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　　摘　要　目的　了解某三级医院分离的耐碳青霉烯类肠杆菌目细菌（ＣＲＥ）的分布和耐药表型，为合理用药
提供依据。方法　通过布鲁克质谱仪和ＶｉｔｅｋＣｏｍｐａｃｔ对２０１９年１月－２０２１年１１月期间分离的所有肠杆菌目
细菌进行鉴定和药敏试验。临床资料分析采用回顾性方法。结果　从２０１９年１月到２０２１年１１月，共分离出
１６９株ＣＲＥ，检出率为 １．６４％（１６９／１０２７４）。在这些 ＣＲＥ菌株中，大肠埃希菌（ＣＲＥＣＯ）、肺炎克雷伯菌（ＣＲ
ＫＰＮ）和阴沟肠杆菌分别占６２．７２％（１０６／１６９）、２０．７１％（３５／１６９）和１０．６５％（１８／１６９），主要分离自尿液（６８株）、
痰液（３５株）和血液（２４株）。ＣＲＥ分离的主要科室是ＩＣＵ（３２株）、泌尿外科（２４株）和肾内科（１９株）。药敏结
果显示，除了对替加环素都敏感外，这１６９株ＣＲＥ对头孢类、碳青酶烯类、喹诺酮类和氨基糖苷类抗菌药物呈现
不同程度的耐药。结论　该医院ＣＲＥ检出率低于全国平均水平，但呈现多重耐药。有必要加强对耐碳青霉烯
类肠杆菌目细菌的监测，预防ＣＲＥ菌株的流行传播和暴发。
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　　肠杆菌目细菌是引起临床患者感染和医院感
染的常见菌。碳青霉烯类抗菌药物常常用于治疗

由肠杆菌目细菌所引起的中度或重症感染，但随着

该类药物在临床治疗中的广泛应用等因素，导致临

床分离的耐碳青霉烯类肠杆菌目细菌（Ｃａｒｂａｐｅｎ
ｅｍＲｅｓｉｓｔａｎｔＥｎｔｅｒｏｂａｃｔｅｒａｌｅｓ，ＣＲＥ）逐年增加，从
而使临床抗感染治疗面临诸多的难题和挑战［１２］。

因此，为了解某医院 ＣＲＥ的检出率和科室分布以
及对常用抗菌药物的耐药情况，我们对 ２０１９年 １
月－２０２１年１１月期间某三级医院临床送检标本分
离的ＣＲＥ进行回顾性分析，以期为临床抗感染治
疗和医院感染防控工作提供指导信息。

１　资料和方法

１．１　标本来源
某三级医院２０１９年１月～２０２１年１１月期间

临床科室送检的标本，包括血液、尿液、痰液等。细

菌培养按照全国临床检验操作规程进行［３］。

１．２　仪器与试剂
细菌鉴定采用布鲁克质谱分析仪 Ｍｉｃｒｏｆｌｅｘ。

药敏实验采用法国生物梅里埃 ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ
系统，药敏结果判定标准依据 ＣＬＳＩ２０２１［４］。仪器
药敏质控株为大肠埃希菌 ＡＴＣＣ２５９２２和肺炎克雷
伯菌ＡＴＣＣ７００６０３，为本实验室保存。
１．３　统计学方法

采用ＷＨＯＮＥＴ５．６进行统计分析。首先剔除
患者分离的重复菌株，然后逐项统计分析。数据统

计时，ＣＲＥ（ＣａｒｂａｐｅｎｅｍＲｅｓｉｓｔａｎｔＥｎｔｅｒｏｂａｃｔｅｒａｌｅｓ
）的定义参照美国 ＣＤＣ于 ２０１５年颁布的标准，即
菌株对厄他培南、亚胺培南和美罗培南任一耐药。

２　结果

２．１　ＣＲＥ菌株检出率和构成比
３年临床标本共分离出肠杆菌目细菌 １０２７４

株（剔除同一患者分离的重复菌株），其中 ＣＲＥ１６９
株，占 １．６４％（１６９／１０２４７）。另外，２０１９年、２０２０
年 ２０２１年 ＣＲＥ的检出率分别为 １．７１％（５４／
３１６１），２％（６１／３０４５）和 １．３３％（５４／４０６８）。在这
１６９株ＣＲＥ中，菌株构成比为前三位的是大肠埃
希菌（６２．７２％，１０６／１６９）、肺炎克雷伯菌（２０．７１％，
３５／１６９）和阴沟肠杆菌（１０．６５％，１８／１６９）。此外，
耐碳青霉烯类大肠埃希菌（ＣＲＥＣＯ）和肺炎克雷
伯菌（ＣＲＫＰＮ）分别占２．２３％（１０６／４７６１）和０．９９

％（３５／３５５２）。见表１。

表１　各个菌种的ＣＲＥ检出率和构成比

菌种 菌株数 ＣＲＥ株数 ＣＲＥ检出率／％ ＣＲＥ构成比／％
大肠埃希菌 ４７６１ １０６ ２．２３ ６２．７２
肺炎克雷伯菌 ３５５２ ３５ ０．９９ ２０．７１
阴沟肠杆菌 ６３６ １８ ２．８３ １０．６５
黏质沙雷菌 １８６ ６ ３．２３ ３．５５
植生拉乌尔菌 ４ ２ ５０ １．１８
产气肠杆菌 ２２９ １ ０．４４ ０．５９
彭氏变形菌 ６ １ １６．６７ ０．５９
其他 ９００ ０ ０ ０
合计 １０２７４ １６９ １．６４ １００

２．２　ＣＲＥ菌株标本来源和科室分布
标本来源居前五位的是尿液（４０．２４％，６８／

１６９）、痰液（２０．７１％，３５／１６９）、血液（１４．２０％，２４／
１６９）、分泌物（７．６９％，１３／１６９）和脓液（５．９２％，１０／
１６９）。另外，这 １６９株 ＣＲＥ分离自 ３０个临床科
室，检出率居前五位的科室分别为 ＩＣＵ（１８．９３％，
３２／１６９）、泌尿外科（１４．２０％，２４／１６９）、肾内科
（１１．２４％，１９／１６９）、神经外科（７．６９％，１３／１６９）和
普外科（５．９２％，１０／１６９）。
２．３　ＣＲＥ菌株对临床常用抗菌药物的耐药性

这１６９株 ＣＲＥ对氨苄西林、氨苄西林／舒巴
坦、头孢唑林、头孢呋辛、头孢曲松、头孢西丁、厄他

培南均１００％耐药，但对替加环素都敏感，对其他
抗生素也呈现不同程度的耐药。耐碳青酶烯类大

肠埃希菌、肺炎克雷伯菌和阴沟肠杆菌对常用抗菌

药物的耐药率。见表２。

３　讨论

碳青霉烯类耐药的肠肝菌目细菌的检出率近

年来在全球范围内持续增长，由于其高死亡率，已

构成了严重的公共卫生威胁［５］。全国细菌耐药监

测网２０１４－２０１９年细菌耐药性监测报告显示，耐
碳青霉烯类大肠埃希菌（ＣＲＥＣＯ）２０１４－２０１９检出
率为１．４％～１．９％，但耐碳青霉烯类肺炎克雷伯菌
（ＣＲＫＰＮ）检出率从 ２０１４年的 ６．４％上升至 ２０１９
年的１０．９％［６］。耐亚胺培南大肠埃希菌的检出率
在不同等级医院中变化不大，且均低于 ２％。然
而，耐亚胺培南肺炎克雷伯的检出率在不同等级医

院中都呈现了明显的上升趋势。其中，在二级医院

由３．６％上升至５．３％，而在三级医院由４．９％上升
至１１．１％［７］。此外，ＣＨＩＮＥＴ２０１９年监测数据也

·５７２·
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表２　ＣＲＥ主要菌种对常用抗菌药物的耐药性

抗菌药物
大肠埃希菌（ｎ＝１０６） 肺炎克雷伯菌（ｎ＝３５） 阴沟肠杆菌（ｎ＝１８）

Ｒ／％ Ｉ／％ Ｓ／％ Ｒ／％ Ｉ／％ Ｓ／％ Ｒ／％ Ｉ／％ Ｓ／％
氨苄西林 １００．０ ０ ０ １００．０ ０ ０ １００．０ ０ ０

氨苄西林／舒巴坦 １００．０ ０ ０ １００．０ ０ ０ １００．０ ０ ０

哌拉西林／他唑巴坦 ９０．７４ ８．３３ ０．９３ ９０．９１ ６．０６ ３．０３ ５５．５６ ３３．３３ １１．１１

头孢哌酮／舒巴坦 １００．０ ０ ０ ９１．１８ ８．８２ ０ ７０．５９ ２３．５３ ５．８８

头孢唑啉 １００．０ ０ ０ １００．０ ０ ０ １００．０ ０ ０

头孢呋辛 １００．０ ０ ０ １００．０ ０ ０ １００．０ ０ ０

头孢曲松 １００．０ ０ ０ １００．０ ０ ０ １００．０ ０ ０

头孢他啶 ９９．０６ ０．９４ ０ ９４．１２ ２．９４ ２．９４ １００．０ ０ ０

头孢吡肟 １００．０ ０ ０ ９６．７７ ０ ３．２３ ５７．１４ ７．１４ ３５．７１

头孢西丁 １００．０ ０ ０ １００．０ ０ ０ １００．０ ０ ０

氨曲南 ６９．８１ ０ ３０．１９ ９３．９４ ０ ６．０６ ７２．２２ ５．５６ ２２．２２

厄他培南 １００．０ ０ ０ １００．０ ０ ０ １００．０ ０ ０

亚胺培南 ９５．２８ ０．９４ ３．７７ ７２．７３ ９．０９ １８．１８ ３５．２９ ５．８８ ５８．８２

美洛培南 ９６．２３ ０ ３．７７ ７８．７９ ３．０３ １８．１８ ３５．２９ １１．７６ ５２．９４

阿米卡星 ３１．１９ ０ ６８．８１ ２４．２４ ０ ７５．７６ ２３．５３ ５．８８ ７０．５９

妥布霉素 ５８．７２ １０．０９ ３１．１９ ４１．１８ １７．６５ ４１．１８ ３８．８９ ２２．２２ ３８．８９

庆大霉素 ６６．９７ １．８３ ３１．１９ ５４．５５ ０ ４５．４５ ３３．３３ １１．１１ ５５．５６

环丙沙星 ９７．１７ ２．８３ ０ ９３．９４ ０ ６．０６ ６４．７１ １１．７６ ２３．５３

左旋氧氟沙星 ９５．２８ ３．７７ ０．９４ ９０．９１ ３．０３ ６．０６ ５８．８２ １１．７６ ２９．４１

复方新诺明 ８８．０７ ０ １１．９３ ６３．８９ ０ ３６．１１ ５２．６３ ０ ４７．３７

替加环素 ０ ０ １００．０ ０ ０ １００．０ ０ ０ １００．０

呋喃妥因 １６．０７ ４１．０７ ４２．８６ ７５．０ １２．５ １２．５ ０ １００．０ ０

表明大多数肠杆菌目细菌对碳青霉烯类抗菌药物

的耐药率在 １０％以下，但克雷伯菌属细菌对亚胺
培南和美罗培南的耐药率分别为 ２４．５％和
２５９％，且趋于较高的上升水平［８］。

本研究 ２０１９年 １月－２０２１年 １１月共分离出
１６９株 ＣＲＥ，占 １．６４％（１６９／１０２４７）。其中，２０１９
年、２０２０年和２０２１年的检出率分别为１．７１％（５４／
３１６１）、２％（６１／３０４５）和１．３３％（５４／４０６８），明显低
于全国细菌耐药性监测（２０１４－２０１９）数据中［６］的

平均水平，这种差别一部分原因可能与不同地区的

经济、人口和医疗水平等因素有关；另一部分可能

与医院感染管理部门严格管控有关，如对 ＩＣＵ高
危患者主动监测是否携带 ＣＲＥ，一旦发现 ＣＲＥ实
验室及时报告临床，根据药敏结果合理使用抗菌药

物，对患者实施接触隔离措施以防交叉感染，院感

部门加强医务人员手卫生依从性检测及环境卫生

消毒，并不断持续改进。

在这１６９株 ＣＲＥ中，大肠埃希菌（ＣＲＥＣＯ）、
肺炎克雷伯菌（ＣＲＫＰＮ）和阴沟肠杆菌分别占

６２７２％（１０６／１６９），２０．７１％（３５／１６９）和 １０．６５％
（１８／１６９），以 ＣＲＥＣＯ为主。另外，本研究的 ＣＲ
ＥＣＯ和ＣＲＫＰＮ占各自分离的２．２３％（１０６／４７６１）
和０．９９％（３５／３５５２）。与全国细菌耐药监测网数
据比较，本研究的ＣＲＥＣＯ分离率与全国平均分离
率基本一致，但ＣＲＫＰＮ的分离率明显低于全国的
平均分离率。本研究结果也与徐璇等［９］报道结果

的不一致，即北京地区分离的 ＣＲＥ也以 ＣＲＫＰＮ
为主（占６６．３２％），这可能与两所医院的地域不同
和／或患者来源不同等因素有关。

本研究的 ＣＲＥ菌株主要分离自重症监护室、
泌尿外科和肾内科住院患者，但在医院３０多个科
室也都有ＣＲＥ检出，呈现了多个科室的散发，其原
因有待进一步研究，但这结果表明医院对 ＣＲＥ的
医院感染防控工作不容忽视。另外，本研究 ＣＲＥ
以ＣＲＥＣＯ分离株占多数，主要分离自患者的尿液
（４０．２４％）、痰液（２０．７１％）和血液（１４．２０％），这
可能与重症监护室、泌尿外科和肾内科的患者病情

重、广泛使用抗菌药物和进行尿管插管等侵入性操

·６７２·
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作有关。冯渐焘对某教学医院２０１４年１月－２０２０
年６月分离的５６株 ＣＲＥＣＯ进行研究，这些菌株
也主要分离自尿液（４１％）、痰液（１９％）和血液
（１６％）［１０］。这与本文的结果基本相一致。由于本
研究未进行碳青霉烯酶基因型和菌株间的同源性

检测，尚不能确定重症监护室、泌尿外科和肾内科

这三个科室以及尿液标本分离率高的确切原因，这

有待于下一步研究。

本研究的药敏结果显示，这 １６９株 ＣＲＥ除了
对替加环素都敏感外，对头孢菌素类、碳青霉烯类、

喹诺酮类和氨基糖苷类抗菌药物呈现不同程度的

耐药，即表现多重耐药表型。另外，也有研究报道，

携带不同碳青霉烯酶基因型的ＣＲＥ菌株对常用抗
菌药物的耐药率不同，即 ＣＲＥ菌株的基因型与耐
药表型相关联［１１］。然而，由于本研究未进行基因

型分析，尚不能细致分析，但这提示我们在今后的

工作中无论是对于临床治疗上的用药，还是对于医

院感染的防控工作，都十分有必要检测 ＣＲＥ菌株
携带的耐药基因类型，以便更合理地使用抗菌药物

和针对性采取预防措施。

综上所述，本研究的三级医院的 ＣＲＥ检出率
低于全国平均水平，以 ＣＲＥＣＯ分离株为主，可在
重症监护室、泌尿外科和肾内科等多个科室中分

布，并这些ＣＲＥ菌株呈现多重耐药表型。因此，有
必要进一步加强对耐碳青霉烯类肠杆菌目细菌的

监测，以预防可能由该菌引起的医院感染的流行和

暴发。
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