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2005年中国CHINET大肠埃希菌和
肺炎克雷伯菌耐药性分析
叶素娟， 杨 青， 俞云松’ 执笔

·论著·

摘要： 目的 了解我国主要地区医院I临床分离的大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌对抗菌药物的耐药性，指导I临床合理使用抗菌

药物。方法国内8所较有代表性的综合性医院按统一方案、统一方法(Kirby_Bauer法)和判断标准(CLSI 2005版)进行细菌

耐药性监测。结果 临床分离的大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌ESBLs检出率分别为38．9％(20％～57％)、40．5％(13％～

70％)。各所医院检出率有较大差异。大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌对亚胺培南、美罗培南等碳青霉烯类抗生素仍高度敏感，耐

药率为O～3％，有4所医院出现了对碳青霉烯类抗生素耐药株。大肠埃希菌产ESBLs株对头孢哌酮一舒巴坦、哌拉西林一三唑

巴坦、头孢他啶、阿米卡星耐药率<20％，而肺炎克雷伯菌产ESBLs株对其耐药率>50％。大肠埃希茵ESBLs阴性株对氨苄

西林、哌拉西林、环丙沙星、庆大霉素和复方磺胺甲唔唑耐药率>50％，肺炎克雷伯菌非产ESBLs株对氨苄西林高度耐药。不

同医院产EsBLs细菌对同一药物的耐药率有较大差异。结论不同医院耐药性各具特点。大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌对碳

青霉烯类抗生素仍最敏感，但已出现少数耐药株，应重视对其耐药机制的研究。
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Abstr北t： objective To investigate the resistance of Bckri如缸fo尻and KZ幻si“缸户雄P“mDn缸已isolates from hospitals in sev—

eral regions of China，2005．Meth眦ls Eight representative hospitals were included in this program．Antimicrobial susceptibility

testing was carried out by means of Kirby．Bauer(KB)technique with aunified protoc01．The data were analyzed by WHONET

5．4 software according to CLSI 2005．R怖uIts The prevalence of extended spectrum 8-lactamases(ESBLs)was 38．9％(20％一

57％)in E．cDzi and 40．5％(1 3％一70％)in K．户行P“mD”i口P．These two species were still highly sensitive to imipenem and

meropenerm 0nly o-3％of the isoIates was resistant，Carbapenenl-resistant strains were isolated from 4 hospitals．The resist—

ance rates of ESBLs_producing王’． co以to cefoperazone-sulbactam，piperacillin-tazobactam， ceftazidime and amikacin were all

10wer than 20％，while in EsBLs—producing K．户行P甜，栉。雄i口P，the corresponding resistance rates were higher than 50％．The re—

sistance rates of ESBLs(一)E．coZi strains to ampicillin，piperacillin，ciprofloxacin，gentamicin，SMz-TMP were an higher than

50％． ESBLs(一)K．户疗P“mD砣i口P strains were highly resistant to ampicillin．The resistant pattern of ESBLs producing strains

varied widely in different hospitals． C∞clusions Antimicrobial resistance in each hospital has specific feature． Carbapenems re—

main highly active against点I∞Zi and K．户咒e“优D行i口P．some carbapenem—resistant strains have been identified．The mechanism

of such resistance should be further examined．

I(ey words：Es如Pri西妇foZf， KZF瓠iPZ如户n已“m伽i口已； Antibiotic resistance； Extended—spectrum beta-lactamase

近年来，细菌耐药性日趋严重，已成为全球关注

的公共卫生问题。细菌耐药性监测资料对合理使用

抗菌药物，延缓和控制细菌耐药性的发展具有重要
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意义。中国CHINET由国内8所开展细菌耐药性

监测工作多年的医院检验部门组成，采用统一的材

料、方法和实验方案进行细菌耐药性监测，以期获得

准确、具有代表性的监测数据，为临床治疗以及制药、

卫生保健等部门决策提供依据[1]。本研究就2005年

监测网中7所医院临床分离的大肠埃希菌和肺炎克

雷伯菌耐药性进行分析，报道如下。
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材料与方法

一、细菌

大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌为7所监测网医院

从20()5年1月1日至12月31收集的临床分离株，

剔除重复菌株。

二、抗菌药物纸片和培养基

药敏纸片为()X()ID或BBL公司产品，试验用

MH琼脂(Mueller—Hinton Agar)为法国生物梅里

埃公司产品

三、药敏试验方法

采用CLSI推荐的纸片扩散法(Kirby—Bauer，

K—B)。以大肠埃希菌ATCC25922。铜绿假单胞菌

ATCC27853，金葡菌ATCC25923为质控菌。药敏

试验结果按CLSI 20()5年版判断标准o!，采用CLSI

2()()5年推荐的纸片筛选法和酶抑制剂增强纸片确

证法测定大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌产ESBLs情

况。数据统计分析采用wH()NET 5．4软件。

结 果

一、标本来源分布

全国7所医院2005年1月1日至12月31日

共分离大肠埃希菌3 758株、肺炎克雷伯菌2 077

株。大肠埃希菌主要分离自尿液(1 56(】株)、呼吸

道标本(766株)、血液(236株)、胸腹水(174株)、胆

汁(110株)，肺炎克雷伯菌则主要分离自呼吸道标

本(1 277株)、尿液(246株)、血液(104株)和胸腹

水(6()株)。

二、7所医院大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌ESBI。s

检出率

大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌产ESBLs菌株总检

出率分别为38．9％和4()．5％，各所医院检出率有较

大差异，其中上海华山医院(47．6％、70．9％)、武汉

同济医院(57．4％、43．6％)和浙江大学医学院附属

一院(55．8％、43．5％)检出率均较高，上海瑞金医院

(19．9％、22．0％)、广州医学院一附院(25．1％、

23．7％)检出率相对较低，值得注意的是7所中有5

所医院大肠埃希菌产ESBI。s株检出率高于肺炎克雷

伯菌，见表1。

二、大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌耐药性分析

大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌中产ESBLs株对

8内酰胺类、氨基糖苷类和喹诺酮类的耐药率均明

显高于非产酶株。两者对碳青霉烯类抗生素均保持

高度的敏感性，耐药率0～3％，有4所医院出现了

对碳青霉烯类抗生素耐药株。大肠埃希菌非产ES—

BI。s株对氨苄西林、哌拉西林、环丙沙星、庆大霉素

和复方磺胺甲嗯唑耐药性较强，耐药率>50％，而肺

炎克雷伯菌非产EsBLs株敏感性较好，对氨苄西林

高度耐药(95．9％)。大肠埃希菌中产ESBLs株对

头孢哌酮一舒巴坦、哌拉西林一三唑巴坦、头孢他啶、

阿米卡星的耐药率均<20％，明显低于肺炎克雷伯

菌中产ESBLs株(>5()％)。见表2。

表1 各所医院大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌

产EsBLs菌株的检出率

Table 1． Prevalence of ESBLs in E．fo￡i and

K． 声行P“，"o行i乜已by hospital

Esf^P九如￡ⅡfoZi KZP抓iPZ缸p”P“momnP

Hospi‘al嘲鼻(+)九otal
(％)Es眦(+)／total (％)(％) (％)

tested tested

CQH

(；ZH

HSH

RJH

PUH

TJH

ZJH

Total

5()／128

46／183

2()6／433

182／916

371／1 023

288／5(12

32()／573

1 463 73 758

39．1 22／79 27．8

25．1 18／83 23．7

47．6 389／549 70．9

19．9 82／372 22．0

36．3 43／337 12．8

57．4 116／266 43．6

55．8 171／391 43．5

38．9 841 72()77 4(1．5

CQH：The First Affiliated Hospital of Chongqing University of

Medical Sciences；GZH：The First Af“1iated Hospital of Guangzhou

Medical College；HSH；Shanghai Huashan Hospital；RJH；Shang—

hai Ruijin Hospital；PUH：Peking Union Hospital；TJ H：wuhan

Ton西i Hospital；zJH：The First Affiliated Hospital of Zhejiang U—

niversity Medical College．

表2大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌ESBI．s(+)

和ESBLs(一)耐药率(％)

Table 2． Resistance rates of ESBLs(+)and ESBLs(一)

E．cofi and K． 由卵已“，行D玎j以P strains

E．foZf K． p以P“Ⅲo"z“F

Antimicrobial agent ESBIj(+)ESBLs(一)EsBI鼻(+)ESBI鼻(一)

(1 463) (2 295) (841) (1 236)

不同医院产ESBLs株对同一种抗菌药物的耐

药性也有较大差异，如北京协和医院和武汉同济医
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院分离的产ESBLs肺炎克雷伯菌对阿米卡星的耐

药率(88．4％，84．1％)明显高于其他医院分离株

(15．4％～61．1％)，对环丙沙星、哌拉西林～三唑巴

坦、头孢哌酮一舒巴坦、头孢吡肟、头孢他啶和头孢噻

肟的耐药率明显低于其他医院，而上海华山医院则

与之相反。产ESBLs大肠埃希菌对阿米卡星的耐药

率以武汉同济医院最低6．6％，而浙江大学医学院

附属一院分离株最高为28．8％，广州医学院一附院

分离株对头孢吡肟耐药率为65．2％，明显高于其他

医院，见表3、4。

表3不同医院产ESBLs肺炎壳雷伯菌对主要抗菌药物的耐药率比较(％)

Table 3． Resistance rates of ESBLs producing K． p玎F“，咒07zi口已by hospital(％)

Hospital Amikacin ciproflo】【acin Pipe掣n” h‘鼍“””e-cefota】cime ceftazidime cefepime cefo】【itin Imipenem MeropenemHospital Amikacin Ciprofloxacin
‘

Cefota】cime Ceftazidime Cefepime Cefo】【itin Imipenem Meropenem
tazobaCtam SUlbaCtam

CQH：The First Affiliated Hospital of Chongqing University of Medical Sciences；GZH：The First Affiliated Hospital of Guangzhou Medi—

cal College；HSHl Shanghai Huashan Hospital；RJH：Shanghai Ru玎in Hospital；PUH：Pe“ng Union Hospitall TJH：Wuhan Tongji Hospi—

tal；zJH：The First Affiliated Hospital of Zhejiang University Medical C01lege．

表4不同医院产ESBLs大肠埃希菌对主要抗菌药物的耐药率比较(％)

Table 4． Resistance rates of ESBLs producing E．co矗by hospital(％)

Hospital Amikacin cipr。noxacin Pipe：acillin- L一鼍erazone-cefotaxime ceftazidime cefepime cef。xitin Imipenem Meropenem
taZObaCtam suIDaCtam

CQH：The First Affiliated Hospital of Chongqing University of Medical Sciences；GZH：The First Affiliated Hospital of Guangzhou Medi·

cal College；HSH；Shanghai Huashan Hospital；RJH：Shanghai Ru玎in Hospital；PUH：Peking Union Hospital；1了H：Wuhan Tongji Hospi—

taII ZJH：The First AffiIiated HospitaI of Zhejiang University MedicaI College．

讨 论

大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌仍是目前医院感染

的主要病原菌之一，本次监测数据表明革兰阴性杆

菌中大肠埃希菌的检出率最高(占总分离株的

17．3％)，克雷伯菌属位居第3位(10．1％)[1]，主要

引起尿路、呼吸道感染，以及血流性和腹腔感染。

ESBLs广泛分布于大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌

中。本次监测结果显示大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌

产ESBLs株总检出率分别为38．9％和40．5％。各

所医院检出率有较大差异，有2所医院大肠埃希菌

ESBLs检出率>50％，其肺炎克雷伯菌ESBLs检

出率也超过40％，上海华山医院大肠埃希菌和肺炎

克雷伯菌ESBLs检出率分别为47．6％和70．9％，

明显高于同一城市的上海端金医院(t9．9％、

22．0％)。7所医院中有5所医院大肠埃希菌产

ESBLs株检出率高于肺炎克雷伯菌。

碳青霉烯类抗生素仍是目前对大肠埃希菌和肺

炎克雷伯菌抗菌活性最强的药物，总耐药率<1％，

但有4所医院出现碳青霉烯类抗生素耐药株。在浙

江大学医学院附属一院分离的亚胺培南耐药肺炎克

雷伯菌已证实产KPc-2型碳青霉烯酶[3]，耐药基因
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由质粒介导。产KPC型碳青霉烯酶菌株在美国纽

约H]、南美洲、以色列均有报道：¨]，并且其宿主菌相

当广泛，在肺炎克雷伯菌、产酸克雷伯菌、大肠埃希

菌、阴沟肠杆菌、沙门菌属、黏质沙雷菌中均有发现，

表明KPC酶具有在不同种属细菌间传播的能力。

因此，对耐药株应加强耐药机制的研究，同时还要积

极采取有效的医院感染措施，防止产KPC酶株的爆

发流行。另外还需重视的是，当前在国内医院中广

泛使用的自动化药敏检测系统并不能有效检出产

KPC酶菌株对碳青霉烯类抗生素的耐药性，这对流

行控制及感染治疗带来了极大的隐患。

本次细菌耐药性监测结果显示大肠埃希菌对头

孢哌酮一舒巴坦、哌拉西林一三唑巴坦、头孢他啶、阿

米卡星的耐药率明显低于肺炎克雷伯菌，这主要与

其ESBLs基因型分布不同有关。国内多项研究表

明：产ESBLs大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌的基因型

主要是CTX—M型，而SHV型ESBLs在肺炎克雷

伯菌中检出率比大肠埃希菌高，这种基因型分布的

差异导致大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌耐药表型的不

同，‘8]。此外，本次细菌耐药性监测结果也提示不同

医院的细菌耐药性各具特点。如北京协和医院分离

的产ESBLs肺炎克雷伯菌对阿米卡星的耐药率高

达88．4％，但对环丙沙星、哌拉西林一三唑巴坦、头

孢哌酮一舒巴坦、头孢吡肟、头孢他啶和头孢噻肟的

耐药率则较低，而上海华山医院则与之相反。产

ESBLs大肠埃希菌对阿米卡星的耐药率以武汉同济

医院分离株最低为6．6％，广州医医学一附院分离

株对头孢吡肟耐药率为65．2％，明显高于其他医

院。这可能与各所医院临床应用抗菌药物的品种及

数量不同有关。如能与医院中抗菌药物的用量联系

起来进行分析，当可获得更多有价值的信息。因此

各所医院细菌耐药监测结果对指导本单位合理选用

抗菌药物最具有参考价值。在全国范围内按统一方

案、统一方法进行耐药性监测，有利于发现各医院的

耐药特点，对重点耐药菌或耐药流行株进行流行病

学调查及耐药机制研究具有重要意义。

参加单位及主要人员：
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