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产犖犇犕１和产犓犘犆２耐碳青霉烯类肺炎克雷伯菌临床及分子流行病

学特征比较
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［摘　要］　目的　比较产ＮＤＭ１和产ＫＰＣ２耐碳青霉烯类肺炎克雷伯菌（ＣＲＫＰ）的临床及分子流行病学特征。

方法　回顾性分析２０１７—２０２０年某儿童医院非重复儿童住院患者临床分离的ＣＲＫＰ，查阅菌株来源患者的病历

资料获得患者的基本临床特征。对ＣＲＫＰ进行药敏试验及多位点序列分型（ＭＬＳＴ）分析，比较产 ＮＤＭ１和产

ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ临床及分子流行病学特征。结果　２０１７—２０２０年共收集１６４株 ＣＲＫＰ菌株，其中９６株携带

犫犾犪ＮＤＭ１，６８株携带犫犾犪ＫＰＣ２，产ＮＤＭ１的ＣＲＫＰ主要分布在新生儿科室，产ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ以非新生儿科室居多，

两组在标本来源、患者年龄、科室分布和预后情况方面比较，差异均有统计学意义（均犘＜０．０５）；产 ＮＤＭ１的

ＣＲＫＰ菌株以ＳＴ１７型和ＳＴ２７８型为主，分别为４０．６３％、１８．７５％；而产ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ菌株以ＳＴ１１为主，达

７３．５３％。产ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ分离株对头孢吡肟、氨曲南、亚胺培南、阿米卡星、庆大霉素、呋喃妥因和磷霉素的耐

药率均高于产ＮＤＭ１的ＣＲＫＰ分离株，差异均有统计学意义（均犘＜０．０５）。结论　产 ＮＤＭ１和产 ＫＰＣ２的

ＣＲＫＰ菌株在临床及分子流行病学方面均存在差异，产ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ菌株表现出更严重的耐药性，感染ＫＰＣ２

ＣＲＫＰ的患者预后较差，应引起临床和感控的重视。
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ｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ

　　近年来，耐碳青霉烯类肠杆菌目细菌（ｃａｒｂａ

ｐｅｎｅｍｒｅｓｉｓｔａｎｔ犈狀狋犲狉狅犫犪犮狋犲狉犪犾犲狊，ＣＲＥ），特别是耐

碳青霉烯类肺炎克雷伯菌（ｃａｒｂａｐｅｎｅｍｒｅｓｉｓｔａｎｔ

犓犾犲犫狊犻犲犾犾犪狆狀犲狌犿狅狀犻犪犲，ＣＲＫＰ）引起的感染在全球

范围内呈上升趋势，对人类健康构成重大威胁［１］。

ＣＲＫＰ存在区域差异
［２］，不同国家的多中心研究［３］

发现，同一中心内儿童患者和成人患者的细菌克隆

存在不同，不同区域儿童和成人患者也存在不同。

尽管每年国内外均有相关的流行病学监测报告［４５］，

但重点关注的是成年人群，而不是针对儿童。中国

细菌耐药监测网（ＣＨＩＮＥＴ）监测数据显示，肺炎克

雷伯菌（犓犾犲犫狊犻犲犾犾犪狆狀犲狌犿狅狀犻犪犲，ＫＰ）对亚胺培南和

美罗培南的耐药率分别从２００５年的３．０％、２．９％

上升至２０１８年的２５．５％、２６．３％，２０１９—２０２１年的

耐药率呈下降趋势，但其检出率仍超过２３％
［６］。根

据中国儿童细菌耐药监测组（ＩＳＰＥＤ）的监测结果，

儿童分离的ＫＰ对美罗培南的耐药率由２０１６年的

１３．４％上升至２０２０年的２３％，并且在不同年龄组

中新生儿患者ＣＲＥ感染比例最高
［７］。２０２１年全国

细菌耐药监测网（ＣＡＲＳＳ）数据
［８］表明，儿童ＣＲＫＰ

检出率高于成人，应加强对儿童患者的关注。

ＫＰ对碳青霉烯类抗生素的耐药机制主要是产碳

青霉烯酶，如ＡｍｂｌｅｒＡ类β内酰胺酶犫犾犪ＫＰＣ，Ｂ类金

属内酰胺酶犫犾犪ＮＤＭ和 Ｄ类β内酰胺酶犫犾犪ＯＸＡ４８
［９］。

ＣＲＫＰ在不同年龄患儿中表现出不同的分子特征
［１０］，

据报道Ｂ类碳青霉烯酶犫犾犪ＮＤＭ１主要存在于新生儿，

而Ａ类碳青霉烯酶犫犾犪ＫＰＣ２主要存在于非新生儿和

成人患者中。另外，携带犫犾犪ＫＰＣ２的肺炎克雷伯菌多

位点序列分型（ｍｕｌｔｉｌｏｃｕｓｓｅｑｕｅｎｃｅｔｙｐｉｎｇ，ＭＬＳＴ）的

优势序列型为ＳＴ１１型，但同时也存在于其他序列型

中，如ＳＴ１５型
［１１］。而携带犫犾犪ＮＤＭ１基因的ＫＰＮ优

势序列存在于不同的ＳＴ分型序列中
［１２１３］。对于儿

童患者ＣＲＫＰ主要的耐药机制，犫犾犪ＮＤＭ１和犫犾犪ＫＰＣ２

的临床及分子流行病学比较的相关数据目前尚未有

报道。本研究对儿童患者２０１７—２０２０年分离ＣＲＫＰ

菌株中碳青霉烯酶基因犫犾犪ＮＤＭ１和犫犾犪ＫＰＣ２阳性的菌

株进行分析，对犫犾犪ＮＤＭ１和犫犾犪ＫＰＣ２阳性菌株的临床

和分子流行病学特征进行比较。

１　资料与方法

１．１　资料来源　选取某儿童医院儿童住院患者

２０１７—２０２０年临床分离的ＣＲＫＰ。根据指南
［１４］推

荐，ＣＲＫＰ定义为对包括亚胺培南、美罗培南和厄他

培南中任何一种药物耐药的临床分离株。纳入标

准：研究期间的非重复患者（年龄＜１８岁）临床分离

的ＣＲＫＰ菌株，将每例患者首次入院后分离到的第

一株ＣＲＫＰ菌株纳入研究。

１．２　调查内容　查阅菌株来源患者的病历资料，获

得患者的基本临床特征，包括人口统计学资料（年

龄、性别等）、标本来源、科室、住院时间及预后等。

１．３　细菌培养、鉴定及药敏试验　采用常规细菌培

养方法对临床微生物标本进行细菌培养，细菌鉴定

采用 ＭＡＬＤＩＴＯＦｂｉｏｔｙｐｅｒ细菌质谱鉴定仪（德国

布鲁克公司）进行鉴定。采用ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ对

菌株进行仪器法药敏试验。仪器法药敏试验采用

ＡＳＴＧＮ１３抗菌药物敏感性试验卡片（法国梅里埃

公司）检测菌株对亚胺培南和厄他培南的最低抑菌

浓度（ＭＩＣ），其中对仪器法检出的厄他培南耐药菌

株进一步采取纸片扩散法进行复核，测定菌株对美

罗培南的抑菌圈直径。采用标准菌株大肠埃希菌

ＡＴＣＣ２５９２２，大肠埃希菌ＡＴＣＣ３５２１８（产酶株）作

为仪器法药物敏感性试验质控菌株，采用标准菌株

大肠埃希菌 ＡＴＣＣ２５９２２作为纸片扩散法药物敏

感性试验质控菌株。

１．４　碳青霉烯酶基因检测　通过聚合酶链式反应

（ＰＣＲ）检测碳青霉烯酶耐药基因（Ａ组碳青霉烯酶

犫犾犪ＫＰＣ；Ｂ组碳青霉烯酶犫犾犪ＮＤＭ），引物参考文献［１０］
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的引物。ＰＣＲ扩增子采用Ｓａｎｇｅｒ测序，所有ＤＮＡ

序列与Ｐｕｂｍｅｄ数据库中可采用的参考菌株进行

ＢＬＡＳＴ检索比较。

１．５　多位点序列分型（ＭＬＳＴ）　参考法国巴斯德

研究所 ＭＬＳＴ 网站（ｈｔｔｐｓ：／／ｂｉｇｓｄｂ．ｐａｓｔｅｕｒ．ｆｒ／

ｋｌｅｂｓｉｅｌｌａ．ｈｔｍｌ）公布的肺炎克雷伯菌 ＭＬＳＴ方法，

对７个管家基因狉狆狅Ｂ、犵犪狆Ａ、犿犱犺、狆犵犻、狆犺狅Ｅ、

犻狀犳Ｂ和狋狅狀Ｂ的片段进行ＰＣＲ扩增和序列测定，测

序结果与上述网站的数据库进行比对，获得各基因

位点的编号和 ＭＬＳＴ型别。利用ＢｉｏＮｕｍｅｒｉｃｓ软

件绘制ＣＲＫＰ的最小生成树。

１．６　统计学方法　应用统计软件ＳＰＳＳ２１．０进行

统计分析。非正态分布计量资料采用中位数（四分

位数）［犕（犘２５，犘７５）］表示，两组间比较用 犕犪狀狀

犠犺犻狋狀犲狔犝 检验；率的比较采用Ｆｉｓｈｅｒ确切概率

法。以犘≤０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　产ＮＤＭ１和产ＫＰＣ２患者的临床特点比较

　２０１７—２０２０ 年，共 收 集 １６４ 株 符 合 条 件 的

ＣＲＫＰ，来源患者中男性９８株，女性６６株；标本来

源主要为呼吸道，其次是泌尿道和血液，其他标本来

源１１株，包括创口分泌物和脑脊液各３株，引流液

２株，脓液、胸腔积液和眼分泌物各１株。菌株主要

分布在新生儿重症监护病房（ＮＩＣＵ）和新生儿科，

其次是儿科重症监护病房（ＰＩＣＵ）、内科和外科；１４０

例患儿最后好转出院，死亡２４例，病死率１４．６％；

所有菌株均携带碳青霉烯耐药基因，其中９６株携带

犫犾犪ＮＤＭ１，６８株携带犫犾犪ＫＰＣ２。

２０１７—２０１９年主要为产ＮＤＭ１菌株，２０１９年

后主要为产ＫＰＣ２菌株。对其临床特点进行比较，

携带犫犾犪ＮＤＭ１和犫犾犪ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ菌株在标本来源、

科室分布、预后以及患者年龄比较，差异均有统计学

意义（均犘＜０．０５）。产 ＫＰＣ２的患者病死率较产

ＮＤＭ１的患者高（２２．１％ ＶＳ９．４％），差异有统计

学意义（犘＜０．０５）。见表１。

表１　产ＮＤＭ１和产ＫＰＣ２患者的临床特征比较

犜犪犫犾犲１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｉｎｃｌｉｎｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｂｅｔｗｅｅｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＮＤＭ１ｐｒｏｃｕｃｉｎｇａｎｄＫＰＣ２ｐｒｏｄｕｃｉｎｇＣＲＫＰｓｔｒａｉｎｓ

临床特征 病例数（狀＝１６４） ＮＤＭ１（狀＝９６） ＫＰＣ２（狀＝６８） χ
２／犣 犘

性别［例（％）］ ０．０１４ ０．０９６

　男 　 ９８（５９．８） 　 ５７（５９．４） 　 ４１（６０．３）

　女 　 ６６（４０．２） 　 ３９（４０．６） 　 ２７（３９．７）

标本来源［例（％）］ １１．９４７ ０．００８

　呼吸道 　 ９３（５６．７） 　 ５７（５９．４） 　 ３６（５２．９）

　泌尿道 　 ４６（２８．１） 　 ２９（３０．２） 　 １７（２５．０）

　血液 　 １４（８．５） 　　９（９．４） 　　５（７．４）

　其他 　 １１（６．７） 　　１（１．０） 　 １０（１４．７）

科室［例（％）］ ４１．８８６ ＜０．００１

　新生儿科室 　 ８３（５０．６） 　 ６９（７１．９） 　 １４（２０．６）

　非新生儿科室 　 ８１（４９．４） 　 ２７（２８．１） 　 ５４（７９．４）

预后［例（％）］ ５．１２６ ０．０２４

　好转 　１４０（８５．４） 　 ８７（９０．６） 　 ５３（７７．９）

　死亡 　 ２４（１４．６） 　　９（９．４） 　 １５（２２．１）

年龄（岁） ０．１７（０．０７～０．８９） ０．０８（０．０５～０．２５） ０．７５（０．２５～３．００） －６．２７３ ＜０．００１

住院日数（ｄ） ３９．００（１６．２０～６５．５０） ４３．５０（１４．５０～６４．００） ３５．５０（１８．００～６８．２５） －０．０８２ ０．９３５

年份［例（％）］ ３９．４９２ ＜０．００１

　２０１７年 　 ３３（２０．１） 　 １７（１７．７） 　 １６（２３．５）

　２０１８年 　 ６０（３６．６） 　 ５１（５３．１） 　　９（１３．２）

　２０１９年 　 ４７（２８．７） 　 ２５（２６．１） 　 ２２（３２．４）

　２０２０年 　 ２４（１４．６） 　　３（３．１） 　 ２１（３０．９）
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２．２　产ＮＤＭ１和产ＫＰＣ２分离株的ＭＬＳＴ比较　

共发现３１种不同的亚型，其中ＳＴ１１最为流行

（３１．１０％，５１株），其次是ＳＴ１７（２３．７８％，３９株），

ＳＴ２７８（１０．９８％，１８株），ＳＴ１８８３（３．６６％，６株），

ＳＴ２７３５（３．０５％，５株），ＳＴ８４６（２．４４％，４株），

ＳＴ１６４０（２．４４％，４株），其他亚型检出率均较低，不

足２％。从时间分布来看，２０１７年以ＳＴ１１（２７．２７％，

９株）和ＳＴ２７８（２１．２１％，７株）为主，２０１８年以ＳＴ１７

（５６．６７％，３４株）和ＳＴ２７８（１８．３３％，１１株）为主，

而２０１９和２０２０年以ＳＴ１１（３１．９１％，１５株；７９．１７％，

１９株）为主，见图１。
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图１　２０１７—２０２０年ＣＲＫＰ菌株 ＭＬＳＴ分型数据的ＢｉｏＮｕ

ｍｅｒｉｃｓ分析

犉犻犵狌狉犲１　ＢｉｏＮｕｍｅｒｉｃｓａｎａｌｙｓｉｓｏｎＭＬＳＴｏｆＣＲＫＰｓｔｒａｉｎｓ，

２０１７－２０２０

　　产 ＮＤＭ１和产 ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ菌株 ＭＬＳＴ

分型也存在一定差异，产ＮＤＭ１的ＣＲＫＰ菌株以

ＳＴ１７（４０．６３％，３９株）和ＳＴ２７８（１８．７５％，１８株）

为主，而产ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ菌株以ＳＴ１１（７３．５３％，

５０株）为主，见图２。

２．３　ＣＲＫＰ耐药特性　ＣＲＫＰ对第一、二、三代头
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图２　ＮＤＭ１和 ＫＰＣ２ＣＲＫＰ菌株 ＭＬＳＴ 分型数据的

ＢｉｏＮｕｍｅｒｉｃｓ分析

犉犻犵狌狉犲２　ＢｉｏＮｕｍｅｒｉｃｓａｎａｌｙｓｉｓｏｎＭＬＳＴｏｆＮＤＭ１ｐｒｏｃｕ

ｃｉｎｇａｎｄＫＰＣ２ｐｒｏｄｕｃｉｎｇＣＲＫＰｓｔｒａｉｎｓ

孢菌素以及酶抑制剂氨苄西林／舒巴坦、哌拉西林／

他唑巴坦、头孢哌酮／舒巴坦的耐药率均达９０％以

上。对碳青霉烯类药物美罗培南、厄他培南和亚胺培

南的耐药率也在９０％以上，２０２０年均达到１００％。

未发现对多黏菌素Ｂ和替加环素耐药的菌株。

ＣＲＫＰ对头孢吡肟、阿米卡星、庆大霉素、复方

磺胺甲口恶唑（ＳＭＺ）和呋喃妥因的耐药率呈波动上

升趋势，在２０１８年下降，随后又逐渐上升。对氨曲

南的耐药率呈缓慢上升趋势，对磷霉素的耐药率呈

缓慢下降趋势，见图３。

　　产 ＮＤＭ１与产 ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ分离株耐药

率亦存在差异。产ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ分离株对头孢

吡肟、氨曲南、亚胺培南、阿米卡星、庆大霉素、环丙沙

星、呋喃妥因、磷霉素的耐药率均高于产 ＮＤＭ１的

ＣＲＫＰ分离株，差异均有统计学意义（均犘＜０．０５）。

产ＮＤＭ１的ＣＲＫＰ分离株对头孢他啶／阿维巴坦

的耐药率高于产ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ分离株，差异有统

计学意义（犘＜０．０５），见表２。
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图３　２０１７—２０２０年ＣＲＫＰ对常用抗菌药物的耐药率

犉犻犵狌狉犲３　ＲｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｓｏｆＣＲＫＰｓｔｒａｉｎｓｔｏｃｏｍｍｏｎｌｙｕｓｅｄａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌａｇｅｎｔｓ，２０１７－２０２０

表２　产ＮＤＭ１和产 ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ菌株对常用抗菌药

物的耐药率比较

犜犪犫犾犲２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｓｂｅｔｗｅｅｎＮＤＭ１

ｐｒｏｃｕｃｉｎｇａｎｄＫＰＣ２ｐｒｏｄｕｃｉｎｇＣＲＫＰｓｔｒａｉｎｓｔｏ

ｃｏｍｍｏｎｌｙｕｓｅｄａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌａｇｅｎｔｓ

抗菌药物
ＮＤＭ１

（％）

ＫＰＣ２

（％） χ
２ 犘

氨苄西林／舒巴坦 ９７．８ １００ １．３９４ ０．２３８

哌拉西林／他唑巴坦 ９１．４ ９８．４ ３．４７７ ０．０６２

头孢唑林 ９７．８ １００ １．３９４ ０．２３８

头孢呋辛 ９６．８ １００ ２．１０５ ０．１４７

头孢美唑 ８２．７ ９０．５ ０．７０８ ０．４００

头孢他啶 ９７．８ １００ １．３９４ ０．２３８

头孢曲松 ９７．８ １００ １．３９４ ０．２３８

头孢噻肟 ９６．２ １００ ０．６６９ ０．４１３

头孢吡肟 ６５．６ ９５．３ １９．３３１ ＜０．００１

头孢哌酮／舒巴坦 ９４．６ １００ ３．５５４ ０．０５９

头孢他啶／阿维巴坦 １００ １８．２ ６．８７３ ０．００９

头孢西丁 １００ ９６．２ ０．５９１ ０．４４２

头孢替坦 ８０．８ １００ ３．６９９ ０．０５４

氨曲南 ７５．９ １００ ９．７３８ ０．００２

亚胺培南 ８７．１ ９６．９ ４．４６３ ０．０３５

美罗培南 ９３．５ ９６．９ ０．８６８ ０．３５２

厄他培南 ９７．５ １００ １．５６７ ０．２１１

阿米卡星 ２．２ ６０．３ ６６．６４７ ＜０．００１

庆大霉素 ９．７ ７５．０ ６９．９５４ ＜０．００１

环丙沙星 ０ ８８．２ ３５．２３１ ＜０．００１

呋喃妥因 ２０．７ ９４．４ ２４．１７７ ＜０．００１

ＳＭＺ ２３．７ １８．８ ０．５３８ ０．４６３

磷霉素 ０ ６６．７ １７．５４７ ＜０．００１

３　讨论

研究ＣＲＫＰ感染的流行病学对制定临床治疗

方案和评价不同治疗策略的效果具有重要作用。目

前关于儿童患者感染不同耐药基因的ＣＲＫＰ临床

及分子流行病学比较的相关数据较少。本研究对

２０１７—２０２０年某儿童医院分离的产 ＮＤＭ１和产

ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ菌株临床特征、分子分型及其耐药

性特点进行分析比较，结果显示产 ＮＤＭ１和产

ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ菌株在科室分布、年龄和患者预后

上存在差异，分子分型亦存在不同，且产 ＫＰＣ２的

ＣＲＫＰ菌株较产ＮＤＭ１的ＣＲＫＰ菌株表现出更加

严峻的耐药特征，更高的病死率。

在科室分布和年龄上，产 ＮＤＭ１和产 ＫＰＣ２

的ＣＲＫＰ存在差异。国内研究
［１５］指出，不同于成人

患者主要产 ＫＰＣ型碳青霉烯酶，儿童分离的ＣＲＥ

菌株主要是产ＮＤＭ１型金属酶。在碳青霉烯酶基因

ＮＤＭ变异中，ＮＤＭ１被认为是最常见的类型
［１６］，可

在肺炎克雷伯菌多种克隆群中流行播散。先前对

ＣＲＫＰ分子流行病学研究
［１０，１７１８］也表明，ＮＤＭ１是

新生儿分离株对碳青霉烯类耐药的主要耐药机制。

本文研究结果亦显示产ＮＤＭ１的ＣＲＫＰ主要分布

在小年龄的新生儿，产ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ以大年龄的

非新生儿患者居多。需要关注的是，该院儿童

ＣＲＫＰ患者其耐药基因出现由携带 ＮＤＭ１ 到

ＫＰＣ２转变的趋势。犫犾犪ＫＰＣ２是最常见的 Ａ类β内

酰胺酶，在大年龄儿童及成人患者中报道较多，且有

许多医院感染暴发的报道［１９２０］。与其他碳青霉烯酶
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基因相比，犫犾犪ＫＰＣ２表现出更强的传播能力和更高的

毒力［２１２２］。

分子分型方面，产 ＮＤＭ１ 和产 ＫＰＣ２ 的

ＣＲＫＰ亦存在差异。１６４株ＣＲＫＰ分离株中发现

３１种ＳＴ型别，其中ＳＴ１１、ＳＴ１７、ＳＴ２７８、ＳＴ１８８３

和ＳＴ２７３５是ＣＲＫＰ的主要ＳＴ型别。有研究
［２３２４］

表明ＳＴ１１为产ＫＰＣ酶ＫＰ的主要克隆型，本研究

中ＳＴ１１占３１．１０％，产 ＮＤＭ１的ＣＲＫＰ菌株的

ＭＬＳＴ型以ＳＴ１７型和ＳＴ２７８型为主，产 ＫＰＣ２

的ＣＲＫＰ菌株的 ＭＬＳＴ型主要是ＳＴ１１型。值得

注意的是，该院儿童患者ＣＲＫＰ其ＳＴ型别一直在

发生动态改变。对于中国的非新生儿和成人患

者，ＳＴ１１一直是主要的ＳＴ类型，并没有发生显著

变化［１０，１９］。研究［２５］报道，携带ＫＰＣ的ＳＴ１１ＫＰＮ

分离株的流行通常与质粒或转座子介导的水平基因

转移有关，因此，应特别关注中国儿童患者中ＳＴ

１１ＫＰＣＫＰＮ高风险克隆株的潜在传播。

此外，产ＮＤＭ１和产ＫＰＣ２的ＣＲＫＰ药敏结

果及感染患者的预后也显示出较大差异。携带碳青

霉烯酶ＫＰＣ２和 ＮＤＭ１的ＣＲＫＰ菌株表现出不

同的耐药特征，此与其他儿童研究［２６］结果相似。

ＣＲＫＰ均为多重耐药菌，其中对第一、二、三代头孢

菌素以及酶抑制剂等耐药率均达９０％以上，耐药形

式严峻。与 ＮＤＭ１相比，ＫＰＣ２表现出更严重的

耐药性，对头孢吡肟、氨曲南、亚胺培南、阿米卡星、

庆大霉素、呋喃妥因、磷霉素具有更高的耐药性，且

预后较差，应引起临床和感控的重视。

本研究对儿童患者首次分离到的产 ＫＰＣ２和

ＮＤＭ１的 ＣＲＫＰ进行临床及分子流行病学的比

较，发现了产ＫＰＣ２和ＮＤＭ１的ＣＲＫＰ其临床和

分子分型的差异，但是本研究也存在一定缺陷。首

先，本研究为单中心研究，其结果是否与其他地区一

致，值得后期多中心的研究进一步比较。另外，仅分

析２０１７—２０２１年４年的数据，时间较短，后续将继

续收集菌株进行动态监测。此外，产 ＫＰＣ２和

ＮＤＭ１的ＣＲＫＰ临床及分子流行病学差异的存在

可能与传播、聚集性感染有关，但是需要进一步同源

性监测进行证明。最后，作为重要的治疗药物［２７］，

本研究对头孢他啶／阿维巴坦、多黏菌素Ｂ和替加

环素的药物敏感性数据有限。

综上所述，产ＫＰＣ２和ＮＤＭ１的ＣＲＫＰ表现

出不同的临床和分子流行病学特征，产 ＫＰＣ２型

ＣＲＫＰ表现出更严重的耐药性，且患者预后较差，给

医院感染防控带来更严峻的挑战。
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