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　　碳青霉烯类抗生素亚胺培南是治疗革兰阴性杆菌感染

的重要药物。近年来随着碳青霉烯类抗生素的广泛应用，亚

胺培南耐药率逐渐增加；感染亚胺培南耐药菌会导致住院时

间延长、费用增加、病死率增高［１］。本研究统计了我院２００７
年至２０１１年间住院患者革兰阴性杆菌亚胺培南耐药情况，

同时对部分亚胺培南耐药菌感染的患者的用药情况及临床

转归进行分析，以了解革兰阴性杆菌亚胺培南耐药性的变化

趋势，为预防和控制耐药菌的定植、感染与传播提供依据。

１　资料和方法

１．１　菌株来源　２００７年至２０１１年间全院住院患者的痰液、

血液、尿液、分泌物等各类标本培养的细菌和药敏试验结果。

１．２　菌株鉴定与药敏检测　采用法国生物梅里埃公司

ＶＩＴＥＫ３２全自动微生物鉴定仪进行菌株鉴定；采用美国

ＣＬＳＩ标准进行药物敏感试验判定。

１．３　临床调查　２０１１年７月至１２月间全院共有５１例确诊

为亚胺培南耐药菌感染者，其中男３８例、女１３例；年龄４６～
９３岁，平均（７６．０±１２．５）岁。跟踪调查感染者的入住科室、

中心静脉置管、气管切开或插管／机械通气、入住ＩＣＵ史、抗

生素应用及疾病转归等情况。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件，对组间差异进行

χ
２检验，检验水平（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　常见革兰阴性杆菌构成　２００７年至２０１１年间从各类

标本中分离出病原菌２０４２４株，其中革兰阴性杆菌１１３１４
株，占５５．４％。前４位细菌依次为：铜绿假单胞菌３０２２株，

占２６．７％；大肠埃希菌２５７４株，占２２．８％；肺炎克雷伯菌

２５３７株，占２２．４％；鲍曼不动杆菌１７７４株，占１５．７％。上述

４种菌共计９９０７株，占革兰阴性杆菌的８７．６％。

２．２　亚胺培南耐药菌分布　２００７年至２０１１年间前４位菌

中有２２８４株对亚胺培南耐药，耐药率为２５．１％（２２８４／

９１１５），其中铜绿假单胞菌对亚胺培南总耐药率是５０．９％
（１１３４／２２３０）；鲍曼不动杆菌总耐药率是 ５４．６％ （９６８／

１７７４）；肺炎克雷伯菌总耐药率是６．３％（１５９／２５３７）；大肠埃

希菌总耐药率是０．９％（２３／２５７４）。各菌株不同年间的耐药

率见表１。

２．３　亚胺培南耐药菌患者临床情况　从我院２０１１年７月至

１２月间感染亚胺培南耐药菌株的５１例患者的标本中共鉴定

出亚胺培南耐药菌１１９株，其中９６．６％菌株来源于痰液。菌

株分布多的科室为：ＩＣＵ（６３株）、神经内科（１９株）、呼吸内

科（１３株）、神经外科（８株），从这４个科室中分离出的耐药

菌株占总耐药菌株的８６．６％。有５例（９．８％）患者先后感染

２～３种亚胺培南耐药菌。全部患者均伴有严重基础疾病，５０
例（９８．０％）患者住院天数＞１６ｄ，４６例（９０．２％）长期卧床，

３６例（７０．６％）中心静脉置管，２６例（５１．０％）气管切开或插

管／机械通气，２５例（４９．０％）有入住ＩＣＵ史，１０例（１９．６％）

伴有其他的多重耐药菌（ＭＤＲＯ），７例（１３．７％）近期手术。

所有患者均应用过抗生素，联合用药多见，平均用过３．８种

抗生素，其中３４例（６６．７％）用过β内酰胺类／内酰胺酶抑制
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剂，３３例（６４．７％）用过广谱头孢菌素，２８例（５４．９％）用过碳

青霉烯类药，２６例（５１．０％）用过喹诺酮类药，１１例（２１．６％）

用过糖肽类药。５１例患者中有１８例死亡，病死率为３５．３％，

高于本院同期其他 ＭＤＲＯ患者病死率（２０．０％，１２／６０）和同

期住院患者病死率（２．６％，１６７／６５３９；３组间比较：χ
２＝

２４９．７９６，Ｐ＝０．００）。

表１　主要革兰阴性杆菌对亚胺培南耐药率

细菌
２００７年

Ｎ ｎ（％）
２００８年

Ｎ ｎ（％）
２００９年

Ｎ ｎ（％）
２０１０年

Ｎ ｎ（％）
２０１１年

Ｎ ｎ（％）
Ｐ

鲍曼不动杆菌 ３７０ ２０１（５４．３） ４７９ １５８（３３．０） ２８７ １７２（５９．９） ２２１ １３７（６２．０） ４１７ ３００（７１．９） ０．０００
铜绿假单胞菌 － － ７６８ ４２２（５４．９） ５５３ ２２１（４０．０） ５３８ ２９１（５４．１） ３７１ ２００（５３．９） ０．０００
肺炎克雷伯菌 ５７８ １６（２．８） ７３３ １７（２．３） ３２９ 　３（０．９） ３３９ １７（５．０） ５５８ １０６（１９．０） ０．０００
大肠埃希菌　 ５７４ 　２（０．３） ５４８ 　５（０．９） ４９３ 　２（０．４） ５０５ 　５（１．０） ４５４ 　９（２．０） ０．０５２

　２００７年分离的７９２株铜绿假单胞菌因未做亚胺培南药敏试验，故未进行统计学处理

３　讨　论

　　本研究发现，我院５年间微生物实验室分离的革兰阴性

杆菌中常见的病原菌依次为铜绿假单胞菌、大肠埃希菌、肺

炎克雷伯菌和鲍曼不动杆菌，铜绿假单胞菌对亚胺培南的耐

药率始终居高不下，鲍曼不动杆菌耐药率呈逐年增高趋势。

铜绿假单胞菌和鲍曼不动杆菌均为条件致病菌，受感染的多

是老年患者、危重疾病及机体抵抗力弱的患者，以及使用各

种侵入性操作和长期使用广谱抗生素治疗的患者，是医院内

感染的主要病原菌，也是重症监护病房感染、呼吸机相关性

肺炎的常见病原菌，其感染地位相当重要［１２］。亚胺培南耐

药菌的不断产生与传播，给临床抗感染治疗带来很大困难，

导致患者的住院时间延长、病死率显著增高［１］，本研究也观

察到其病死率是普通患者病死率的１３．６倍。

　　文献报道诸多危险因素可增加 ＭＤＲＯ感染，如：严重基

础疾病、前期感染、入住ＩＣＵ（＞３ｄ）、长期卧床、侵入性操作

（气管切开或插管／机械通气、中心静脉置管、近期手术等）、

ＭＤＲＯ定植、前期碳青霉烯类、糖肽类、广谱抗生素或≥３种

抗生素使用等［３５］，碳青霉烯类药应用、年龄＞７０岁、住院＞

１６ｄ、ＨＩＶ感染是 ＭＤＲＯ定植的独立危险因素［４］。本研究

临床调查发现上述因素也存在于亚胺培南耐药菌感染患者

中。定植菌很难清除，据报道平均每１０００ｄ仅有２．６株定

植菌被清除［６］，而且综合医院患者常有反复住院、长期卧床、

慢性感染、广谱抗生素应用的现象，尤其是重点科室如ＩＣＵ、

神经科、呼吸科等，交叉感染成为引起 ＭＤＲＯ定植、感染与

传播的重要因素［７］。因此，临床上应针对亚胺培南耐药菌的

特点和易感因素，采取及时送检感染菌、主动监测耐药菌，严

格执行消毒隔离、切断交叉传播途径，科学管理、合理应用抗

生素等措施，预防和控制亚胺培南耐药菌株定植、感染及

传播。
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