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神经外科 )*+ 患者医院感染耐碳青霉烯肠杆菌科细菌
耐药性及危险因素分析
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耐碳青霉烯肠杆菌科细菌（;BSWBRQCQTDSQ989:BC:

/C:QS6WB;:QS8B;QBQ，*./）感染已成为人类健康的

重大威胁c0d。神经外科重症监护病房（CQAS69AS7QSE

8C:QC98ZQ ;BSQ AC8:F -)*+）因其有创性及介入性操作

较多，患者病情大多复杂且危重等原因，易发生院内

感染c!d。多项研究统计显示，*./ 院内感染的科室构

成中 -)*+ 占比较重c,d。因此本研究回顾性分析我院

感染 *./ 的 -)*+ 患者耐药情况及临床资料，探讨

影响 -)*+ 患者 *./ 感染的相关危险因素。

B ;<=)*

0<0 "#$% 连续收集统计我院 !'0% 年 0月D

!'01 年 0! 月 -)*+ 感染 *./ 住院患者的感染情

况、耐药信息、临床资料。危险因素分析采用 0e0e0

病例D病例D对照研究，入组标准：入院时间!=1 N，

我院-)*+ 收治且感染 *./。排除标准：多重感染患

者、临床资料不全者。经筛选，可用样本为 (( 例。根

据感染的菌种类型成组匹配出 (( 例 -)*+ 感染碳

青霉烯类敏感肠杆菌科细菌（;BSWBRQCQT9 9QC98:8ZQ
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!"#$%&'()#*%+()*(*，,-!）患者、.. 例 /0,1 无医院感

染患者。同一患者选用首次培养阳性的菌株。

234 !"#$%&'() 采用法国梅里埃公司

567809:;< 5- 质谱鉴定仪进行菌种鉴定，采用

=0:>?94 ,;5@6,: 全自动微生物鉴定分析仪进行

药敏试验。根据 4A2B 年 ,7-0 52AA 细菌耐药判定

标准，,C! 为肠杆菌科细菌中对厄他培南最小抑菌

浓度DE+"+EFE +"G+'+#&%H )&")*"#%(#+&"I 50,J!4 !KL

E7，对亚胺培南或美罗培南 50,!M !KLEN 的菌株。

质控菌株大肠埃希菌 6:,,4.O44、肺炎克雷伯菌

6:,,PAAQAR、铜绿假单胞菌 6:,,4PB.R，均购自国

家卫生健康委临床检验中心。

23R *+,- 收集患者耐药信息；查阅患者临床

病例包括：患者的年龄、性别、基础疾病、有创性操

作、入住 /S,1 天数、呼吸机使用时长及其预后。

23M ./012 应用 -@--443A 软件进行统计分

析，计数资料用例数（百分比）表示，采用 !

4 检验；偏

态分布计量资料用 !（@4.!@P.）表示，两组间比较

采用 5(""9TG+#"*H " 检验；将 #UA3A. 的单因素结

果进行多因素 7&K+V#+) 回归分析，计算相关危险因

素的优势比（;C 值）和 O.W置信区间（,0）。$UA3A.

表示差异具有统计学意义。采用 X%(YG@(Z @%+VE Q3A

进行绘图。

! !"

432 !345 4A2P 年 2 月94A2B 年 24 月我院

/S,1 共分离 ,C> 标本 2R. 株，其中最多为耐碳青

霉烯的肺炎克雷伯菌（)(%'(Y*"*E9%*V+V#("# ?[*'"

V+*[[( Y"*FE&"+(*，,C?@）PB 株（.P3BW），其次为耐

碳青霉烯的大肠埃希菌（)(%'(Y*"*E9%*V+V#("# >V"

)G*%+)G+( )&[+，,C>,）2P 株（243QW）、耐碳青霉烯的

粘质沙雷菌（)(%'(Y*"*E9%*V+V#("# -*%%(#+(E(%)*V)*"V，

,C-5）2. 株（2232W），见表 2。

434 6789 我院 /S,1 2R. 株 ,C> 主要分离

自痰标本（BR3AW），无菌体液标本（2P3AW），包括肺泡

灌洗液（2M3AW）、血（23.W）及脑脊液（23.W），见表 4。

43R :&;< PB 株 ,C?@、2P 株 ,C>, 及 2. 株

,C-5 耐药情况见表 R，我院 ,C?@、,C>,、,C-5

对阿米卡星、替加环素的耐药率较低。

# " #$%&$%&'()*+,-./--0(1

'() " '*+,- ./ 0(1)(+,2,341,-5-6(26 726,1.)(06,15(0,(, )(06,15(

52 #$%&

细菌类型 株数 占比LW

肺炎克雷伯菌 PB .P3B

大肠埃希菌 2P 243Q

粘质沙雷菌 2. 2232

产气肠杆菌 Q M3M

弗氏柠檬酸杆菌 Q M3M

产酸克雷伯菌 . R3P

奇异变形杆菌 R 434

阴沟肠杆菌 4 23.

解鸟氨酸拉乌尔菌 4 23.

摩根摩根菌 2 A3B

总计 2R. 2AA3A

标本类型 数量 占比LW

痰 224 BR3A

肺泡灌洗液 2O 2M3A

血 4 23.

脑脊液 4 23.

总数 2R. 2AA

# ! #$%&$%&'()*+,-./-2345(1

'() ! $-.8(65.2 ./ 0(1)(+,2,341,-5-6(26 726,1.)(06,15(0,(, /1.3

#$%&
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" 宋缘缘，等3神经外科 S,1 患者医院感染耐碳青霉烯肠杆菌科细菌耐药性及危险因素分析

,C?@（PB 株） ,C>,（2P 株） ,C-5（2. 株）

耐药LW 敏感LW 中介LW 耐药LW 敏感LW 中介LW 耐药LW 敏感LW 中介LW

厄他培南 2AA3A A3A A3A 2AA3A A3A A3A 2AA3A A3A A3A

亚胺培南 O43R .32 43Q 2AA3A A3A A3A OR3R Q3P A3A

替加环素 O3A BM3Q Q3M A3A BB34 223B A3A BQ3P 2R3R

复方新诺明 MP3M .43Q A3A OM32 .3O A3A 4A3A BA3A A3A

头孢呋辛 2AA3A A3A A3A 2AA3A A3A A3A 2AA3A A3A A3A

头孢他啶 O23A A3A O3A A3A 4.3A P.3A 9 9 9

头孢西丁 MM3O MM3O 2A34 OM32 .3O A3A 2AA3A A3A A3A

头孢吡污 QB3A 4.3Q Q3M OM32 A3A .3O 4A3A MQ3P RR3R

左氧氟沙星 4.3Q PA3. R3B OM32 A3A .3O A3A OR3R Q3P

阿米卡星 2M32 B.3O A3A A3A 2AA3A A3A A3A 2AA3A A3A

头孢哌酮舒巴坦 OR3Q 23R .32 OM32 A3A .3O QQ3P A3A RR3R

阿莫西林克拉维酸 OM3O 23R R3B BB34 .3O .3O 2AA3A A3A A3A

哌拉西林他唑巴坦 OP3M A3A 43Q OM32 A3A .3O QQ3P Q3P 4Q3Q

# 9 678. $%&$%&'()*+,-./-)*9:

'() 9 :,-5-6(20, 6. 0(1)(+,2,3 52 2,;1.-;1<50(8 $%& 726,1.)(06,15(0,(,

9表示无统计量

PP
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! ! "#$"#"%$"#$%&'(")*+,

&'( ! ")*+,-'.)/ )0 +-)(/).'. ,*)/( "#$ (-)1+2 "%$ (-)1+ ,/3

/)/45).+'6,7 '/0896')/ (-)1+

&'$ !"#$ ()* 组、(+* 组及无医院感染组死

亡率分别为 ,-'./，0,'1/，2'2/，()* 组死亡率明

显较高，见图 0。

,'2 34(5 %& ()* '()*+,-. 单因素

分析显示，电解质紊乱（!

,

67'%，!8%'%0）、低蛋白血症

（!

,

60!'9，!8%'%%0）、肝功能异常（!

,

602'.，!8%'%%0）、

腰椎穿刺（!

,

60.':，!8%'%%0）、气管镜（!

,

6,,'!，

!8%'%%0）、静脉置管（!

,

609'.，!8%'%%0）、去骨瓣减压

术（!

,

6!',，!8%'%2）、患者年龄（"60 0%2'%，!8%'%2）、

4(5 住院天数（"6!2.'%，!8%'%%0）及呼吸机使用

时长（"67:1'2，!8%'%%0）为 34(5 患者 ()* 感染的

危险因素，见表 9。

危险因素 ()* 感染组（#622） 无医院感染组（#622） !

,

;" !

性别

男 $% :2 0'0 <%'%2

女 02 ,%

基础疾病

电解质紊乱 ,, ! 7'% 8%'%0

低蛋白血症 ,% , 0!'$ 8%'%%0

肝功能异常 07 , 02'. 8%'%%0

肾功能异常 ! : ,'2 <%'%2

高血压三级 ,2 ,, %': <%'%2

二型糖尿病 7 ! %'0 <%'%2

贫血 7 2 0': <%'%2

出血性脑卒中 ,$ :0 0'! <%'%2

缺血性脑卒中 00 ! %'2 <%'%2

有创性操作

腰椎穿刺 ,, $ 0.': 8%'%%0

气管镜 ,: , ,,'! 8%'%%0

静脉置管 ,: 2 0$'. 8%'%%0

去骨瓣减压术 01 2 !', 8%'%2

年龄=>，$（!

,2

?!

12

）@ ..'%（22'%A12'%） 2.'%（$$'%A1,'%） 0 0%2'% 8%'%2

4(5 住院天数=>，$（!

,2

A!

12

）@ ,1'%（0.'%A$,'%） 0-'%（2'%A,1'%） !2.'% 8%'%%0

呼吸机使用时长=>，$（!

,2

A!

12

）@ 07'%（%A0$$'%） %（%A,'.） 7-1'2 8%'%%0

- : ;<"=./ "#$0(123453467

>,? : =/'@,-',68 ,/,7A.'. )0 -'.B 0,96)-. 0)- "#$ '/0896')/ '/ ;<"= +,6'8/6.

8 C ;<"=./ "#$0(123493467

>,? C D176'@,-',68 ,/,7A.'. )0 -'.B 0,96)-. 0)- "#$ '/0896')/ '/

;<"= +,6'8/6.

危险因素 " +* BCD>（!

,） ! E) 72/置信区间（(4）

肝功能异常 :'%: 0'%0 !'7, 8%'%0 ,%'. ,'!A0$7'!

腰椎穿刺 0'!2 %'7, $'%$ 8%'%2 .': 0'0A:!':

气管镜 ,',! 0'00 $'07 8%'%2 7'! 0'0A!.':

年龄 A%'%2 %'%, .':$ 8%'%2 0'% %'7A0'0

()* 组 (+* 组 无感染组

第 ,. 卷天津医科大学学报

多因素分析显示，肝功能异常（E)6,%'.，!8

%'%%0）、腰椎穿刺（E)6.':，!8%'%2）、气管镜（E)6

7'!，!8%'%2） 及患者年龄 （E)60'%，!8%'%2）为

34(5 患者 ()* 感染的独立危险因素，见表 2。()*

感染组与 (+* 感染组患者感染单因素分析肾功能

异常（!

,

62'7，!8%'%2）差异有统计学意义，其余无统

计学意义，见表 .。多因素 FGHIJKIL 分析均无统计学

意义。

1!



危险因素 !"# 感染组（!$%%） &'# 感染组（!$%%） !

(

)" #

性别

男 *+ *( +,( -+,+%

女 .% ./

基础疾病

电解质紊乱 (( (+ +,( -+,+%

低蛋白血症 (+ (( +,( -+,+%

肝功能异常 .0 ./ .,1 -+,+%

肾功能异常 2 . %,0 3+,+%

高血压三级 (% (0 +,1 -+,+%

二型糖尿病 0 .. +,/ -+,+%

贫血 0 1 +,4 -+,+%

出血性脑卒中 (* /* /,1 -+,+%

缺血性脑卒中 .. 2 +,1 -+,+%

有创性操作

腰椎穿刺 (( (+ +,( -+,+%

气管镜 (/ (% +,. -+,+%

静脉置管 (/ (4 +,1 -+,+%

去骨瓣减压术 .4 .+ (,* -+,+%

年龄5岁，678(%984%:; 11,+（%%,+94%,+） 1(,+7%/,+94*,+: . /.2,+ -+,+%

<&= 住院天数5>，678(%984%:; (4,+（.1,+9*(,+） (2,+7.%,+9**,+: . *4(,+ -+,+%

呼吸机使用时长5>，678(%984%:; .0,+（+9.**,+） /,+7+9%*,+: . /(+,+ -+,+%

! ! "#$"# "%$"$%&'

&'( ! )*'+,-.- /0 123 4.00353*63 (31733* "#$ 85/9: '*4 "%$ 85/9:

; ()

随着临床碳青霉烯类药物的大量使用，细菌对

其的耐药性也逐年上升 5*;。(+.4 年世界卫生组织

（?@AB> CDEBFG HAIEJKLEFK@JM ?CH）将 &"# 列为对人

类健康威胁最大的耐药病原菌之一5%;。其主要的耐

药机制为产生至少可灭活一种碳青霉烯类抗菌药

物的碳青霉烯酶，按 NOPBDA 分子结构分为 N、Q、R /

类，其中 N、R 类为丝氨酸酶，Q 类为金属酶。我国耐

碳青霉烯肺炎克雷伯菌主要流行酶型为 S8&9(，克

隆型为 'T..

51;；金属酶 UR6、<68、V<6 可见于其他

耐碳青霉烯肠杆菌科细菌中54;。U<&= 因其有创性及

介入性操作较多，患者病情大多复杂且危重，易发

生院内感染。(+.4 年 . 月9(+.2 年 .( 月我院共分

离 &"#%41 株，其中 U<&=./% 株，占全院的 (/,*W，

与 ?EJI 等52;的统计结果相符合。本研究中，U<&= 发

生 &"X 感染患者组平均 <&= 住院时间为 (4 >，是

未发生医院感染组的 ( 倍。&"# 感染发生率随着入

住 <&= 时间的延长而升高，与 YE@ 等50;的研究结果

相符。

我院 U<&= 感染 &"# 患者死亡率达到 (/,1W，

显著高于 &'# 组与无医院感染组。在细菌耐药方

面，近年来已经检出越来越多对于替加环素耐药的

&"S8，(+.2 年 &C<U#T 耐药监测网（ZZZ,[GKJDF,

[@O）数据显示，我国 !"S8 对于替加环素的耐药率

为 /,1W，而我院 U<!= 中分离的 !"S8 对替加环素

的耐药率为 0,+W，高于平均水平。在进行鞘内注射

时，因使用碳青霉烯类药物易发生癫痫5.+;，故可选用

阿米卡星进行治疗，我院 U<!= 对于阿米卡星的敏

感率（2%,0W）相对较好，高于我国 !"S8 对阿米卡

星的平均敏感率（/1,/W）。

本研究采用 .\.\. 病例9病例9对照方法对

U<!= 患者感染 !"X 的危险因素进行分析，]@IK^FK[

多因素分析显示，患者肝功能异常、高龄、进行过腰

椎穿刺、气管镜检查是 U<&= 感染 &"X 的独立危险

因素。当患者出现肝功能异常，机体代谢出现紊乱，

免疫功能下降，容易并发感染。有创性医疗操作可

破坏人体粘膜的正常生理防御机制，导致机体内部

与外界相通，研究表明，脑卒中患者由于免疫系统

与中枢神经系统的相互作用，容易产生持续且过度

的炎症反应，最终导致免疫抑制5..9.(;。U<&= 患者大

多存在脑部损伤，卧床时间较长，大部分患者伴有

吞咽苦难，且意识状态较差，免疫功能相对低下5./;，

皮肤和粘膜表面病原体易进入深部组织并引发感

染。此外，随着患者年龄增高，基础疾病加重，住院

!

.
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时间延长其 !"# 的感染风险也随之上升。肾功能异

常是 !"$ 感染区别于 %&$ 感染的危险因素，除此

之外其余指标相差不大，与周静芳等'()*的统计分析

结果有所差别，可能因为本研究样本量选取较少，

存在抽样上的误差，从而对最终的统计分析结果造

成影响。因此，对于 +,%- 患者，可尽量选择肝、肾毒

性较小的药物，尽可能地减少不必要的有创性医疗

操作，及时改善患者的低蛋白血症、电解质紊乱等

状态；对于肝功能异常、高龄及实施腰穿、气管镜等

有创性操作的患者，应监测其感染状态，一旦发生

%"$ 感染马上进行隔离。

遏制 %"$ 的医院内流行迫在眉睫。美国的一项

涉及 . )// 名 ,%- 患者的研究表明，%"$ 定植的患

者比无 %"$ 定植的患者更容易发生感染'./*。一项前

瞻性研究表明，在 +,%- 实施感染的预防与控制计

划将大大减少院内感染的发生'.0*，在香港的一项调

查中，,%- 实施主动 %"$ 监测将降低其感染率、死

亡率并改善质量调整生命年（1234）的损失情况'.5*。

因此，笔者应加强接触隔离、手卫生、做到去定植、

环境表面消毒、主动筛查以及抗菌药物临床应用

管理'.6*。

综上所述，临床微生物工作人员应加强和临床

大夫、医院感染办公室的沟通，共同对医院感染的

传播进行控制，并积极预防其发生。
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