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2017—2019年南京医科大学附属逸夫医院耐碳青霉烯类革兰阴性菌的分布
及耐药性分析 
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摘  要：目的  分析南京医科大学附属逸夫医院耐碳青霉烯类革兰阴性菌的临床分布特征以及耐药情况，为医院感染的控制

和临床治疗策略的优化提供参考。方法  对 2017—2019 年南京医科大学附属逸夫医院耐碳青霉烯类革兰阴性菌菌株标本类

型、科室分布、年龄分布、菌株种类和耐药性特点进行统计和分析。结果  2017—2019 年南京医科大学附属逸夫医院共分

离得到耐碳青霉烯类革兰阴性菌 591 株，平均分离率为 11.7%，其中耐碳青霉烯类鲍曼不动杆菌（CRAB）198 株（33.5%），

与耐碳青霉烯类铜绿假单胞菌（CRPA）和耐碳青霉烯类肠杆菌科细菌（CRE）的分离率相比较高，差异显著（P＜0.05）；
分离耐碳青霉烯类革兰阴性菌的标本主要为痰和肺泡灌洗液（402 株，68.0%），差异显著（P＜0.05）；耐碳青霉烯类革兰阴性

菌的分布人群集中在 61～90 岁，其中 81～90 岁的耐碳青霉烯类革兰阴性菌的分离率与其他年龄段相比较高，差异显著（P＜
0.05）；耐碳青霉烯类革兰阴性菌主要分布于 ICU（37.7%），呼吸科病房（23.7%），神经外科病房（12.4%）及老年医学科病

房（7.6%），其检出率与其他科室相比均较高，差异显著（P＜0.05）；CRE 菌株对阿米卡星的耐药率与其他抗菌药物相比较

低，差异显著（P＜0.05），CRAB 对临床常用抗菌药物均呈高度耐药（平均耐药率＞94.3%），CRPA 菌株对阿米卡星的耐药

率与其他抗菌药物相比较低，差异显著（P＜0.05）。结论  南京医科大学附属逸夫医院耐碳青霉烯类革兰阴性菌分离率较高，

且高度耐药。本研究为医院感染控制策略的优化提供基线实验数据，同时强调在防控多重耐药菌播散中持续监测耐药性以及

规范使用抗菌药物的必要性。 
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Abstract: Objective  To investigate the clinical distribution characteristics and drug resistance of CRGN (carbapenems resistant 
Gram-negative bacteria) in Sir Run Run Hospital of Nanjing Medical University, and to offer evidence to hospital infection control and 
clinical therapy strategy. Methods  The data of isolated CRGN strains during 2017—2019 were collected and analyzed by their 
sample type, clinical department distribution, age distribution, strain distribution and drug resistance rate. Results  Total amount of 
isolation of CRGN from 2017 to 2019 is 591(average isolation rate 11.7%) strains. The isolation of CRAB (Carbapenem-resistant 
Acinetobacter baumannii) strains (198 strains, 33.5%) was statistically significantly higher than both the isolation of CRPA 
(Carbapenem-resistant Pseudomonas aeruginosa) and CRE (Carbapenem-resistant Enterobacteriaeae) (P < 0.05). The most samples 
that isolated CRGN was sputum and Bronchoalveolar Lavage Fluid (BALF) sample (402 strains, 68.0%), which was statistically 
significantly higher than the other samples (P < 0.05). The age of patients that isolated was mainly ranged from 61 to 90, amongst them  
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the isolation of CRGN between 81 and 90 was statistically significantly higher than the other age ranges (P < 0.05). The CRGN mainly 
distributed in Intensive care unit (ICU) (37.7%), Respiratory (23.7%), Neurosurgery (12.4%) and Geriatrics (7.6%) department. The 
isolation rates of these departments were statistically significantly higher (P < 0.05). The drug resistance rate of CRE strains towards 
amikacin was statistically significantly lower than the other antibiotics (P < 0.05). CRAB was highly resistant towards antibiotics 
commonly used in clinic (the average drug resistance rate > 94.3%). Conclusion  The rate of isolation of CRGN strains was high, and 
the drug resistance towards antibiotics was severe in the Tertiary hospital. This study offers baseline data to optimize the strategy of 
hospital infection control, and emphasize the importance of monitoring the bacteria resistance and the necessity of rationalization of 
antibiotics use. 
Key words: carbapenems; drug-resistance bacteria; Gram-negative bacteria; Acinetobacter baumannii; Pseudomonas aeruginosa; 
Enterobacteriaeae 
 

革兰阴性菌的感染是引起医院感染的主要因素

之一[1]。碳青霉烯类药物是抵御多重耐药革兰阴性

菌感染的重要手段，近年来由于其在临床的广泛应

用，革兰阴性菌对碳青霉烯类药物的耐药率居高不

下[2]，中国细菌耐药监测网（CHINET）历年数据显

示肺炎克雷伯菌对亚胺培南和美罗培南的耐药率由

2010 年的 4.9%和 4.8%增长至 2018 年的 27.6%和

29.5%，由于近年来对碳青霉烯类药物的严格管控，

2019 年首次出现下降趋势（亚胺培南 25.3%和美罗

培南 26.8%），然而大肠埃希菌、鲍曼不动杆菌对碳

青霉烯类药物的耐药率仍呈上升趋势，临床治疗依

旧面临严峻挑战。南京医科大学附属逸夫医院是一

所以心脑血管与老年病诊治中心、肾脏病诊治中心、

内分泌代谢疾病诊治中心为特色的省属三级综合型

医院，并主要以周边老年及慢性病患者为服务对象。

既往研究报道这类患者更易发生院内耐碳青霉烯类

革兰阴性菌感染[3]。因此，研究回顾性分析本院正

式运营 3 年以来的耐碳青霉烯类革兰阴性菌的临床

分布情况及耐药性特点，以期为临床合理用药和感

染防控提供理论依据。 
1  材料与方法 
1.1  菌株来源  

收集 2017 年 1 月 1 日—2019 年 12 月 31 日南

京医科大学附属逸夫医院从各类标本（痰、肺泡灌

洗液、分泌物、血液、尿液、粪便及其他标本）中

分离的非重复革兰阴性菌共 1 494 株，其中耐碳青

霉烯的革兰阴性菌共 591 株。按照统一方法行药敏

试验。对亚胺培南或美罗培南任意 1 种抗菌药物耐

药的细菌认为是耐碳青霉烯类的菌株。 
1.2  标本处理 

接收到的标本、痰液标本进行涂片筛查，标本

中内鳞状上皮细胞少于 10 个/LP，白细胞多于 25
个/LP，则视为合格标本。痰液标本经镜检合格后，

用消化液消化 15～30 min 后立即划线分离接种巧

克力、血和麦康凯培养基。其他标本采用无菌操作

划线接种于血平板和麦康凯平板。所有的分离培养

基均于 35 ℃培养 18～24 h，观察细菌生长情况。 
1.3  细菌鉴别与药敏监测 

按《全国临床检验操作规程》（第四版）[4]进行菌

株接种、培养和鉴定，应用 VYTEK-32 微生物全自动

分析仪（法国生物梅里埃公司生产）鉴定菌株，体外

药敏试验采用 CLSI 推荐的 K-B 纸片琼脂扩散法（英

国 Oxoid 公司），根据 2017 年美国临床实验室标准化

协会（CLSI）[5]中的判定标准判读药敏结果。质控菌

株（国家卫生计生委临床检验中心）：大肠埃希菌

（ATCC25922）、肺炎克雷伯菌（ATCC700603）、鲍曼

不 动 杆 菌 （ ATCC19606 ）、 铜 绿 假 单 胞 菌

（ATCC278553）和阴沟肠杆菌（ATCC700323）。 
1.4  统计学方法 

应用 SPSS 25.0 统计软件分析数据，采用 t 检
验比较各组数据，结果 P＜0.05 为差异有统计学

意义。 
2  结果 
2.1  菌株的临床分布特征 

2017—2019 年共检出病原菌总数 5 054 株，其

中革兰阴性菌数 2 820 株，分离率为 55.8%。其中

耐碳青霉烯类革兰阴性菌株591株，分离率为11.7%
（591/5 054），见表 1。 
2.1.1  菌株的标本来源分布  从标本来源看，分离

耐碳青霉烯类革兰阴性菌的标本主要为痰和肺泡灌

洗液（68.0%），其次分别为尿液（15.1%），其他

（8.6%），血液（5.4%），分泌物（2.2%）和粪便

（0.68%），其中痰和肺泡灌洗液的耐碳青霉烯类革

兰阴性菌分离率与其他标本相比较多，差异有统计

学意义（P＜0.05），见表 2。 
2.1.2  菌株的种类分布  从菌株种类看，耐碳青霉
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烯类鲍曼不动杆菌（CRAB）的分离率最高（33.5%）；

耐碳青霉烯类肠杆菌科细菌（CRE）中，分离率最

高的为肺炎克雷伯菌（21.1%），其次为奇异变形杆

菌（9.3%），大肠埃希菌（7.1%），产气肠杆菌（3.7%）；

耐碳青霉烯类铜绿假单胞菌（CRPA）的分离率为

（20.0%）。其中，CRAB 的分离率与其他细菌相比

较高，差异有统计学意义（P＜0.05）。从上升趋势

看，耐碳青霉烯类肺炎克雷伯菌分离率的上升趋势

最为明显，从 2.0%（2017 年）升高至 25.2%（2019
年），见表 3。 

表 1  2017—2019 年耐碳青霉烯类革兰阴性菌的检出情况 
Table 1  The isolated status of carbapenem-resistant Gram-negative bacteria in 2017—2019 

年份 病原菌总数 阴性菌数 阴性菌分离率/%
耐碳青霉烯类革兰阴

性菌株数 

耐碳青霉烯类革兰阴性菌分

离率/% 

2017 1 344 736 54.8 100 7.4      

2018 1 710 943 55.1 265 15.5      

2019 2 000 1 141 57.1 226 11.3      

合计 5 054 2 820 55.8 591 11.7      

表 2  2017—2019 年耐碳青霉烯类革兰阴性菌标本来源分布 
Table 2  Specimen source distribution of carbapenem-resistant Gram-negative bacteria in 2017—2019 

年份 
痰、肺泡灌洗液* 分泌物 血液 尿液 粪便 其他 

n/株 比例/% n/株 比例/% n/株 比例/% n/株 比例/% n/株 比例/% n/株 比例/% 

2017  71 71.0  1 1.0  5 5.0  8  8.0 1 1.0 14 14.0 

2018 187 70.6  3 1.1 16 6.0 36 13.6 3 1.1 20  7.6 

2019 144 63.7  9 4.0 11 4.9 45 19.9 0 0.0 17  7.5 

合计 402 68.0 13 2.2 32 5.4 89 15.1 4 0.7 51  8.0 

与其他标本相比：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs the other samples  

表 3  2017—2019 年耐碳青霉烯类革兰阴性菌菌株种类及构成 
Table 3  Distribution and constitute of carbapenem-resistant Gram-negative bacteria in 2017—2019 

菌株种类 
2017 年  2018 年  2019 年  合计 

n/株 构成比/% n/株 构成比/% n/株 构成比/% n/株 构成比/%

CRE 肺炎克雷伯菌 2  2.0 66 24.9 57 25.2 125 21.1 

大肠埃希菌 7  7.0 13  4.9 22  9.7  42  7.1 

产气肠杆菌 5  5.0 12  4.5  5  2.2  22  3.7 

普通变形杆菌 2  2.0  1  0.4  1  0.4   4  0.7 

阴沟肠杆菌 1  1.0  6  2.3  5  2.2  12  2.0 

弗劳地枸橼酸杆菌 0  0.0  2  0.8  2  0.9   4  0.7 

奇异变形杆菌 1  1.0 25  9.4 29 12.8  55  9.3 

CRAB* 79 79.0 74 27.9 45 19.9 198 33.5 

CRPA 3  3.0 65 24.5 50 22.1 118 20.0 
与其他细菌相比：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs the other bacterias 

2.1.3  菌株感染患者的年龄分布  从年龄分布看，

耐碳青霉烯类革兰阴性菌的分布人群集中在 61～
90 岁，其中 61～70 岁占 18.1%，71～80 岁占 18.6%，

81～90 岁占 36.6%，且 81～90 岁的耐碳青霉烯类

革兰阴性菌的分离率与其他年龄段相比较高，差异

有统计学意义（P＜0.05），见表 4。 
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2.1.4  菌株的科室分布  耐碳青霉烯类革兰阴性菌

分布的主要临床科室为 ICU（37.7%），呼吸科病房

（23.7%），神经外科病房（12.4%）及老年医学科病

房（7.6%），上述 4 个科室的耐碳青霉烯类革兰阴

性菌的检出率均高于其他科室，差异有统计学意义

（P＜0.05），见表 5。 

表 4  2017—2019 年耐碳青霉烯类革兰阴性菌感染患者年龄分布 
Table 4  Age distribution of carbapenem-resistant Gram-negative bacteria in 2017—2019 

年龄 
2017 年（n＝100) 2018 年（n＝265) 2019 年（n＝226） 合计（n＝591） 

n/株 比例/% n/株 比例/% n/株 比例/% n/株 比例/% 

 0～10 0 0.0 2 0.8  1 0.4   3 0.5 

11～20 0 0.0 1 0.4  1 0.4   2 0.3 

21～30 5 5.0 2 0.8 10 4.4   17 2.9 

31～40 6 6.0 4 1.5  3 1.3   13 2.2 

41～50 14 14.0 23 8.7 14 6.2   51 8.6 

51～60  7  7.0 37 14.0 13 5.8   57 9.6 

61～70 18 18.0 48 18.1 41 18.1 107 18.1 

71～80 18 18.0 48 18.1 44 19.5 110 18.6 

81～90* 32 32.0 99 37.4 85 37.6 216 36.6 

91～100  0  0.0  1  0.4 14  6.2  15  2.5 
与其他年龄段相比：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs the other age range 

表 5  2017—2019 年耐碳青霉烯类革兰阴性菌科室分布 
Table 5  Department distribution of carbapenem-resistant Gram-negative bacteria in 2017—2019 

科室 
2017 年（n＝100) 2018 年（n＝265) 2019 年（n＝226） 合计（n＝591） 
n/株 比例/% n/株 比例/% n/株 比例/% n/株 比例/% 

ICU* 43 43.0 106 40.0 74 32.7 223 37.7 
CCU  2  2.0  4  1.5  7  3.1  51  3.2 
呼吸科病房* 16 16.0 52 19.6 72 31.9 140 23.7 
儿科病房  0  0.0  1  0.4  1 0.4  2 0.3 
肛肠外科病房  1  1.0  1  0.4  0 0.0  2 0.3 
骨科病房  5  5.0  2  0.8  2 0.9  9 1.5 
康复医学科病房  1  1.0  9  3.4  9 4.0 19 3.2 
老年医学科病房*  8  8.0 19  7.2 18 8.0 45 7.6 
泌尿外科病房  3  3.0  4  1.5  4 1.8 11 1.9 
普外科病房  1  1.0  1  0.4  5 2.2  7 1.2 
神经内科病房  3  3.0  8  3.0  2 0.9 13 2.2 
神经外科病房* 12 12.0 41 15.5 20 8.8 73 12.4 
肾内科病房  1  1.0  2  0.8  2 0.9  5 0.8 
心血管内科病房  1  1.0  2  0.8  1 0.4  4 0.7 
血液科病房  2  2.0  1  0.4  1 0.4  4 0.7 
肿瘤内科病房  1  1.0  5  1.9  4 1.8 10 1.7 
产科病房  0  0.0  1  0.4  0 0.0 1 0.2 
耳鼻喉科病房  0  0.0  1  0.4  1 0.4 2 0.3 
消化内科病房  0  0.0  4  1.5  2 0.9 6 1.0 
介入医学科病房  0  0.0  1  0.4  1 0.2 2 0.3 
内分泌科病房  0  0.0  0  0.0  0 0.0 0 0.0 
与其他科室相比：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs the other departments 
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2.2  菌株的药敏特征 
2017—2019 年分离的 CRE 菌株对碳青霉烯类

药物（美罗培南、亚胺培南）的平均耐药率分别为

54.8%和 87.1%，对头孢菌素类药物（头孢吡肟、头

孢他啶）的平均耐药率为 62.0%和 57.2%，对喹诺

酮类药物（左旋氧氟沙星、环丙沙星）的平均耐药

率为 64.4%和 64.0%，对磺胺甲 唑/甲氧苄啶的平

均耐药率为 51.1%，对含酶抑制剂类抗菌药物（哌

拉西林/他唑巴坦、头孢哌酮/舒巴坦、阿莫西林/克
拉维酸）的平均耐药率分别为 65.5%、52.2%、80.9%，

对阿米卡星的平均耐药率为 27.1%，CRE 菌株对阿

米卡星的耐药率与其他药物相比较低，差异有统计

学意义（P＜0.05）。CRAB 对临床常用抗菌药物均

呈高度耐药（平均耐药率＞94.3%），对阿米卡星

（85.0%），磺胺甲 唑/甲氧苄啶（72.3%），头孢哌

酮/舒巴坦（87.5%）耐药率稍低。未发现对替加环

素耐药的 CRE 和 CRAB 菌株。CRPA 对碳青霉烯类

药物（美罗培南、亚胺培南）的平均耐药率分别为

86.0%和 93.9%，对头孢菌素类药物（头孢吡肟、头

孢他啶）的平均耐药率为 84.4%和 69.7%，对喹诺

酮类药物（左旋氧氟沙星、环丙沙星）的平均耐药

率为 63.5%和 56.7%，对磺胺甲 唑/甲氧苄啶的平

均耐药率为 100.0%，对含酶抑制剂类抗菌药物（哌

拉西林/他唑巴坦、头孢哌酮/舒巴坦、阿莫西林/克
拉维酸）的平均耐药率均分别为 55.0%、71.0%、

100.0%，对阿米卡星的平均耐药率为 35.2%。CRPA
菌株对阿米卡星的耐药率与其他药物相比较低，差

异有统计学意义（P＜0.05），见表 6。

表 6  2017—2019 年耐碳青霉烯类革兰阴性菌对常用抗菌药物的耐药率 
Table 6  Resistance rate of carbapenem-resistant Gram-negative bacteria against common antibiotics in 2017—2019 

抗菌药物 

CRE 耐药率/% CRAB 耐药率/% CRPA 耐药率/% 

2017 年 
（n＝18）

2018 年 
（n＝126) 

2019 年

（n＝123)
平均值

2017 年

（n＝79）
2018 年

（n＝74）
2019 年

（n＝53）
平均值

2017年 
（n＝3） 

2018 年 
（n＝65） 

2019 年

（n＝50）
平均值

美罗培南 44.4  59.8  60.2 54.8 100.0 94.1 100.0 98.0 100.0  84.4  73.5 86.0 
亚胺培南 100.0  81.5  79.7 87.1 100.0 98.6 100.0 99.5 100.0  89.7  92.0 93.9 
头孢吡肟 50.0  63.9  72.0 62.0 100.0 90.6 96.2 95.6 100.0  79.7  73.5 84.4 
头孢他啶 55.6  58.0  57.9 57.2 100.0 87.1 95.8 94.3 100.0  63.2  46.0 69.7 
左旋氧氟沙星 41.2  72.1  80.0 64.4 97.4 85.7 100.0 94.4 66.7  70.8  52.9 63.5 
环丙沙星 44.4  74.0  73.6 64.0 100.0 87.7 98.1 95.3 66.7  57.6  45.8 56.7 
阿米卡星* 11.1  29.0  41.3 27.1 89.9 80.3 84.9 85.0 33.3  43.8  28.6 35.2 
庆大霉素 22.2  56.3  63.3 47.3 97.4 89.2 98.0 94.9 66.7  46.8  40.4 51.3 
氨曲南 61.1  62.1  56.1 59.8 100.0 100.0 100.0 100.0 66.7  70.8  62.5 66.7 
磺胺甲 唑/甲氧苄啶 44.4  39.2  69.8 51.1 71.6 69.4 75.9 72.3 100.0  100.0  100.0 100.0 
哌拉西林/他唑巴坦 47.1  77.2  72.1 65.5 100.0 89.0 98.0 95.7 66.7  52.5  45.7 55.0 
头孢哌酮/舒巴坦 38.9  54.2  63.4 52.2 90.3 84.7 87.5 87.5 100.0  55.9  57.1 71.0 
阿莫西林/克拉维酸 77.8  86.1  78.7 80.9 100.0 100.0 100.0 100.0 100.0  100.0  100.0 100.0 
替加环素 0.0  0.0  0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 0.0 － － － － 

与其他药物相比：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs the other drugs 

3  讨论 
3.1  耐碳青霉烯类革兰阴性菌的分离率 

耐药菌感染带来的高发病率和高死亡率不仅对

住院患者的健康构成威胁，也严重影响社区人群的

健康。革兰阴性菌因具有外膜渗透率低、能表达药

物外排泵和产生 β-内酰胺酶等特点，成为难对付的

耐药菌之一。耐碳青霉烯类革兰阴性菌感染的防控

需要将多种策略有机结合，包括及时发现、感染控

制、以及合理使用广谱抗菌药物。2017—2019 年调

查显示本院耐碳青霉烯类革兰阴性菌平均分离率为

11.7%，与国内相关报道比较明显升高[6-7]。分析原

因可能与本院碳青霉烯类等广谱抗菌药物用药时间

过长、经验性用药及用药不规范有关，国内外研究

表明抗菌药物的使用强度与细菌耐药性密切相关，

第三代头孢、左氧氟沙星及碳青霉烯类的广泛应用

是大肠埃希菌、肺炎克雷伯菌、铜绿假单胞菌和鲍
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曼不动杆菌对碳青霉烯类发生耐药的关键因素[8-11]。

目前，CRAB 是近年来本院临床分离的最主要耐碳

青霉烯类革兰阴性菌，研究发现多重耐药鲍曼不动

杆菌最常见的传播机制是接触传播，且该菌与患者、

医务工作者的相互作用促使了鲍曼不动杆菌的接触

传播，其中污染的医疗器械和医务人员的手是重要

的传播媒介，因此规范抗菌药物使用的同时，注意

手卫生、接触隔离、加强环境清洁与消毒等措施也

是感染预防和控制 CRAB 持续传播的重点[12]。此外，

肺炎克雷伯菌是最常见的产碳青霉烯酶的肠杆菌科

细菌，是医院相关感染高死亡率的主要原因[13]。而

CRKP 的分离率近年来在本院上升趋势较为明显，

从 2.0%（2017 年）上升至 25.2%（2019 年），说明

主要感染的 CRKP 菌株可能出现优势性病原菌流

行，临床医务人员应持续加强监测并采取有效控制

措施避免 CRKP 菌株的扩散。 
3.2  耐碳青霉烯类革兰阴性菌的临床分布 

本研究中，最常见的耐碳青霉烯类革兰阴性菌

培养阳性标本是痰液、肺泡灌洗液等下呼吸道标本

（占 68.0%），提示此类菌株感染患者主要以呼吸道感

染为主，这也与临床标本送检率有关。李彩华等[14]

在一家三级综合医疗机构进行的研究同样获得了类

似的发现。此外，耐碳青霉烯类革兰阴性菌主要分

布于 ICU、呼吸内科、神经外科及老年医学科病房，

并且高龄患者（81～90 岁）检出率最高，这与国内

相关报道基本一致[15]。可能与这些科室患者基础疾

病较多、病情严重、免疫力低下、住院时间长、广

谱抗菌药物使用频繁、且较多接受气管切开、插管

等侵入性操作有关[16]。值得注意的是，呼吸科内科

近年来耐碳青霉烯类革兰阴性菌的分离率呈显著上

升趋势（从 16.0%升至 31.9%）。国外研究表明，慢

性阻塞性肺病、支气管扩张、使用机械通气、抗菌

药物的不合理使用都会增加 CRAB 和 CRPA感染和

定植的概率[17-18]。 
3.3  耐碳青霉烯类革兰阴性菌的耐药性 

碳青霉烯是治疗多重耐药革兰阴性菌最重要的

药物。而耐碳青霉烯菌株通常对包括碳青霉烯类在

内的所有抗菌药物具有耐药性，使得临床可选择药

物较少，治疗变得棘手[19]。碳青霉烯类耐药性可以

通过降低外膜孔蛋白通透性、外排泵过度表达以及

产生碳青霉烯酶来介导[20]。从本研究可以看出，

2017—2019 年分离的耐碳青霉烯类革兰阴性菌对

临床常用抗菌药物呈高度耐药。然而并未发现对替

加环素耐药的 CRE 和 CRAB 菌株，提示替加环素仍

是治疗耐碳青霉烯类革兰阴性细菌所致严重感染的

最后一道防线之一[21]。标准剂量的替加环素治疗血

流感染和肺炎，血药浓度和肺组织浓度可能不足[22]。

尽管高剂量替加环素方案（负荷剂量 200 mg，100 
mg，2 次/d 维持）已被推荐用于 CRE 所致严重血

流感染和呼吸机相关性肺炎，然而这种获益可能被

其所产生的严重恶心和纤维蛋白原降低等不良反应

所抵消[23-24]。此外，研究发现 CRE 和 CRPA 菌株对

阿米卡星的耐药率显著低于其他抗菌药物，提示该

药仍是可选择的治疗药物之一，通常可联合其他抗

菌药物共同抵抗耐碳青霉烯类革兰阴性菌[25]。而遗

憾的是，目前本院阿米卡星的临床应用受限，这可

能与尚未开展氨基糖苷类血药浓度监测有关，导致

无法定量评估药物在老年人群中的暴露与疗效、毒

性之间的关系，因此为安全性考虑，实际使用剂量

大多低于国际推荐剂量。国外研究表明对于 CRE
感染脓毒症患者，为达到最优疗效，阿米卡星剂量

可增加至每天 15～30 mg/kg，保证其峰浓度为 60 
μg/mL；为避免肾毒性，谷浓度应为 1～4 μg/mL[26]。 

通过本研究发现，本院正式运营 3 年期间，耐

碳青霉烯类革兰阴性菌分离率总体处于较高水平，

且高度耐药，使医院感染防控及临床治疗都面临严

峻挑战。因此，为最大程度阻止耐碳青霉烯类菌株

的感染和播散，应持续监测细菌耐药性，进一步优

化感染控制策略及规范碳青霉烯类等广谱抗菌药物

的使用。 
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