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肺炎克雷伯菌致血流感染的临床特征及耐药性分析*
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  摘 要:目的 分析血流感染中肺炎克雷伯菌的临床特点及耐药性特征。方法 收集2019年1月至2021
年12月该院各科室血流感染患者分离的肺炎克雷伯菌,应用医院信息系统回顾性分析其临床资料,分析肺炎

克雷伯菌致血流感染的临床特征及耐药性。结果 肺炎克雷伯菌血流感染患者男性多于女性,基础病以高脂

血症和高血压为主;科室分布以急诊ICU、儿科、感染科为主。184株肺炎克雷伯菌对碳青霉烯类抗菌药物的耐

药率高达21.9%,且在儿科对碳青霉烯类抗菌药物的耐药率最高(61.9%),但对阿米卡星和庆大霉素的耐药率

较低;在不同科室间肺炎克雷伯菌对复方磺胺甲噁唑、头孢菌素类及碳青霉烯类抗菌药物的耐药率差异有统计

学意义(P<0.05),而对阿米卡星、环丙沙星、氯霉素及庆大霉素的耐药率差异无统计学意义(P>0.05)。
2019-2021年,肺炎克雷伯菌对主要抗菌药物的耐药率未见明显变化(P>0.05)。结论 该院肺炎克雷伯菌

血流感染患者对碳青霉烯类抗菌药物的耐药率与全国耐药水平相同,在儿科肺炎克雷伯菌对抗菌药物的耐药

率高于其他科室,肺炎克雷伯菌对各种抗菌药物的耐药性严重,应继续加强抗菌药物合理应用的管理及医院感

染防控,做好耐药监测工作。
关键词:肺炎克雷伯菌; 血流感染; 抗菌药物
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  肺炎克雷伯菌是临床最常见的医院感染条件致

病菌之一,可导致肺炎、败血症、肝脓肿等多种严重感

染[1]。研究显示肺炎克雷伯菌已成为引起革兰阴性

菌血流感染的第二大常见病原菌[2]。随着耐碳青霉

烯类肺炎克雷伯菌的逐年增加,菌株出现泛耐药性、
强致病性、高传染性,患者出现血流感染后,病情进展

较快,病死率较高[3-4]。因此,研究肺炎克雷伯菌血流

感染的相关特性,对于诊断和预防此类感染及合理使

用抗菌药物都具有重要意义。本研究对不同科室和

不同年份间肺炎克雷伯菌血流感染患者的临床特征

及耐药性变化进行统计分析,有利于及时了解本地区

的耐药情况,可以为医院耐药菌的防控以及合理使用

抗菌药物提供更好的依据。

1 材料与方法

1.1 菌株来源 回顾性收集本院2019年1月至

2021年12月血培养阳性标本中分离的184
 

株肺炎克
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雷伯菌,同一患者分离的相同菌株不重复记录。
纳入标准:(1)符合肺炎克雷伯菌血流感染症状

(参照2008年版美国疾病预防控制中心/国家健康安

全网络特殊类型感染监测的定义),即发热(>38
 

℃)、
寒战或低血压、血培养≥1次培养出肺炎克雷伯菌,且
与其他部位感染无关;(2)病历资料完整。排除标准:
(1)

 

住院时间≤2
 

d或自动出院者;(2)血培养在上机

后超过72
 

h预警者;(3)血培养结果有≥2种菌株混

合感染者;(4)医院内抗感染专家组判定为污染菌的

感染者[5]。本研究获得本院医学伦理委员的批准(批
准号:2021-079-01)。疾病转归判断标准:(1)治愈,经
系统治疗后患者肺炎克雷伯菌血培养转阴、影像学检

查提示正常且临床症状完全消失;(2)好转,肺炎克雷

伯菌血培养转阴但影像学检查提示病灶残留或临床

症状未全部消失;(3)稳定,肺炎克雷伯菌血培养未转

阴但临床症状轻微改善或保持稳定;(4)死亡,治疗期

间患者因肺炎克雷伯菌血流感染并发症导致死亡[6]。

1.2 主要仪器和试剂 海尔ⅡA2生物安全柜;温州

康泰生物科技公司的培养皿;美国BD公司BACTE-
CTM

 

FX全自动血培养仪;德国布鲁克 Microflex
 

基

质辅 助 激 光 解 析 飞 行 时 间 质 谱 仪;美 国 BD 公 司

PhoenixM50全自动细菌药敏系统。

1.3 方法 对已鉴定的肺炎克雷伯菌(用 Microflex
基质辅助激光解析飞行时间质谱仪鉴定)进行药敏检

测(BACTECTM
 

FX全自动细菌药敏系统)。质控菌

株:大肠埃希菌 ATCC25922。药敏结果依照美国临

床和实验室标准化委员会(CLSI)2021年标准判读试

验结果[7]。应用医院信息系统收集患者临床资料,包
括性别、居住地、基础疾病、是否入住ICU等。

1.4 统计学处理 采用 WHONET5.6软件对药敏

结果进行处理和分析;采用SPSS26.0进行数据分析。
计数资料以例数、百分率表示,比较采用χ2 检验,趋
势分析采用趋势χ2 检验,以P<0.05为差异有统计

学意义。

2 结  果

2.1 184例肺炎克雷伯菌血流感染患者一般资料 
184

 

例肺炎克雷伯菌血流感染患者中,男118例,女

66例;居住郊区115例,居住市区69例;基础疾病:高
血压102例,糖尿病73例,高脂血症84例,血液病18
例;来源科室:急诊ICU

 

59例,儿科21例,感染科18
例,血液科14例,其他科室72例;疾病转归:治愈57
例,死亡17例,好转或稳定103例,自动出院7例。

2.2 184株血流感染肺炎克雷伯菌的耐药情况 184
株肺炎克雷伯菌对第3、4代头孢菌素(头孢他啶、头
孢曲松、头孢吡肟)及碳青霉烯类抗菌药物(美罗培

南、亚胺培南)的耐药率较高,其中对碳青霉烯类抗菌

药物的耐药率高达21.90%,且在儿科对碳青霉烯类

抗菌药物耐药率甚至高达61.90%,但对阿米卡星、庆
大霉素的耐药率较低。在不同科室间肺炎克雷伯菌

对复方磺胺甲噁唑、头孢菌素类及碳青霉烯类抗菌药

物的耐药率差异有统计学意义(P<0.05),而对阿米

卡星、环丙沙星、氯霉素及庆大霉素的耐药率差异无

统计学意义(P>0.05)。其中在儿科肺炎克雷伯菌对

抗菌药物的耐药情况尤为严重。见表1。

2.3 肺炎克雷伯菌的耐药趋势分析 趋势χ2 检验

结果显示,2019-2021年肺炎克雷伯菌对相关抗菌药

物的耐药率未见明显变化(P>0.05),见表2。

表1  不同来源科室的肺炎克雷伯菌的耐药率比较[n(%)]

药物 感染科 急诊ICU 儿科 血液科 其他科室 χ2 P

阿米卡星 0(0.00) 6(10.17) 3(14.29) 1(7.14) 10(13.33) 3.188 0.527

氨苄西林/舒巴坦 3(16.67) 22(37.29) 16(76.19) 4(28.57) 31(41.33) 16.425 0.002

复方磺胺甲噁唑 2(11.11) 16(27.12) 12(57.14) 4(28.57) 22(29.33) 10.699 0.030

环丙沙星 2(11.11) 19(32.20) 6(28.57) 2(14.29) 24(32.01) 5.451 0.244

氯霉素 2(11.11) 10(16.95) 8(38.10) 3(21.43) 20(26.67) 5.386 0.250

美洛培南 1(5.56) 11(18.64) 13(61.90) 1(7.14) 15(20.07) 24.576 <0.001

庆大霉素 0(0.00) 10(16.95) 4(19.05) 2(14.29) 17(22.67) 5.314 0.256

头孢吡肟 1(5.56) 16(27.12) 16(76.19) 2(14.29) 25(33.33) 27.318 <0.001

头孢呋辛 2(11.11) 23(38.98) 17(80.95) 4(28.57) 34(45.33) 21.733 <0.001

头孢曲松 2(11.11) 23(38.98) 17(80.95) 3(21.43) 31(41.33) 22.871 <0.001

头孢他啶 1(5.56) 18(30.51) 16(76.19) 4(28.57) 28(37.33) 23.175 <0.001

头孢西丁 2(11.11) 15(25.42) 13(61.90) 4(28.57) 19(25.33) 14.616 0.005

亚胺培南 2(11.11) 11(18.64) 12(57.14) 1(7.14) 12(16.12) 20.997 <0.001
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表2  不同年份肺炎克雷伯菌的耐药趋势

分析[n(%)]

抗菌药物名称 2019年 2020年 2021年 趋势χ2 P
氨苄西林/舒巴坦 20(33.9) 30(45.5) 30(47.6) 2.298 0.131
复方磺胺甲噁唑 21(35.6) 19(28.8) 14(22.2) 2.646 0.104
环丙沙星 10(16.9) 23(37.1) 20(31.7) 3.114 0.078
氯霉素 11(18.6) 22(34.4) 9(14.8) 0.284 0.594
美洛培南 12(20.3) 16(24.6) 19(30.2) 1.558 0.212
庆大霉素 8(13.6) 15(22.7) 11(17.5) 0.285 0.593
头孢吡肟 15(25.4) 24(36.4) 24(38.1) 2.148 0.143
头孢呋辛 21(35.6) 31(48.4) 31(49.2) 2.228 0.136
头孢曲松 20(33.9) 30(46.9) 30(47.6) 2.282 0.131
头孢他啶 18(30.5) 26(39.4) 26(41.3) 1.480 0.224
头孢西丁 14(23.7) 19(29.7) 23(36.5) 2.356 0.125
亚胺培南 11(18.6) 13(19.7) 17(27.2) 1.258 0.262

3 讨  论
 

肺炎克雷伯菌是医院感染最常见的条件致病菌

之一,当免疫力下降时会引发多种疾病,如肺炎、败血

症、脑膜炎等,并极易发生迁移性感染,严重影响患者

的预后,尤其是血流感染的病死率高,预后差[7]。本

研究结果显示,184例肺炎克雷伯菌血流感染患者中

男性居多,且郊区居住的患者多于居住市区,与李秋

敬等[8]的研究相似;基础病以高脂血症和高血压

居多。
本研究临床分离的184株肺炎克雷伯菌主要分

布于急诊ICU、儿科、感染科和血液科。急诊ICU患

者多数住院时间长、病情危重且免疫力低下,需应用

侵入性操作进行辅助治疗,在多种高危因素的影响

下,患者发生肺炎克雷伯菌血流感染的风险明显

升高[9-10]。
陈云波等[11]报道,全国血流感染细菌耐药监测联

盟成员单位2020年肺炎克雷伯菌对碳青霉烯类抗菌

药物的耐药率是16.1%;李耘等[12]报道2019-2020
年全国肺炎克雷伯菌对碳青霉烯类抗菌药物的耐药

率为18.3%~20.0%。本研究除儿科外,其他科室肺

炎克雷伯菌对碳青霉烯类抗菌药物的耐药率,与全国

肺炎克雷伯菌血流感染对碳青霉烯类抗菌药物的耐

药率相似。据报道,中国儿童细菌耐药监测组成员单

位2020年 肺 炎 克 雷 伯 菌 的 碳 青 霉 烯 类 耐 药 率 是

13.4%[13];有研究报道19家三级医院儿科肺炎克雷

伯菌对碳青霉烯类抗菌药物的耐药率为24.7%[14],
而本研究儿科肺炎克雷伯菌对碳青霉烯类抗菌药物

的耐药率高达61.90%,差距甚大。这可能与本研究

来自儿科的样本量较小或因不同地区和年龄等因素

造成的差异有关。多重耐药甚至泛耐药出现的主要

原因在于不同的耐药机制可引起细菌不同的耐药表

型,如肺炎克雷伯菌可产生超广谱β-内酰胺酶(ES-
BL),使其对头孢菌素和单环内酰胺产生抗药性;也可

产生碳青霉烯酶、Amp
 

C酶和青霉素结合蛋白靶位结

构的改变或ESBL合并膜孔蛋白突变等机制使得其

对几乎所有可用的β-内酰胺类药物产生耐药性[15]。
而儿科肺炎克雷伯菌对碳青霉烯类抗菌药物耐药率

的增高也提示临床医务人员一定要关注此类药物在

儿童血流感染应用中的问题。有研究报道儿科阿米

卡星的低耐药率主要是由于该药在静脉给药时容易

产生各种不良反应,如皮疹、乏力、头晕头痛和肝肾功

能异常等,在临床上应用范围有限,耐药率低[16]。此

外,本研究分析了肺炎克雷伯菌在不同科室间的耐药

率差异,结果显示对复方磺胺甲噁唑、头孢菌素类及

碳青霉烯类抗菌药物的耐药率差异有统计学意义

(P<0.05),而对阿米卡星、环丙沙星、氯霉素及庆大

霉素的耐药率无明显差异。不同科室间耐药性差异

大可能与科室内部经验选择的抗菌药物种类相对固

定,且科室内部的频繁接触增加了医院传播的概率

有关。
引起肺炎克雷伯菌血流感染不仅有患者自身的

因素,也有其他因素如侵入性操作等的影响[17]。此

外,由于多重耐药肺炎克雷伯菌的出现,在治疗其导

致的血流感染时可以选择的抗菌药物较少,加上近几

年耐碳青霉烯类高毒力肺炎克雷伯菌的出现,均导致

了肺炎克雷伯菌血流感染病死率不断上升。因此,在
研发新的抗菌药物的同时,临床工作者加强医院感染

防控对于应对此类感染显得尤为重要。然而,本研究

也存在以下几点局限性:(1)本次研究纳入样本量较

小;(2)回顾性研究可能存在选择性偏倚;(3)未检测

肺炎克雷伯菌的耐药基因型,若明确耐药基因会更好

地指导本地区的临床用药治疗,因此需开展后续相关

研究来进行完善。
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血清Cys-C水平与临床期糖尿病肾病病情的相关性研究

张亚奥1,文建全2,张春容3△

1.重庆医科大学附属永川医院全科医学,重庆402160;2.四川省巴中市中心医院急诊科,四川巴中
 

636000;
3.重庆医科大学附属永川医院急诊科,重庆402160

  摘 要:目的 探索血清胱抑素C(Cys-C)水平与临床期糖尿病肾病(DN)病情的关系。方法 回顾性分

析2019年6月至2022年6月重庆医科大学附属永川医院收治的509例临床期DN患者的临床资料,根据肾小

球滤过率分为Ⅲ、Ⅳ、Ⅴ期,其中Ⅲ期232例,Ⅳ期124例,Ⅴ期153例。分析各期患者入院后血清Cys-C、尿酸

(SUA)、肌酐(Scr)水平。采用Spearman相关分析Cys-C、SUA、Scr水平与临床期DN分期的相关性,采用

ROC曲线分析各指标对临床期DN的诊断效能。结果 Ⅳ期患者血清Cys-C、SUA、Scr水平高于Ⅲ期,Ⅴ期患

者血清Cys-C、SUA、Scr水平高于Ⅲ、Ⅳ期,差异均有统计学意义(P<0.05)。Spearman相关分析显示血清

Cys-C、SUA、Scr水平与临床期DN分期呈正相关(r=0.712、0.181、0.657,P<0.05)。ROC曲线分析结果显

示,将Ⅲ期作为对照,血清Cys-C、SUA、Scr水平诊断临床Ⅳ、Ⅴ期DN的曲线下面积分别为0.848、0.506、
0.832。结论 血清Cys-C水平与临床期DN密切相关,且与SUA、Scr相比,血清Cys-C水平对临床期DN有

更好的评估价值。
关键词:糖尿病肾病; 血清胱抑素C; 血尿酸; 血肌酐
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  糖尿病作为一种非常常见的慢性疾病,预计在

2045年将达到6.29亿患者,且中国的糖尿病发病率

较高(10.9%)[1]。高发病率的同时伴随着各种慢性

并发症的产生,糖尿病肾病(DN)是最为严重也是最

典型的并发症之一,是导致终末期肾衰竭(ESRD)的
主要病因[2]。

目前公认且普遍使用的诊断标志物有清蛋白尿、
肾小球滤过率(eGFR)等[3],但蛋白尿的检测有很多

局限性,如变异性较大、敏感性较低、不能预测肾脏预

后、对DN存在非特异性等缺点[4]。eGFR在目前通

常使用血肌酐(Scr)计算,但后者受限于患者性别、年
龄、饮食、运动量、感染等因素,可能会对检测结果产

生较大的影响[5]。胱抑素C(Cys-C)是反映eGFR变

化的内源性标志物,与GFR有较高的相关性,且这种

相关性不会受到炎症、肌肉质量、性别、身体成分和年

龄(12个月后)[6]的干扰。已有多项研究证实了Cys-
C对于 DN 早期的诊断价值[7-8],也有多项研究对

Cys-C联合其他指标在DN中的诊断与预测价值进行
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