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◇预防医学研究◇

河南某三甲综合医院２０１７—２０２１年
肺炎克雷伯菌临床分布以及耐药分析

毕善政１，２，毛英格３，肖楚婷３，王长军１，２

（１安徽医科大学公共卫生学院，合肥　２３００３２；２中国人民解放军疾病预防控制中心，北京　１０００７１；
３河南大学第一附属医院医学检验科，开封　４７５０００）

摘要　目的　分析河南某三甲医院２０１７—２０２１年间临床分离的肺炎克雷伯菌的临床分布以及耐药趋势，为医院合理使用抗
生素提供建议。方法　采用回顾性研究，收集整理该院２０１７—２０２１年临床分离的肺炎克雷伯菌的药敏实验结果以及临床资
料等数据，使用ＷＨＯＮＥＴ５.６以及ＳＰＳＳ２６.０软件进行分析。结果　２０１７—２０２１年该院共分离１３７９株肺炎克雷伯菌，分离
率１７.８７％，５年间肺炎克雷伯菌分离差异无统计学意义，分离标本来源前三位是痰液（６５.９９％），分泌物（１２.９８％），尿液
（８.８５％）。主要分离科室是呼吸科（２６.０３％）和ＩＣＵ（２４.５８％），其余科室分离率均小于５％。药敏结果显示，五年来除了头
孢吡肟耐药率差异无统计学意义，对其他抗菌药物五年来的耐药率检出差异均有统计学意义，总体上呈现出稳中有降的趋

势。碳青霉烯类药物亚胺培南和美罗培南耐药率分别从２０１７年的３３.１％和３３.５％降至２０２１年的１３.７％和１４.４％。此外，
氯霉素和四环素类的米诺环素耐药率呈上升趋势。结论　肺炎克雷伯菌仍然是该院主要分离的病原菌，主要分离科室是呼
吸内科和ＩＣＵ，主要检出标本是痰液、尿液、血液。近五年耐药率呈现稳中有降趋势，碳青霉烯类耐药率五年内下降明显。但
是仍要警惕氯霉素和米诺环素耐药率上升。临床应根据药敏结果合理使用抗生素。
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　　肺炎克雷伯菌（Ｋｌｅｂｓｉｅｌｌａｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ，ＫＰ）是一
种革兰阴性细菌，常见于自然环境中，也可定植于人

体的消化道和呼吸道中。它是一种常见的病原菌，

可以引起多种感染，包括肺炎、尿路感染、血流感染

等［１］。ＫＰ是一种机会致病菌，ＫＰ感染通常发生在
免疫功能低下或长期使用抗生素的患者身上，是院

内感染的主要因素之一。ＫＰ天然携带有染色体青
霉素酶（ｓｕｌｆｈｙｄｒｙｌｖａｒｉａｂｌｅｂｅｔａ-ｌａｃｔａｍａｓｅ-１，ＳＨＶ-
１），所以它对于青霉素类药物天然耐药。此外，ＫＰ
通过获得染色体或者可移动元件上的耐药决定因

子，正在变得具有多重耐药性（ｍｕｌｔｉｄｒｕｇ-ｒｅｓｉｓｔａｎｔ，
ＭＤＲ）。近１０年来，由于以产超广谱 β-内酰胺酶
（ｅｘｔｅｎｄｅｄ-ｓｐｅｃｔｒｕｍｂｅｔａ-ｌａｃｔａｍａｓｅＫＰ，ＥＳＢＬｓ-ＫＰ）
和产碳青霉烯酶（ｃａｒｂａｐｅｎｅｍ-ｒｅｓｉｓｔａｎｔＫＰ，ＣＲＫＰ）
为代表的多重耐药肺炎克雷伯菌（ＭＤＲ-ＫＰ）引起的

医院感染日益增多，给疾病治疗带来严重负担，ＫＰ
已成为临床和公共卫生的主要威胁［２］。该研究基

于河南大学第一附属医院２０１７—２０２１年 ＫＰ的分
离数据和耐药分析，为医院感染控制和抗生素使用

提供了数据支持与建议。此外，该研究对于指导临

床合理使用抗生素、制定有效的医院感染控制策略

以及提高公共卫生管理水平具有一定参考意义。

１　材料与方法

１．１　菌株来源　河南大学第一附属医院 ２０１７—
２０２１年临床科室分离的１３７９株非重复 ＫＰ。药敏
质控菌为大肠埃希菌 ＡＴＣＣ２５９２２，铜绿假单胞菌
ＡＴＣＣ２７８５３，菌株来自医院实验室保存。此项目经
河南大学第一附属医院伦理委员会批准，编号为

２０２２-０３-０２６。
１．２　仪器与试剂　使用珠海迪尔生物技术有限公
司的ＤＬ-９６半自动细菌鉴定和药敏分析仪器，以及
配套的革兰阴性菌鉴定卡。药敏纸片购自温州市康

泰生物科技有限公司，血琼脂平板、麦康凯琼脂平

板、Ｍｕｅｌｌｅｒ-Ｈｉｎｔｏｎ平板购自郑州安图生物工程股份
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有限公司。

１．３　细菌鉴定及药敏试验　依据临床微生物样本
采集规范采集标本，参照《全国临床检验操作规程

（第４版）》［３］，在麦康凯琼脂平皿上按照三区划线
法进行接种，于３７℃恒温培养箱培养２４～４８ｈ，采
用ＤＬ-９６半自动细菌分析系统进行革兰阴性菌的鉴
定，药敏Ｋｉｒｂｙ-Ｂａｕｅｒ纸片扩散法试验。参照美国临
床和实验室标准化协会（ＣｌｉｎｉｃａｌａｎｄＬａｂｏｒａｔｏｒｙ
ＳｔａｎｄａｒｄｓＩｎｓｔｉｔｕｔｅ，ＣＬＳＩ）标准［４］判定细菌的药敏结

果，结果解释参照 ＣＬＳＩＭ１００-Ｓ３１文件推荐的判断
标准，判定待测菌株敏感、中介、耐药。

１．４　碳青霉烯耐药 ＫＰ定义、ＭＤＲ定义　碳青霉
烯类耐药ＫＰ定义：至少对一种碳青霉烯类耐药或
产生碳青霉烯酶的 ＫＰ［５］。ＭＤＲ定义：对３类或 ３
类以上抗菌药物中的每１类抗菌药物至少１种药物
获得性不敏感［６］。

１．５　统计学处理　将上述耐药数据采用 ＷＨＯ-
ＮＥＴ５.６，ＳＰＳＳ２６.０软件进行相应的统计分析，涉及
组间数据的差异比较采用χ２检验，Ｐ＜０.０５为差异
有统计学意义。

２　结果

２．１　ＫＰ检出率　２０１７—２０２１年临床分离菌株共
７７１６株，其中分离出１３７９株ＫＰ，分离率１７.８７％。

２０１７—２０２１五年间的分离率分别为１９.９３％（２３９／
１１９９）、１６.８２％ （２０３／１２０７）、１７.０５％ （２２９／１
３４３）、１６.９０％（３０４／１７９９）、１８.６４％（４０４／２１６７）。
５年临床分离率差异无统计学意义（χ２＝７.０２１，Ｐ＝
０.１３５），见表１。

表１　２０１７—２０２１年ＫＰ临床分离情况

Ｔａｂ．１ＫＰｃｌｉｎｉｃａｌｉｓｏｌａｔｉｏｎｃａｓｅｓｆｒｏｍ２０１７ｔｏ２０２１

Ｙｅａｒ ＫＰｉｓｏｌａｔｅｓ Ｔｏｔａｌｃｌｉｎｉｃａｌｉｓｏｌａｔｅｓ Ｉｓｏｌａｔｉｏｎｒａｔｅ（％）
２０１７ ２３９ １１９９ １９．９３
２０１８ ２０３ １２０７ １６．８２
２０１９ ２２９ １３４３ １７．０５
２０２０ ３０４ １７９９ １６．９０
２０２１ ４０４ ２１６８ １８．６４
Ｔｏｔａｌ １３７９ ７７１６ １７．８７

２．２　ＫＰ分离科室构成　２０１７—２０２１年河南大学
第一附属医院的所有临床科室中共分离出１３７９株
ＫＰ，分离率前五的科室分别是呼吸内科、ＩＣＵ、普外
科、神经外科和急诊科。５年来，呼吸科分离 ＫＰ占
比为 ２６.０３％ （３５９／１３７９），ＩＣＵ 分 离 占 比 为
２４.５８％（３３９／１３７９），有超过５０％的 ＫＰ临床分离
株来自这两个科室。其余医院科室五年 ＫＰ分离占
比均少于５％，分离量较少，见表２。
２．３　ＫＰ分离标本来源　在２０１７—２０２１年分离的
１３７９株ＫＰ中，５年总体分离标本主要来自于痰液，
占比６５.９９％（９１０／１３７９）；其他主要ＫＰ分离来源

表２　２０１７—２０２１年ＫＰ临床科室分布

Ｔａｂ．２　ＫＰｃｌｉｎｉｃａｌｄｅｐａｒｔｍｅｎｔｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｆｒｏｍ２０１７ｔｏ２０２１

Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ２０１７ ２０１８ ２０１９ ２０２０ ２０２１ Ｔｏｔａｌ Ｔｏｔａｌｉｓｏｌａｔｉｏｎｒａｔｅ（％）
ＲｅｓｐｉｒａｔｏｒｙＭｅｄｉｃｉｎｅ ５４ ５７ ４９ ９３ １０６ ３５９ ２６．０３
ＩＣＵ ６５ ４９ ６２ ７３ ９０ ３３９ ２４．５８
ＧｅｎｅｒａｌＳｕｒｇｅｒｙ ８ １２ ２２ １１ １３ ６６ ４．７９
Ｎｅｕｒｏｓｕｒｇｅｒｙ ２２ １０ ７ ８ １９ ６６ ４．７９
Ｅｍｅｒｇｅｎｃｙ ５ １１ ８ １４ ２４ ６２ ４．５０
ＲｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎＭｅｄｉｃｉｎｅ ３ ５ ７ １４ ２５ ５４ ３．９２
Ｕｒｏｌｏｇｙ ８ ７ １１ １１ １６ ５３ ３．８４
ＴｈｏｒａｃｉｃａｎｄＣａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒＳｕｒｇｅｒｙ １ １ １１ １６ ２０ ４９ ３．５５
Ｏｎｃｏｌｏｇｙ １４ １ １０ ２ １３ ４０ ２．９０
Ｏｒｔｈｏｐｅｄｉｃｓ ４ ２ ７ １６ ６ ３５ ２．５４
Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ ８ ４ ３ ２ １８ ３５ ２．５４
Ｎｅｕｒｏｌｏｇｙ ７ ５ ５ ３ １４ ３４ ２．４７
ＣａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒＭｅｄｉｃｉｎｅ ９ ７ １ ５ １２ ３４ ２．４７
ＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙａｎｄＤｉａｂｅｔｅｓ １０ ０ ２ ６ １ １９ １．３８
Ｇｅｒｉａｔｒｉｃｓ ４ ３ ４ ３ ３ １７ １．２３
Ｐｅｄｉａｔｒｉｃｓ ２ ４ ２ ０ ３ １１ ０．８０
ＯｂｓｔｅｔｒｉｃｓａｎｄＧｙｎｅｃｏｌｏｇｙ １ ２ １ ２ ４ １０ ０．７３
ＨｅｍａｔｏｌｏｇｙａｎｄＲｈｅｕｍａｔｏｌｏｇｙ ２ ２ １ ０ １ ６ ０．４４
Ｂｕｒｎｓ ２ １ １ ０ ０ ４ ０．２９
Ｏｔｈｅｒ １０ ２０ １５ ２５ １６ ８６ ６．２４
Ｔｏｔａｌ ２３９ ２０３ ２２９ ３０４ ４０４ １３７９ １００．００
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为分泌物，占比１２.９８％（１７９／１３７９）；尿液标本 ＫＰ
分离占比８.８５％（１２２／１３７９）；血液标本分离ＫＰ占
比７.９０％（１０９／１３７９），详见表３。
２．４　ＫＰ菌株耐药分析　２０１７—２０２１年５年间除
了四代头孢菌素头孢吡肟五年来差异无统计学意

义，其他测定的抗生素５年耐药率差异均有统计学
意义。头孢菌素类的耐药率总体呈下降趋势。其

中，头孢唑林、头孢呋辛、头孢西丁、头孢曲松和头孢

他啶的耐药率均有所下降，２０２１年与２０１７年相比，
下降幅度分别为１５.４％、１０.９％、１９.４％、１２.９％和

５.２％。氨基糖苷类抗生素庆大霉素和阿米卡星的
耐药率在２０１７—２０２１年呈现下降趋势。碳青霉烯
类药物亚胺培南和美罗培南的耐药率在 ２０１７—
２０２１年呈现明显下降趋势。氯霉素的耐药率从
２０１７年的３３.５％上升至２０２１年的４３.６％，上升了
１０.１个百分点。四环素类药物米诺环素的耐药率
在２０１７—２０２１年呈现上升趋势。喹诺酮类药物左
氧氟沙星和环丙沙星的耐药率在２０１７—２０２１年呈
现波动趋势，但总体上呈现下降趋势。其他内酰胺

酶抑制剂类（如氨苄西林／舒巴坦、头孢哌酮／舒巴

表３　ＫＰ临床分离标本来源

Ｔａｂ．３　ＫＰｃｌｉｎｉｃａｌｉｓｏｌａｔｉｏｎｓｐｅｃｉｍｅｎｓｏｕｒｃｅｓ

Ｓｐｅｃｉｍｅｎ

Ｓｏｕｒｃｅ

２０１７

Ｎｕｍｂｅｒ
Ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔ

Ｒａｔｉｏ（％）

２０１８

Ｎｕｍｂｅｒ
Ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔ

Ｒａｔｉｏ（％）

２０１９

Ｎｕｍｂｅｒ
Ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔ

Ｒａｔｉｏ（％）

２０２０

Ｎｕｍｂｅｒ
Ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔ

Ｒａｔｉｏ（％）

２０２１

Ｎｕｍｂｅｒ
Ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔ

Ｒａｔｉｏ（％）

Ｔｏｔａｌ

Ｎｕｍｂｅｒ
Ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔ

Ｒａｔｉｏ（％）
Ｓｐｕｔｕｍ １８５ ７７．４１ １３３ ６５．５２ １３９ ６０．７０ １８７ ６１．５１ ２６６ ６５．８４ ９１０ ６５．９９
Ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ １６ ６．６９ ２１ １０．３４ ２９ １２．６６ ６３ ２０．７２ ５０ １２．３８ １７９ １２．９８
Ｕｒｉｎｅ １４ ５．８６ １８ ８．８７ １４ ６．１１ ２８ ９．２１ ４８ １１．８８ １２２ ８．８５
Ｂｌｏｏｄ ２０ ８．３７ ２２ １０．８４ ３０ １３．１０ １６ ５．２６ ２１ ５．２０ １０９ ７．９０
Ｂｉｌｅ ４ １．６７ ２ ０．９９ ２ ０．８７ ２ ０．６６ ６ １．４９ １６ １．１６
ＳｔｅｒｉｌｅＦｌｕｉｄ ０ ０．００ ５ ２．４６ １４ ６．１１ ６ １．９７ １１ ２．７２ ３６ ２．６１
Ｓｗａｂ ０ ０．００ ２ ０．９９ １ ０．４４ １ ０．３３ ０ ０．００ ４ ０．２９
Ｏｔｈｅｒ ０ ０．００ ０ ０．００ ０ ０．００ １ ０．３３ ２ ０．５０ ３ ０．２２

　　ＳｔｅｒｉｌｅＦｌｕｉｄｉｎｃｌｕｄｅｓｂｒｏｎｃｈｏａｌｖｅｏｌａｒｌａｖａｇｅｆｌｕｉｄ，ｐｌｅｕｒａｌｅｆｆｕｓｉｏｎ，ａｎｄａｂｄｏｍｉｎａｌ／ｐｅｒｉｔｏｎｅａｌｆｌｕｉｄ．

表４　２０１７—２０２１年ＫＰ对不同抗菌药物的耐药特点

Ｔａｂ．４　ＫＰｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｔｏｄｉｆｆｅｒｅｎｔａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｓｆｒｏｍ２０１７ｔｏ２０２１

Ｄｒｕｇ

Ｎａｍｅ

２０１７
Ｎｕｍｂｅｒ

ｏｆＳｔｒａｉｎｓ

Ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ

Ｒａｔｅ（％）

２０１８
Ｎｕｍｂｅｒ

ｏｆＳｔｒａｉｎｓ

Ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ

Ｒａｔｅ（％）

２０１９
Ｎｕｍｂｅｒ

ｏｆＳｔｒａｉｎｓ

Ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ

Ｒａｔｅ（％）

２０２０
Ｎｕｍｂｅｒ

ｏｆＳｔｒａｉｎｓ

Ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ

Ｒａｔｅ（％）

２０２１
Ｎｕｍｂｅｒ

ｏｆＳｔｒａｉｎｓ

Ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ

Ｒａｔｅ（％）
χ２ Ｐ

Ｃｅｆａｚｏｌｉｎ ２３９ ５７．３ １８５ ５０．３ ２１８ ５６．４ ２７５ ５２．０ ３５６ ４１．９ １８．３９３ ０．００１
Ｃｅｆｕｒｏｘｉｍｅ ２３９ ５４．８ ２０２ ５０．５ ２２９ ５４．１ ３０３ ４９．２ ４０１ ４３．９ ９．８０７ ０．０４４
Ｃｅｆｏｘｉｔｉｎ ２３９ ４０．６ ２０２ ２４．８ ２２９ ３８．４ ３０３ ２９．０ ４０１ ２１．２ ３８．２４１ ＜０．００１
Ｃｅｆｔｒｉａｘｏｎｅ ２３９ ５３．１ ２０２ ４８．０ ２２９ ５３．７ ３０４ ４８．４ ４０３ ４１．２ １３．０２１ ０．０１１
Ｃｅｆｔａｚｉｄｉｍｅ ２３９ ４０．２ ２０２ ３０．２ ２２９ ４５．４ ３０４ ４１．４ ４０３ ３５．０ １４．００８ ０．００７
Ｃｅｆｅｐｉｍｅ ２３９ ４２．３ ２０２ ３１．２ ２２９ ３９．３ ３０４ ４０．８ ４０３ ３８．２ ６．７１８ ０．１５２
Ｇｅｎｔａｍｉｃｉｎ ２３９ ４５．２ ２０２ ３０．２ ２２９ ４２．４ ３０４ ３４．５ ４０３ ２３．８ ４０．４５３ ＜０．００１
Ａｍｉｋａｃｉｎ ２３９ ２７．２ ２０２ １７．３ ２２９ ３１．０ ３０４ １５．５ ４０３ １２．２ ４６．１１８ ＜０．００１
Ｉｍｉｐｅｎｅｍ ２３９ ３３．１ ２０２ １６．８ ２２９ ３１．０ ３０４ １８．１ ４０２ １３．７ ５０．６３７ ＜０．００１
Ｍｅｒｏｐｅｎｅｍ ２３９ ３３．５ ２０２ ２０．８ ２２９ ３３．２ ３０４ ２０．７ ４０２ １４．４ ４６．０６５ ＜０．００１
Ｃｈｌｏｒａｍｐｈｅｎｉｃｏｌ ２２７ ３３．５ １８５ ３３．５ ２１８ ２６．１ ２７６ ３８．８ ３５８ ４３．６ ２０．０５６ ＜０．００１
Ｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ ２３９ ４４．８ ２０２ ３１．７ ２２９ ４４．５ ３０３ ４２．６ ４０１ ３６．７ １２．７６１ ０．０１３
Ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ ２３９ ４１．４ ２０２ ２７．７ ２２９ ４０．６ ３０３ ３９．６ ４０１ ３０．２ １８．７８０ ０．００１
Ｍｉｎｏｃｙｃｌｉｎｅ ２３９ ９．２ ２０２ １３．４ ２２９ ７．４ ３０３ １４．９ ４０１ １４．７ １１．３１３ ０．０２３
Ｓｕｌｆａｍｅｔｈｏｘａｚｏｌｅ
／Ｔｒｉｍｅｔｈｏｐｒｉｍ

２３９ ４４．８ ２０２ ４４．６ ２２９ ４４．５ ３０４ ４５．７ ４０３ ３４．０ １４．２２２ ０．００７

Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ
／Ｓｕｌｂａｃｔａｍ

２３９ ４６．４ ２０２ ３８．１ ２２９ ４９．３ ３０４ ４９．０ ４０３ ３７．７ １５．６０４ ０．００４

Ｃｅｆｏｐｅｒａｚｏｎｅ
／Ｓｕｌｂａｃｔａｍ

２３９ ３１．４ ２０２ １９．８ ２２９ ３３．２ ３０４ ２８．３ ４０３ ２０．６ ２０．６３６ ＜０．００１

Ｐｉｐｅｒａｃｉｌｌｉｎ
／ａｚｏｂａｃｔａｍ

２３９ ３２．６ ２０２ ２１．８ ２２９ ３５．４ ３０４ ２８．６ ４０３ ２１．８ ２０．２８６ ＜０．００１

Ｔｉｃａｒｃｉｌｌｉｎ
／Ｃｌａｖｕｌａｎａｔｅ

２３９ ４０．２ ２０２ ３０．２ ２２９ ４３．２ ３０４ ４３．１ ４０３ ３４．５ １３．７５６ ０．００８
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坦、替卡西林／克拉维酸）的耐药率在２０１７—２０２１年
有波动，但总体上呈现下降趋势，抗生素耐药率详见

表４，５年来抗生素耐药率趋势变化见图１。
２．５　ＭＤＲ-ＫＰ及 ＣＲＫＰ检出率　在２０１７—２０２１
年５年间临床分离的１３７９株ＫＰ中，ＭＤＲ-ＫＰ检出
率差异无统计学意义（χ２＝６.６２１，Ｐ＝０.１５７），比例
在５０％左右上下浮动。总体上，ＭＤＲ-ＫＰ的检出率
保持相对稳定。ＣＲＫＰ检出率差异有统计学意义
（χ２ ＝４７.６４３，Ｐ＜０.００１），ＣＲＫＰ的检出率在
２０１７—２０２１年间呈现明显下降趋势。可以看出，
ＣＲＫＰ的检出率在五年内下降了约 １９个百分点。
见表５。

表５　２０１７—２０２１五年来ＭＤＲ、ＣＲＫＰ检出情况

Ｔａｂ．５　ＤｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆＭＤＲ-ＫＰａｎｄＣＲＫＰｓｔｒａｉｎｓｆｒｏｍ２０１７ｔｏ２０２１

Ｙｅａｒ ＭＤＲ-ＫＰ
Ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎｉｎ

ｄｅｔｅｃｔｅｄＫＰ（％）
ＣＲＫＰ

Ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎｉｎ

ｄｅｔｅｃｔｅｄＫＰ（％）
２０１７ １２４ ５１．８８ ８１ ３３．８９
２０１８ ８９ ４３．８４ ４２ ２０．６９
２０１９ １２３ ５３．７１ ７６ ３３．１９
２０２０ １５３ ５０．３３ ６３ ２０．７２
２０２１ １８６ ４６．０４ ５８ １４．３６
Ｔｏｔａｌ ６７５ ４８．９５ ３２０ ２３．２１

３　讨论

　　ＫＰ是一种常见的机会致病菌，可以引起多种感
染，包括肺炎、尿路感染、血流感染和败血症等［７］。

当前，随着抗生素的广泛应用及滥用，ＫＰ已经迅速
成为免疫力低下者、老年人、术后患者等人群引起医

源性感染的高危险因子［８］。ＭＤＲ-ＫＰ已经被世界卫
生组织列为严重的公共卫生挑战，它会增加疾病的

严重性、治疗的难度、医疗的成本和死亡的风险。高

ＭＤＲ、高毒力和高传播性的 ＣＲＫＰ正在成为院内感
染的“超级细菌”［９］。因此，了解临床 ＫＰ分布以及
耐药率变迁有非常重要的临床意义。

　　本研究中 ２０１７—２０２１年 ５年 ＫＰ分离率在
１６.８２％～１９.９３％之间，５年分离率差异无统计学
意义（χ２＝７.０２１，Ｐ＝０.１３５），但是分离率相对较
高，这与全国细菌耐药网趋势一致［１０］。ＫＰ作为临
床主要分离细菌，分离标本来源主要是痰液

（６５.９９％，９１０／１３７９），主要分离科室是呼吸内科
（２６.０３％，３５９／１３７９）、ＩＣＵ（２４.５８％，３３９／１３７９），
与其他研究一致［１１－１３］。这表明ＫＰ感染主要发生

图１　２０１７—２０２１年ＫＰ菌株耐药率变迁

Ｆｉｇ．１　ＣｈａｎｇｅｓｉｎＫＰｓｔｒａｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｓｆｒｏｍ２０１７ｔｏ２０２１
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于呼吸道部位，由于 ＩＣＵ患者病情危重，免疫力下
降，病程长，且ＩＣＵ常需要呼吸介入操作，这些都是
ＫＰ感染的危险因素。全国细菌耐药网对其成员单
位分析后报道，２０２１年度各个科室中 ＫＰ分离率居
首位的是神经外科（２２.０％）、呼吸科（２１.１％），ＩＣＵ
（１９.８％）［１４－１６］。因此，在临床上更需要关注这些
科室，积极进行院内消毒，预防交叉感染和保护患

者、医护人员的健康安全。

　　在耐药率方面，本研究显示２０１７—２０２１５年间
ＫＰ对大部分抗菌药物耐药率呈变化趋势。５年来，
头孢菌素类药物只有四代头孢菌素头孢吡肟耐药率

差异无统计学意义，其他头孢菌素类耐药率差异均

有统计学意义，且耐药率呈现下降趋势。其中，变化

最明显的是头孢西丁，耐药率从 ４０.６％ 降至
２１.２％，其他头孢类抗生素耐药率均在３５％以上，
耐药率总体上仍然维持在较高水平。喹诺酮类抗生

素环丙沙星和左氧氟沙星耐药率虽然有变化波动，

但是耐药率总体高于３０％。这可能与临床上主要
使用三代头孢和喹诺酮类药物作为治疗 ＫＰ的一线
抗生素，长期使用形成了选择压力导致耐药率一直

偏高。内酰胺酶抑制剂复方制剂类药物也被作为对

于单一β-内酰胺类抗生素耐药 ＫＰ的补充治疗方
案，耐药率５年来总体上呈现波动的趋势，大致在
３０％左右波动。其他药物如氨基糖苷类药物庆大霉
素、阿米卡星以及磺胺类药物复方新诺明的耐药率

均有下降。值得注意的是，碳青霉烯类药物亚胺培

南和美罗培南耐药率从２０１７年３３.１％和３３.５％下
降至 ２０２１年 １３.７％和 １４.４％。与全国耐药网
ＣＲＫＰ耐药趋势变化一致，且下降幅度更大，差异更
加明显［１０］。这可能与河南大学第一附属医院积极

开展医院感染现患率调查，认真记录抗生素使用，积

极处理院感信息有关。河南大学第一附属医院

２０１９年底完成了院感系统维护升级项目的采购。
２０２０年该院调整了《河南大学第一附属医院消毒隔
离管理组织及建立消毒隔离多部门协作管理机

制》，印发了《河南大学第一附属医院感染暴发、疑

似感染暴发应急处置预案》。表明河南大学第一附

属医院始终重视预防院内感染与控制。除了政策上

的支持，该院也举办了相关活动与讲座，强化了医护

人员的意识。感染预防与控制管理科在２０２０年中
国医师节积极开展形式多样化的活动，通过系列活

动，发挥了科室感控小组和感控员的作用，进一步提

升医院感染管理水平，强化医务人员对院感知识的

掌握，也为了更好地保障医疗质量安全，强调“人人

都是科学感控实践者”。医院加强了对院内感染防

控的重视，齐心协力促进了抗生素耐药率的下降。

　　但是仍然需要警惕的是，河南大学第一附属医
院５年来ＭＤＲ-ＫＰ检出率仍然在５０％左右，５年检
出率差异无统计学意义（χ２＝６.６２１，Ｐ＝０.１５７）。
一些非一线治疗ＫＰ药物如氯霉素和米诺环素的耐
药率仍然呈现上升趋势。这可能与 ＫＰ经常处于这
些抗生素的选择压力下有关。ＫＰ耐药机制主要有
产β-内酰胺酶、外膜蛋白的缺失和靶位的改变、生
物膜的形成、外排泵基因过表达，通过携带耐药基因

片段的整合子水平传播等有关［１７］。碳青霉烯类抗

菌药物是耐药肠杆菌科细菌治疗的最后一道防

线［１８］。ＣＲＫＰ感染通常发生在医院和长期护理设
施中，尤其是对于那些有长期使用呼吸机或导尿管

等医疗设备的患者。ＣＲＫＰ感染可能引起严重的肺
炎、尿路感染、血流感染等，尤其是对于免疫系统较

弱或有其他基础疾病的患者来说，病情可能更加严

重，难以治疗，会延长患者病程，增加疾病负担。本

研究５年来ＣＲＫＰ检出率有明显下降，说明该院在
耐药监测、规范使用抗菌药物方面有重要成果。

　　综上所述，该院２０１７—２０２１５年来总体上 ＫＰ
分离占比仍然较高，ＫＰ对于抗生素耐药率总体上呈
现下降趋势，但是 ＭＤＲ-ＫＰ占比仍然很大，需要引
起重视。临床各科室应充分重视 ＫＰ感染情况，在
合理选择抗生素治疗的同时，还应加强对原发病的

治疗，尽量减少侵入性操作，以降低感染风险。应继

续加强临床科室、医院感染管理科和临床微生物室

的密切协作，进行持续的耐药菌监测、做好手卫生、

合理使用抗菌药物等一系列措施，进而降低患者感

染ＫＰ的风险。
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３３８０－６．ｄｏｉ：１０．１１８１６／ｃｎ．ｎｉ．２０２３－２３０９０９．

［１５］ＣｈｉｎａＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌＲｅｓｉｓｔａｎｃｅＳｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅＳｙｓｔｅｍ．２０２１ｒｅｐｏｒｔ

ｏｎｔｈｅｓｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅｏｆｂａｃｔｅｒｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｉｎｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｄｅｐａｒｔ-

ｍｅｎｔｓｆｒｏｍｔｈｅＣｈｉｎａＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌＲｅｓｉｓｔａｎｃｅＳｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅＳｙｓｔｅｍ

［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＮｏｓｏｃｏｍｉｏｌｏｇｙ，２０２３，３３（２２）：３３８０－６．ｄｏｉ：１０．

１１８１６／ｃｎ．ｎｉ．２０２３－２３０９０９．

［１６］全国细菌耐药监测网．２０２１年度全国细菌耐药监测网神经外

科细菌耐药监测报告 ［Ｊ］．中华医院感染学杂志，２０２３，

（２２）：３３８７－９５．ｄｏｉ：１０．１１８１６／ｃｎ．ｎｉ．２０２３－２３０９１２．

［１６］ＣｈｉｎａＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌＲｅｓｉｓｔａｎｃｅＳｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅＳｙｓｔｅｍ．２０２１ａｎｎｕａｌ

ｒｅｐｏｒｔｏｎｔｈｅｓｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅｏｆｂａｃｔｅｒｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｉｎｎｅｕｒｏｓｕｒｇｅｒｙ

ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔｓｆｒｏｍｔｈｅＣｈｉｎａＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌＲｅｓｉｓｔａｎｃｅＳｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅ

Ｓｙｓｔｅｍ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＮｏｓｏｃｏｍｉｏｌｏｇｙ，２０２３，３３（２２）：３３８７－９５．

ｄｏｉ：１０．１１８１６／ｃｎ．ｎｉ．２０２３－２３０９１２．

［１７］李瑞蓉，崔雪萍．肺炎克雷伯菌主要耐药机制研究进展［Ｊ］．

中华临床实验室管理电子杂志，２０１６，４（２）：８６－９０．ｄｏｉ：

１０．３８７７／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．２０９５－５８２０．２０１６．０２．００６．

［１７］ＬｉＲＲ，ＣｕｉＸＰ．Ｒｅｓｅａｒｃｈｐｒｏｇｒｅｓｓｏｎｔｈｅｍａｉｎｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ

ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆＫｌｅｂｓｉｅｌｌａｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ［Ｊ］．ＣｈｉｎｅＪＣｌｉｎＬａｂＭａｎ-

ａｇ（ＥｌｅｃｔｒｏｎＥｄ），２０１６，４（２）：８６－９０．ｄｏｉ：１０．３８７７／ｃｍａ．ｊ．

ｉｓｓｎ．２０９５－５８２０．２０１６．０２．００６．

［１８］ＢｒｉｎｋＡＪ．Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙｏｆｃａｒｂａｐｅｎｅｍ-ｒｅｓｉｓｔａｎｔＧｒａｍ-ｎｅｇａｔｉｖｅ

ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｇｌｏｂａｌｌｙ［Ｊ］．ＣｕｒｒＯｐｉｎＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２０１９，３２（６）：６０９

－１６．ｄｏｉ：１０．１０９７／ＱＣＯ．０００００００００００００６０８．
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