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!!!摘要"!目的!分析院内多重耐药大肠埃希菌#9:;+*<=$肺炎的耐药现状及影像学特征&并探讨发生

9:;+*<=感染的危险因素' 方法!选择 "#$4+#(+#$ >"#"#+#&+?#潍坊市人民医院经呼吸道或者血标本分离检

测确认的大肠埃希菌所致院内获得性肺炎#@AB$患者 $(4例的病历资料&根据致病菌是否为多重耐药菌将其分

为9:;+*<=组#$C?例$和非9:;+*<=组#"C例$' 分析其耐药情况及影像学特征&采用多因素/83.D1.7回归分

析模型探讨发生9:;+*<=感染的危险因素' 结果!在 $(4例标本中共检出9:;+*<=标本 $C? 株#4CE'&F$'

药敏试验结果显示&9:;+*<=对头孢唑林(头孢呋辛及青霉素类耐药率达 'CF以上&对庆大霉素(氨曲南及环

丙沙星耐药率均高达 C#F以上&对三代头孢菌素头孢他定(头孢噻肟的耐药率分别为 %&E%$F和 4?E#$F&对四

代头孢菌素头孢吡肟的耐药率为 ?#E#(F' 9:;+*<=对厄他培南耐药率最低&为 #E&CF' 与非9:;+*<=组

比较&9:;+*<=组病变多累及双侧肺部&有斑片渗出(实变(间质改变(空洞的比例以及无结节的比例较高&差

异均有统计学意义#!G#E#C$' 多因素/83.D1.7回归分析结果显示&合并基础疾病(入住H<I是发生9:;+*<=

感染的危险因素#!G#E#C$' 结论!9:;+*<=所致@AB的耐药现状严峻&临床医师应根据危险因素及影像

学特点&合理使用抗生素&减少耐药菌产生'
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@AB$在院内感染中一直占有相当比例&其中因大肠埃

希菌所致@AB较常见&尤其因其容易产生超广谱
!

+内

酰胺酶 #PU1P2JPJ DTP71R0, YP1-+/-71-,-DPD&*abcD$

导致多种抗生素耐药&给临床治疗带来困难"$%

' 本

研究回顾性分析了我院 "#$4+#(+#$ >"#"#+#&+?# 因

多重耐药大肠埃希菌#,0/1.JR03+RPD.D1-21*D7QPR.7Q.-

78/.&9:;+*<=$感染所致@AB的情况&对其发生的

危险因素进行探讨&总结其影像学特征&以期为临床

用药提供参考'

@5资料与方法

@A@5一般资料5选择 "#$4+#(+#$ >"#"#+#&+?# 我

院经呼吸道或者血标本分离检测确认的大肠埃希菌

所致@AB患者 $(4 例的病历资料&根据致病菌是否

为多重耐药菌将其分为 9:;+*<=组#$C? 例$和非

9:;+*<=组#"C 例$' 其中&@AB诊断符合中华医

学会呼吸病学分会制定的+中国成人医院获得性肺

炎与呼吸机相关性肺炎诊断和治疗指南#"#$4 年

版$,

""%

)多重耐药菌符合+多重耐药菌医院感染预

防与控制中国专家共识,的标准"?%

'

@AB5纳入与排除标准5纳入标准!#$$送检的呼吸

道标本#晨起口腔漱口后咳痰标本(气管插管处吸

取痰标本或气管镜肺泡灌洗液$或者血标本&均经
!

? 次痰菌半计量培养或者血培养确认为大肠埃希菌

生长)#"$痰标本符合于低倍镜视野下多核白细胞

在 "C 个以上&上皮细胞则低于 $# 个' 血培养标本

均在发热寒战前抽取&抽血部位取双侧肘静脉&每侧

均在需氧瓶及厌氧瓶中各留取血样 4 >$# ,/)#?$病

例胸影像学资料完整' 排除标准!#$$单纯 $ >" 次

培养出大肠埃希菌)#"$同一患者重复菌株'

@AC5菌株鉴定及药敏试验5采用法国生物梅里埃

公司 H̀M*d-"<8,T-71全自动细菌鉴定系统鉴定

菌种&抗菌药物敏感试验使用d.RYN+b-0PR法' 质控

菌株为大肠埃希菌 AM<<"C'""' 操作和结果判读

依据 "#$( 年美国临床实验室标准化研究所标准"%%

'

@AD5影像学评估方法5#$$<M检查方法!患者入

院时均行 a.,P2D&% 排高分辨率 <M检查&仪器参数

设置!电压 $"# V &̀电流 "%# >%4# ,A&层厚 & ,,&

矩阵 C$" eC$"&薄层厚设置为 $ ,,&窗宽参数为

$ C## @0&窗位参数为)(## @0)扫描范围自胸廓入

口至肾上腺水平' #"$图像质量评价!分别由两名

资深影像医师采用 ? 级评分标准分别对患者的 <M

图像质量进行评价' 若存在异议则由一名副主任医

师参与讨论并统一最终意见'

@AE5一般病历资料收集5通过医院病历系统收集

研究对象所在科室(年龄(性别(是否存在基础疾病

#包括慢性阻塞性肺病(糖尿病(肾病等$(住院天

数(住院期间是否存在侵袭性操作#包括留置尿管(

留置深静脉置管(气管插管等$(是否入住重症监护

病房#H21P2D.]P<-RPI2.1&H<I$以及病情转归等资料

信息'

@AF5统计学方法!应用Z@=̂*MCE& 软件统计大肠

埃希菌的检出情况及药敏检测数据' 应用 aBaa$'E#

统计软件对数据进行分析&计量资料以均数 f标准

差#

"

-fE$表示&组间比较采用7检验' 计数资料以例

数#'$表示&组间比较采用
!

" 检验' 采用多因素/83.D1.7

回归法分析探讨 9:;+*<=的影响因素' !G#E#C

为差异有统计学意义'

B5结果

BA@59:;+*<=的检出情况与药敏结果!在 $(4 例

标本中共检出9:;+*<=标本 $C? 株#4CE'&F$' 痰

培养发现混合感染 ?C 例&其中合并肺炎克雷伯菌感

染 $" 例&合并假丝酵母菌感染 ( 例&合并铜绿假单

胞菌感染 ? 例&合并鲍曼不动杆菌感染 ? 例&合并甲

氧西林敏感金黄色葡萄球菌感染 ? 例&合并阴沟肠

杆菌感染 " 例&合并耐甲氧西林金黄色葡萄球菌感

染 " 例&合并克柔念珠菌感染 " 例&合并曲霉菌感染

$ 例' 血培养发现混合感染 ' 例&其中合并白色假丝

酵母菌感染 % 例&合并肺炎克雷伯杆菌感染 " 例&合

并肠屎球菌感染 $ 例&合并鲍曼不动杆菌感染 $ 例&

合并曲霉菌感染 $ 例' 转归!$&% 例好转&$% 例死

亡' 分布科室以呼吸科检出最多#"'K$C?&$4E'CF$&

其他主要检出科室还包括血液内科#"$K$C?&$?E(?F$(

神经外科#$CK$C?&'E4#F$(急诊科#$%K$C?&'E$CF$(

*?&$*
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肿瘤内科#$?K$C?&4EC#F$' 药敏试验结果显示&

9:;+*<=对多种抗生素有较高的耐药率&对头孢

唑林(头孢呋辛及青霉素类耐药率达 'CF以上&对

庆大霉素(氨曲南及环丙沙星耐药率均高达 C#F以

上&对三代头孢菌素头孢他啶(头孢噻肟的耐药率分

别为 %&E%$F和 4?E#$F&对四代头孢菌素头孢吡肟

的耐药率为 ?#E#(F' 9:;+*<=对厄他培南耐药

率最低&为 #E&CF)其次为亚胺培南西司他丁和美

罗培南&均为 $E?$F' 本研究还分离到了 C 株对碳

青霉烯类抗生素#亚胺培南西司他丁(美罗培南(厄

他培南$耐药的大肠埃希菌株' 见表 $'

表 $!$C? 株9:;+*<=的药敏情况

!药!物 耐药菌株 中介菌株 敏感菌株
耐药率
#F$

氨苄西林 $C# " $ ''E?C

哌拉西林 $C$ # " '4E&'

头孢唑林 $%( % " '4E&'

头孢呋辛 $%' " " '4E&'

头孢噻肟 $"" C "& 4?E#$

氨苄西林舒巴坦 $$? & ?% ((E(4

环丙沙星 $#4 " %? ($E'#

!续表 $

!药!物 耐药菌株 中介菌株 敏感菌株
耐药率
#F$

氨曲南 $#& # %( &'E"4

复方新诺明 $#" " %' &(E'(

庆大霉素 '$ # &" C'E%4

头孢他啶 && C 4" %&E%$

头孢吡肟 %? ? $#( ?#E#(

头孢西丁 $& $ $?& $$E$$

阿米卡星 ' ? $%$ (E4%

头孢哌酮舒巴坦 ( " $%% CE44

头孢替坦 C # $%4 ?E"4

哌拉西林他唑巴坦 C # $%4 ?E"4

亚胺培南西司他丁 " # $C$ $E?$

美罗培南 " # $C$ $E?$

厄他培南 $ # $C" #E&C

!注!耐药率g#耐药菌株h中介菌株$K$C? e$##F

BAB5两组一般病历资料比较59:;+*<=组合并基

础疾病(侵袭性操作(入住H<I(使用免疫抑制剂的人

数比例大于非9:;+*<=组&差异有统计学意义#!G

#E#C$' 见表 "'

表 "!两组一般病历资料比较!"

"

-fE#$'"F#%

组!别 例数
性别

男 女

年龄
#岁$

合并基础
疾病

侵袭性
操作

入住H<I

长期卧床
i?# J

使用糖皮质
激素

使用免疫
抑制剂

9:;+*<=组! $C? 4" ($ C4EC( f(EC# $$"#(?E"#$ $$C#(CE$&$ $#'#($E"%$ 'C#&"E#'$ $#"#&&E&($ $#C#&4E&?$

非9:;+*<=组 "C $$ $% C(E(& f%EC# $?#C"E##$ $%#C&E##$ $##%#E##$ $%#C&E##$ $&#&%E##$ !'#?&E##$

7H

!

"

) #E('? #EC4% %E&"# ??E'C& 'E%&C #E??& #EC%( 'E'?%

! ) #E?(? #EC&% #E#?$ #E#%& #E##" #EC&" #E%C' #E##$

BAC5影响9:;+*<=感染发生的多因素 /83.D1.7回

归分析结果!以是否感染9:;+*<=为应变量#$ g

感染&# g未感染$&将表 " 中有统计学意义的指标

作为自变量#合并基础疾病(侵袭性操作(入住H<I(

使用免疫抑制剂&赋值方式均为 $ g是&# g否$进行

多因素/83.D1.7回归分析&结果显示&合并基础疾病(

入住H<I是发生 9:;+*<=感染的危险因素#!G

#E#C$' 见表 ?'

BAD5两组影像学特征比较5与非 9:;+*<=组比

较&9:;+*<=组病变多累及双侧肺部&有斑片渗

出(实变(间质改变(空洞的比例以及无结节的比例

较高&差异均有统计学意义#!G#E#C$' 见表 %'

表 ?!影响9:;+*<=感染发生的多因素/83.D1.7回归分析结果

!因!素 回归系数 标准误
Z-/J

!

"

IJ#'CK3#$ !

合并基础疾病 "E#4? #EC$# $&E&4C

4E#"'

#"E'CC >"$E4$%$

#E###

侵袭性操作 #E"4' #EC$( #E?$"

$E??C

##E%4C >?E&(&$

#EC(&

入住H<I $EC$& #EC#& 4E''"

%ECC%

#$E&'$ >$"E"&($

#E##?

使用免疫抑制剂 )#E$"( #EC#? #E#&%

#E44$

##E?"4 >"E?&$$

#E4##

表 %!两组影像学特征比较"'#

组!别 例数
病变累及部位 斑片渗出 纤维索条 实变 结节 间质改变 胸腔积液 空洞 胸膜增厚

单侧肺 双侧肺 有 无 有 无 有 无 有 无 有 无 有 无 有 无 有 无

9:;+*<=组! $C? $? $%# $"? ?# CC '4 $" $%$ "( $"& $4 $?C &" '$ ' $%% ?# $"?

非9:;+*<=组 "C $# $C $% $$ $" $? & $' ' $& ( $4 & $' C "# ? ""

!

"
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C5讨论

CA@5大肠埃希菌是肠道中的重要正常菌群&为宿主

提供一些具有营养作用的合成代谢产物&但当宿主

免疫力或细菌侵入肠道外组织器官后&其可成为机

会致病菌&引起肠道外感染"C%

' <@Ĥ*M"#$' 年共

临床分离菌株 "%' (C4 株&其中主要来自呼吸道分

泌物#%#E(F$&在分离出的 $#( C(C 株肠杆菌科细

菌中&大肠埃希菌占 %%E"F#位居第 $ 位$&可见大

肠埃希菌致肺部感染仍不能小觑"&%

' 本研究结果

显示&9:;+*<=占分离到大肠埃希菌的 4CE'&F&

提示9:;+*<=在临床上仍较多见' 9:;+*<=耐

药率最低的前三种药物分别为厄他培南##E&CF$(

亚胺培南西司他丁#$E?$F$和美罗培南#$E?$F$)

其他耐药率较低的药物还有头孢替坦#?E"4F$(头

孢哌酮舒巴坦#CE44F$(阿米卡星#(E4%F$和头孢

西丁#$$E$$F$)对三代和四代头孢菌素耐药率为

?#F >4?F)对庆大霉素(复方新诺明(氨曲南及环丙

沙星耐药率均高达 C#F以上&这与谢景锋和段俊林"(%

的报道相似' 本研究中发现 C 株耐碳青霉烯类药物

的大肠埃希菌#?E"&F$&较陈胜男等"4%的研究报道

高&提示耐碳青霉烯类药物大肠埃希菌有增高趋势'

CAB5生产*abcD是大肠埃希菌对
!

+内酰胺类抗菌

药产生耐受的决定性机制&其中耐药基因类别较多&

包括<Mj+9(M*9(a@̀ 和 =jA等基因型及其他不

常见基因型"'%

&这也提示我们在今后的研究中要注

意9:;+*<=耐药基因型的分析' 本研究发现引起

@AB的9:;+*<=对哌拉西林他唑巴坦的耐药率为

?E"4F&对头孢哌酮舒巴坦耐药率为 CE44F&考虑

是由于他唑巴坦为不可逆
!

+内酰胺酶抑制剂&稳定

性较好&对 *abcD的抑制作用比舒巴坦强&而且对

*abcD有不可逆的竞争抑制作用&从而大大增强哌

拉西林的疗效"$#%

'

CAC5大肠杆菌耐碳青霉烯类药物的机制主要由于碳

青霉烯酶的产生以及细胞膜渗透性的改变"$$%

' 为应

对多重耐药菌所致感染&近年来已有学者对新型药物

进行临床研究以替代碳青霉烯类药物' <Q-VR-]8R1N

和AR02

"$"%应用新型抗生素佐剂实体"头孢曲松h舒

巴坦h乙二胺四乙酸二钠盐#<a*+$#?%$%作为经验

疗法对患有@AB(呼吸机相关性肺炎和复杂尿路感

染的老年患者进行治疗&9:;+*<=为主要病原&结

果表明 <a*+$#?% 的敏感度为 4&F&且对大肠杆菌

的敏感度达 '%F'

CAD5本研究显示&9:;+*<=对环丙沙星的耐药率

达 ($E'#F&处于较高水平' 9:;+*<=对氟喹诺酮

类药物耐药机制是药物作用靶位改变(膜通透性降

低及主动外排活跃(质粒介导等多种因素可单独或

协同作用的结果"$?%

' 另外&本研究中 9:;+*<=对

阿米卡星耐药率为 (E4%F&而对同为氨基糖苷类的

庆大霉素的耐药率高达 C'E%4F&产生差异的原因可

能与丁胺卡那霉素的结构有关&其经过改造后能够抵

抗氨基糖苷修饰酶的分解&从而降低了耐药性"$%%

'

CAE5本研究显示&9:;+*<=主要检出于呼吸科&其

他主要检出科室还包括血液内科(神经外科(急诊科(

肿瘤内科&这与白晓等"$C%的报道相似&其原因可能与

呼吸内科住院患者普遍为年老体弱者&常合并多种基

础疾病且自身免疫功能较低下有关' 展冠军等"$&%的

报道显示&检出大肠埃希菌耐药率较高的科室主要

是泌尿外科(H<I和呼吸内科&而后两者主要以下呼

吸道感染标本为主&提示 9:;+*<=仍是 @AB的主

要致病菌之一' 本研究结果显示&合并基础疾病(入

住H<I(侵袭性操作(使用免疫抑制剂与 9:;+*<=

感染可能相关&其中合并基础疾病(入住 H<I是发

生9:;+*<=感染的独立危险因素&这与临床相关

报道结果相似"$(%

' 首先&气管插管以及留置胃管(

尿管等侵入性操作会损伤机体黏膜&形成创口"$4%

'

其次&经气管插管使用呼吸机的患者由于口咽部(鼻

部(胃肠道的定植菌移位(机械通气时间长和呼吸机

管道污染等因素易导致呼吸机相关肺炎"$'%

' 第三&

管道有利于细菌依附&且不易清除' 因此&应根据患

者病情及时拔除置管&有利于控制@AB的发生' 免

疫抑制剂可抑制人体的免疫功能&长期应用&尤其是

应用剂量较高时&可诱发或加重感染' 有报道显示&

在住院患者中&产*abcD#)$组大肠埃希菌的三代头

孢菌素使用率显著低于产 *abcD#h$组#%#E?F ]D

4$E$F$&提示减少三代头孢菌素用量有利于降低产

*abcD菌株的出现""#%

&合理用药对于控制9:;+*<=

感染的发生意义重大'

CAF59:;+*<=所致@AB的影像学检查结果显示&

与非9:;+*<=组比较&9:;+*<=组病变多累及双

侧肺部&有斑片渗出(实变(间质改变(空洞以及无结

节的比例较高' 这应与金黄色葡萄球菌肺炎以双肺

实变影(合并磨玻璃影为最常见征象相区别&金黄色

葡萄球菌肺炎常见结节合并空洞(气+液平面和胸腔

积液""$%

' 毛旖川等"""%对 $4 例多重耐药肺炎克雷

伯杆菌肺部感染的病例进行分析发现&其影像学征

象以胸腔积液最多见&并以双侧为主&其中 ((E4F

为少量' 本研究中9:;+*<=组有 &" 例#%#EC"F$

患者出现胸腔积液&但与非 9:;+*<=组比较差异

*C&$*
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无统计学意义#!i#E#C$' 信瑞强等""?%发现鲍曼

不动杆菌肺感染胸部<M最常见的 ? 种变化是弥漫

磨玻璃改变(实变(胸腔积液' 可见大肠埃希菌肺炎

影像改变与以上其他肺炎的影像学改变有所差异&

临床中应鉴别诊断&当然确诊的关键还有赖于病原

学检查'

综上所述&@AB中9:;+*<=发生情况严峻&对

多种抗生素耐药率高' 合并基础疾病(入住 H<I(侵

袭性操作(使用免疫抑制剂与 9:;+*<=感染发生

相关' 9:;+*<=多在呼吸内科检出&其次为血液

内科(神经外科(急诊科(肿瘤内科' 9:;+*<=致

@AB患者影像学检查多见病变累及双侧肺部&斑片

渗出' 为了更好地应对院内 9:;+*<=肺炎&应联

合药敏试验及临床流行病学证据&积极与微生物实

验室和影像科沟通&及时确诊&遏制细菌耐药'
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