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耐碳青霉烯类肠杆菌目细菌定植与感染临床特征及危险因素分析＊
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１．昆明医科大学第一附属医院医学检验科，云南昆明６５００３２；２．云南省医学检验临床研究中心，云南昆明

６５００３２；３．云南省检验医学重点实验室，云南昆明６５００３２；４．昭通市中医医院，云南昭通６５７０００

　　摘　要：目的　分析昆明医科大学第一附属医院住院的耐碳青霉烯类肠杆菌目细菌（ＣＲＥ）定植与感染者

临床特征、耐药情况和危险因素，为预防ＣＲＥ感染提供依据。方法　收集昆明医科大学第一附属医院２０２１年

１—１１月主动筛查ＣＲＥ定植阳性患者的临床资料和耐药状况，对同种ＣＲＥ定植和感染患者菌株进行多位点序

列分型（ＭＬＳＴ），其中ＣＲＥ肠道外感染者作为病例组，未发生ＣＲＥ肠道外感染者作为对照组，并通过单因素分

析对比两组之间差别，多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ分析对ＣＲＥ感染者所引起的独立危险因素。结果　３　１１６例中主动筛查

ＣＲＥ定植阳性的患者检出ＣＲＥ　７３株，检测阳性率为２．３４％，其中耐碳青霉烯肺炎克雷伯菌６３株（８６．３０％）、耐
碳青霉烯大肠埃希菌８株（１０．９６％）、耐碳青霉烯阴沟肠杆菌２株（２．７４％）。尚未出现对多黏菌素和替加环素

耐药的菌株，对阿米卡星、复方磺胺甲噁唑、庆大霉素等部分敏感，对其他抗菌药物的耐药率为１００．０％。病例

组３１株发生定植后的ＣＲＥ感染，感染部位以下呼吸道感染为主，其次为血液、尿路。对病例组ＣＲＥ定植后发

生感染耐碳青霉烯肺炎克雷伯菌３０株配对 ＭＬＳＴ检测，为ＳＴ１１（２３／３０）和ＳＴ２３１（７／３０）两种型。通过多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ分析发现，中心静脉置管、使用质子泵抑制剂、有多重耐药菌感染史是ＣＲＥ感染的独立危险因素（Ｐ＜
０．０５）。结论　主动筛查在ＣＲＥ防控中具有重要意义，中心静脉置管、使用质子泵抑制剂、有多重耐药菌感染史

是ＣＲＥ感染的独立危险因素，应加强对易感患者的监控。
关键词：耐碳青霉烯类肠杆菌目细菌；　定植；　感染；　临床特征

中图法分类号：Ｒ４４６．５ 文献标志码：Ａ 文章编号：１６７２－９４５５（２０２２）２１－２８９４－０６

Ａｎａｌｙｓｉｓ　ｏｆ　ｃｌｉｎｉｃａｌ　ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ　ａｎｄ　ｒｉｓｋ　ｆａｃｔｏｒｓ　ｏｆ　ｃｏｌｏｎｉｚａｔｉｏｎ　ａｎｄ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ
ｏｆ　Ｃａｒｂａｐｅｎｅｍ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔ　Ｅｎｔｅｒｏｂａｃｔｅｒｉａｃｅａｅ＊

ＭＡ　Ｚｈｉｇａｎｇ１，２，３，４，ＭＥＮＧ　Ｘｕｅｆｅｉ１，２，３，ＺＨＡＮＧ　Ｈｏｎｇｊｕａｎ１，２，３，ＳＨＡＮ　Ｂｉｎ１，２，３△

１.Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ　ｏｆ　Ｃｌｉｎｉｃａｌ　Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ，Ｆｉｒｓｔ　Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ　Ｈｏｓｐｉｔａｌ　ｏｆ　Ｋｕｎｍｉｎｇ　Ｍｅｄｉｃａｌ　Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，
Ｋｕｎｍｉｎｇ，Ｙｕｎｎａｎ　６５００３２，Ｃｈｉｎａ；２.Ｙｕｎｎａｎ　Ｐｒｏｖｉｎｃｉａｌ　Ｃｌｉｎｉｃａｌ　Ｒｅｓｅａｒｃｈ　Ｃｅｎｔｅｒ　ｆｏｒ　Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ

Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，Ｋｕｎｍｉｎｇ，Ｙｕｎｎａｎ　６５００３２，Ｃｈｉｎａ；３.Ｙｕｎｎａｎ　Ｐｒｏｖｉｎｃｉａｌ　Ｋｅｙ　Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ　ｏｆ
Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ　Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，Ｋｕｎｍｉｎｇ，Ｙｕｎｎａｎ　６５００３２，Ｃｈｉｎａ；４.Ｚｈａｏｔｏｎｇ　Ｈｏｓｐｉｔａｌ　ｏｆ

Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ　Ｃｈｉｎｅｓｅ　Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，Ｚｈａｏｔｏｎｇ，Ｙｕｎｎａｎ　６５７０００，Ｃｈｉｎａ
Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏ　ａｎａｌｙｚｅ　ｔｈｅ　ｃｌｉｎｉｃａｌ　ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ，ｄｒｕｇ　ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ　ａｎｄ　ｒｉｓｋ　ｆａｃｔｏｒｓ　ｏｆ　ｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈ　ｃｏｌｏｎｉｚａｔｉｏｎ　ａｎｄ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ｏｆ　Ｃａｒｂａｐｅｎｅｍ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔ　Ｅｎｔｅｒｏｂａｃｔｅｒｉａｃｅａｅ（ＣＲＥ）ｉｎ　ｔｈｅ　Ｆｉｒｓｔ　Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ　Ｈｏｓ－
ｐｉｔａｌ　ｏｆ　Ｋｕｎｍｉｎｇ　Ｍｅｄｉｃａｌ　Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，ａｎｄ　ｔｏ　ｐｒｏｖｉｄｅ　ｔｈｅｏｒｅｔｉｃａｌ　ｂａｓｉｓ　ｆｏｒ　ｔｈｅ　ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ　ｏｆ　ＣＲＥ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ．
Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｔｈｅ　ｃｌｉｎｉｃａｌ　ｄａｔａ　ａｎｄ　ｄｒｕｇ　ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ　ｓｔａｔｕｓ　ｏｆ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　ｐｏｓｉｔｉｖｅ　ＣＲＥ　ｃｏｌｏｎｉｚａｔｉｏｎ　ａｃｔｉｖｅｌｙ
ｓｃｒｅｅｎｅｄ　ｉｎ　ｔｈｅ　Ｆｉｒｓｔ　Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ　Ｈｏｓｐｉｔａｌ　ｏｆ　Ｋｕｎｍｉｎｇ　Ｍｅｄｉｃａｌ　Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ　ｆｒｏｍ　Ｊａｎｕａｒｙ　ｔｏ　Ｎｏｖｅｍｂｅｒ　２０２１ｗｅｒｅ
ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ，ａｎｄ　ｍｕｌｔｉｌｏｃｕｓ　ｓｅｑｕｅｎｃｅ　ｔｙｐｉｎｇ（ＭＬＳＴ）ｗａｓ　ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ　ｆｏｒ　ｔｈｅ　ｓｔｒａｉｎｓ　ｏｆ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　ｔｈｅ　ｓａｍｅ
ＣＲＥ　ｃｏｌｏｎｉｚａｔｉｏｎ　ａｎｄ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ．Ｔｈｅ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　ｐａｒｅｎｔｅｒａｌ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ｏｆ　ＣＲＥ　ｗｅｒｅ　ｔａｋｅｎ　ａｓ　ｔｈｅ　ｃａｓｅ　ｇｒｏｕｐ　ａｎｄ
ｔｈｅ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈｏｕｔ　ＣＲＥ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ａｓ　ｔｈｅ　ｃｏｎｔｒｏｌ　ｇｒｏｕｐ．Ｔｈｅ　ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ　ｂｅｔｗｅｅｎ　ｔｈｅ　ｔｗｏ　ｇｒｏｕｐｓ　ｗｅｒｅ　ｃｏｍ－
ｐａｒｅｄ　ｂｙ　ｕｎｉｖａｒｉａｔｅ　ａｎａｌｙｓｉｓ，ａｎｄ　ｔｈｅ　ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ　ｒｉｓｋ　ｆａｃｔｏｒｓ　ｃａｕｓｅｄ　ｂｙ　ＣＲＥ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ｗｅｒｅ　ａｎａｌｙｚｅｄ　ｂｙ　ｍｕｌｔｉ－
ｖａｒｉａｔｅ　Ｌｏｇｉｓｔｉｃ　ａｎａｌｙｓｉｓ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　７３ｓｔｒａｉｎｓ　ｏｆ　ＣＲＥ　ｗｅｒｅ　ｄｅｔｅｃｔｅｄ　ｉｎ　３　１１６ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　ｐｏｓｉｔｉｖｅ　ＣＲＥ　ｃｏｌｏｎｉ－
ｚａｔｉｏｎ，ａｎｄ　ｔｈｅ　ｐｏｓｉｔｉｖｅ　ｒａｔｅ　ｗａｓ　２．３４％．Ａｍｏｎｇ　ｔｈｅｍ，６３ｓｔｒａｉｎｓ　ｏｆ　Ｃａｒｂａｐｅｎｅｍ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔ　Ｋｌｅｂｓｉｅｌｌａ　ｐｎｅｕｍｏｎｉ－
ａｅ　ａｃｃｏｕｎｔｅｄ　ｆｏｒ　８６．３０％，８ｓｔｒａｉｎｓ　ｏｆ　Ｃａｒｂａｐｅｎｅｍ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔ　Ｅｓｃｈｅｒｉｃｈｉａ　ｃｏｌｉ　ａｃｃｏｕｎｔｅｄ　ｆｏｒ　１０．９６％，ａｎｄ　２
ｓｔｒａｉｎｓ　ｏｆ　Ｃａｒｂａｐｅｎｅｍ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔ　Ｅｎｔｅｒｏｂａｃｔｅｒ　ｃｌｏａｃａｅ　ａｃｃｏｕｎｔｅｄ　ｆｏｒ　２．７４％．Ｓｔｒａｉｎｓ　ｒｅｓｉｓｔａｎｔ　ｔｏ　ｐｏｌｙｍｙｘｉｎ　ａｎｄ
ｔｅｇａｃｙｃｌｉｎｅ　ｈａｄ　ｎｏｔ　ｙｅｔ　ａｐｐｅａｒｅｄ，ａｎｄ　ｗｅｒｅ　ｐａｒｔｉａｌｌｙ　ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ　ｔｏ　ａｍｉｋａｃｉｎ，ｓｕｌｆａｍｅｔｈｏｘａｚｏｌｅ　ａｎｄ　ｇｅｎｔａｍｉｃｉｎ，

·４９８２· 检验医学与临床２０２２年１１月第１９卷第２１期　Ｌａｂ　Ｍｅｄ　Ｃｌｉｎ，Ｎｏｖｅｍｂｅｒ　２０２２，Ｖｏｌ．１９，Ｎｏ．２１

＊ 基金项目：科技部科技基础资源调查专项项目（２０１９ＦＹ１０１２００、２０１９ＦＹ１０１２０９）。

　　作者简介：马志刚，男，主管技师，主要从事临床微生物与细菌耐药研究。　△　通信作者，Ｅ－ｍａｉｌ：ｓｈａｎｂｉｎ６＠１３９．ｃｏｍ。



ａｎｄ　ｔｈｅ　ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ　ｒａｔｅ　ｔｏ　ｏｔｈｅｒ　ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ　ａｇｅｎｔｓ　ｗａｓ　１００．０％．３１ｃａｓｅｓ　ｄｅｖｅｌｏｐｅｄ　ＣＲＥ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ａｆｔｅｒ　ｃｏｌｏ－
ｎｉｚａｔｉｏｎ，ａｎｄ　ｔｈｅ　ｍａｉｎ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ｓｉｔｅ　ｗａｓ　ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ　ｔｒａｃｔ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ｆｏｌｌｏｗｅｄ　ｂｙ　ｂｌｏｏｄ　ａｎｄ　ｕｒｉｎａｒｙ　ｔｒａｃｔ　ｉｎｆｅｃ－
ｔｉｏｎ．Ｐａｉｒｅｄ　ＭＬＳＴ　ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ　ｏｆ　３０ｓｔｒａｉｎｓ　ｏｆ　Ｃａｒｂａｐｅｎｅｍ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔ　Ｋｌｅｂｓｉｅｌｌａ　ｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ　ｏｃｃｕｒｒｅｄ
ｉｎ　ｃａｓｅ　ｇｒｏｕｐ　ａｆｔｅｒ　ＣＲＥ　ｃｏｌｏｎｉｚａｔｉｏｎ　ｗｉｔｈ　ｂｏｔｈ　ＳＴ１１（２３／３０）ａｎｄ　ＳＴ２３１（７／３０）．Ｔｈｒｏｕｇｈ　ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ　Ｌｏｇｉｓ－
ｔｉｃ　ａｎａｌｙｓｉｓ，ｉｔ　ｗａｓ　ｆｏｕｎｄ　ｔｈａｔ　ｃｅｎｔｒａｌ　ｖｅｎｏｕｓ　ｃａｔｈｅｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ，ｌｏｎｇ－ｔｅｒｍ　ｕｓｅ　ｏｆ　ｐｒｏｔｏｎ　ｐｕｍｐ　ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ　ａｎｄ　ｉｎ－
ｆｅｃｔｉｏｎ　ｈｉｓｔｏｒｙ　ｏｆ　ｍｕｌｔｉｐｌｅ　ｄｒｕｇ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔ　ｂａｃｔｅｒｉａ　ｗｅｒｅ　ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ　ｒｉｓｋ　ｆａｃｔｏｒｓ　ｆｏｒ　ＣＲＥ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ（Ｐ＜０．０５）．
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ａｃｔｉｖｅ　ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ　ｐｌａｙｓ　ａｎ　ｉｍｐｏｒｔａｎｔ　ｒｏｌｅ　ｉｎ　ｔｈｅ　ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ　ａｎｄ　ｃｏｎｔｒｏｌ　ｏｆ　ＣＲＥ．Ｃｅｎｔｒａｌ　ｖｅｎｏｕｓ
ｃａｔｈｅｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ，ｌｏｎｇ－ｔｅｒｍ　ｕｓｅ　ｏｆ　ｐｒｏｔｏｎ　ｐｕｍｐ　ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ　ａｎｄ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ　ｈｉｓｔｏｒｙ　ｏｆ　ｍｕｌｔｉｐｌｅ　ｄｒｕｇ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔ　ｂａｃｔｅ－
ｒｉａ　ａｒｅ　ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ　ｒｉｓｋ　ｆａｃｔｏｒｓ　ｏｆ　ＣＲＥ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ．Ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ　ｏｆ　ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｌｅ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｓｈｏｕｌｄ　ｂｅ　ｓｔｒｅｎｇｔｈｅｎｅｄ．

Ｋｅｙ　ｗｏｒｄｓ：Ｃａｒｂａｐｅｎｅｍ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔ　Ｅｎｔｅｒｏｂａｃｔｅｒｉａｃｅａｅ；　ｃｏｌｏｎｉｚａｔｉｏｎ；　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ；　ｃｌｉｎｉｃａｌ　ｆｅａｔｕｒｅｓ

　　碳青霉烯类抗菌药物具有对β－内酰胺酶稳定、抗

菌谱广、杀菌活性强、不良反应小等特点，被认为是临

床上控制革兰阳性菌、阴性菌及厌氧菌感染最有效的

抗菌药物。近年来，随着碳青霉烯类抗菌药物的广泛

使用及不合理使用，对碳青霉烯类抗菌药物耐药的菌

株 不 断 被 检 出，其 中 耐 碳 青 霉 烯 类 肠 杆 菌 目 细 菌

（ＣＲＥ）因增长 速 度 快、导 致 的 感 染 病 死 率 高、敏 感 抗

菌药物极少被 认 为 是 一 个 紧 急 的 全 球 公 共 卫 生 安 全

问题［１］。ＣＲＥ在胃肠道定植是继发ＣＲＥ感染的高危

因素，本研究通过对高危人群进行ＣＲＥ的主动筛查，
对主动筛查ＣＲＥ定植阳性的患者进行临床资料和耐

药情 况 分 析，同 时 跟 踪 其 最 终 的 感 染 情 况，为 预 防

ＣＲＥ感染提供依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集２０２１年１—１１月昆明医科大学

第一附属医 院（简 称 本 院）３　１１６例 中 主 动 筛 查ＣＲＥ
定植阳性患者 的 直 肠 拭 子 和 对 应 患 者 感 染 标 本 中 分

离出的ＣＲＥ菌株７３株。纳入标准：入院４８ｈ内采集

直肠拭子进 行ＣＲＥ主 动 筛 查 阳 性 患 者。排 除 标 准：
（１）对于多次 住 院，仅 统 计 第１次 筛 查 阳 性 结 果；（２）
对于住院期间 同 一 患 者 多 次 筛 查 有 两 次 及 以 上 阳 性

结果时仅统 计 第１次 筛 查 结 果。根 据 美 国 疾 病 控 制

与预防中心（ＣＤＣ）发 布 指 南，患 者 入 院４８ｈ内、第７
天及之后每隔１周 采 集 患 者 直 肠 拭 子 采 用 碳 青 霉 烯

纸片法进行筛查，至患者出院或者死亡。ＣＲＥ判断标

准：参考美国ＣＤＣ对ＣＲＥ的定义，对亚胺培南、美罗

培南、厄他培 南 或 多 利 培 南 任 一 种 碳 青 霉 烯 类 耐 药，
以及针对天生或对亚胺培南敏感度降低的菌株（如摩

根菌属、变形杆菌属和普罗威登菌属等），则需根据对

除亚胺培南以 外 的 任 何 碳 青 霉 烯 类 抗 菌 药 物 的 药 物

敏感性试验结果判断，去除同一个患者所进行相似部

位的重叠菌株。７３株ＣＲＥ分别来自７３例 不 同 感 染

情况的患者，７３株ＣＲＥ中有６３株为耐碳青霉烯类肺

炎克雷伯菌。根 据 文 献［２］中 医 院 感 染 诊 断 标 准，将

ＣＲＥ主动筛查阳性患者７３例分为发 生ＣＲＥ肠 道 外

感染者３１例（病 例 组）和 未 发 生ＣＲＥ直 肠 外 感 染 者

４２例（对照组）。６３株耐碳青霉烯类肺炎克雷伯菌中

病例组３０株、对照组３３株。

１．２　仪器与试剂　Ｖｉｔｅｋ　２Ｃｏｍｐａｃｔ全自动细菌鉴定

及药物 敏 感 性 试 验 分 析仪购买于法国生物梅里 埃 公

司，细菌鉴定卡、ＡＳＴ　ＧＮ１３型抗菌药物敏感性试验卡

片均为法国生物梅里埃公司配套试剂，ＭＨ琼脂平板、
麦康凯琼脂平板购买于郑州安图生物工程股份有限公

司，美罗培南、亚胺培南、厄他培南药敏实验纸片均购自

英国Ｏｘｏｉｄ公 司，基 质 辅 助 激 光 解 吸 电 离 飞 行 时 间

（ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ）质谱仪（德国布鲁克公司），ＣＯ２ 培养箱

（美国赛默飞公司），Ｇｅｎｅｓｙ　９６ＴＰＣＲ扩增仪（西安天隆

公司），ＤＹＣＰ－３１ＤＮ型电泳仪（北京六一公司），ｉＢｒｉｇｈｔ
ＣＬ７５０凝胶成像分析仪（美国赛默飞公司）。

１．３　质量控制　药物敏感性试验严格按照美国临床

实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）要求实施质量管理，各种技

术操作按照文 献［３］进 行，质 控 菌 种 主 要 采 用 了 大 肠

埃希菌ＡＴＣＣ２５９２２、肺炎克雷伯菌ＡＴＣＣ７００６０３、阴

沟肠杆菌ＡＴＣＣ７００３２３。

１．４　方法

１．４．１　ＣＲＥ筛选方法　将直肠拭子标本均匀密涂在

麦康凯平板，在平板上依次粘贴１０μｇ美罗培南、亚胺

培南及厄他培南药敏实验纸片，经３５℃培养１８～２４
ｈ，其中任意一个纸片抑菌环直径≤１８ｍｍ初步判断

为ＣＲＥ，再利 用 ＭＡＬＤＩ－ＴＯＦ质 谱 仪 法 对 平 板 上 的

菌株进行识别鉴定，最 后 利 用 Ｖｉｔｅｋ　２Ｃｏｍｐａｃｔ仪 器

法对菌株进行药物敏感性试验。用 ＡＳＴ　ＧＮ１３型抗

菌药物敏感性 试 验 卡 片 检 测 菌 株 亚 胺 培 南 和 厄 他 培

南的最低抑菌浓度（ＭＩＣ），并用纸片扩散法贴于 ＭＨ
平板上，对厄他培南耐药细菌和美罗培南抑菌圈直径

进行复核。药物 敏 感 性 试 验 研 究 结 果，按 照 文 献［３］
的标准进行 判 读。药 物 敏 感 性 试 验 结 果 包 括 了 敏 感

（Ｓ）、中介（Ｉ）和耐药（Ｒ），中介并未在结果中显示。

１．４．２　多位点序列分型（ＭＬＳＴ）检测方法　根据肺炎

克雷伯菌 ＭＬＳＴ数据库（ｈｔｔｐ：／／ｂｉｇｓｄｂ．ｗｅｂ．ｐａｓｔｅｕｒ．ｆｒ／

ｋｌｅｂｓｉｅｌｌａ／ｐｒｉｍｅｒ＿ｕｓｅｄ．ｈｔｍｌ）提供的引物序列和反应条

件，采用ＰＣＲ法扩增７对管家基因（ｇａｐＡ、ｍｄｈ、ｐｈｏＥ、

ｔｏｎＢ、ｉｎｆＢ、ｐｇｉ、ｒｐｏＢ），将扩增产物的测序结果与 ＭＬＳＴ
数据库进行比对，得出ＳＴ分型结果。
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１．４．３　临床资料收集　根据 患 者 住 院 编 号 从 医 院 病

历系统中查询并记录其性别、年龄、住院时间、合并的

基础疾病情况，留 置 胃 管、留 置 尿 管、机 械 通 气、中 心

静脉导管，使用 激 素 药 物、质 子 泵 抑 制 药 物、利 尿 剂、
精神类药物、抗真菌药物情况，是否长期卧床、腹腔引

流，是否合并肿瘤，临床转归、住院次数，白细胞、血小

板、清蛋白、血清肌酐水平，ＣＲＥ培养及药物敏感性试

验报告，非ＣＲＥ多重耐药菌感染是否检出等资料，按

病例组和对照组进行归类汇总。

１．５　统计学处理　采用Ｏｆｆｉｃｅ　Ｅｘｃｅｌ软件、ＳＰＳＳ　２６．０
软件对数据进行统计分析。符合正态分布的计量资料

以ｘ±ｓ表示，两组间比较采用ｔ检验，非正态分布计量

资料以Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示，组间比较使用Ｍａｎｎ－Ｗｈｉｔｎｅｙ
Ｕ检验；定性资料以例数、百分率表示，比较采用χ２ 检

验；使用多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃｓ回归分析影响ＣＲＥ感染的因

素；Ｐ＜０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　主动筛查ＣＲＥ的结果　３　１１６例主动筛查ＣＲＥ
定植患者检出ＣＲＥ　７３株，检测阳性率为２．３４％，其中

耐碳青霉烯肺炎克雷伯菌６３株（３０株ＣＲＥ定植后感

染；３３株 仅 有ＣＲＥ肠 道 定 植），占８６．３０％；耐 碳 青 霉

烯肺炎克雷伯菌定植后感染率为４７．６％；耐碳青霉烯

大肠埃希菌８株（１株ＣＲＥ定植后感染；７株仅ＣＲＥ
肠道定植），占１０．９６％；耐 碳 青 霉 烯 阴 沟 肠 杆 菌２株

仅ＣＲＥ肠道定植，占２．７４％。ＣＲＥ肠道 定 植 后 共 出

现病例组３１株，其 中１４株 只 发 生 下 呼 吸 道 感 染，１５
株同时发生下呼吸道、血液或尿路感染，２株同时下呼

吸道和颅内感染；对照组４２株，其中只有下呼吸道感

染２３株，下呼吸道合并１个或两个部位感染１６株，２
株无感染，１株腹腔和血液感染；两组的感染部位均以

下呼吸道感染为主，其次为血液、尿路。

２．２　两组一般资料比较　７３例患者中男５４例、女１９
例，年龄４～９６岁、中 位 年 龄 为７５．０（５７．５，８８．０）岁。
两组中男性患 者 居 多，病 例 组 与 对 照 组 性 别、年 龄 比

较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表１。两组患者科

室分布情况：重症监护室（ＩＣＵ）３５例、老年呼吸二 科

１４例、神经外科二病区８例，其他科室１６例。

２．３　ＣＲＥ耐药情况　病例组和对照组耐碳青霉烯肺

炎克雷伯菌、耐 碳 青 霉 烯 大 肠 埃 希 菌、耐 碳 青 霉 烯 阴

沟 肠 杆 菌 对 多 黏 菌 素 和 替 加 环 素 的 敏 感 率 均 为

１００．０％；耐碳青霉烯肺炎克雷伯菌和ＣＲＥ对 临 床 常

用抗菌药物的耐药率比较见表２。病例组和对照组耐

碳青霉烯肺炎 克 雷 伯 杆 菌 对 阿 米 卡 星 的 敏 感 率 分 别

为２３．３％、９．１％，对庆大霉素敏感率分别为２０．０％、３．
０％，对复方磺胺甲噁唑敏感率分别为４０．０％、１８．０％，
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；对 照 组 耐 碳 青 霉 烯 大

肠埃希菌（仅７株，未在表２中列出）对阿 米 卡 星、庆

大霉 素、复 方 磺 胺 甲 噁 唑 敏 感 率 分 别 为 ３７．５％、

１２．５％、１２．５％，病 例 组 耐 碳 青 霉 烯 大 肠 埃 希 菌 仅１
株；对照组耐碳 青 霉 烯 阴 沟 肠 杆 菌 仅２株，且 未 发 生

感染。两组耐 碳 青 霉 烯 肺 炎 克 雷 伯 菌 和 耐 碳 青 霉 烯

大肠埃希菌对其余的头孢菌素、β－内酰胺类药物、β－内
酰胺类酶抑制 剂、喹 诺 酮 类 药 物、碳 青 霉 烯 类 抗 菌 药

物几乎１００．０％耐药。

２．４　同源性分析　ＭＬＳＴ结果显示，病例组ＣＲＥ定

植后感染的３０株耐碳青霉烯肺炎克雷伯菌与定植感

染患 者 的 菌 株 配 对 分 型，共 分 出 ＳＴ１１（２３／３０）和

ＳＴ２３１（７／３０）两种型，且相对应患者感染前后菌 株 的

型别是同一型，说明两者具有高度的同源性。
表１　　两组一般资料比较

一般资料 病例组（ｎ＝３１） 对照组（ｎ＝４２） χ２　 Ｐ

性别

　男性 ２６　 ２８　 ２．７４２　 ０．０９８

　女性 ５　 １４

年龄

　≥６０岁 ２２　 ３２　 ０．０７２　 ０．７８８

　＜６０岁 ９　 １０

２．５　ＣＲＥ感 染 危 险 因 素 分 析　在 病 例 组 与 对 照 组

中，留置胃管、中 心 静 脉 导 管、使 用 质 子 泵 抑 制 药 物、
有多重耐药菌 感 染 史、长 期 卧 床、住 院 次 数 的 占 比 比

较，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表３。

表２　　耐碳青霉烯肺炎克雷伯菌和ＣＲＥ对临床常用抗菌药物的耐药率比较［ｎ（％）］

抗菌药物
耐碳青霉烯肺炎克雷伯菌

病例组（ｎ＝３０） 对照组（ｎ＝３３）

ＣＲＥ

病例组（ｎ＝３１） 对照组（ｎ＝４２）

头孢哌酮／舒巴坦 ３０（１００．０） ３３（１００．０） ３１（１００．０） ４２（１００．０）

头孢他啶 ３０（１００．０） ３３（１００．０） ３１（１００．０） ４２（１００．０）

头孢呋辛 ３０（１００．０） ３３（１００．０） ３１（１００．０） ４２（１００．０）

哌拉西林／他唑巴坦 ３０（１００．０） ３３（１００．０） ３１（１００．０） ４２（１００．０）

阿莫西林／克拉维酸 ３０（１００．０） ３３（１００．０） ３１（１００．０） ４２（１００．０）

头孢吡肟 ２９（９６．７） ３３（１００．０） ３０（９７．０） ４２（１００．０）

续表２　　耐碳青霉烯肺炎克雷伯菌和ＣＲＥ对临床常用抗菌药物的耐药率比较［ｎ（％）］
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抗菌药物
耐碳青霉烯肺炎克雷伯菌

病例组（ｎ＝３０） 对照组（ｎ＝３３）

ＣＲＥ

病例组（ｎ＝３１） 对照组（ｎ＝４２）

头孢曲松 ３０（１００．０） ３３（１００．０） ３１（１００．０） ４２（１００．０）

亚胺培南 ３０（１００．０） ３３（１００．０） ３１（１００．０） ４２（１００．０）

厄他培南 ３０（１００．０） ３３（１００．０） ３１（１００．０） ４２（１００．０）

阿米卡星 ２３（７６．７） ３０（９０．９） ２４（７７．４） ３４（８１．０）

左氧氟沙星 ２９（９６．７） ３３（１００．０） ３０（９７．０） ４２（１００．０）

复方磺胺甲噁唑 １８（６０．０） ２７（８２．０） １９（６３．３） ３５（８３．３）

头孢西丁 ３０（１００．０） ３３（１００．０） ３１（１００．０） ４２（１００．０）

氨苄西林／舒巴坦 ３０（１００．０） ３３（１００．０） ３１（１００．０） ４２（１００．０）

氨曲南 ３０（１００．０） ３３（１００．０） ３１（１００．０） ４１（９７．６）

美罗培南 ３０（１００．０） ３３（１００．０） ３１（１００．０） ４２（１００．０）

庆大霉素 ２４（８０．０） ３２（９７．０） ２５（８０．６） ３９（９２．９）

环丙沙星 ２９（９６．７） ３３（１００．０） ３０（９７．０） ４２（１００．０）

头孢唑啉 ３０（１００．０） ３３（１００．０） ３１（１００．０） ４２（１００．０）

多黏菌素 ０（０．０） ０（０．０） ０（０．０） ０（０．０）

替加环素 ０（０．０） ０（０．０） ０（０．０） ０（０．０）

表３　　ＣＲＥ感染的单因素分析

因素 病例组（ｎ＝３１） 对照组（ｎ＝４２） Ｐ

合并高血压［ｎ（％）］ ２３（７４．２） ２６（６１．９） ０．２６９

合并糖尿病［ｎ（％）］ １１（３５．５） １５（３５．７） ０．９８４

留置尿管［ｎ（％）］ ２５（８０．６） ２９（６９．０） ０．２６４

留置胃管［ｎ（％）］ ２７（８７．１） ２６（６１．９） ０．０１７

机械通气［ｎ（％）］ ２０（６４．５） ２０（４７．６） ０．１５２

中心静脉导管［ｎ（％）］ １５（４８．４） ７（１６．７） ０．００４

使用质子泵抑制药物［ｎ（％）］ ２４（７７．４） ２１（５０．０） ０．０１７

有多重耐药菌感染史［ｎ（％）］ ２７（８７．１） ２２（５２．４） ０．００２

使用利尿剂［ｎ（％）］ １７（５４．８） １８（４２．９） ０．３１１

使用精神类药物［ｎ（％）］ ２０（６４．５） ２２（５２．４） ０．３００

使用激素药物［ｎ（％）］ ８（２５．８） ８（１９．０） ０．４９０

合并消化系统疾病［ｎ（％）］ １６（５１．６） １３（３１．０） ０．０７５

使用抗真菌药物［ｎ（％）］ １３（４１．９） １３（３１．０） ０．３３３

合并神经系统疾病［ｎ（％）］ ２０（６４．５） ２３（５４．８） ０．４０２

长期卧床［ｎ（％）］ ２４（７７．４） ２０（４７．６） ０．０１０

腹腔引流［ｎ（％）］ ４（１２．９） ２（４．８） ０．２１１

合并肿瘤［ｎ（％）］ ８（２５．８） ７（１６．７） ０．３３９

病情恶化［ｎ（％）］ ２７（８７．１） １７（４０．５） ＜０．００１

住院次数［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５），次］ ５．００（２．００，１３．００） ２．００（１．００，６．２５） ０．０３３

白细胞［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５），×１０９／Ｌ］ ８．３８（５．９３，１１．１８） ９．４１（６．６７，１２．６２） ０．２１７

血红蛋白（ｘ±ｓ，ｇ／Ｌ） １０９．２９±２７．１０　 １０９．４３±２７．２０　 ０．９８３

血小板［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５），×１０９／Ｌ］ １８４．００（１４１．００，２４６．００） ２３７．００（１８５．２５，２９５．７５） ０．４７２

清蛋白（ｘ±ｓ，ｇ／Ｌ） ３３．８２±６．０７　 ３３．８±６．１１　 ０．９８６

血清肌酐［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５），μｍｏｌ／Ｌ］ ７８．６０（５６．１０，１０４．４０） ６９．７５（４８．１７，１００．５０） ０．０７４

·７９８２·检验医学与临床２０２２年１１月第１９卷第２１期　Ｌａｂ　Ｍｅｄ　Ｃｌｉｎ，Ｎｏｖｅｍｂｅｒ　２０２２，Ｖｏｌ．１９，Ｎｏ．２１



２．６　ＣＲＥ感染的多因素分析　以ＣＲＥ定 植 阳 性 患

者是否感染了ＣＲＥ为因变量，将在ＣＲＥ感染单因素

分析中显著 差 异 的 协 变 量 带 入 多 因 素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回 归

模型，结果显示中心静脉置管、使用质子泵抑制剂、有

多重耐药菌感 染 史 是ＣＲＥ感 染 的 独 立 危 险 因 素（均

Ｐ＜０．０５），见表４。
表４　　ＣＲＥ感染多因素分析

影响因素 β Ｐ　 ＯＲ　 ９５％ＣＩ

胃管留置 ０．１５０　 ０．８４７　 １．１６１　 ０．２５４～５．３１６

中心静脉置管 １．４２２　 ０．０３７　 ４．１４５　 １．０９１～１５．７５３

使用质子泵抑制剂 １．５４２　 ０．０１５　 ４．６７６　 １．３５５～１６．１３７

有多重耐药菌感染史１．７９５　 ０．０１５　 ６．０１９　 １．４１２～２５．６５０

长期卧床 ０．５７７　 ０．３８１　 １．７８０　 ０．４９０～６．４７１

３　讨　　论

　　近些年来，ＣＲＥ引起的感染形势严峻，临床治疗

中其感染持续 增 多，分 离 出 菌 株 的 标 本 越 来 越 多［４］。
本研究中主动筛查出的ＣＲＥ肠道定植以耐碳青霉烯

肺炎克雷伯菌为主，其次分别为耐碳青霉烯大肠埃希

菌、耐碳青霉烯阴沟肠杆菌，与文献［５－６］报道结果相

符。病例组中 细 菌 检 出 情 况 同 肠 道 定 植 情 况 都 以 耐

碳青霉烯肺炎克雷伯菌为主，标本来源和感染部位以

下呼吸道感染为主，其次为血液、尿路，与多中心研究

结果一致［７］。对 照 组 感 染 其 他 细 菌 的 标 本 来 源 和 感

染部位与文献［８］报道相符。但本研究中耐碳青霉烯

肺炎克雷伯菌 占 比 明 显 高 于 耐 碳 青 霉 烯 大 肠 埃 希 菌

和耐碳青霉烯阴沟肠杆菌，可能与大部患者都有肺部

感染有关，痰液 中ＣＲＥ检 出 以 耐 碳 青 霉 烯 肺 炎 克 雷

伯菌为主［９］。也 有 研 究 报 道 提 示 痰 液 中 分 离 出 高 毒

力肺炎克雷伯菌的占比明显高于其他标本类型，其感

染者 年 龄 绝 大 部 分 在６０岁 以 上［１０－１１］。因 此，此 次 研

究对象中是否有抗耐药高毒力肺炎克雷伯菌流行，有

待进一步研究。
病例组和对 照 组 感 染 部 位 均 以 下 呼 吸 道 感 染 为

主，男性患者占 比 明 显 高 于 女 性，男 性 是 呼 吸 道 感 染

易感人群，与文献［１２］报道一致；本研究中ＣＲＥ主动

筛查阳性患者中位年龄为７５岁，老年人明显占多数。
随着人口老龄 化 寿 命 延 长，老 年 人 群 体 抵 抗 力 差，基

础疾病多，更容易引起ＣＲＥ定植与感染［１３］。ＣＲＥ主

动筛查阳性科室主要分布于ＩＣＵ，阳性率明显高于其

他科室，这与国内相关报道结果一致［１４］。文献［１５］报

道住院患者同时发生多部位感染情况，ＩＣＵ 是高于非

ＩＣＵ，感染 率 为３５．００％，ＩＣＵ患 者 如 果 发 生ＣＲＥ定

植或感染，其他部位感染的概率也将增大。针对ＣＲＥ
主动筛查阳性率高的科室，易感人群应严格遵循各种

操作规范诊疗，减 少 或 杜 绝 易 导 致ＣＲＥ传 播 的 相 关

治疗。

本研究结果显示，ＣＲＥ对临床上的常见抗菌药物

呈高度耐药，对复方磺胺甲噁唑、庆大霉素、阿米卡星

的耐药率稍 低，与 许 多 地 区 相 关 研 究 结 果 相 似［１６－１７］。
本研究中耐碳 青 霉 烯 肺 炎 克 雷 伯 菌 对 各 种 抗 菌 药 物

的耐药情 况 与７３株 ＣＲＥ基 本 一 致，对 头 孢 类 药 物

１００．０％耐药，可能与临床长期、广泛使用碳青霉烯类

药物有关。通过 ＭＬＳＴ分型结果可知定植与感染菌

株具 有 高 度 同 源 性，主 要 以ＳＴ１１型 为 主，占７６．７％
（２３／３０），与有 关 研 究 报 道 的 我 国 耐 碳 青 霉 烯 肺 炎 克

雷伯菌的主 要 流 行ＳＴ型 别 相 符［１８］。本 院 患 者 耐 碳

青霉烯肺炎克雷伯菌定植后发生的感染率为４７．６％，
在院内感染监 测 中 需 高 度 重 视 由 耐 碳 青 霉 烯 肺 炎 克

雷伯菌引起的感染，避免院内发生集中流行情况。目

前，ＣＲＥ耐药机制主要包括碳青霉烯酶的 产 生、外 膜

蛋白的缺失或改变、ＥＳＢＬｓ酶或 ＡｍｐＣ酶的表达、主

动外排泵等，碳 青 霉 烯 酶 的 产 生 是ＣＲＥ最 主 要 的 耐

药机 制［１９］。尽 管７３株ＣＲＥ对 多 黏 菌 素、替 加 环 素

１００．０％敏感，但是由于替加环素血药浓度低，治疗某

些院内获得性肺部感染疗效不确定，多黏菌素对肾脏

和神经具有毒性作用，单一用药还会诱导耐药细菌产

生，这些问题的 存 在 限 制 了 它 们 的 使 用，联 合 其 他 抗

菌药物使用可以降低不良反应，降低耐药产生［２０］。
临床治疗中，抗菌药物的广泛使用甚至滥用造成

了许多耐药细菌和超级细菌不断产生［２１］。广 谱 抗 菌

药物的长期应用易产生菌群失调，从而改变机体的正

常菌 群，并 提 高 了ＣＲＥ等 耐 药 菌 株 定 植 概 率。ＣＲＥ
定植阳性作为ＣＲＥ感染的独立危险因素，在ＩＣＵ中

大约有５０％的ＣＲＥ定植患者在３０ｄ内发展为ＣＲＥ
感染，与非定植患者比较，其感染率提高了１０．８倍，并
且ＣＲＥ定 植 者 也 是 潜 在 播 散 者［２２］。据 相 关 研 究 报

道，第３代头孢菌素或氨基糖苷类治疗患者亦可能会

导致ＣＲＥ定植或感染［２３］。因此，抗 感 染 治 疗 前 进 行

细菌鉴定和药物敏感试验，正确合理使用抗菌药物抗

感染治疗显得尤为重要。中心静脉导管、留置胃管等

侵袭性操是感 染ＣＲＥ的 危 险 因 素，其 中 中 心 静 脉 导

管为本院独 立 危 险 因 素。侵 袭 性 操 作 破 坏 了 患 者 生

理防护屏障，利于致病病原体的侵入，提高了ＣＲＥ医

院传播感染的风险性。尽管中心静脉导管有好处，但

它们也可能成为局部和全身血流感染的潜在入口，导

致医疗系统的成本增加［２４］。本研究中大部分ＣＲＥ感

染者有使用质子泵抑制剂的情况。有研究报道，质子

泵抑制剂的使 用 具 有 导 致 胃 肠 道 和 肺 部 感 染 的 潜 在

风险，包括艰难 梭 菌 引 起 的 感 染，以 及 社 区 和 医 院 性

肺炎［２５］。在ＣＲＥ主动筛查阳性患者病情允许的情况

下，尽量减少或 缩 短 有 创 和 侵 入 性 操 作，合 理 使 用 质

子泵抑制剂可以有效降低ＣＲＥ感染风险。

ＣＲＥ定植后感染对临床常用抗 菌 药 物 产 生 了 高
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度耐药性，因此治疗难度大。针对高危人群及时开展

定植筛查，并积 极 实 施 综 合 性 的 感 染 防 控 措 施，对 于

各种容易导致 感 染 的 危 险 因 素，应 尽 量 减 少 和 避 免，
通过合理规范应用抗菌药物，才能有效防止和遏制易

感群体的ＣＲＥ感染和传播。
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ｏｂａｃｔｅｒｉａｃｅａｅ［Ｊ］．Ｉｎｆｅｃｔ　Ｃｏｎｔｒｏｌ　Ｈｏｓｐ　Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌ，２０１７，３８
（１１）：１３２９－１３３４．

［７］ 员静，单斌，孟雪斐，等．２０１８—２０２０年多中心耐碳青霉 烯

类肠杆菌目细菌的流 行 病 学 特 征 及 耐 药 性 分 析［Ｊ］．中 国

抗生素杂志，２０２１，４６（１１）：１０３８－１０４３．
［８］ 胡付品，郭 燕，朱 德 妹，等．２０２０年ＣＨＩＮＥＴ中 国 细 菌 耐

药监测［Ｊ］．中国感染与化疗杂志，２０２１，２１（４）：３７７－３８７．
［９］ 冯贺强，何丽洁，张彩红，等．老 年 耐 碳 青 霉 烯 类 肠 杆 菌 科

细菌感染特点与影响因素分析［Ｊ］．中华医院感染学杂志，

２０１９，２９（１１）：１６０９－１６１３．
［１０］周丹，张露丹，康倩，等．高毒力肺炎克雷 伯 菌 的 临 床 与 分

子流行特 征［Ｊ］．中 华 医 院 感 染 学 杂 志，２０２１，３１（１７）：

２６５３－２６５７．
［１１］雷静，周维肖，雷珂，等．重症监护病房耐 碳 青 霉 烯 类 高 毒

力肺炎克雷伯菌分子及临床 特 征 分 析［Ｊ］．中 华 预 防 医 学

杂志，２０２２，５６（１）：６３－６８．
［１２］ＣＨＯＩ　Ｊ　Ｙ，ＫＩＭ　Ｓ　Ｙ，ＬＥＥ　Ｊ　Ｈ，ｅｔ　ａｌ．Ｃｌｉｎｉｃａｌ　ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓ－

ｔｉｃｓ　ｏｆ　ｃｈｒｏｎｉｃ　ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ　ｐｕｌｍｏｎａｒｙ　ｄｉｓｅａｓｅ　ｉｎ　ｆｅｍａｌｅ

ｐａｔｉｅｎｔｓ：ｆｉｎｄｉｎｇｓ　ｆｒｏｍ　ａ　ＫＯＣＯＳＳ　ｃｏｈｏｒｔ［Ｊ］．Ｉｎｔ　Ｊ　Ｃｈｒｏｎ
Ｏｂｓｔｒｕｃｔ　Ｐｕｌｍｏｎ　Ｄｉｓ，２０２０，１５（１）：２２１７－２２２４．

［１３］邹红，李剑鸿，陈果，等．某院不同标本来 源 的 肺 炎 克 雷 伯

菌耐药性 分 析［Ｊ］．检 验 医 学 与 临 床，２０１８，１５（２０）：３０７３－

３０７５．
［１４］娄宏．１５８例住院患者标本中耐碳青霉烯类肠杆菌科细菌

临床分布 及 耐 药 情 况 的 分 析［Ｊ］．抗 感 染 药 学，２０２１，１８
（５）：６５５－６５９．

［１５］ＭＣＣＯＮＶＩＬＬＥ　Ｔ　Ｈ，ＳＵＬＬＩＶＡＮ　Ｓ　Ｂ，ＧＯＭＥＺ－ＳＩＭ－
ＭＯＮＤＳ　Ａ，ｅｔ　ａｌ．Ｃａｒｂａｐｅｎｅｍ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔ　Ｅｎｔｅｒｏｂａｃｔｅｒｉａｃｅ－
ａｅ　ｃｏｌｏｎｉｚａｔｉｏｎ（ＣＲＥ）ａｎｄ　ｓｕｂｓｅｑｕｅｎｔ　ｒｉｓｋ　ｏｆ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ
ａｎｄ　９０－ｄａｙ　ｍｏｒｔａｌｉｔｙ　ｉｎ　ｃｒｉｔｉｃａｌｌｙ　ｉｌｌ　ｐａｔｉｅｎｔｓ，ａｎ　ｏｂｓｅｒｖａ－
ｔｉｏｎａｌ　ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＰＬｏＳ　Ｏｎｅ，２０１７，１２（１０）：ｅ１８６１９５．

［１６］刘香花，师志云，李刚，等．宁夏地区某 医 院 耐 碳 青 霉 烯 类

肠杆菌科细菌临床分布及耐 药 基 因 的 分 析［Ｊ］．中 华 医 院

感染学杂志，２０１８，２８（５）：６５９－６６２．
［１７］李进，黎敏，刘雯瑜，等．耐碳青霉烯类 肠 杆 菌 科 细 菌 的 耐

药特征及 基 因 分 型［Ｊ］．中 华 医 院 感 染 学 杂 志，２０１８，２８
（２４）：３６８１－３６８４．

［１８］ＺＨＡＮＧ　Ｙ，ＷＡＮＧ　Ｑ，ＹＩＮ　Ｙ，ｅｔ　ａｌ．Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ　ｏｆ
Ｃａｒｂａｐｅｎｅｍ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔ　Ｅｎｔｅｒｏｂａｃｔｅｒｉａｃｅａｅ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ：ｒｅ－

ｐｏｒｔ　ｆｒｏｍ　ｔｈｅ　Ｃｈｉｎａ　ＣＲＥ　ｎｅｔｗｏｒｋ［Ｊ］．Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂ　Ａ－

ｇｅｎｔｓ　Ｃｈｅｍｏｔｈｅｒ，２０１８，６２（２）：ｅ０１８８２．
［１９］孙艳，多丽波．耐碳青霉烯类肠杆菌科细菌 耐 药 机 制 及 实

验室检测研究进展［Ｊ］．国际检验医学杂志，２０２０，４１（１６）：

２０１１－２０１６．
［２０］冯贺强，张 彩 红，李 玉 芬．替 加 环 素 与 临 床 常 用 抗 菌 药 物

对碳青霉烯类耐药肠杆菌科 细 菌 的 协 同 作 用 研 究［Ｊ］．中
国抗生素杂志，２０１８，４３（２）：１３５－１３８．

［２１］奚炜，梅 昭，谭 月 晴，等．某 院２０１６—２０２０年 细 菌 耐 药 率

与抗菌药物 使 用 频 度 相 关 性 分 析［Ｊ］．中 国 医 院 药 学 杂

志，２０２１，４１（１４）：１４７０－１４７４．
［２２］ＫＨＡＷＣＨＡＲＯＥＮＰＯＲＮ　Ｔ，ＬＡＩＣＨＵＴＨＡＩ　Ｗ．Ｓｕｂｓｅ－

ｑｕｅｎｔ　Ｃａｒｂａｐｅｎｅｍ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔ　Ｅｎｔｅｒｏｂａｃｔｅｒｉａｃｅａｅ（ＣＲＥ）－
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ　ａｍｏｎｇ　ｈｏｓｐｉｔａｌｉｚｅｄ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ
ＣＲＥ　ｃｏｌｏｎｉｚａｔｉｏｎ：ｉｍｐａｃｔ　ｏｆ　ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ　ｕｓｅ　ａｎｄ　ｏｔｈｅｒ　ｆａｃ－
ｔｏｒｓ［Ｊ］．Ｉｎｆｅｃｔ　Ｃｏｎｔｒｏｌ　Ｈｏｓｐ　Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌ，２０２０，４１（９）：

１０８４－１０８９．
［２３］ＬＯＧＡＮ　Ｌ　Ｋ，ＮＧＵＹＥＮ　Ｄ　Ｃ，ＳＣＡＧＧＳ　Ｈ　Ｆ，ｅｔ　ａｌ．Ａ

ｍｕｌｔｉ－ｃｅｎｔｅｒｅｄ　ｃａｓｅ－ｃａｓｅ－ｃｏｎｔｒｏｌ　ｓｔｕｄｙ　ｏｆ　ｆａｃｔｏｒｓ　ａｓｓｏｃｉａｔ－
ｅｄ　ｗｉｔｈ　Ｋｌｅｂｓｉｅｌｌａ　ｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ　Ｃａｒｂａｐｅｎｅｍａｓｅ－ｐｒｏｄｕｃｉｎｇ
Ｅｎｔｅｒｏｂａｃｔｅｒｉａｃｅａｅ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ　ｉｎ　ｃｈｉｌｄｒｅｎ　ａｎｄ　ｙｏｕｎｇ　ａｄｕｌｔｓ
［Ｊ］．Ｐｅｄｉａｔｒ　Ｉｎｆｅｃｔ　Ｄｉｓ　Ｊ，２０１９，３８（５）：４９０－４９５．

［２４］ＢＥＬＬ　Ｔ，Ｏ′ＧＲＡＤＹ　Ｎ　Ｐ．Ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ　ｏｆ　ｃｅｎｔｒａｌ　ｌｉｎｅ－ａｓｓｏ－
ｃｉａｔｅｄ　ｂｌｏｏｄｓｔｒｅａｍ　ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］．Ｉｎｆｅｃｔ　Ｄｉｓ　Ｃｌｉｎ　Ｎｏｒｔｈ
Ａｍ，２０１７，３１（３）：５５１－５５９．

［２５］ＥＵＳＥＢＩ　Ｌ　Ｈ，ＲＡＢＩＴＴＩ　Ｓ，ＡＲＴＥＳＩＡＮＩ　Ｍ　Ｌ，ｅｔ　ａｌ．Ｐｒｏ－
ｔｏｎ　ｐｕｍｐ　ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ：ｒｉｓｋｓ　ｏｆ　ｌｏｎｇ－ｔｅｒｍ　ｕｓｅ［Ｊ］．Ｊ　Ｇａｓｔｒｏ－
ｅｎｔｅｒｏｌ　Ｈｅｐａｔｏｌ，２０１７，３２（７）：１２９５－１３０２．

（收稿日期：２０２２－０３－０７　　修回日期：２０２２－０８－２０）
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