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重症急性胰腺炎合并感染耐碳青霉烯类肠杆菌科细菌的危险因素分析

陈 嵌,牛司强,邱 菊,夏吉荣△

重庆医科大学附属第一医院检验科,重庆
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  摘 要:目的 分析重症急性胰腺炎(SAP)合并感染耐碳青霉烯类肠杆菌科细菌(CRE)的危险因素。方

法 选取该院2011年4月至2019年12月收治的105例SAP患者为研究对象。按照是否合并感染CRE,分为

试验组(35例)和对照组(70例),结合患者感染的临床特点,采用单因素和多因素Logistic回归分析SAP合并

感染CRE的危险因素。结果 试验组的病原菌包括肺炎克雷伯菌(42.86%)、大肠埃希菌(31.43%)、阴沟肠

杆菌(20.00%)、弗氏柠檬酸杆菌(5.71%)。单因素分析结果显示,SAP合并感染CRE与患者检出CRE前的

住院天数,合并胃肠、肾脏等基础疾病,以及进行气管切开、血液滤过、穿刺引流术等治疗措施和并发休克、腹腔

积液、腹腔内感染、皮肤及软组织感染有关(P<0.05)。多因素分析结果显示,腹腔内感染、皮肤及软组织感染

和血液滤过是SAP合并感染CRE的独立危险因素(P<0.05)。结论 SAP合并感染CRE受多种危险因素的

影响,临床治疗时应针对合并腹腔内感染和皮肤及软组织感染患者采取积极预防治疗措施,尽量减少血液滤过

等侵入性操作,降低其感染发生率。
关键词:重症急性胰腺炎; 耐碳青霉烯类肠杆菌科细菌; 感染; 危险因素
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  近年来,随着人们生活水平提高,伴随一些不健

康的饮食和生活习惯,急性胰腺炎发病率呈逐年上升

的势态[1],而此疾病又常伴随较多并发症和严重感

染,临床 转 归 效 果 较 差,特 别 是 重 症 急 性 胰 腺 炎

(SAP)病情发展迅速,病死率较高,尤其在病程晚期

合并感染,其病死率可达30%[2-3],因此寻找具有针对

性的临床干预措施来降低SAP病死率已是急待解决

的问题。据研究报道SAP死亡大多由并发感染引起

的,感染的病原菌主要是革兰阴性菌,其中主要是肠

杆菌科细菌[4-5]。目前全球耐药菌泛滥,SAP合并感

染的耐药菌中又以多重耐药革兰阴性菌感染为主。
耐碳青霉烯类肠杆菌科细菌(CRE)因其对大多数抗

菌药物耐药率高而备受关注[6-7]。CRE是一类对碳青

霉烯类抗菌药物耐药的肠杆菌科细菌[8-9]。近年来,
随着CRE感染率逐年增长,给临床治疗带来了巨大

挑战,但目前对SAP合并感染CRE的临床特点和危

险因素分析的报道较少。因此,本文对此问题进行了

流行病学相关分析和探讨,以期为预防和减少SAP
合并感染CRE,降低其病死率提供临床循证依据。
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1 资料与方法
 

1.1 一般资料 通过重庆医科大学附属第一医院电

子病例系统和临床微生物数据库,收集2011年4月

至2019年12月在院治疗的105例非重复性SAP患

者的临床资料,按是否合并感染CRE,分为试验组(35
例)和对照组(70例)。同一病例住院后多次检出

CRE,纳入第1次检出结果。SAP纳入标准:(1)符合

SAP临床诊断标准[10];(2)临床资料完整;(3)住院时

间>2
 

d。CRE的判断标准:仪器法药敏试验的耐药

折点是亚胺培南或美罗培南≥4
 

μg/mL,厄他培南≥
2

 

μg/mL。纸片扩散法的抑菌圈直径耐药折点是亚

胺培南或美罗培南≤19
 

mm,厄他培南≤18
 

mm。
1.2 方法 回顾性分析所有患者的临床资料,以下

列参数作为潜在危险因素进行比较分析:(1)一般住

院资料和基础疾病,包括患者总住院天数、检出CRE
前的住院时间、重症监护室(ICU)住院时间、抗菌药物

使用史等,以及胃肠系统疾病、心血管系统疾病等;
(2)住院期间合并的感染包括尿路感染、呼吸道感染、
腹腔内感染、血流感染、皮肤及软组织感染;(3)侵入

性操作包括外科手术干预、穿刺引流术、经内镜逆行

性胰胆管造影术(ERCP)、导尿管、气管切开、血液滤

过;(4)检出CRE前的抗菌药物使用情况。
1.3 统计学处理 采用统计软件SPSS22.0进行数

据分析,计数资料用n 或%表示,计量资料以x±s表

示。采用Logistic回归方法确定SAP合并感染CRE
的潜在危险因素。对单因素分析中P<0.10的变量

纳入多因素分析。计算优势比(OR)和95%CI 来评

估任何关联的强度。对危险因素进行多因素分析,
P<0.05表示差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组患者年龄、性别比较 试验组35例,其中

男22例、女13例,年龄30~75岁,平均(50.29±
12.45)岁。对照组70例,其中男45例、女25例,年
龄20~87岁,平均(53.34±16.88)岁。两组患者性

别、年龄比较,差异无统计学意义(P>0.05),具有可

比性。
2.2 SAP合并感染CRE的情况及特征 试验组的

标本类型中以腹腔引流液为主[17(48.57%)]、其次

为血液[7(20.00%)]、痰液[4(11.43%)]等。试验组

感染的CRE以肺炎克雷伯菌(42.86%)和大肠埃希

菌(31.43%)为主,其次为阴沟肠杆菌(20.00%)和弗

氏柠檬酸杆菌(5.71%)。
2.3 SAP合并感染CRE的相关危险因素分析 对

试验组和对照组进行单因素分析,结果显示,检出

CRE前的住院天数,伴胃肠、肾脏等疾病,合并腹腔内

感染、皮肤及软组织感染、休克、腹腔积液等并发症,
进行气管切开、穿刺引流术、血液滤过等侵入性操作

治疗,差异均有统计学意义(P<0.05),见表1。进一

步多因素分析,结果显示,腹腔内感染、皮肤及软组织

感染和血液滤过是SAP合并感染CRE的独立影响

因素(P<0.05),见表2。

表1  SAP合并感染CRE的单因素分析

变量 试验组(n=35) 对照组(n=70) OR(95%CI) P

一般住院资料

 总住院天数(x±s,d) 56.26±4.36 41.91±3.63 1.01(0.99~1.02) 0.085

 检出CRE前的住院天数(x±s,d) 22.20±2.05 14.57±1.59 1.02(1.00~1.05) 0.047

 入住ICU占比[n(%)] 28(80.00) 55(78.57) 1.09(0.40~2.98) 0.865

 ICU住院时间(x±s,d) 17.00±1.97 11.80±1.33 1.02(0.99~1.05) 0.119

 休克[n(%)] 16(45.71) 16(22.86) 2.84(1.19~6.77) 0.018

 多器官功能障碍[n(%)] 20(57.14) 29(41.43) 1.89(0.83~4.29) 0.130

 腹腔积液[n(%)] 9(25.71) 6(8.57) 3.69(1.19~11.42) 0.023

 胸腔积液[n(%)] 9(25.71) 16(22.86) 1.17(0.46~3.00) 0.746

 抗菌药物使用史[n(%)] 28(80.00) 55(78.57) 1.09(0.40~2.98) 0.865

 检出其他病原菌[n(%)] 27(77.14) 46(65.71) 1.76(0.69~4.47) 0.233

基础疾病[n(%)]

 胃肠系统疾病 8(22.86) 20(28.57) 4.89(1.36~17.60) 0.015

 心血管系统疾病 8(22.86) 7(10.00) 2.67(0.88~8.09) 0.083

 肾脏疾病 5(14.29) 2(2.86) 5.67(1.04~30.87) 0.045

 呼吸系统疾病 3(8.57) 6(8.57) 1.00(0.23~4.26) 1.000

 肝胆疾病 25(71.43) 37(52.86) 2.23(0.93~5.33) 0.071

住院期间合并的感染[n(%)]

 尿路感染 9(25.71) 11(15.71) 1.86(0.69~5.02) 0.223

 呼吸道感染 29(82.86) 46(65.71) 2.52(0.92~6.91) 0.072
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续表1  SAP合并感染CRE的单因素分析

变量 试验组(n=35) 对照组(n=70) OR(95%CI) P

 腹腔内感染 33(94.29) 45(64.29) 9.17(2.03~41.44) 0.004

 血流感染 17(48.57) 24(34.29) 1.50(0.66~3.41) 0.329

 皮肤及软组织感染 8(22.86) 5(7.14) 3.85(1.16~12.84) 0.028

侵入性操作[n(%)]

 外科手术干预 6(17.14) 18(25.71) 0.60(0.21~1.67) 0.327

 ERCP 7(20.00) 5(7.14) 3.25(0.95~11.12) 0.060

 血液滤过 27(77.14) 33(47.14) 3.78(1.51~9.48) 0.004

 穿刺引流术 27(77.14) 32(45.71) 4.01(1.60~10.04) 0.003

 导尿管 27(77.14) 52(74.29) 1.17(0.45~3.03) 0.749

 气管切开 9(25.71) 7(10.00) 3.12(1.05~9.25) 0.041

检出CRE前的抗菌药物使用情况[n(%)]

 青霉素类 5(14.29) 19(27.14) 0.45(0.15~1.32) 0.146

 β-内酰胺酶抑制剂的复合剂 12(34.29) 22(31.43) 1.14(0.48~2.69) 0.768

 头孢菌素类 25(71.43) 41(58.57) 1.77(0.74~4.24) 0.201

 喹诺酮类 8(22.86) 11(15.71) 1.59(0.57~4.40) 0.373

 碳青霉烯类 24(68.57) 37(52.86) 1.95(0.83~4.57) 0.127

表2  SAP合并感染CRE的多因素分析

变量 OR 95%CI P

总住院天数 1.00 0.98~1.02 0.824

检出CRE前的住院天数 1.00 0.96~1.04 0.905

肝胆疾病 3.03 0.85~10.84 0.088

胃肠系统疾病 3.19 0.53~19.21 0.206

肾脏疾病 3.29 0.26~41.95 0.359

心血管系统疾病 4.22 0.76~23.46 0.100

休克 0.61 0.18~2.10 0.432

腹腔内感染 6.33 1.03~39.08 0.047

呼吸道感染 2.12 0.41~10.89 0.367

皮肤及软组织感染 7.77 1.41~42.76 0.018

腹腔积液 3.96 0.71~22.02 0.116

气管切开 1.12 0.27~4.59 0.880

穿刺引流术 2.92 0.73~11.63 0.130

ERCP 2.34 0.33~16.50 0.393

血液滤过 5.78 1.53~21.86 0.010

3 讨  论

  SAP是一类临床常见消化系统的严重急腹症,病
情非常复杂,具有并发症多、风险大等特征[11],尤其在

疾病后期发生感染的概率和病死率均较高[12]。SAP
患者合并感染的病原菌以革兰阴性菌为主,其中肠杆

菌科细菌居多,其可引起呼吸道、泌尿道、腹腔和手术

切口等多部位的感染,在临床分离的阴性菌中占比最

高[13]。碳青霉烯类抗菌药物作为治疗多重耐药肠杆

菌科细菌感染的首选药物,已在临床治疗上广泛使

用,近年来由于耐碳青霉烯酶基因的出现和播散,给
临床抗感染治疗带来了很大困难。

本研究中,SAP合并感染CRE患者中检出的细

菌多来源于腹腔引流液,其中肺炎克雷 伯 菌 最 多

(42.86%),大肠埃希菌次之(31.43%),与文献[14]
报道 结 果 较 一 致,也 与 中 国 CRE 的 流 行 情 况 一

致[15-16]。根据2019年中国细菌耐药监测网数据显

示,2005—2019年,肺炎克雷伯菌对美罗培南和亚胺

培南的耐药率分别从2.9%和3.0%上升至26.8%和

25.3%,这可能与其耐药机制有关,它可在质粒间传

播,甚至可在不同菌株,不同地区与不同患者之间广

泛传播[17]。
本研究的单因素分析中,SAP合并感染CRE与

患者检出CRE前的住院天数,合并胃肠、肾脏基础性

疾病,进行气管切开、穿刺引流术等治疗操作,以及并

发休克、腹腔积液等密切相关,是CRE感染的危险因

素。但在本研究的多因素分析中显示上述变量均不

是SAP合并感染CRE的危险因素(P>0.05),这可

能与样本量少及患者的个体差异等原因有关。
多因素分析的结果显示,SAP合并感染CRE的

独立危险因素主要有3个:(1)SAP合并腹腔内感染。
产生的原因可能是SAP患者发病早期存在局部炎性

反应导致机体有血容量不足的情况发生,从而对体内

脏器功能造成损伤,严重影响胃肠道的正常功能[18];
同时在治疗期间的禁食禁饮等治疗方式极易增强患

者肠壁通透性,可引发肠道黏膜萎缩、绒毛脱落等,导
致大肠杆菌等常驻菌群发生移位进入腹腔,引起腹腔

内感染,对患者的机体造成更严重的损伤[19-20];由于

机体经过重创后,免疫力也下降,也更增加了CRE感

染概率。(2)SAP合并皮肤及软组织感染。本研究发

现几乎所有皮肤及软组织感染的SAP患者,均同时

伴随腹腔内感染的发生。(3)进行血液滤过治疗。炎
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性因子“瀑布样”级联 反 应 是 SAP病 程 进 展 的 关

键[21],在临床治疗中,血液滤过因可有效清除大量炎

性介质,恢复机体促抗炎平衡,是抢救SAP合并肾脏

损伤主要方法[22]。但血液滤过治疗属于侵入性有创

操作,需要进行穿刺插管建立有效的体外循环,而侵

入性操作则极大增加了暴露于耐药菌的风险[23-24]。
此外,SAP合并肾脏损伤的患者病情严重,自身免疫

抵抗力较低,这些都增加了感染CRE的概率。
综上分析,为避免SAP合并感染CRE的发生,

应尽早针对腹腔内感染,皮肤及软组织感染和血液滤

过这些危险因素采取一系列保护措施,制订避免继发

感染的有效治疗策略和适宜的护理方法,同时严格执

行有创操作的适应证和无菌技术,使患者避免处于器

械相关感染风险之中,是有效降低SAP合并感染发

病率的重要举措。
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