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重庆地区２８６例糖尿病足感染患者的病原菌特征、耐药性及代谢因素分析

杨若梅，周　晴，李英莎，何洪波，赵志钢，张和轩，杨莉琴，祝之明，闫振成　　４０００４２重庆，陆军军医大学
（第三军医大学）大坪医院高血压内分泌科，全军高血压代谢病中心，重庆市高血压研究所

　　［摘要］　目的　研究糖尿病足感染（ｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ＤＦＩ）患者的病原菌特征和药敏试验结
果，分析影响足部疾病进展的代谢因素。方法　选取从２０１３年１月至２０１９年７月在我院高血压内分
泌科住院的２８６例ＤＦＩ患者为研究对象，无菌采集足部溃疡深部组织进行病原菌培养和鉴定并进行药
敏试验，分析ＤＦＩ患者的病原菌感染类型和药敏试验特征；依据Ｗａｇｎｅｒ分级标准，将研究对象分为轻型
ＤＦＩ组和重型ＤＦＩ组，比较两组之间病原菌特征、耐药性、生化指标情况；采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析研究
影响足部病变的指标；采用二分类 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归评估足部病情加重的危险因素。结果　２６８例
（９３．７１％）患者共培养出４２０株病原菌，主要包括金黄色葡萄球菌（２１．９０％）、铜绿假单胞菌（８．８１％）
和粪肠球菌（６．６７％）等。药敏试验结果表明：１４．１３％金黄色葡萄球菌为耐甲氧西林金黄色葡萄球菌
（ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｔＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓ，ＭＲＳＡ）；粪肠球菌均为多重耐药（ｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔ，ＭＤＲ）
菌；在肺炎克雷伯菌及大肠埃希菌中，分别有１０株（４３．４８％）和１０株（５０．００％）为产ＥＳＢＬｓ菌株。与轻
型ＤＦＩ患者比较，重型ＤＦＩ患者由革兰阴性菌混合感染和ＭＤＲ革兰阴性菌感染的比例升高（Ｐ＜０．０５），
且中性粒细胞百分比（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｓｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ，ＮＥＵＴ％）、降钙素原（ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，ＰＣＴ）和 Ｃ反应蛋白
（Ｃｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）水平升高（Ｐ＜０．０５），但体质量指数（ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）、白蛋白（ａｌｂｕｍｉｎ，
ＡＬＢ）、总胆固醇（ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、高密度脂蛋白胆固醇（ｈｉｇｈｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＨＤＬＣ）、
血红蛋白（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，Ｈｂ）和趾肱指数（ｔｏｅｂｒａｃｈｉａｌｉｎｄｅｘ，ＴＢＩ）水平降低（Ｐ＜０．０５）。Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分
析显示：足部病变轻重与ＰＣＴ、白细胞（ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄｃｅｌｌｃｏｕｎｔ，ＷＢＣ）、ＮＥＵＴ％、ＣＲＰ和ＴＣ呈正相关（Ｐ＜
０．０５），与ＴＢＩ、ＡＬＢ、Ｈｂ、甘油三酯（ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ，ＴＧ）和ＨＤＬＣ呈负相关（Ｐ＜０．０５）。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显
示：ＴＣ（ＯＲ＝２．１３６，９５％ＣＩ：１．３５２～３．３７２，Ｐ＝０．００１）是糖尿病足部病情加重的危险因素。结论　重
庆地区重型ＤＦＩ患者足部溃疡感染的病原菌主要以混合革兰阴性菌和 ＭＤＲ革兰阴性菌为主；ＰＣＴ、
ＷＢＣ、ＮＥＵＴ％、ＣＲＰ、ＴＢＩ、ＡＬＢ、Ｈｂ、ＴＣ、ＴＧ和ＨＤＬＣ是反应足部病情的重要因素。
　　［关键词］　 糖尿病足；病原菌；抗生素耐药性；代谢因素
　　［中图法分类号］　Ｒ１９５．４；Ｒ３７２；Ｒ５８７．２ ［文献标志码］　Ａ

［基金项目］　重庆市自然科学基金面上项目（ＣＳＴＣ２０１９ｊｃｙｊｍｓｘｍＸ０１５２）
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ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎ（ＤＦＩ）ａｎｄｔｏａｎａｌｙｚｅｔｈｅｍｅｔａｂｏｌｉｃｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｔｈｅｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎｏｆｆｏｏｔ
ｄｉｓｅａｓｅ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ａｔｏｔａｌｏｆ２８６ＤＦＩｐａｔｉｅｎｔｓａｄｍｉｔｔｅｄｉｎｏｕｒｄｅｐａｒｔｍｅｎｔｆｒｏｍＪａｎｕａｒｙ，２０１３ｔｏＪｕｌｙ，２０１９
ｗｅｒｅｒｅｃｒｕｉｔｅｄｉｎｔｈｉｓｓｔｕｄｙ．Ａｆｔｅｒｔｉｓｓｕｅｓｐｅｃｉｍｅｎｓｗｅｒｅｈａｒｖｅｓｔｅｄｆｒｏｍｄｅｅｐｐａｒｔｏｆｉｎｆｅｃｔｅｄｓｋｉｎｌｅｓｉｏｎｓ
ｕｎｄｅｒａｓｅｐｔｉｃｃｏｎｄｉｔｉｏｎ，ｔｈｅｏｂｔａｉｎｅｄｍｉｃｒｏｏｒｇａｎｉｓｍｓｗｅｒｅｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄａｎｄａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｓｗｅｒｅ
ｃａｒｒｉｅｄｏｕｔ．ＡｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏＷａｇｎｅｒｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎｓｔａｎｄａｒｄ，ｔｈｅＤＦＩｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏｍｉｌｄａｎｄｓｅｖｅｒｅ
ＤＦＩｇｒｏｕｐｓ．Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓａｎｄｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｏｆｐａｔｈｏｇｅｎｉｃｂａｃｔｅｒｉａａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌｉｎｄｅｘｅｓｗｅｒｅ
ａｎａｌｙｚｅｄａｎｄｃｏｍｐａｒｅｄｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ２ｇｒｏｕｐｓ．Ｓｐｅａｒｍａｎａｎａｌｙｓｉｓｗａｓｕｓｅｄｔｏｅｖａｌｕａｔｅｔｈｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎ
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ｃｌｉｎｉｃａｌｖａｒｉａｂｌｅｓａｎｄｄｉｓｅａｓｅｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ．Ｌｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｗａｓｅｍｐｌｏｙｅｄｔｏｉｄｅｎｔｉｆｙｔｈｅｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓ
ｆｏｒｅｘａｃｅｒｂａｔｉｏｎ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｔｈｅｒｅｗｅｒｅ４２０ｓｔｒａｉｎｓｏｆｍｉｃｒｏｏｒｇａｎｉｓｍｓｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｔｈｅ２６８ｐａｔｉｅｎｔｓ（２６８／２８６，
９３．７１％），ｉｎｃｌｕｄｉｎｇＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓ（２１．９０％），Ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａ（８．８１％），ａｎｄＥｎｔｅｒｏｃｏｃｃｕｓ
ｆａｅｃａｌｉｓ（６．６７％）．Ａｂｏｕｔ１４．１３％ ｏｆＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓｗｅｒｅｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｔＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓ
（ＭＲＳＡ）．ＡｌｌｔｈｅＥｎｔｅｒｏｃｏｃｃｕｓｆａｅｃａｌｉｓｓｔｒａｉｎｓｗｅｒｅｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔ（ＭＤＲ）ｓｔｒａｉｎｓ．ＡｓｆｏｒＫｌｅｂｓｉｅｌｌａ
ｐｎｅｕｍｏｎｉａｅａｎｄＥｓｃｈｅｒｉｃｈｉａｃｏｌｉ，ｎｅａｒｌｙ１０（４３．４８％）ａｎｄ１０（５０．００％）ｓｔｒａｉｎｓｗｅｒｅｅｘｔｅｎｄｅｄｓｐｅｃｔｒｕｍ
βｌａｃｔａｍａｓｅｓ（ＥＳＢＬｓ）ｐｒｏｄｕｃｉｎｇｂａｃｔｅｒｉａ，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．ＴｈｅｓｅｖｅｒｅＤＦＩｇｒｏｕｐｈａｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｒａｔｉｏｓ
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　　［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　ｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔ；ｐａｔｈｏｇｅｎ；ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ；ｍｅｔａｂｏｌｉｃｆａｃｔｏｒ

ＳｕｐｐｏｒｔｅｄｂｙｔｈｅＧｅｎｅｒａｌＰｒｏｇｒａｍｏｆＮａｔｕｒａｌＳｃｉｅｎｃｅＦｏｕｎｄａｔｉｏｎｏｆＣｈｏｎｇｑｉｎｇ（ＣＳＴＣ２０１９ｊｃｙｊｍｓｘｍＸ０１５２）．Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇａｕｔｈｏｒ：ＹＡＮＺｈｅｎｃｈｅｎｇ，Ｅｍａｉｌ：
ｚｈｅｎｃｈｅｎｇｙａｎ＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ

　　糖尿病足感染（ｄｉａｂｅｔｉｃｆｏｏｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ＤＦＩ）是糖尿
病并发症之一，可导致糖尿病患者住院治疗、截肢，甚

至死亡［１］。目前研究发现，地域环境、Ｗａｇｎｅｒ分级、溃
疡病程、抗生素选择等因素可影响 ＤＦＩ的病原菌分
布［２－３］，并且抗生素的不合理应用，导致了多重耐药

（ｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｔ，ＭＤＲ）菌株不断增加，如耐甲氧西
林金黄色葡萄球菌（ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｔＳｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓ
ａｕｒｅｕｓ，ＭＲＳＡ）、产超广谱 β内酰胺酶（ｅｘｔｅｎｄｅｄｓｐｅｃ
ｔｒｕｍβｌａｃｔａｍａｓｅｓ，ＥＳＢＬｓ）和耐碳青酶烯类肠杆菌
等［４］。耐药菌的出现导致抗生素的治疗效果明显下

降，显著增加了糖尿病足患者的住院时间、诊疗费用和

死亡率［５］。关于 ＤＦＩ病原菌谱和抗生素耐药性方面
的研究众多，但营养和代谢因素对 ＤＦＩ的影响尚存在
争议，反映糖尿病足进程的代谢标志物和危险因素的研

究报道较少。为明确重庆地区ＤＦＩ病原菌谱、耐药性和
代谢特征，本研究基于Ｗａｇｎｅｒ分级标准通过回顾性分
析２８６例ＤＦＩ患者的足部病原菌培养和药敏试验结果，
分析轻、重型ＤＦＩ患者的病原菌谱、耐药性特征及生化
指标等，以期为临床糖尿病足的管理提供更多依据。

１　资料与方法

１．１　临床资料
　　选取从２０１３年１月至２０１９年７月在我院高血压
内分泌科住院的２８６例 ＤＦＩ患者为研究对象，回顾性
分析研究对象的临床信息。收集的临床信息包括性

别、年龄、体质量指数（ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）、病程、

并发症、溃疡部位、Ｗａｇｎｅｒ分级、糖化血红蛋白（ｈｅｍｏ
ｇｌｏｂｉｎＡ１ｃ，ＨｂＡ１ｃ）、尿酸（ｕｒｉｃａｃｉｄ，ＵＡ）、白蛋白（ａｌ
ｂｕｍｉｎ，ＡＬＢ）、总胆固醇（ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、甘油三
酯（ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ，ＴＧ）、高密度脂蛋白（ｈｉｇｈｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏ
ｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＨＤＬＣ）、低密度脂蛋白（ｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙ
ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＬＤＬＣ）、门冬氨酸氨基转移酶
（ａｓｐａｒｔａｔｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＳＴ）、丙氨酸氨基转移酶
（ａｌａｎｉｎｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＬＴ）、肌酐 （ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ，
Ｃｒ）、血红蛋白（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，Ｈｂ）、白细胞计数（ｗｈｉｔｅ
ｂｌｏｏｄｃｅｌｌｃｏｕｎｔ，ＷＢＣ）、中性粒细胞百分比（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ
ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ，ＮＥＵＴ％）、降钙素原（ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，ＰＣＴ）、
Ｃ反应蛋白（Ｃｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）、踝肱指数（ａｎｋｌｅ
ｂｒａｃｈｉａｌｉｎｄｅｘ，ＡＢＩ）、趾肱指数（ｔｏｅｂｒａｃｈｉａｌｉｎｄｅｘ，
ＴＢＩ）、足溃疡深部组织培养鉴定及药敏试验等。纳入
患者均符合世界卫生组织制定的糖尿病诊断标准［６］

和国际糖尿病足工作组发布的 ＤＦＩ相关诊断标准［７］，

排除资料不全、患糖尿病足但未合并感染的患者。本

研究获得了本院伦理委员会的批准（批准号２０１９７５）。
１．２　病原菌培养鉴定与药敏试验
　　足部采样均在应用抗生素之前进行。生理盐水清
洗采样部位和周围组织后，用无菌器械切取约０．５ｃｍ×
０．５ｃｍ的溃疡深部组织置于无菌容器内，立即送至检
验科。采集的标本均严格按照《全国临床检验操作规

程》进行细菌分离培养，采用法国梅里埃ＶＩＴＥＫ２全自
动微生物鉴定及药敏分析系统进行病原菌鉴定和药敏

试验。参照美国临床实验室标准化委员会（ＮＣＣＬＳ）
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制定的相关标准，依据最低抑菌浓度（ｍｉｎｉｍａｌｉｎｈｉｂｉｔｏ
ｒｙｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ，ＭＩＣ）将抗菌药物的抑菌效果判定为
耐药、中介和敏感。对三类及以上抗生素均耐药的菌

株即为ＭＤＲ菌株。
１．３　糖尿病足的严重程度分级
　　糖尿病足的严重程度依据 Ｗａｇｎｅｒ分级标准［８］：

０级：高危足，即有发生糖尿病足溃疡的危险因素，但
无溃疡；１级：浅表溃疡，无感染；２级：较深溃疡常合并
软组织感染，无脓肿或骨感染；３级：深部溃疡，有脓肿
或骨髓炎；４级：局限性坏疽；５级：全足坏疽。依据
Ｗａｎｇｅｒ分级结果将ＤＦＩ患者分为轻型ＤＦＩ组（Ｗａｇｎｅｒ
２级）和重型ＤＦＩ组（Ｗａｇｎｅｒ３～５级）［９］。
１．４　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ２３．０软件进行统计学分析。符合正态
分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，两组之间比较采用独立
样本ｔ检验；不符合正态分布的计量资料以中位数和

四分位数间距表示，两组之间比较采用非参数 Ｋｏｌ
ｍｏｇｏｒｏｖＳｍｉｒｎｏｖＺ检验；计数资料的比较采用 χ２检
验；相关分析采用 ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析；回归分析采用
二分类Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。Ｐ＜０．０５表示差异具有统计
学意义。

２　结果

２．１　临床资料特征
　　本研究共纳入 ＤＦＩ患者２８６例，其中男性１９６例
（６８．５３％），女性 ９０例（３１．４７％）。年龄（６５．５２±
１２．３８）岁，糖尿病病程（１０．４４±７．９９）年。其中１６９例
（５９．０９％）合并高血压，６５例（２２．７３％）合并冠心病，
２０５例（７１．６８％）合并神经病变，１８６例（６５．０３％）合并
周围血管病变，１５５例（５４．２０％）合并糖尿病肾病，１０５例
（３６．７１％）合并视网膜病变，４８例（１６．７８％）合并脑梗
死。脚趾（６７．８３％）为感染好发部位，见表１。

表１　ＤＦＩ患者的临床资料特征
变量　 总ＤＦＩ（ｎ＝２８６） 轻型ＤＦＩ（ｎ＝１０８） 重型ＤＦＩ（ｎ＝１７８） Ｐ

性别（男／女） １９６／９０ ７１／３７ １２５／５３ ０．４２９
年龄／岁 ６５．５２±１２．３８ ６６．１４±１３．６０ ６５．１５±１１．６０ ０．５１２
ＢＭＩ／ｋｇ·ｍ－２ ２３．８１±３．７０ ２４．４１±３．６９ ２３．３８±３．６６ａ ０．０３８
Ｔ２ＤＭ病程 ／年 １０（４，１６） ９．５０（４，１６） １０（４，１５．２５） ０．９９７
并发症［例（％）］
　高血压 １６９（５９．０９） ６３（５８．３３） １０６（５９．５５） ０．８３９
　冠心病 ６５（２２．７３） １７（１５．７４） ４８（２６．９７）ａ ０．０２８
　神经病变 ２０５（７１．６８） ７６（７０．３７） １２９（７２．４７） ０．７０２
　血管病变 １８６（６５．０３） ６４（５９．２６） １２２（６８．５４） ０．１１１
　糖尿病肾病 １５５（５４．２０） ５８（５３．７０） ９７（５４．４９） ０．８９６
　视网膜病变 １０５（３６．７１） ３９（３６．１１） ６６（３７．０８） ０．８６９
　脑梗死 ４８（１６．７８） １３（１２．０４） ３５（１９．６６） ０．０９４
溃疡部位［例（％）］
　脚尖 １９４（６７．８３） ５５（５０．９３） １３９（７８．０９）ａ ＜０．００１
　脚背 ６４（２２．３８） １９（１７．５９） ４５（２５．２８） ０．１３０
　脚掌 ５０（１７．４８） １３（１２．０４） ３７（２０．７９） ０．０５９
　脚踝 ３４（１１．８９） １１（１０．１９） ２３（１２．９２） ０．４８８
　脚跟 ２４（８．３９） ９（８．３３） １５（８．４３） ０．９７８
生化指标

　ＨｂＡ１ｃ（％） ９．５８±２．５４ ９．６０±２．５５ ９．５７±２．５３ ０．９３９
　ＵＡ／μｍｏｌ·Ｌ－１ ３０５．２４±９８．６１ ３０１．０４±９２．６ ３０７．７７±１０２．２４ ０．５８２
　ＡＬＢ／ｇ·Ｌ－１ ３１．４６±６．５２ ３３．１２±６．８４ ３０．４５±６．１２ａ ０．００１
　ＴＣ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ３．９３±１．２６ ４．１６±１．４３ ３．７９±１．１３ａ ０．０２２
　ＴＧ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ １．２１（０．９７，１．６０） １．２９（０．９３，１，７９） １．１４（０．９７，１．５５）ａ ０．０４９
　ＨＤＬＣ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ０．９４±０．３０ １．００±０．３３ ０．９１±０．２８ａ ０．０１７
　ＬＤＬＣ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ２．４４±０．８８ ２．５５±０．９４ ２．３８±０．８４ ０．１３０
　ＡＳＴ／Ｕ·Ｌ－１ １７．９５（１４．０５，２４．３５） １７．７（１４．２３，２２．８８） １８．１５（１３．９３，２６．０６） ０．２８１
　ＡＬＴ／Ｕ·Ｌ－１ １４．５０（１０．４０，２２．９８） １５．１（１１．２５，２１．２） １３．６５（９．９３，２３．４５） ０．２６２
　Ｃｒ／ｍｇ·ｄＬ－１ ７９．６（６１．９５，１０８．７０） ７９．７（６１．９，１０８．５） ７９．６（６２，１０９．２） ０．９６５
　Ｈｂ／ｇ·Ｌ－１ １１３．８０±２１．９６ １２０．３０±２０．４８ １０９．８７±２１．９４ａ ＜０．００１
　ＷＢＣ（×１０９／Ｌ） ８．６（６．７，１１．４１） ８．２１（６．２９，１１．１１） ９．１（７．０２，１２，０２） ０．１５４
　ＮＥＵＴ％（％） ７４．４７±１１．２１ ７１．７８±１１．８１ ７６．０８±１０．６４ａ ０．００２
　ＰＣＴ／ｎｇ·ｍＬ－１ ０．０８（０．０４，０．３２） ０．０７（０．０４，０．１９） ０．１２（０．０５，０．４１）ａ ０．０２７
　ＣＲＰ／ｍｇ·Ｌ－１ １４．００（７．０３，４８．６３） １２．１５（６．３，２８．２５） １７．５５（８．１，６８．６５）ａ ０．０２６
指数

　ＡＢＩ（ｌｅｆｔ） ０．９３±０．３１ ０．９４±０．３１ ０．９２±０．３１ ０．７２０
　ＡＢＩ（ｒｉｇｈｔ） ０．９７±０．２９ ０．９９±０．２６ ０．９６±０．３１ ０．９２４
　ＴＢＩ（ｌｅｆｔ） ０．５８（０．３１，０．７２） ０．６４（０．４１，０．７５） ０．５３（０．２８，０．７０）ａ ０．０４１
　ＴＢＩ（ｒｉｇｈｔ） ０．５９（０．３４，０．７６） ０．６１（０．４２，０．７９） ０．５７（０．２９，０．７４） ０．２７９

ａ：Ｐ＜０．０５，与轻型ＤＦＩ组比较
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２．２　病原菌分布情况
　　２６８例（９３．７１％）ＤＦＩ患者溃疡深部组织共培养
出４２０株病原菌，包括革兰阳性菌１８５株（４４．０５％），
革兰阴性菌２１１株（５０．２４％）和真菌２４株（５．７１％）。
以金黄色葡萄球菌 （２１．９０％）、铜绿假单胞菌
（８．８１％）和粪肠球菌（６．６７％）为主（表２）。重型 ＤＦＩ
组混合病原菌感染率高于轻型 ＤＦＩ组（χ２＝３．９６２，
Ｐ＝０．０４７）；重型 ＤＦＩ组革兰阳性菌感染率低于轻型
ＤＦＩ组，但革兰阴性菌感染率高于轻型 ＤＦＩ组（χ２＝
８．３１０，Ｐ＝０．０１６，表３）。

表２　ＤＦＩ患者的病原菌分布（ｎ＝４２０）
病原菌 菌数（％）

革兰阳性菌 １８５（４４．０５）
　金黄色葡萄球菌 ９２（２１．９）
　凝固酶阴性葡萄球菌 ２２（５．２４）
　粪肠球菌 ２８（６．６７）
　链球菌 １７（４．０５）
　其他革兰阳性菌 ２６（６．１９）
革兰阴性菌 ２１１（５０．２４）
　铜绿假单胞菌 ３７（８．８１）
　鲍曼不动杆菌 ８（１．９０）
　嗜麦芽窄食单胞菌 １２（２．８６）
　肺炎克雷伯菌 ２３（５．４８）
　产酸克雷伯菌 ５（１．１９）
　大肠埃希菌 ２０（４．７６）
　奇异变形杆菌 １７（４．０５）
　普通变形杆菌 ４（０．９５）
　彭氏变形杆菌 ９（２．１４）
　黏质沙雷菌 １４（３．３３）
　摩根摩根菌摩根亚种 ８（１．９０）
　弗劳地枸橼酸杆菌 ９（２．１４）
　雷极普罗威登斯菌 ３（０．７１）
　阴沟肠杆菌 １６（３．８１）
　产气肠杆菌 ３（０．７１）
　香味属菌 ５（１．１９）
　其他革兰阴性菌 １８（４．２９）
真菌 ２４（５．７１）

表３　轻型和重型ＤＦＩ患者的病原菌分布差异［例（％）］
类型 ｎ 轻型ＤＦＩ 重型ＤＦＩ

感染类型 ２６８
　单一病原菌感染 ６３（６４．２９） ８８（５１．７６）
　混合病原菌感染 ３５（３５．７１） ８２（４８．２４）ａ

病原菌类型 ４２０
　革兰阳性菌 ７８（５３．０６） １０７（３９．１９）ａ

　革兰阴性菌 ６４（４３．５４） １４７（５３．８５）ａ

　真菌 ５（３．４０） １９（６．９６）
革兰阳性菌耐药类型 １５８
　０类抗生素耐药 ３（４．４８） ４（４．４０）
　１～２类抗生素耐药 １８（２６．８６） ２５（２７．４７）
　≥３类抗生素耐药 ４６（６８．６６） ６２（６８．１３）
革兰阴性菌耐药类型 １９９
　０类抗生素耐药 ３（４．９２） ４（２．９０）
　１～２类抗生素耐药 ４２（６８．８５） ６６（４７．８３）ａ

　≥３类抗生素耐药 １６（２６．２３） ６８（４９．２８）ａ

ａ：Ｐ＜０．０５，与轻型ＤＦＩ组比较

２．３　主要病原菌对抗生素的耐药情况
　　足溃疡深部组织样本培养出的主要革兰阳性菌为
金黄色葡萄球菌和粪肠球菌（表２）。其中１４．１３％的
金黄色葡萄球菌为ＭＲＳＡ。金黄色葡萄球菌及粪肠球
菌药敏试验结果见图１。
　　足溃疡深部组织样本培养出的主要革兰阴性菌为
铜绿假单胞菌、肺炎克雷伯菌和大肠埃希菌（表２），其
中４３．４８％的肺炎克雷伯杆菌和 ５０．００％的大肠杆菌
产ＥＳＢＬｓ。具体药敏试验结果见图２。
　　依据 ＭＤＲ菌株定义，２０．００％的革兰阴性菌和
２５．７１％的革兰阳性菌为 ＭＤＲ菌株。重型 ＤＦＩ组
ＭＤＲ革兰阴性菌的感染率显著高于轻型 ＤＦＩ组（χ２＝
９．６０１，Ｐ＝０．００６），但两组之间ＭＤＲ革兰阳性菌的感
染率无统计学差异（χ２＝０．０９４，Ｐ＝１．０００，表３）。
２．４　影响足部病变程度的代谢因素分析
　　与轻型 ＤＦＩ组比较，重型 ＤＦＩ组 ＮＥＵＴ％、ＰＣＴ和
ＣＲＰ水平升高（Ｐ＜０．０５），而 ＢＭＩ、ＡＬＢ、ＴＣ、ＨＤＬＣ、
Ｈｂ水平降低（Ｐ＜０．０５）。重型ＤＦＩ组ＡＢＩ和ＴＢＩ水平
呈下降趋势，但仅左侧 ＴＢＩ差异具有统计学意义（Ｐ＜
０．０５，表１）
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１：青霉素；２：苯唑西林；３：头孢唑啉；４：头孢克洛；５：头孢
呋辛钠；６：头孢噻肟；７：头孢曲松；８：头孢克肟；９：头孢唑
肟；１０：头孢西丁；１１：万古霉素；１２：妥布霉素；１３：庆大霉
素；１４：红霉素；１５：克拉霉素；１６：阿奇霉素；１７：四环素；
１８：克林霉素；１９：利奈唑烷；２０：奎奴普汀／达福普汀；
２１：环丙沙星；２２：左氧氟沙星；２３：莫西沙星；２４：复方新诺
明；２５：呋喃妥因；Ａ：金黄色葡萄球菌的药敏试验结果；
Ｂ：粪肠球菌的药敏试验结果

图１　主要革兰阳性菌的药敏试验结果
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１：氨苄西林；２：头孢唑啉；３：头孢呋辛钠；４：头孢噻肟；
５：头孢曲松；６：头孢他啶；７：头孢替坦；８：头孢吡肟；９：氨
苄西林／舒巴坦；１０：哌拉西林／他唑巴坦；１１：亚胺培南；
１２：厄他培南；１３：氨曲南；１４：妥布霉素；１５：阿米卡星；
１６：庆大霉素；１７：环丙沙星；１８：左氧氟沙星；１９：复方新诺
明；２０：呋喃妥因；Ａ：铜绿假单胞菌的药敏试验；Ｂ：肺炎
克雷伯菌的药敏试验；Ｃ：大肠埃希菌的药敏试验

图２　主要革兰阴性菌的药敏试验分析

　　Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析显示：糖尿病足病情严重程度
与ＰＣＴ（ｒ＝０．１８１，Ｐ＝０．０１０），ＴＣ（ｒ＝０．１４４，Ｐ＝
０．０１８），ＷＢＣ（ｒ＝０．１２１，Ｐ＝０．０４１），ＮＥＵＴ％（ｒ＝
０．１８８，Ｐ＝０．００１）和ＣＲＰ（ｒ＝０．１５６，Ｐ＝０．０２０）呈正相
关，与ＴＢＩ（ｒ＝－０．１５７，Ｐ＝０．０１８），ＡＬＢ（ｒ＝－０．２２２，
Ｐ＝０．０００），ＨＤＬＣ（ｒ＝－０．１３１，Ｐ＝０．０３２）和 Ｈｂ（ｒ＝
－０．２５６，Ｐ＝０．０００）呈负相关（图１）。为了评估糖尿
病足病情加重的危险因素，以糖尿病足的病情严重程

度（Ｗａｇｎｅｒ分级标准）为因变量，将 ＴＢＩ、ＡＬＢ、ＴＧ、
ＨＤＬＣ、Ｈｂ、ＰＣＴ、ＷＢＣ、ＮＥＵＴ％等指标纳入二分类Ｌｏ
ｇｉｓｔｉｃ回归模型，结果显示：高ＴＣ（ＯＲ＝２．１３６，９５％ＣＩ：
１．３５２～３．３７２，Ｐ＝０．００１）是糖尿病足部病变加重的
独立危险因素（图３）。

３　讨论

　　为明确重庆地区 ＤＦＩ的病原菌谱、耐药性和代谢
特征，本研究基于Ｗａｇｎｅｒ分级标准分析了２８６例 ＤＦＩ
患者的临床资料，发现重型 ＤＦＩ患者革兰阴性菌混合
感染和 ＭＤＲ革兰阴性菌感染比重增加，下肢血液循
环障碍及营养不良更加严重；多种标志物（ＰＣＴ、ＷＢＣ、
ＮＥＵＴ％、ＣＲＰ、ＴＢＩ、ＡＬＢ、Ｈｂ、ＴＣ、ＴＧ和 ＨＤＬＣ）反映
了糖尿病足病情的程度。

　　本研究发现，ＤＦＩ患者革兰阴性菌感染率高于革
兰阳性菌，但是仍以金黄色葡萄球菌为主，其次为铜绿

假单胞菌；ＤＦＩ常见为单一病原菌感染，与文献报道相
同［３］。本研究进一步根据 Ｗａｇｎｅｒ分级标准将研究对
象分为轻型ＤＦＩ组和重型 ＤＦＩ组，分析了两组的病原
学差异，重型ＤＦＩ组合并混合病原菌感染、革兰阴性菌
感染比率均明显高于轻型ＤＦＩ组，表明随着足部病情

图３　ＤＦＩ患者足部病变相关代谢因素分析

５３３１　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　第三军医大学学报，２０２０，４２（１３）



加重，感染类型由单一病原菌为主转变为混合病原菌

为主，同时由革兰阳性菌占优势转变为革兰阴性菌占

优势，此结果可能与宿主免疫力下降和长期的药物选

择压力等有关。

　　病原菌的药敏试验结果有助于指导临床上使用针
对性的抗生素。本研究发现，金黄色葡萄球菌（包括

ＭＲＳＡ）对青霉素明显耐药，但对万古霉素、妥布霉素、
利奈唑烷等抗生素敏感。所有粪肠球菌均为 ＭＤＲ菌
株，但对万古霉素、克拉霉素等抗生素敏感。粪肠球菌

的强耐药性可能与其较强的生物被膜形成能力有关，

而后者可保护被膜内的细菌免受抗生素的杀伤作用，

导致感染迁延不愈及抗生素耐药［１０］。故糖尿病足革

兰阳性菌感染建议选用抗菌能力强的万古霉素、利奈

唑烷等抗生素。铜绿假单胞菌对氨苄西林和头孢菌素

类抗菌药物明显耐药，甚至对部分头孢菌素的耐药率

达到１００％。肺炎克雷伯菌和大肠埃希菌对氨苄西林
耐药，且前者的耐药率达到 １００％。糖尿病足革兰阴
性菌感染可选用强效的第三四代头孢菌素类、碳青霉

烯类、氨基糖苷类、氟喹诺酮类等抗生素。本研究进一

步通过比较轻、重型ＤＦＩ组的耐药情况发现，重型ＤＦＩ
组ＭＤＲ革兰阴性菌感染率明显高于轻型 ＤＦＩ组。因
此，临床上应重视重型ＤＦＩ患者的病原菌耐药性检测，
以降低致病菌的耐药率。

　　ＰＣＴ是监测、评估感染的常用指标，亦可用于预测
ＤＦＩ患者截肢或死亡的结局［１１］。高水平的中性粒细胞／
淋巴细胞比值（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｔｏｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｒａｔｉｏ，ＮＬＲ）增
加长期住院治疗和截肢的风险［９］。本研究发现，重型

ＤＦＩ患者ＮＥＵＴ％、ＰＣＴ和ＣＲＰ水平均明显增加，且与糖
尿病足病情严重程度呈正相关，表明 ＮＥＵＴ％、ＰＣＴ和
ＣＲＰ可用于指示ＤＦＩ足部病变进程。
　　目前临床上广泛应用ＡＢＩ和ＴＢＩ指数等非侵入性
检测手段，评估糖尿病下肢血运情况［１２］。我们研究发

现，与轻型ＤＦＩ患者相比，重型ＤＦＩ患者ＴＢＩ呈下降趋
势，但仅左侧ＴＢＩ差异有统计学意义，提示重型ＤＦＩ患
者下肢血运障碍的状态更加严重，需注重加强下肢血

管和神经的管理，而其他指数未见统计学差异的原因

可能与本研究纳入患者数量有限有关。

　　在本研究中，重型 ＤＦＩ患者 ＡＬＢ和 Ｈｂ水平明显
降低，表明ＤＦＩ患者可能存在由于足部血运障碍导致
的营养缺乏的情况。既往研究发现糖尿病患者易发生

营养不良，尤其是老年患者［１３］或存在合并症的糖尿病

患者［１４］。与营养均衡的糖尿病足患者相比，营养不良

的老年糖尿病患者发生足部外伤和足部感染的风险分

别增加２倍和２．２倍［１５］。ＹＥ等［１６］研究发现，营养不

良影响足溃疡愈合，加强营养支持可以显著改善预后。

糖尿病足是全身多器官病变的标志，可极大地增加心

血管事件发生风险。ＣＡＯ等［１７］研究发现高水平 ｎｏｎ
ＨＤＬＣ可显著增加糖尿病心血管性疾病的发生风险，
合理的降脂药物治疗联合饮食控制可以显著降低心血

管疾病的发病率。然而，过强的降脂治疗及饮食限制

可加重糖尿病患者的营养不良。本研究发现，ＴＣ是糖
尿病患者足部病变加重的独立危险因素，对血脂紊乱

糖尿病足患者的疾病变化可能起到早期预警作用，但

重型ＤＦＩ患者 ＴＣ水平明显降低，这可能与降脂治疗
有关，也可能是营养不良的表现［１８］，此类患者建议加

强营养支持。

　　本研究是一项回顾性的横断面研究，无法评估
ＤＦＩ患者的预后及抗感染治疗的终点；由于 ＤＦＩ患者
可能已就诊于基层医疗单位并进行治疗，因此增加了

本研究的偏倚；本研究的样本量有限，主要集中于重庆

地区，需要深入进行多中心、大样本量的研究；ＤＦＩ病
原菌的耐药分子机制、代谢指标的临床预后价值及深

层次的调控关系需要进一步研究。

　　综上所述，金黄色葡萄球菌、铜绿假单胞菌和粪肠
球菌是ＤＦＩ的常见病原菌，且对常用抗菌药物产生了
不同程度的耐药。当糖尿病足病情加重（Ｗａｇｎｅｒ分级
越高）后，混合病原菌感染、革兰阴性杆菌感染、ＭＤＲ
菌株感染逐渐占据优势，下肢血液循环障碍和营养不

良更加严重。对糖尿病足患者，尤其是重型ＤＦＩ患者，
实施多学科的管理（包括抗感染、营养支持、调脂、恢

复下肢血管灌注等）有助于改善糖尿病足预后。
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