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  摘 要:目的 分析2019-2023年某三甲医院临床分离的耐碳青霉烯类肠杆菌(CRE)的临床分布特点、
耐药情况及其同源性,为临床合理用药和医院感染防控提供依据。方法 回顾性分析2019-2023年该院临床

分离的非重复CRE菌株,应用 WHONET5.6软件分析CRE的检出率、临床分布特点及病原菌耐药性,并收集

2022年该院临床分离的CRE菌株为研究对象,通过聚合酶链反应扩增及序列分析检测其耐药基因表达及医院

内感染克隆株的同源性。结果 2019-2023年该院临床标本中共检出非重复CRE
 

455株,检出率为6.00%,
逐年分别为2019年72株(6.59%),2020年91株(8.31%),2021年117株(7.99%),2022年78株(4.76%),

2023年97株(4.24%),2020-2023年,CRE检出率呈下降趋势(P<0.05)。CRE菌株中占比前两位的菌株分

别为耐碳青霉烯肺炎克雷伯菌(CRKP)324株(71.21%),耐碳青霉烯大肠埃希菌(CREC)57株(12.53%),

2021-2023年CRKP检出率呈下降趋势,2021-2023年CREC检出率呈上升趋势(P<0.05);菌株主要来自

重症医学科、老年科及神经内科;其中大部分CRE菌株分离自痰标本,检出率为67.96%,其次是尿液标本,检

出率为21.97%。CRE对临床常见的抗菌药物具有非常高的耐药性,对厄他培南、亚胺培南的耐药率分别为

94.32%、96.37%。78株 CRE 菌 株 中 共 检 测 出 blaKPC-2 基 因 型55株 (70.51%),blaNDM 基 因 型14株

(17.95%);CRKP
 

MLST分型ST11型检出率为68.89%(31/45)。结论 该院CRE检出率呈下降趋势,但菌

株耐药性仍然较高,CRE菌株中以CRKP为主,主要携带blaKPC-2 基因,且以ST11型为主,临床科室(尤其是重

症医学科)应结合药敏试验结果合理选择抗菌药物进行治疗并加强医院内管理,进一步遏制CRE增长。
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Abstract:Objective To

 

analyze
 

the
 

clinical
 

distribution
 

characteristics,drug
 

resistance,and
 

homology
 

of
 

carbapenem
 

resistant
 

Escherichia
 

coli
 

(CRE)
 

isolated
 

from
 

a
 

tertiary
 

hospital
 

from
 

2019
 

to
 

2023,in
 

order
 

to
 

provide
 

a
 

basis
 

for
 

rational
 

drug
 

use
 

and
 

hospital
 

infection
 

prevention
 

and
 

control.Methods A
 

retrospective
 

a-
nalysis

 

was
 

conducted
 

on
 

non
 

repetitive
 

CRE
 

strains
 

clinically
 

isolated
 

from
 

2019
 

to
 

2023
 

in
 

the
 

hospital.
WHONET

 

5.6
 

software
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

isolation
 

rate,clinical
 

distribution
 

characteristics,and
 

patho-
gen

 

resistance
 

of
 

CRE
 

strains.CRE
 

strains
 

clinically
 

isolated
 

in
 

2022
 

in
 

the
 

hospital
 

were
 

collected
 

as
 

research
 

objects,and
 

the
 

resistance
 

gene
 

expression
 

and
 

homology
 

with
 

hospital
 

acquired
 

infection
 

clones
 

were
 

detected
 

through
 

polymerase
 

chain
 

reaction
 

amplification
 

and
 

sequence
 

analysis.Results From
 

2019
 

to
 

2023,a
 

total
 

of
 

455
 

non
 

duplicated
 

CRE
 

strains
 

were
 

detected
 

in
 

clinical
 

specimens
 

of
 

the
 

hospital,with
 

a
 

detection
 

rate
 

of
 

6.00%.The
 

annual
 

detection
 

rates
 

were
 

72
 

strains
 

(6.59%)
 

in
 

2019,91
 

strains
 

(8.31%)
 

in
 

2020,117
 

strains
 

(7.99%)
 

in
 

2021,78
 

strains
 

(4.76%)
 

in
 

2022,and
 

97
 

strains
 

(4.24%)
 

in
 

2023.The
 

CRE
 

detection
 

rates
 

showed
 

a
 

downward
 

trend
 

from
 

2020
 

to
 

2023
 

(P<0.05).The
 

top
 

two
 

strains
 

in
 

terms
 

of
 

proportion
 

among
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CRE
 

strains
 

were
 

324
 

strains
 

(71.21%)
 

of
 

carbapenem
 

resistant
 

Klebsiella
 

pneumoniae
 

(CRKP)
 

and
 

57
 

strains
 

(12.53%)
 

of
 

carbapenem
 

resistant
 

Escherichia
 

coli
 

(CREC).In
 

addition,the
 

detection
 

rate
 

of
 

CRKP
 

showed
 

a
 

decreasing
 

trend
 

from
 

2021
 

to
 

2023,while
 

the
 

detection
 

rate
 

of
 

CREC
 

showed
 

an
 

increasing
 

trend
 

from
 

2021
 

to
 

2023
 

(P<0.05).The
 

strains
 

mainly
 

came
 

from
 

intensive
 

care
 

medicine,geriatrics,and
 

neurology
 

departments.Most
 

of
 

the
 

CRE
 

strains
 

were
 

isolated
 

from
 

sputum
 

samples,with
 

a
 

detection
 

rate
 

of
 

67.96%,

followed
 

by
 

urine
 

samples
 

with
 

a
 

detection
 

rate
 

of
 

21.97%.CRE
 

had
 

a
 

very
 

high
 

resistance
 

to
 

common
 

clinical
 

antibiotics,with
 

resistance
 

rates
 

of
 

94.32%
 

and
 

96.37%
 

to
 

ertapenem
 

and
 

imipenem,respectively.Out
 

of
 

78
 

strains
 

of
 

CRE,55
 

strains
 

(70.51%)
 

were
 

found
 

to
 

have
 

blaKPC-2
 

genotype
 

and
 

14
 

strains
 

(17.95%)
 

were
 

found
 

to
 

have
 

blaNDM
 

genotype.The
 

detection
 

rate
 

of
 

CRKP
 

MLST
 

typing
 

ST11
 

was
 

68.89%
 

(31/45).Con-
clusion The

 

detection
 

rate
 

of
 

CRE
 

in
 

the
 

hospital
 

is
 

showing
 

a
 

downward
 

trend,but
 

the
 

resistance
 

of
 

the
 

strains
 

is
 

still
 

high.CRKP
 

is
 

the
 

main
 

strain
 

of
 

CRE
 

strains,mainly
 

carrying
 

blaKPC-2
 

gene,and
 

ST11
 

type
 

is
 

the
 

main
 

one.Clinical
 

departments
 

(especially
 

critical
 

care
 

departments)
 

should
 

choose
 

antibiotics
 

reasonably
 

based
 

on
 

the
 

results
 

of
 

drug
 

sensitivity
 

tests
 

for
 

treatment
 

and
 

strengthen
 

hospital
 

management
 

to
 

further
 

curb
 

the
 

growth
 

of
 

CRE.
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  肠杆菌科细菌是临床较常见的条件致病菌之一,
常见的包括大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌、产气肠杆菌、
黏质沙雷菌等,是引起社区获得性感染及医院感染的

主要病原体之一,可引起包括呼吸道感染、泌尿道感

染、创面感染和血流感染等各种肠道外感染[1]。碳青

霉烯类抗菌药物因其具有抗菌谱广、组织渗透性好和

不良反应少等特点,是目前临床治疗肠杆菌科目细菌

感染的主要药物,继而耐碳青霉烯类肠杆菌(CRE)的
检出率也不断增加,给临床抗感染治疗和医院感染防

控带来极大挑战[2]。产碳青霉烯酶是细菌对碳青霉

烯类抗菌药物的主要耐药机制,不同地区、不同医院

及不同时间的CRE耐药特性及携带的耐药基因均有

一定的差异,为此本研究回顾性分析本院2019-2023
年分离的CRE菌株的临床分布特点和耐药情况,并
对耐药基因及分子流行病学进行分析,为临床抗感染

治疗提供流行病学数据支持,并为后续耐药基因变迁

提供详细资料,对减少患者的感染率及在医院内感染

控制方面具有重要意义。

1 材料与方法

1.1 材料来源 回顾性分析2019-2023年本院临

床分离出的非重复CRE菌株,并纳入2022年本院临

床分离的CRE菌株共78株进行耐药基因及分子流

行病学研究。其中标本主要来源于痰液、血液、尿液

和创面分泌物,剔除同一患者相同标本类型的重复

菌株。

1.2 仪器与试剂 VITEK
 

2-Compact全自动微生

物鉴定及药敏分析仪(法国梅里埃生物科技有限公

司);VITEK
 

MS全自动微生物质谱检测系统(法国梅

里埃生物科技有限公司);ABI
 

7500
 

PCR仪[美国赛

默飞世尔科技(中国)有限公司];Tanno
 

1600凝胶成

像仪 (上 海 天 能 科 技 有 限 公 司);生 物 安 全 柜

[BIOBASE(BSC-1100ⅡA2-X)];药敏纸片[美国赛默

飞世尔科技(中国)有限公司];培养基(郑州安图生物工

程股份有限公司);PCR反应试剂(日本Takara公司);

DNA
 

marker(日本Takara公司);引物合成及序列分析

[生工生物工程(上海)股份有限公司];鉴定和药敏的质

控菌 株 为 霍 氏 肠 杆 菌 ATCC700323、大 肠 埃 希 菌

ATCC25922,质谱校准菌株为大肠埃希菌ATCC8739。

1.3 方法

1.3.1 菌 种 鉴 定 及 药 敏 试 验  菌 种 鉴 定 采 用

VITEK
 

2-Compact全自动微生物鉴定及药敏分析仪

和VITEK
 

MS全自动微生物质谱检测系统,抗菌药物

药敏试验[最小抑菌浓度(MIC)法]采用 VITEK
 

2-
Compact全自动微生物鉴定及药敏分析仪,K-B纸片法

进行补充试验并按照2021年美国临床实验室标准化协

会(CLSI)M100-31版文件规定的标准进行判读[3]。

1.3.2 碳青霉烯酶基因检测 通过PCR扩增技术

检测碳青霉烯酶耐药基因(KPC/NDM/IMP/VIM/

OXA-48),煮沸法提取DNA模板,菌悬液100
 

℃煮沸

10
 

min,12
 

000
 

r/min离心10
 

min后取上清,-20
 

℃
储存备用。反应条件为94

 

℃预变性2
 

min;94
 

℃变

性20
 

s,54
 

℃退火20
 

s,72
 

℃延伸1
 

min,循环30次,
最后72

 

℃延伸5
 

min。PCR产物用1.0%琼脂糖进

行凝胶电泳,结果在紫外凝胶成像系统下观测,产物

大小与目的片段一致的为阳性,将与目的片段大小一

致的阳性标本PCR产物送[生工生物工程(上海)股
份有限公司]进一步测序验证,所测序列与GenBank

 

BLAST(https://blast.ncbi.nlm.nih.gov/Blast.cgi)
程序中的序列比对。引物序列参照相关文献设计[4],
见表1。
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表1  耐药基因扩增引物序列

基因名称
引物序列

(5'-3')

产物长度

(bp)

blaKPC CGTCTAGTTCTGCTGTCTTG 798

CTTGTCATCCTTGTTAGGCG

blaIMP GGAATAGAGTGGCTTAAYTCTC 232

GGTTTAAYAAAACAACCACC

blaNDM GGTTTGGCGATCTGGTTTTC 621

CGGAATGGCTCATCACGATC

blaVIM GATGGTGTTTGGTCGCATA 390

CGAATGCGCAGCACCAG

blaOXA-48 GCGTGGTTAAGGATGAACAC 438

CATCAAGTTCAACCCAACCG

1.3.3 CRKP
 

MLST分型 因本院CRE主要流行菌

株为耐碳青霉烯肺炎克雷伯菌(CRKP),故本研究选取

CRKP为 MLST分 型 研 究 对 象。肺 炎 克 雷 伯 菌 的

MLST分型参照巴斯德研究所网站推荐进行,网址(ht-
tps://bigsdb.pasteur.fr/klebsiella/primers

 

used.ht-
ml),7 个 关 键 基 因 分 别 为 gapA、infB、mdh、pgi、

phoE、rpoB、tonB。PCR反应体系30
 

μL:15
 

μL
 

2×
PCR

 

Mix,上下游引物各1.5
 

μL,2
 

μL模板DNA及

10
 

μL去离子水。反应条件:94
 

℃预变性5
 

min、

94
 

℃变性30
 

s、60
 

℃退火1
 

min、72
 

℃延伸40
 

min,
完成30个循环后72

 

℃延伸10
 

min。扩增片段测序

后与数据库数据进行比对得出等位基因谱,从而得到

相应的 MLST分型。

1.3.4 CRE判定标准 对亚胺培南、美罗培南、厄他

培南和多利培南等碳青霉烯类抗菌药物中任何一种

耐药的肠杆菌科细菌即判定为CRE,其中变形杆菌

属、普罗威登菌属及摩根菌属细菌对除外亚胺培南的

任何一种其他碳青霉烯类抗菌药物耐药判为CRE[3]。

1.4 统计学处理 应用 WHONET5.6统计软件进

行CRE分布及药敏数据分析,采用SPSS26.0软件进

行数据统计学分析。计数资料以频数或百分率表示,
组间比较采用χ2 检验或Fisher确切概率法。P<
0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 2019-2023年CRE检出率 2019-2023年共

检出非重复肠杆菌科菌株7
 

579株,分离出455株

CRE,总检出率为6.00%,逐年检出率分别为:2019
年6.59%(72/1

 

093),2020年8.31%(91/1
 

095),

2021年7.99%(117/1
 

465),2022年4.76%(78/

1
 

638),2023年4.24%(97/2
 

288),2020-2023年

CRE检出率呈下降趋势(P<0.05)。分离的CRE菌

株中CRKP
 

324株(71.21%),耐碳青霉烯大肠埃希

菌(CREC)57株(12.53%),2021-2023年CRKP检

出率呈下降趋势,2021-2023年CREC检出率呈上

升趋势(P<0.05),其他CRE菌株各年度检出率差异

无统计学意义(P>0.05)。见表2。

表2  2019-2023年CRE分布特点及检出率变化[n(%)]

CRE类型
2019年

(n=1
 

093)
2020年

(n=1
 

095)
2021年

(n=1
 

465)
2022年

(n=1
 

638)
2023年

(n=2
 

288)
χ2 P

CRKP 59(14.82) 73(17.72) 96(17.84) 45(8.18) 51(5.80) 72.226 <0.001

CREC 7(1.47) 6(1.36)  4(0.62) 16(2.35) 24(2.47) 9.572 0.048

耐碳青霉烯粘质沙雷菌 0(0.00) 2(9.52)  1(3.85) 1(2.63) 8(12.70) 5.796 0.215

耐碳青霉烯阴沟肠杆菌 3(4.69) 1(1.37)  7(8.24) 7(6.09) 7(5.43) 3.851 0.427

耐碳青霉烯产气肠杆菌 0(0.00) 1(4.55)  4(13.79) 1(2.08) 1(2.38) 7.834 0.098

耐碳青霉烯奇异变形杆菌 0(0.00) 0(0.00)  2(3.70) 1(1.28) 3(3.80) 4.631 0.327

其他 3(3.85) 8(12.12)  3(3.33) 7(5.47) 3(2.42) 9.699 0.046

合计 72(6.59) 91(8.31) 117(7.99) 78(4.76) 97(4.24) 38.294 <0.001

2.2 科室分布及标本类型分布 29.01%的菌株来

自重症医学科,老年科占比为19.34%,神经内科占比

为7.47%;另CRKP及CRE菌株的主要来源均为重

症监护室,占比分别为30.56%、38.60%。见表3。
大部分 CRE 菌 株 分 离 自 痰 标 本,CRE、CRKP 及

CREC检出率分别为67.96%、72.22%、52.63%;其
次是尿液标本,CRE、CRKP及CREC检出率分别为

21.97%、19.75%、29.82%。见表4。

2.3 CRE耐药情况 CRE对临床常见的抗菌药物

具有非常高的耐药性,对厄他培南、亚胺培南的耐药

率分别为94.23%、96.37%;对β-内酰胺类(除外头霉

素类)和喹诺酮类的耐药率均大于80.00%;对阿米卡

星、复方磺胺甲噁唑耐药率略低,分别为45.11%、

46.80%;对黏 菌 素 和 替 加 环 素 耐 药 率 低,分 别 为

14.77%和0.00%。2021-2023年CRE对复方磺胺

甲噁唑耐药率呈上升趋势(P<0.05),2019-2023年
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对氨曲南耐药率呈下降趋势(P<0.05),对阿米卡星、
庆大霉素、妥布霉素、环丙沙星耐药率均呈波动性下

降趋势(P<0.05),2020-2023年对头孢替坦耐药率

呈下降趋势(P<0.05),对氨苄西林、氨苄西林/舒巴

坦、哌拉西林/他唑巴坦、头孢唑啉、头孢曲松、头孢吡

肟、厄他培南及左氧氟沙星耐药率比较,差异无统计

学意义(P>0.05)。见表5。
表3  2019-2023年CRE、CRKP及CREC检出率排名

   前8位科室[n(%)]

科室
CRE

(n=455)
CRKP
(n=324)

CREC
(n=57)

重症监护室 132(29.01) 99(30.56) 22(38.60)

老年科 88(19.34) 79(24.38) 5(8.77)

神经内科 34(7.47) 26(8.02) 0(0.00)

胸外科 31(6.81) 27(8.33) 3(5.26)

急诊科 27(5.93) 16(4.94) 0(0.00)

风湿免疫科 21(4.62) 13(4.01) 5(8.77)

神经外科 12(2.64) 9(2.78) 2(3.51)

康复医学 12(2.64) 9(2.78) 0(0.00)

2.4 碳青霉烯酶基因检测结果 待检CRE菌株中

共检 测 出blaKPC 基 因 型55株,占 比70.51%,经

BLAST比对确定为blaKPC-2 型;blaNDM 基因型14株,
占比17.95%;其中3株菌株同时检出blaKPC 基因及

blaNDM 基因;blaOXA-48 基因型6株;未检测出blaIMP 基

因型和blaVIM 基因型。

2.5 CRKP
 

MLST分型检测结果 在45株CRKP
中,共得到5个ST型,其中以ST11为主,共31株

(68.89%),其 他 4 种 分 别 为:ST23 型 7 株

(15.56%)、ST641型3株(6.67%)、ST342型、ST76
型均为2株(4.44%)。在45株CRKP中ST11型占

绝对优势,分布较集中,克隆株相对单一。
表4  2019-2023年CRE、CRKP及CREC标本

   类型分布[n(%)]

标本类型
CRE

(n=455)
CRKP
(n=324)

CREC
(n=57)

痰 308(67.96) 234(72.22) 30(52.63)

尿液 96(21.97) 64(19.75) 17(29.82)

创面分泌物 16(3.66) 7(2.16) 1(1.75)

血液 9(2.06) 6(1.85) 2(3.51)

腹水 7(1.60) 4(1.23) 3(5.26)

胸腔积液 4(0.92) 4(1.23) 0(0.00)

其他 8(1.83) 5(1.54) 4(7.02)

表5  2019-2023年CRE对常见抗菌药物的耐药趋势

药物名称

2019年

n
耐药率

(%)

2020年

n
耐药率

(%)

2021年

n
耐药率

(%)

2022年

n
耐药率

(%)

2023年

n
耐药率

(%)

合计

n
耐药率

(%)

χ2 P

氨苄西林 68 100.00
 

83 100.00
 

105 100.00 66 100.00 8 100.00
 

330 100.00 - -

氨苄西林/舒巴坦 68 100.00
 

83 98.80
 

105 99.05 66 100.00 8 100.00
 

330 99.39 1.569 0.814

哌拉西林/他唑巴坦 72 94.44
 

91 92.55
 

117 94.87 77 98.70 90 96.67
 

447 95.52 4.351 0.361

头孢唑啉 69 100.00
 

84 98.81
 

103 100.00 68 100.00 8 100.00
 

332 99.70 2.961 0.564

头孢他啶 72 100.00
 

91 91.58
 

116 95.69 78 100.00 96 91.67
 

453 95.36 13.843 0.008

头孢曲松 72 98.61
 

91 94.74
 

117 97.44 78 98.72 9 100.00
 

367 97.28 3.995 0.407

头孢吡肟 72 84.72
 

91 81.05
 

117 82.05 78 82.05 97 71.13
 

455 82.20 6.381 0.172

头孢替坦 69 79.71
 

84 84.52
 

104 82.69 67 80.60 81 48.15
 

405 76.37 40.746 <0.001

氨曲南 72 97.22
 

91 90.53
 

116 88.79 77 81.82 96 75.00
 

452 86.98 20.647 <0.001

厄他培南 66 96.67
 

60 93.33
 

85 96.47 67 97.01 9 95.35 287 94.23 1.933 0.748

亚胺培南 71 100.00
 

91 91.58
 

115 94.78 75 100.00 89 95.51
 

441 96.37 12.741 0.026

阿米卡星 72 70.83
 

91 41.94
 

115 59.13 77 42.86 97 40.31
 

452 45.11 11.786 0.019

庆大霉素 72 90.28
 

91 68.42
 

117 80.34 78 76.92 9 66.67
 

367 78.75 12.664 0.013

妥布霉素 72 88.89
 

91 69.47
 

116 80.17 77 77.92 97 40.21
 

453 71.15 61.783 <0.001

环丙沙星 72 97.22
 

91 89.47
 

117 92.31 78 94.87 97 80.41
 

455 90.77 17.385 0.002

左氧氟沙星 72 93.06
 

91 82.11
 

117 85.47 78 85.90 97 77.32
 

455 84.40 8.295 0.081

复方磺胺甲噁唑 72 37.50
 

91 35.79
 

117 28.21 77 40.26 96 76.04 453 46.80 55.825 <0.001

  注:黏菌素和替加环素耐药率分别为14.77%、0.00%,因本院于2023年更换药敏卡片,2019-2022年无此药物完整数据故该药物未在表中

列出。
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3 讨  论

肠杆菌科细菌是医院感染常见细菌,在临床分离

中检出率占首位,随着碳青霉烯类抗菌药物的大量使

用,CRE的检出率在全球范围内呈明显上升趋势[5],
研究表明,CRE感染的病死率很高(31%~53%),且
对医疗费用有重大影响[6-7],是世界卫生组织(WHO)
发布的耐药细菌中位于第一优先级的细菌,急需新的

抗菌药物加以应对[8]。在我国,近十几年来在临床感

染患者标本中CRE的检出率呈逐年上升的趋势。世

界各地对CRE的流行趋势均非常重视[9]。
本研究中2019-2023年本院自临床标本中共检

出非重复CRE
 

455株(6.00%),主要分离出CRKP
 

324株(71.21%),远高于CREC的57株(12.53%),
与国内外CRE流行情况较一致[5,7,10]。其中CRE逐

年检出率分别为2019年72株(6.59%),2020年91
株(8.31%),2021年117株(7.99%),2022年78株

(4.76%),2023年97株(4.24%)。CRE检出率从

2020年开始及CRKP检出率从2021年开始呈下降

趋势(P<0.05),与全国细菌耐药监测网(CARSS)公
布的CRKP从2022年开始出现下降趋势的结果较一

致(https://www.carss.cn/Report),应该与近年来

医院 感 染 防 控 措 施 加 强 有 关。CREC 检 出 率 从

2021-2023年呈上升趋势(P<0.05)。CRE标本主

要来源于痰液,与多项研究结果一致[11-12]。尿液标本

检出率排在第2位,创面分泌物检出率排在第3位,
检出率均相对较高,提示应警惕医院内感染的可能;
但本研究结果与 AIESH 等[13]报道的尿液标本是

CRE分离株最常见来源的结果不一致。在科室分布

方面CRE为菌株主要来自重症医学科、老年科及神

经内科。CRE菌株来源结果展现出重症及免疫力低

下患者对CRE的易感性,尤其是重症医学科患者由

于病情较复杂、住院时间较长、自身免疫能力较差、侵
入性操作较多等原因,极易成为CRE医院内传播的

高危人群[14-15]。故对此类患者的医疗操作应要求更

加严格,防止交叉感染,同时对感染多重耐药细菌患

者应采取相应的隔离措施。
本研究结果显示,CRE对临床常见的抗菌药物如

氨苄西林/舒巴坦、哌拉西林/他唑巴坦、头孢唑林、头
孢他啶、头孢曲松、头孢吡肟、厄他培南、美罗培南、左
氧氟沙星和环丙沙星具有较高的耐药性,与许恒贵

等[11]研究结果较一致。CRE对庆大霉素、阿米卡星和

氨曲南的耐药率分别为78.75%、45.11%和86.98%,
与刘志武等[16]研究结果基本一致。CRE对复方磺胺

甲噁 唑 的 耐 药 率 为46.80%,低 于 LUTERBACH
等[17]的研究结果。耐药性的差异可能与研究纳入的

菌株数量、不同地区的疾病谱、抗菌药物使用强度和

监测时间不同等因素相关。多黏菌素B、黏菌素、替加

环素和磷霉素被认为可用于治疗对碳青霉烯类抗菌

药物无效的多重耐药菌[18]。本研究中CRE对黏菌素

和替加环素耐药率低,分别为14.28%和0.00%。说

明目前黏菌素或替加环素联合碳青霉烯类抗菌药物

仍然是治疗CRE的有效措施之一[19-20]。
不同国家及地区CRE携带碳青霉烯酶耐药基因

略有差别,有研究表明,针对不同酶型的CRE治疗策

略不尽相同,明确CRE在各地区的流行情况对于临

床治疗及感染控制至关重要[21-23]。目前,CRE中发现

的碳青霉烯酶主要包括 A类(KPC)和B类(NDM、

IMP、VIM)。碳青霉烯酶耐药基因检测结果显示,本
院CRE中检出blaKPC 基因型(70.51%)最多,为优势

酶型,与ZHU等[24]研究结果一致。其次是blaNDM 基

因型(17.95%),blaOXA-48 基因型(7.69%)偏少,未检

测到blaVIM、blaIMP 基因。比较同一时期分离菌株之

间的同源性是判断医院内是否发生感染的一种重要

的方法,本研究发现,本院主要以CRKP流行为主,与
陈亚男等[12]研究结果一致。CRKP

 

MLST分型结果

显示以ST11型为主,克隆株相对单一,与FU等[25]

研究结果一致。表明ST11型肺炎克雷伯菌较易通过

获得携带碳青烯类耐药基因的质粒进化为CRKP[26]。
综上所述,CRE菌株的快速增长及可传播性是一

个全球性的公共卫生问题,这导致可供临床选择的有

效治疗的药物越来越少,为患者救治带来很多困难。
应加强督导临床合理使用抗菌药物,尤其是碳青霉烯

类抗菌药物。CRE携带的基因型在不同国家与地区

各有其流行病学特点,需根据本地区及医院内患者的

情况及时了解 CRE流行病学特征,即使本院目前

CRE检出率暂呈现下降趋势,但临床(尤其是重症医

学科)仍需高度重视及加强监测,对于减少CRE医院

爆发感染的发生及患者的治疗和预后有着重要意义。
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