．５％）中多重耐药菌显著
高于假单胞菌属（５．０％）（χ２＝８．３２０，Ｐ＝０．００４）及链球菌属（２．８％）（χ２＝１５．３２７，Ｐ＝

００００）。结论　近年来，引起角膜感染的细菌种类在发生变化，肺炎链球菌为最常见细菌。角膜细菌对左旋氧氟沙星的敏感率
最高，多重耐药菌主要发现于葡萄球菌属中。

【关键词】　细菌性角膜炎；药物敏感性试验；回顾性研究
【中图分类号】　Ｒ７７２．２１

　　细菌性角膜炎是眼科常见的感染性眼病，由细
菌感染引起，不同种属的细菌其致病性、药物敏感性

差异较大［１２］，若不能得到及时有效的治疗，有发生

角膜溃疡穿孔、甚至眼内感染的可能，给患者造成严

重伤害。由于广谱抗生素的普遍使用，眼表菌群分

布、药物耐受特征均不断发生变化，而目前国内对于

细菌性角膜炎病原学及药物敏感性的连续性回顾分

析资料较少，本研究旨在对２０１１年６月至２０１８年６

·６７９· 　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｙｋｘｊｚ．ｃｏｍ
眼科新进展　２０１９年１０月　第３９卷　第１０期
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月浙江地区细菌性角膜炎进行病原学、药物敏感性

的回顾性分析，探讨其变迁规律，以期为细菌性角膜

炎的诊断及治疗提供参考。

１　资料与方法

１．１　资料收集　收集浙江大学附属第二医院眼科
中心门诊２０１１年６月至２０１８年６月拟诊感染性角
膜炎，并进行实验室病原学检查的培养标本９５１份，
所有标本均由专业人员采集。收集患者的一般资

料、病原学及药物敏感性试验等的结果并予以分析。

１．２　细菌培养及鉴定　拟诊为细菌性角膜炎的患
者，常规无菌环境下进行角膜刮片，接种于营养肉

汤、巧克力平板、血琼脂平板培养基，置于 ３５℃、
５０％湿度下恒温恒湿培养箱中培养１～２ｄ，分离出
单个菌落，最后采用 ＡＴＢ半自动细菌鉴定仪行种属
鉴定。

１．３　药物敏感性检测　采用 ＫｉｒｂｙＢａｕｅｒ法进行药
物敏感性检测，检测抗菌药物为：青霉素、氨曲南、妥

布霉素、环丙沙星、莫西沙星、左旋氧氟沙星、呋喃妥

因、复方新诺明、头孢曲松、苯唑西林及头孢西丁。

采用低抑菌浓度法检测万古霉素。判别的标准参考

美国临床实验室标准委员会建立的药物敏感试验判

断标准［３］。

１．４　统计学分析　采用ＳＰＳＳ１８．０软件进行数据分
析，计数资料组间差异采用卡方检验，构成比随年度

变化的趋势采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ相关性分析，检验水准：
α＝００５。

２　结果

２．１　一般资料分析　本研究共收集培养标本９５１
份，来自 ９５１眼，细菌培养阳性标本 １０５份，占
１１０％，其中，２０１２年至２０１８年各年度细菌培养阳
性率分别为１３．４％、１１．２％、１１．８％、１０．３％、９．８％、
９．２％、９５％，整体呈下降趋势。１０５份阳性标本来
自男性患者７０份，女性患者３５份，男女比例为２
１；患者年龄为１３～８２（５４．３±１７．２）岁。不同年龄段
的标本及细菌培养阳性情况见表１。

表１　不同年龄段拟诊感染性角膜炎的标本及细菌
培养阳性分布

年龄 标本数 阳性数 百分率／％

≤１４岁 １０ １ １０．０
＞１４～２０岁 １４ ４ ２８．６
＞２０～６０岁 ５４１ ４９ ９．１
＞６０岁 ３８６ ５１ １３．２
合计 ９５１ １０５ １１．０

２．２　细菌分布
２．２．１　角膜细菌种属分布　１０５份培养阳性的标本
中，经过实验室分析鉴定，明确细菌种属者共 １０１
株，涵盖 １３个属 １９种，占总培养阳性株数的
９６２％；未鉴定出种属的细菌共４株，占３．８％。

前６位常见菌种为肺炎链球菌（２９．５％）、铜绿
假单胞菌（１９．０％）、表皮葡萄球菌（１４．３％），黏质
沙雷菌（５．７％）、金黄色葡萄球菌（４．８％）及草绿色
链球菌（３．８％）。具体菌属分布见表２。

表２　１０５例培养阳性的标本菌属分布
细菌分类 标本数 百分率／％
革兰阳性球菌 ５９ ５６．２
　　链球菌属 ３６ ３４．３
　　葡萄球菌属 ２３ ２１．９
革兰阴性杆菌 ３２ ３０．５
　假单胞菌属 ２０ １９．０
　沙雷菌属 ６ ５．７
　不动杆菌属 １ １．０
　莫拉菌属 １ １．０
　变形杆菌属 １ １．０
　气单胞菌属 １ １．０
　其他 ２ １．９
革兰阳性杆菌 ６ ５．７
　棒杆菌属 ５ ４．８
　诺卡菌属 １ １．０
革兰阴性球菌 ４ ３．８
　卡他布兰汉菌 ３ ２．９
　奈瑟菌属 １ １．０
未鉴定出种属 ４ ３．８
合计 １０５ １００．０

２．２．２　细菌分布的年度变化　２０１２年至２０１８年各
年度革兰阳性球菌年度占比分别为５５．０％、７５．０％、
６１１％、３８．５％、４１．７％、４１．７％、３３．３％；革兰阴性
杆菌年度占比分别为 ３５．０％、１２．５％、２２．２％、
６１５％、４１．６％、５０．０％、５８．３％。革兰阳性球菌的
比例随年度下降（Ｒｓ＝０．００６，Ｐ＝０．９７１）。３种常见
菌种的年度占比分别为：肺炎链球菌 ３０．０％、
３７５％、３８．９％、１５．４％、２５．０％、３３．３％、２５．０％；铜
绿假单胞菌２００％、６．３％、２２２％、２３．１％、２５．０％、
１６７％、２５０％；表皮葡萄球菌 ２０．０％、２５．０％、
１１１％、７．７％、１６．７％、８．３％、８．３％。表皮葡萄球
菌的比例逐年下降（Ｒｓ＝－０．７９４，Ｐ＝０．０００），其余
常见菌种的比例变化差异无统计学意义（均为 Ｐ＞
００５）。
２．３　药物敏感性试验结果分析
２．３．１　药物敏感性试验结果　角膜细菌总体的药
物敏感性试验结果显示，所测菌种对万古霉素及左

氧氟沙星、环丙沙星两种喹诺酮类药物敏感性高，大

于８０．０％。对青霉素类、头孢类、氨基糖甙类敏感性
低，具体情况见表３。前三种常见细菌的药物敏感性
分析情况见表４。
２．３．２　多重耐药性分析　多重耐药菌是指对３类
或以上抗生素耐药的细菌，本研究中分离出多重耐

药菌１４株，占总株数的１３．３％，其中７１．４％为葡萄
球菌属，７．１％为假单胞菌属。２３株葡萄球菌属中，
１０株（４３．５％）为多重耐药菌，显著高于假单胞菌属
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５．０％（χ２＝８．３２０，Ｐ＝０．００４），以及链球菌属２．８％
（χ２＝１５．３２７，Ｐ＝０．０００）。

表３　１０５例培养阳性标本分离的细菌对不同药物
的敏感率和耐受率

药物名称 敏感率／％ 耐药率／％

万古霉素 ９３．３ ６．７
左旋氧氟沙星 ８４．８ １５．２
环丙沙星 ８３．８ １６．２
呋喃妥因 ７３．３ ２６．７
氨曲南 ６８．６ ２４．８
莫西沙星 ６６．７ ２５．７
妥布霉素 ５９．０ ３１．４
青霉素 ５４．３ ４５．７
复方新诺明 ５０．５ ４２．９
头孢曲松 ３３．３ ２３．８

注：示常规仅用于检测革兰阳性菌的敏感性

表４　９５１例感染性角膜炎标本中３种常见细菌的
药物敏感率

菌种
药物敏感率／％

肺炎链球菌 铜绿假单胞菌 表皮葡萄球菌

万古霉素 １００．０ １００．０
青霉素 １００．０ ０．０
氨曲南 ７５．２ ８０．０ ７５．２
妥布霉素 １００．０
环丙沙星 １００．０ ３３．３
莫西沙星 ４４．８
左旋氧氟沙星 ９４．３ ９２．４ ５０．５
呋喃妥因 ０．０ １００．０
复方新诺明 ５０．５ ７．６ ５４．３
头孢曲松 ２４．８ ６０．０ ６６．７

注：示常规仅用于检测革兰阳性菌的敏感性；表内空白项示无此项

数据

３　讨论

细菌性角膜炎是眼科临床常见的疾病之一，也

是引起严重致盲性的角膜病之一，其致病菌的菌谱

具有一定的地域性［２］。不同的致病菌所引起的角膜

炎的危险因素、起病缓急、临床表现、严重程度、用药

选择、疾病预后等均存在着差异。所以，相关病原学

分析和药物敏感性检测对于临床诊断、鉴别诊断及

抗菌药的选择有实际的指导意义［４］。

本研究中细菌培养阳性数占比为１１．０％，与伍
志琴等［５］报道的１９６例感染性角膜炎中细菌培养阳
性数占比１０．７％相近。临床上细菌培养阳性率会受
许多因素的影响，包括临床取材指征的把握、标本送

检的及时性以及标本获取的无菌性等，每一环节都

会影响最终培养结果的准确性。本研究结果表明，

随着时间推移，细菌培养阳性占比呈下降趋势，可能

与广谱抗生素眼液的普及应用有关，而且前来就诊

的绝大部分患者已在当地医院经过局部氧氟沙星滴

眼液、左氧氟沙星滴眼液或者妥布霉素滴眼液等抗

菌治疗。

细菌性角膜炎最常见于成人，其次是老年患者，

儿童和青少年患者相对较少；男性患者多于女性，与

既往的研究结果相符［６］。我国为发展中国家，这种

患者分布情况可能与其危险因素多为角膜外伤有

关，而成年男性又是主要的劳动人群，机会性外伤的

几率显著高于其他年龄组的人群［７］。

角膜分离的菌属分布中，以革兰阳性球菌与革

兰阴性杆菌为主，革兰阳性球菌中又以链球菌属与

葡萄球菌属为主，革兰阴性杆菌中以假单胞菌属为

主，这与许多发展中国家报道的结果相近［８１０］。近

年的革兰阳性球菌比例有下降趋势，与张阳等［１１］报

道的我国北方地区革兰阳性球菌呈上升趋势相反，

这可能与沿海地区居民生活条件的改善、广谱抗生

素的普及应用有关，另外一种原因可能是病原菌谱

存在着地域性差异，所以需要我们去不断了解本地

区致病菌谱的变迁，这对眼科医师的临床工作具有

实际的指导意义。

导致感染性角膜炎的细菌中，肺炎链球菌

（２９５％）、铜绿假单胞菌（１９．０％）、表皮葡萄球菌
（１４３％）最为常见，但其菌种分布存在着地域差
异［２］。与Ｌｉｎ等［１２］报道南印度地区常见的菌种为肺

炎链球菌（３５．１％）及铜绿假单胞菌（２４．３％）相一
致，而钟文贤等［８］发现，山东地区以铜绿假单胞菌

（３５．７％）及表皮葡萄球菌（２２．５％）为常见菌种。
近年，表皮葡萄球菌比例呈下降趋势，肺炎链球菌及

铜绿假单胞菌比例无明显变化。

药物敏感性试验结果显示，以左旋氧氟沙星及

环丙沙星为代表的氟喹诺酮类抗生素敏感性较高。

张阳等［１１］的研究显示，较十几年前，氧氟沙星、左氧

氟沙星、妥布霉素的敏感率已显著下降［９，１３］，提示随

着左氧氟沙星、妥布霉素、氧氟沙星在眼科的广泛应

用，细菌对这些药物的耐药性逐渐增强，需引起临床

医师的高度注意。另外，本研究回顾时间年限较短，

缺少年份相关组间的比较，有待进一步完善。

从角膜分离的细菌中，１３．３％为多重耐药菌，葡
萄球菌属占７１．４％，其中４３．５％为多重耐药菌，显
著高于假单胞菌属５．０％及链球菌属２．８％，给细菌
性角膜炎的治疗带来了较大的困难。因此，Ｌｉｃｈｔｉｎｇ
ｅｒ等［１４］建议在临床上对于细菌性角膜炎的经验性

治疗首选联合用药，从本文细菌培养及药物敏感性

试验结果来看，联合用药是合理的。

本研究的角膜病患者多来自我国浙江省北部地

区，本研究回顾性分析了近年细菌性角膜炎的病原

学及药物敏感性的变化，揭示引起角膜感染的细菌

菌谱在发生着变化。当然，也只能反映该区域细菌

性角膜炎的相关变化趋势，仅供临床医师参考。而

全国性的总体变化趋势，有待全国多中心的联合

研究。
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