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耐碳青霉烯类鲍曼不动杆菌血流感染的危险因素及预后的评估指标

石江龙，程　娜，向天新，陈华英，王　标

（南昌大学第一附属医院感染二科，江西 南昌　３３０００６）

［摘　要］　目的　探讨耐碳青霉烯类鲍曼不动杆菌（ＣＲＡＢ）血流感染的危险因素，并评估降钙素原（ＰＣＴ）、Ｃ反应

蛋白（ＣＲＰ）对ＣＲＡＢ血流感染患者预后的预测价值。方法　以２０１３年１月—２０２０年８月某院确诊鲍曼不动杆菌

血流感染患者为研究对象，依据对碳青霉烯类的耐药性分为耐药组（ＣＲＡＢ组）与敏感组（ＣＳＡＢ组），比较两组患者

的临床资料；根据预后的不同将ＣＲＡＢ患者分为预后良好组与预后不良组，比较两组患者在确诊后４８ｈ内的

ＰＣＴ、ＣＲＰ水平，并通过受试者工作特征曲线（ＲＯＣ曲线）评估其对患者预后的预测价值。结果　共纳入６４例鲍

曼不动杆菌血流感染患者，包括ＣＲＡＢ组４３例与ＣＳＡＢ组２１例。使用抗菌药物＞７ｄ是ＣＲＡＢ血流感染的独立

危险因素（犗犚＝６．１９８，９５％犆犐：１．２８０～３０．０２３）。４３例ＣＲＡＢ血流感染患者中预后良好组１３例，预后不良组３０

例。ＲＯＣ曲线显示，ＰＣＴ、ＣＲＰ以及ＰＣＴ联合ＣＲＰ预测ＣＲＡＢ血流感染患者不良预后的曲线下面积分别为

０．８２９（９５％犆犐：０．６５８～１．０００）、０．８００（９５％犆犐：０．６１０～０．９９０）、０．８９５（９５％犆犐：０．７５１～１．０００）。结论　使用抗菌

药物＞７ｄ是ＣＲＡＢ血流感染的危险因素，血清ＰＣＴ、ＣＲＰ水平对ＣＲＡＢ血流感染患者的预后有预测价值。

［关　键　词］　鲍曼不动杆菌；碳青霉烯类；耐药性；血流感染；降钙素原；Ｃ反应蛋白
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ｎｉｎ；Ｃｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ

　　鲍曼不动杆菌是一种非发酵、动力阴性、氧化酶

阴性的革兰阴性杆菌［１］，常引起血液、下呼吸道、泌

尿道和伤口等多部位感染［２］。鲍曼不动杆菌感染的

危险因素包括机械通气、外科手术、免疫力下降、侵

入性操作、重症监护病房（ＩＣＵ）住院时间、总住院时

间的延长以及基础疾病严重等［２］。鲍曼不动杆菌感

染患者的病死率高，研究［３］显示鲍曼不动杆菌感染

中医院获得性肺炎、呼吸机相关肺炎患者的病死率

为２８％～６８％，鲍曼不动杆菌菌血症患者的病死率

为３０％～７６％
［４］；而耐药鲍曼不动杆菌感染患者具

有更高的病死率［５］。由于鲍曼不动杆菌具有快速获

得耐药性和传播耐药性的能力，加上抗菌药物的广

泛使用，鲍曼不动杆菌耐药形势愈发严峻，已成为我

国乃至世界上相当严重的超级细菌［６７］，被美国感染

病协会列为全球６个严重的医院感染多重耐药微生

物之一［８］。

近些年由多重耐药革兰阴性杆菌如鲍曼不动杆

菌引起的血流感染日益增多，且病死率高。一项来

自意大利７个地区的多中心研究
［９］，纳入２８１例由

多重耐药鲍曼不动杆菌引起的血流感染患者，结果

显示血流感染患者１４天死亡率高达６１．２％，３０天

死亡率达７３．６％，且６２．９％患者会发生感染性休

克，休克患者的病死率达８２．５％。一项荟萃分析
［５］

显示，耐碳青霉烯类鲍曼不动杆菌（ｃａｒｂａｐｅｎｅｍｒｅ

ｓｉｓｔａｎｔ犃犮犻狀犲狋狅犫犪犮狋犲狉犫犪狌犿犪狀狀犻犻，ＣＲＡＢ）感染患者

的临床病死率是碳青霉烯类敏感鲍曼不动杆菌

（ＣＳＡＢ）感染患者的２倍。长期以来，碳青霉烯类

抗生素被认为是鲍曼不动杆菌感染的有效治疗药物

之一，但临床上鲍曼不动杆菌对碳青霉烯类的耐药

率在全球范围内处于上升趋势［１０］。耐药菌的产生

不仅增加治疗难度，延长患者的住院时长，影响患者

预后，也增加了医务人员的工作量，浪费有限的医疗

卫生资源［１１］。本研究旨在分析ＣＲＡＢ血流感染的

危险因素并分析降钙素原（ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，ＰＣＴ）、Ｃ

反应蛋白（Ｃｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）、白细胞（ｗｈｉｔｅ

ｂｌｏｏｄｃｅｌｌ，ＷＢＣ）、中性粒细胞百分比（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ

ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ，ＮＥＵ％）、血小板（ｐｌａｔｅｌｅｔ，ＰＬＴ）对患者

预后的评估价值，以期为临床耐药鲍曼不动杆菌感

染的预防与治疗提供帮助。

１　对象与方法

１．１　研究对象　收集某院２０１３年１月—２０２０年８

月检验科实验室数据库中鲍曼不动杆菌血培养阳性

报告的病例，根据患者住院号，通过医院海泰或联众

病历系统搜索患者的临床资料，结合纳入标准与排除

标准确定最终纳入的研究对象。纳入标准：（１）血培

养为鲍曼不动杆菌；（２）符合血流感染的诊断标准
［１２］；

（３）年龄＞１８岁。排除标准：（１）住院期间通过痰、

血、尿、脑脊液、脓液、穿刺液、导管尖端等标本培养

出其他致病菌；（２）重度烧伤或者确诊恶性肿瘤患

者；（３）住院时间＜７ｄ；（４）病历资料不完整者。

１．２　相关定义　ＣＲＡＢ指对亚胺培南、美罗培南、

厄他培南等任意一种碳青霉烯类抗生素不敏感的鲍

曼不动杆菌。预后良好指患者病情好转出院。预后

不良指患者病情恶化，自动出院或死亡。

１．３　资料收集　本研究为回顾性研究，收集的临床

资料如下：入院时资料（性别、年龄、来源、基础疾

病）；入院后４８ｈ内的炎症指标（包括ＰＣＴ、ＣＲＰ、

ＷＢＣ、ＮＥＵ％、ＰＬＴ）；确诊鲍曼不动杆菌血流感染

后４８ｈ内的炎症指标；确诊鲍曼不动杆菌血流感染

前抗菌药物的使用情况；患者预后。基础疾病包括

高血压病、糖尿病、慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）、冠

状动脉粥样硬化性心脏病、慢性肾病。

１．４　病例分组　根据鲍曼不动杆菌对碳青霉烯类

抗生素的耐药性分为ＣＲＡＢ组与ＣＳＡＢ组；根据患

者预后的不同将ＣＲＡＢ组分为预后良好组与预后

不良组。

１．５　统计学分析　应用ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计

分析。符合正态分布的计量资料采用狓±狊表示，采

用狋检验进行比较；非正态分布计量资料的比较采

用秩和检验；计数资料比较采用卡方检验；并通过受

试者工作特征曲线（ＲＯＣ曲线）评估炎症生物标志

物对患者预后的预测价值；犘≤０．０５为差异具有统

计学意义。

２　结果

２．１　临床特征　共纳入６４例鲍曼不动杆菌血流感
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染患者，包括ＣＲＡＢ组４３例与ＣＳＡＢ组２１例。单因

素分析显示，ＣＲＡＢ组在来源于ＩＣＵ、使用抗菌药物

＞２类、使用抗菌药物时间＞７ｄ的比率及 ＷＢＣ、

ＮＥＵ％均高于ＣＳＡＢ组，差异均有统计学意义（均

犘＜０．０５）；而在高血压患病率、糖尿病患病率、基础疾

病种数、预后良好率均低于ＣＳＡＢ组，差异均有统计

学意义（均犘＜０．０５）。两组患者的其他临床特征比

较，差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）。见表１。

表１　ＣＲＡＢ组与ＣＳＡＢ组患者的临床特征比较

犜犪犫犾犲１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｂｅｔｗｅｅｎｐａｔｉｅｎｔｓｉｎＣＲＡＢｇｒｏｕｐａｎｄＣＳＡＢｇｒｏｕｐ

项目
ＣＲＡＢ组

（狀＝４３）

ＣＳＡＢ组

（狀＝２１） χ
２／狋 犘

年龄（岁，狓±狊） ５５．３５±１７．４０ ６３．４３±１５．０３ －１．８２０ ０．０７３

男性［例（％）］ ２７（６２．８） １０（４７．６） １．３３２ ０．２４９

来源于ＩＣＵ

［例（％）］

２３（５３．５） ４（１９．０） ６．８６２ ０．００９

基础疾病［例（％）］

　高血压 １５（３４．９） １３（６１．９） ４．１８６ ０．０４１

　糖尿病 ３（７．０） ８（３８．１） ９．５９９ ０．００２

　ＣＯＰＤ ３（７．０） ０（０．０） １．５３７ ０．２１５

　冠心病 ６（１４．０） ５（２３．８） ０．９６３ ０．３２６

　慢性肾病 ８（１８．６） ５（２３．８） ０．２３６ ０．６２７

基础疾病种数

（狓±狊）

０．８１±１．０１ １．４８±１．０８ －２．４１６ ０．０１９

项目
ＣＲＡＢ组

（狀＝４３）

ＣＳＡＢ组

（狀＝２１） χ
２／狋 犘

使用抗菌药物

＞２类［例（％）］

３７（８６．０） １２（５７．１） ６．５６９ ０．０１０

使用抗菌药物

＞７ｄ［例（％）］

３６（８３．７） １０（４７．６） ９．０９７ ０．００３

入院４８ｈ内

炎症指标

　ＷＢＣ（×１０９／Ｌ，

　狓±狊）

１１．８５±７．１９ ７．６３±４．８７ ２．７６３ ０．００８

　ＮＥＵ％（％，

　狓±狊）

８０．２７±１０．６２ ７１．４５±１２．１１ ２．９７８ ０．００４

　ＰＬＴ（×１０９／Ｌ，

　狓±狊）

１６１．９８±９３．１５１６８．４３±７４．６６－０．２７７ ０．７８３

　ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ，

　狓±狊）

８６．１８±９１．４８ ３８．３４±４８．１３ １．５４６ ０．１３３

预后良好［例（％）］ １３（３０．２） １５（７１．４） ９．７３０ ０．００２

２．２　入院４８ｈ内ＰＣＴ比较　ＣＲＡＢ组与ＣＳＡＢ

组患者入院４８ｈ内ＰＣＴ检测情况比较，差异无统

计学意义（犣＝－０．５９５，犘＝０．５５２），见表２。

２．３　ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析　结合临床实际，将单因素

分析中有统计学差异的危险因素进行二元ｌｏｇｉｓｔｉｃ

分析，结果表明，使用抗菌药物＞７ｄ是ＣＲＡＢ血流

感染的独立危险因素（犘＝０．０２３）。见表３。

表２　ＣＲＡＢ组与ＣＳＡＢ组入院４８ｈ内ＰＣＴ比较（例）

犜犪犫犾犲２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＰＣＴｂｅｔｗｅｅｎＣＲＡＢｇｒｏｕｐａｎｄＣＳ

ＡＢｇｒｏｕｐｗｉｔｈｉｎ４８ｈｏｕｒｓａｆｔｅｒａｄｍｉｓｓｉｏｎ（Ｎｏ．ｏｆ

ｃａｓｅｓ）

ＰＣＴ（ｎｇ／ｍＬ） ＣＲＡＢ组 ＣＳＡＢ组

＜０．５ ８ ３

≥０．５ ５ ２

≥２ ５ １

≥１０ １３ ３

　　注：两组患者中均有部分患者在入院４８ｈ内未进行ＰＣＴ检测。

表３　ＣＲＡＢ血流感染危险因素多因素的ｌｏｇｉｓｔｉｃ分析

犜犪犫犾犲３　ＭｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅｌｏｇｉｓｔｉｃａｎａｌｙｓｉｓｏｎｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒＣＲＡＢＢＳＩ

因素 Ｂ Ｓ．Ｅ Ｗａｌｄχ
２ 犘 犗犚

９５％犆犐

下限 上限

高血压 －２．０６７ １．２８８ ２．５７５ ０．１０９ ０．１２７ ０．０１０ １．５８０

糖尿病 －２．４９０ １．３５４ ３．３８１ ０．０６６ ０．０８３ ０．００６ １．１７８

使用抗菌药物＞２类 ０．０１０ ０．８７３ ０．０００ ０．９９１ １．０１０ ０．１８２ ５．５９２

使用抗菌药物＞７ｄ １．８２４ ０．８０５ ５．１３６ ０．０２３ ６．１９８ １．２８０ ３０．０２３

来源于ＩＣＵ １．５６０ ０．８４４ ３．４１５ ０．０６５ ４．７５８ ０．９１０ ２４．８８５

基础疾病种数 ０．５４７ ０．７３４ ０．５５５ ０．４５６ １．７２８ ０．４１０ ７．２８９

入院４８ｈ内 ＷＢＣ ０．０３４ ０．０７８ ０．１９０ ０．６６３ １．０３４ ０．８８８ １．２０５

入院４８ｈ内 ＮＥＵ％ ３．４５８ ３．９３０ ０．７７４ ０．３７９ ３１．７４８ ０．０１４ ７０３６２．０９７
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２．４　ＣＲＡＢ患者预后情况　４３例ＣＲＡＢ血流感染

患者中１３例预后良好。根据临床预后结果将

ＣＲＡＢ血流感染患者分为预后良好组（１３例）与预

后不良组（３０例）。单因素分析显示，两组患者的临

床特征比较，差异均无统计学意义（均犘＞０．０５），两

组资料具有可比性。见表４。

表４　ＣＲＡＢ预后良好组与预后不良组的临床特征比较

犜犪犫犾犲４　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｂｅｔｗｅｅｎ

ＣＲＡＢｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｇｏｏｄｐｒｏｇｎｏｓｉｓａｎｄｐｏｏｒ

ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ

项目
预后良好组

（狀＝１３）

预后不良组

（狀＝３０） χ
２／狋 犘

年龄（岁，狓±狊） ４９．５４±１６．５１ ５７．８７±１７．４３ －１．４６１ ０．１５２

男性［例（％）］ １０（７６．９） １７（５６．７） １．５９３ ０．２０７

来源于ＩＣＵ

［例（％）］

６（４６．２） １７（５６．７） ０．４０３ ０．５２６

基础疾病［例（％）］

　高血压 ６（４６．２） ９（３０．０） １．０４２ ０．３０７

　糖尿病 ２（１５．４） １（３．３） ２．０３０ ０．１５４

　ＣＯＰＤ ０（０．０） ３（１０．０） １．３９８ ０．２３７

　冠心病 ２（１５．４） ４（１３．３） ０．０３２ ０．８５８

　慢性肾病 ２（１５．４） ６（２０．０） ０．１２８ ０．７２１

基础疾病种数

（狓±狊）

０．９２±１．１２ ０．７７±０．９７ ０．４６４ ０．６４５

使用抗菌药物

＞２类［例（％）］

１０（７６．９） ２７（９０．０） １．２９２ ０．２５６

使用抗菌药物

＞７ｄ［例（％）］

１１（８４．６） ２５（８３．３） ０．０１１ ０．９１７

２．５　不同预后ＣＲＡＢ血流感染患者确诊４８ｈ内

ＷＢＣ、ＮＥＵ％、ＰＬＴ、ＰＣＴ比较　４３例ＣＲＡＢ血流

感染患者，在确诊４８ｈ内有４２例进行了 ＷＢＣ、

ＮＥＵ％、ＰＬＴ检测，２５例进行了ＣＲＰ检测，３２例进

行了 ＰＣＴ 检 测。使 用 非 参 数 检 验 对 ＷＢＣ、

ＮＥＵ％、ＰＬＴ、ＰＣＴ、ＣＲＰ进行正态性检验，结果显

示除ＰＣＴ外，其余指标皆符合正态分布。经狋检验

发现，预后不良组的ＰＬＴ低于预后良好组，ＣＲＰ高

于预后良好组，差异均有统计学意义（均犘＜０．０５）；

两组患者的 ＷＢＣ、ＮＥＵ％比较，差异无统计学意义

（均犘＞０．０５）。见表５。ＰＣＴ为半定量资料，分为

四个等级进行比较，经两独立样本秩和检验分析，预

后不良组的ＰＣＴ水平高于预后良好组，差异有统计

学意义（犣＝－２．５４９，犘＝０．０１１）。见表６。

表５　不同预后 ＣＲＡＢ血流感染患者确诊４８ｈ内 ＷＢＣ、

ＮＥＵ％、ＰＬＴ、ＣＲＰ比较（狓±狊）

犜犪犫犾犲５　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆ ＷＢＣ，ＮＥＵ％，ＰＬＴａｎｄＣＲＰ

ｗｉｔｈｉｎ４８ｈｏｕｒｓｏｆｄｉａｇｎｏｓｉｓｂｅｔｗｅｅｎＣＲＡＢＢＳＩ

ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｐｒｏｇｎｏｓｉｓ（狓±狊）

项目 预后良好组 预后不良组 狋 犘

ＷＢＣ（×１０９／Ｌ） ８．０２±４．９１ １１．５８±８．００ －１．７４５０．０９０

ＮＥＵ％（％） ７０．０２±１２．８９ ７９．７８±１６．５５ －１．８２８０．０７５

ＰＬＴ（×１０９／Ｌ）２７８．５０±１６３．４８ １２３．９７±１１７．５２ ３．４３３０．００１

ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ２４．７８±３２．６５ １１８．００±８４．１６ －３．９７６０．００１

表６　不同预后ＣＲＡＢ血流感染患者确诊４８ｈ内ＰＣＴ比较

（例）

犜犪犫犾犲６　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＰＣＴｗｉｔｈｉｎ４８ｈｏｕｒｓｏｆｄｉａｇｎｏｓｉｓ

ｂｅｔｗｅｅｎＣＲＡＢＢＳＩｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｐｒｏｇｎｏ

ｓｉｓ

ＰＣＴ（ｎｇ／ｍＬ） 预后良好组（狀＝１１） 预后不良组（狀＝２１）

＜０．５ ５ ４

≥０．５ ３ ３

≥２ ３ ４

≥１０ ０ １０

２．６　ＰＬＴ、ＣＲＰ、ＰＣＴ对ＣＲＡＢ血流感染患者不良

预后的受试者工作特征曲线（ＲＯＣ曲线）分析　

ＰＣＴ、ＣＲＰ以及ＰＣＴ联合ＣＲＰ评估预测ＣＲＡＢ血

流感染患者不良预后的 ＲＯＣ曲线下面积分别为

０．８２９（９５％犆犐：０．６５８～１．０００，犘＝０．０１５）、０．８００

（９５％犆犐：０．６１０～０．９９０，犘＝０．０２６）、０．８９５（９５％

犆犐：０．７５１～１．０００，犘＝０．００３），而ＰＬＴ评估预测

ＣＲＡＢ血流感染患者不良预后的ＲＯＣ曲线下面积

为０．２７６（９５％犆犐：０．０６６～０．４８６，犘＝０．０９８）。见

图１。ＰＣＴ预测ＣＲＡＢ血流感染不良预后的最佳

临界点为２．２４５、灵敏度６０．０％、特异度１００．０％、

约登指数６０．０％，ＣＲＰ预测ＣＲＡＢ血流感染不良

预后的最佳临界点为４２．６、灵敏度７３．３％、特异度

８７．５％、约登指数５９．０％。
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图１　ＰＬＴ、ＣＲＰ、ＰＣＴ预测ＣＲＡＢ血流感染患者不良预后

的ＲＯＣ曲线

犉犻犵狌狉犲１　ＲＯＣｃｕｒｖｅｏｆＰＬＴ，ＣＲＰａｎｄＰＣＴｉｎｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ

ｐｏｏｒｐｒｏｇｎｏｓｉｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＣＲＡＢＢＳＩ

３　讨论

ＣＲＡＢ是引起医院感染的重要致病菌，被世界卫

生组织列为急需药物研发应对的关键病原菌之一［１３］。

本研究以ＣＲＡＢ引起的血流感染患者为研究对象，

探讨ＣＲＡＢ血流感染的危险因素。多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ

分析表明使用抗菌药物＞７ｄ是ＣＲＡＢ血流感染的

独立危险因素。鲍曼不动杆菌具有在恶劣的医疗环

境中长期存活的能力，部分菌株经过消毒处理后仍

可能存活［１４］，长期住院会增加患者与之接触的概

率，从而导致感染［２］；而长时间的抗感染治疗特别是

经验性使用碳青霉烯类抗生素易造成鲍曼不动杆菌

耐药性的提高［１５］。因此，在长时间抗菌治疗中应警

惕耐药菌的产生。

此外，预测ＣＲＡＢ血流感染患者的预后对临床

治疗有重要指导意义。本研究评估了ＰＣＴ、ＰＬＴ、

ＣＲＰ３个临床常用的炎症生物标志物的价值。ＰＣＴ

是一种由１１６个氨基酸组成的ＰＣＴ前体激素，在细

菌感染的早期会显著上升［１６］；ＣＲＰ也是感染的重

要标志物，是炎症急性期时相蛋白，主要由肝细胞

合成［１７］，而ＰＬＴ除了传统上认为在止血中起中心

作用外，还可以直接识别、隔离、杀灭病原体，调节白

细胞的行为，已经进化为宿主血管内免疫与炎症的

关键调节因子之一［１８］。本研究结果显示确诊４８ｈ

内的ＰＣＴ、ＣＲＰ结果对ＣＲＡＢ血流感染不良预后

具有良好预测价值，准确度分别为８２．９％、８０％，两

者联合的诊断准确度达８９．５％。当诊治ＣＲＡＢ血

流感染时，应尽早检测血清ＰＣＴ、ＣＲＰ水平，对患者

的预后进行评估，对有不良预后倾向的患者需及早

实施干预。

本研究分析ＣＲＡＢ血流感染的危险因素并评

估了ＰＣＴ、ＣＲＰ对ＣＲＡＢ血流感染患者预后的预

测价值，为鲍曼不动杆菌感染的预防与治疗提供依

据。但该研究也存在一定的局限性，由于所有病例

的收集仅在一所医院进行，无多中心合作，而且样本

量不多，因此研究结论的外推受限。
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