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摘要：目的　研究碳青霉烯耐药肺炎克雷伯菌（ＣａｒｂａｐｅｎｅｍｒｅｓｉｓｔａｎｔＫｌｅｂｓｉｅｌｌａｐｎｅｕｍｏｎｉａ，ＣＲＫＰ）致使患者感染的临床特征及
耐药性，为临床治疗方案的选择提供参考依据。方法　收集从２０１１年至２０１５年于淮安市淮安医院住院治疗患者５１株非重
复ＣＲＫＰ，对其进行临床特征分析、抗菌药物药敏试验，分析耐药性情况及导致感染的危险因素。结果　按照占比从高到低顺
序排列，菌株来源病区分别为重症监护室、感染科、呼吸内科、胸心外科、神经内科以及血液科；菌株来源标本类型按照占比从

高到低顺序排列，分别是痰液、尿液、血液、胆汁及创面、脓液；头孢菌素类、青霉素类以及美罗培南和环丙沙星耐药率高达

１００．００％（５１／５１），其余抗菌药物按照耐药率高低顺序分别为左旋氧氟沙星、头孢呋辛、庆大霉素、四环素、复方磺胺甲 唑、

氨曲南、妥布霉素等。碳青霉烯耐药同时合并产生广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）１１株。根据 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析法评价可知，入住
ＩＣＵ、住院时间≥７ｄ、机械通气时间≥５ｄ、合并糖尿病以及多种抗生素联用均为影响患者感染的危险因素。结论　ＣＲＫＰ具有
严重的多重耐药情况，其耐药性可能与呼吸机使用及产ＥＳＢＬｓ存在一定的相关性。
关键词：肺炎克雷伯菌；β内酰胺抗药性；纸片扩散抗菌试验；呼吸，人工；危险因素
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　　肺炎克雷伯菌是临床较为常见的分离菌株，也
是医院感染众多病原菌中检出率较高的种类之

一［１］。感染类型众多，这涉及呼吸道、泌尿系统、血

液、切口等部位，对于免疫功能或体质较差的患者

感染风险更高［２］。临床上对于肺炎克雷伯菌感染

的治疗以口服或全身运用抗菌药物为主，碳青霉烯

类抗菌药是临床使用较为广泛的一种［３］。然而，随

着该类抗菌药物运用越发普遍，临床分离的广谱 β
内酰胺酶（ｅｘｔｅｎｄｅｄｓｐｅｃｔｒｕｍｂｅｔａｌａｃｔａｍａｓｅｓ，ＥＳＢＬｓ）

碳青霉烯耐药肺炎克雷伯菌（ＣＲＫＰ）菌株急剧上升，
促进了耐药菌株的生成，严重影响ＣＲＫＰ相关感染的
临床治疗疗效［４］。由此可知，ＣＲＫＰ与产ＥＳＢＬｓ之间
具有一定联系。近几年，该问题已经受到国内外的广

泛关注。鉴于此，本研究通过对碳青霉烯耐药ＣＲＫＰ
相关感染的临床特征、常见药物耐药性及危险因素进

行分析，旨在更好地防控感染，现报告如下。

１　材料与方法
１．１　菌株来源　病例为２０１１年１月至２０１５年１２

·１３０２·安 徽 医 药　ＡｎｈｕｉＭｅｄｉｃａｌａｎｄＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＪｏｕｒｎａｌ　２０１８Ｏｃｔ，２２（１０）



月在淮安市淮安医院接受治疗的 ５１株非重复
ＣＲＫＰ感染患者，患者年龄（５７．５±８．４）岁，年龄范
围为３２～８３岁。其中合并多个基础疾病的患者４０
例，主要为高血压、冠心病以及慢性阻塞性肺疾病。

对５１株ＣＲＫＰ均采用Ｖｉｔｅｋ２Ｃｏｍｐａｃｔ（法国生物梅
里埃公司）鉴定系统进行鉴定。关于本次研究，已

获淮安市淮安医院伦理委员会通过，且患者本人或

近亲属知情并签署相关知情同意文件。

１．２　研究方法　进行抗菌药物药敏试验［５７］：根据

Ｖｉｔｅｋ２Ｃｏｍｐａｃｔ鉴定系统结果，参照ＣＬＳＩ标准用于
试验判定。检测碳青霉烯酶采用 Ｈｏｄｇｅ试验（改
良）与ＩＰＭＥＤＴＡ双纸片试验；常用临床抗菌药物
药敏检查均采用用参照纸片扩散法检测（排除肺炎

克雷伯菌的外膜蛋白丢失等情况导致的结果异

常）；ＥＳＢＬｓ检测方法为双纸片增效试验；选取大肠
埃希菌ＡＴＣＣ２５９２２为药敏试验质控菌株。记录所
有患者机械通气与住院时间，合并糖尿病等慢性病

情况以及是否联合使用多种抗生素，采用多因素

ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析造成感染的独立危险因素。
１．３　观察指标　统计所有患者菌株来源科室以及
不同标本类型、感染部位以及产检抗菌药物耐药情

况。

１．４　统计学方法　所有数据录入数据库，采用
ＳＰＳＳ２２．０统计软件，独立危险因素分析采取ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析，当 Ｐ＜０．０５时表示差异具有统计学意
义。

２　结果
２．１　菌株来源病区分布情况　按照占比从高到低
顺序排列，菌株来源病区分别为重症监护室１６例，
占５１．３７％；感染科 ９例，占 １７．６５％；呼吸内科 ５
例，占９．８０％；胸心外科４例，占７．８４％；骨科３例，
占５．８８％；神经内科２例，占３．９２％；血液科２例，
占３．９２％；其它１０例，占１９．６１％。
２．２　菌株来源标本类型　菌株来源标本类型按照
占比从高到低顺序排列，分别是痰液 ２１例，占
４１．１８％；尿液 ６例，占 １１．７６％；血液 ５例，占
９．８０％；胆汁及创面各为 ４例，占 ７．８４％；脓液 ３
例，占５．８８％；其他８例，占１５．６９％。
２．３　对抗菌药物耐药结果分析　青霉素类、头孢
菌素类、环丙沙星以及美罗培南耐药率均为

１００．００％（５１／５１），其余抗菌药物耐药率按照耐药
率高低顺序分别为左旋氧氟沙星、头孢呋辛、庆大

霉素、四环素、复方磺胺甲 唑、氨曲南、妥布霉素

等。此外，碳青霉烯耐药同时合并产生 ＥＳＢＬｓ１１
株，见表１。

表１　常见抗菌药物耐药性分析

常见抗菌药物 例数 耐药率／％

头孢菌素类 ５１ １００．００

青霉素类 ５１ １００．００

庆大霉素 ２２ ４３．１４

氨曲南 １７ ３３．３３

头孢呋辛 ４３ ８４．３１

美罗培南 ５１ １００．００

妥布霉素 １６ ３１．３７

复方磺胺甲 唑 １７ ３３．３３

左旋氧氟沙星 ５０ ９８．０４

环丙沙星 ５１ １００．００

四环素 １８ ３５．２９

２．４　影响患者感染的危险因素分析　多因素
ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示入住ＩＣＵ、机械通气时间≥５ｄ、
住院时间≥７ｄ、多种抗生素联用、合并糖尿病均为
ＣＲＫＰ感染的独立危险因素，见表２。

表２　影响患者感染的危险因素分析

危险因素
回归

系数
标准误

ｗａｌｄ

χ２值
Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ值

入住ＩＣＵ ４．２８７ ２．８２１ ５．６６５ ０．００１ １．３０９ １．０１２～６．８５７

住院时间≥
　７ｄ

４．９１６ ２．３０６ ６．５４３ ０．０００ １．８２３ １．３２９～７．２７８

机械通气时

　间≥５ｄ
６．４４１ ２．４２７ ７．５６５ ０．０００ ２．６７７ １．２４１～７．１９３

合并糖尿病 ５．３２９ ２．２９８ ６．５５４ ０．０００ １．９２４ １．１０９～１０．２５２

多种抗生素

　联用
４．１０８ ２．１５６ ５．４５３ ０．００２ ２．５２３ １．２１４～１３．８２１

３　讨论
碳青霉烯类抗菌药物是临床常用药物，抗菌效

果显著，适用范围广，尤其是用于革兰阴性杆菌相

关感染的治疗具有显著效果［８］。但是国内关于碳

青霉烯类抗菌药物使用存在着诸多不合理现象，加

速了耐药菌株的生存［９］。迄今为止，全世界范围内

大多数国家均检出了对碳青霉烯类药物耐药的诸

如ＣＲＫＰ等细菌［１０］。有研究声称，ＣＲＫＰ可能会对
与碳青霉烯类酶耐药性无明显关系的抗菌药物产

生耐药性，由此临床对相关感染的治疗较为棘

手［１１］。因此，对 ＣＲＫＰ耐药特征均行全方位研究，
有利于明确对ＣＲＫＰ相关感染的针对性治疗药物。
现今，彻底清楚相关耐药菌在医院环境中的情况，

有效控制其感染事件的发生已经成了医院感控部

门重视的问题之一。

本试验通过相应的研究后，结果发现：菌株来
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源于菌株来源病区众多且以重症监护室为主，这说

明了ＣＲＫＰ感染主要发生于 ＩＣＵ患者群体中，主要
原因可能是由于ＩＣＵ患者绝大部分病情较重，各脏
器功能存在障碍，治疗过程中常用到机械通气、导

管留置等措施，由此导致了院内感染率高于普通病

房。多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示入住 ＩＣＵ、机械通
气时间≥５ｄ、住院时间≥７ｄ、多种抗生素联用、合
并糖尿病均为ＣＲＫＰ感染的独立危险因素，这再次
证实了上述因素对患者感染造成的影响，临床上需

针对相关危险因素开展重点防治。同时，本研究标

本类型分析结果显示痰液中比例最高 ［１２］。这提示

ＣＲＫＰ感染与在呼吸系统中分布较为广泛，与机械
通气具有明显的相关性。本研究认为造成该结果

的主要原因是ＩＣＵ患者病情危重，需频繁开展相关
侵入性治疗，包括机械通气、尿管、深静脉穿刺等均

会增加感染风险。菌株标本来源类型中痰液占

４１．１８％，这表明呼吸道感染病例较多。究其原因，
本研究认为人体正常生理环境下的下呼吸道是无

菌的，而侵入性操作会不同程度损害呼吸道屏障，

进而导致致病菌侵入定植而出现感染，而呼吸机使

用是侵入性操作最常见的种类，且与肺部感染关系

密切［１３］。

另外，本研究药敏试验结果表明 ＣＲＫＰ对青霉
素类、头孢菌素类、环丙沙星以及美罗培南的耐药

率高达１００％，说明上述抗菌药物在 ＣＲＫＰ感染的
治疗上无明显效果，还可能加快耐药菌的产生。其

与ＣＲＫＰ与产 ＥＳＢＬｓ间发生的一系列生化反应具
有明显关系。由于ＣＲＫＰ对多种常见抗菌药物均具
有明显的耐药性，且 ＣＲＫＰ对四环素等药物基具有
较低的耐药率低，因此临床治疗 ＣＲＫＰ感染可联合
使用多西环素、替加环素等药物进行抗感染治疗，

以更好地降低感染。这在Ｍａｎｓｕｒｙ等人［１４１６］的相关

报道中也有类似的结论可进行佐证。其他类似报

道中指出联合应用抗菌药物能够更加明显地防止

患者在治疗过程中的感染概率［１７２０］。需要指出的

是［２１２２］，本次研究仍然存在一定程度的局限性，例

如研究样本量相对较少，且缺少了多中心多层级的

综合研究。因此在今后的研究过程中，可以尝试扩

大样本容量，联系多中心多层级的医疗机构共同开

展更加深入的研究实验，从而获得更具科学性及说

服力的相关数据信息。

综上所述，ＣＲＫＰ具有严重的多重耐药情况，碳
青霉烯耐药ＣＲＫＰ致使患者感染的耐药性与呼吸机
及产ＥＳＢＬｓ密切相关。因此，各科室应明确相关传
播途径的重要性，进而制定明确有效的预防措施，

加强监管各病区日常消毒措施以及卫生清洁，控制

耐药株在医院环境内大肆传播。
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