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儿童产超广谱 β内酰胺酶菌株感染危险因素分析
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（河北省儿童医院呼吸心内科，河北 石家庄　０５００３１）

　　［摘　要］　目的　研究儿童产超广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）菌株感染的危险因素。方法　回顾性分析２００９年
２月至２０１１年１月２４２例下呼吸道感染住院患儿的临床资料，应用单因素分析和非条件 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析进行产
ＥＳＢＬｓ菌株感染的危险因素调查。结果　单因素分析显示６个因素与产 ＥＳＢＬｓ菌株感染有关：反复口鼻腔吸痰
（ＯＲ＝２．２７９，Ｐ＜０．０１）、气管插管（ＯＲ＝３．１０１，Ｐ＜０．０１）、应用第三代头孢菌素大于３ｄ（ＯＲ＝３．６２８，Ｐ＜０．０１）、
入住儿科重症监护病房（ＰＩＣＵ）（ＯＲ＝２．３７８，Ｐ＜０．０１）、留置鼻饲管（ＯＲ＝２．４６０，Ｐ＜０．０１）、预防应用抗生素（ＯＲ
＝１．７４７，Ｐ＜０．０５）。非条件ｌｏｇｉｓｔｉｃ多元回归分析显示，应用第三代头孢菌素大于３ｄ（ＯＲ＝５．６７２，Ｐ＜０．０１）、反复
口鼻腔吸痰（ＯＲ＝３．９１７，Ｐ＜０．０１）、气管插管（ＯＲ＝３．７１７，Ｐ＜０．０１）、留置鼻饲管（ＯＲ＝２．９６１，Ｐ＜０．０１）、入住
ＰＩＣＵ（ＯＲ＝３．２３７，Ｐ＜０．０１）为产ＥＳＢＬｓ感染菌的独立危险因素。结论　产ＥＳＢＬｓ菌株感染为多因素所致，其中主
要与第三代头孢菌素的使用、侵袭性操作、入住ＰＩＣＵ密切相关。 ［中国当代儿科杂志，２０１１，１３（１２）：９５９－９６１］
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　　近年，由于抗生素，尤其是第三代头孢菌素的滥
用及各种侵袭操作的引入等原因使感染性疾病，特

别是医院内感染逐年增加。自１９８３年产超广谱 β
内酰胺酶的肠杆菌科细菌在德国首次报道后［１］，全

世界许多地区不断有新的 ＥＳＢＬｓ检出报道，而在国

家、地区间有所差异［２］。由产 ＥＳＢＬｓ菌株感染引起
的肺炎发生率也在不断升高，尤其在儿科重症监护

病房（ＰＩＣＵ）发生率更高［３］。为加强对 ＥＳＢＬｓ菌株
引起的肺炎的防治，减少其在医院内的流行，本研究

收集了河北省儿童医院呼吸科及 ＰＩＣＵ住院患儿病

·９５９·
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历资料，进行儿童产 ＥＳＢＬｓ菌株感染的危险因素分
析，现报告如下。

１　资料与方法

１．１　研究对象
抽取我院２００９年２月至２０１１年１月２４２例下

呼吸道感染住院患儿痰液进行菌株分析，试验方法

严格按照美国国家临床试验室标准委员会（ＮＣＣＬＳ／
ＣＬＳＩ）最新标准进行。最后鉴定出产 ＥＳＢＬｓ菌株感
染患儿９４例，其中男 ７２例 女 ２２例；年龄＜１岁７６
例，１～３岁１２例，３岁以上６例；非产ＥＳＢＬｓ菌株感
染患儿１４８例，其中男 １０４例，女 ４４例；年龄＜１岁
１１０例，１～３岁２８例，３岁以上１０例。
１．２　统计学分析

选择年龄、性别、基础疾病、住院时间、气管插

管、吸氧、静脉留置针、应用第三代头孢菌素大于

３ｄ，入住ＰＩＣＵ、留置鼻饲管、应用糖皮质激素、反复

口鼻腔吸痰及预防应用抗生素１３项因素作为可能
的危险因素，采用单因素和多因素分析法调查导致

产ＥＳＢＬｓ细菌感染的危险因素。所有数据采用
ＳＰＳＳ１０．０统计软件处理，其中单因素分析应用卡
方检验计算ＯＲ值，选择ＯＲ值显著性检验Ｐ＜０．０５
的因素进行多因素非条件ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。

２　结果

２．１　产ＥＳＢＬｓ细菌感染单因素分析结果
对１３种变量应用卡方检验进行单因素分析，发

现有６个因素与产 ＥＳＢＬｓ菌感染显著相关，分别
是：气管插管（ＯＲ＝３．１０１，Ｐ＜０．０１）、应用第三代头
孢菌素大于３ｄ（ＯＲ＝３．６２８，Ｐ＜０．０１）、入住 ＰＩＣＵ
（ＯＲ＝２．３７８，Ｐ＜０．０１）、留置鼻饲管（ＯＲ＝２．４６０，
Ｐ＜０．０１）、反复口鼻腔吸痰（ＯＲ＝２．２７９，Ｐ＜０．０１）、
预防应用抗生素（ＯＲ＝１．７４７，Ｐ＜０．０５）。见表１。

表１　产ＥＳＢＬｓ细菌感染的单因素分析　［例（％）］

危险因素
产ＥＳＢＬｓ
（ｎ＝９４）

非产ＥＳＢＬｓ
（ｎ＝１４８） χ２值 Ｐ值 ＯＲ ９５％ＣＩ

年龄（＜１岁） ７６（８０．９） １１０（７４．３） １．３７７ ０．２４１ １．４５９ ０．２７５～２．７４５

性别（男） ７２（７６．６） １０４（７０．３） １．１６０ ０．２８２ １．３８５ ０．７６５～２．５０７

基础疾病 ５５（５８．５） ８９（６０．１） ０．０６３ ０．８０２ ０．９３５ ０．５５３～１．５８２

反复口鼻腔吸痰 ６２（６６．０） ６８（４５．９） ９．２６０ ０．００２ ２．２７９ １．３３５～３．８９３

气管插管 ２３（２４．５） １４（９．５） ９．９９８ ０．００２ ３．１０１ １．５０３～６．３９６

吸氧 ６４（６８．１） ９２（６２．２） ０．８８０ ０．３４８ １．２９９ ０．７５２～２．２４２

静脉留置针 ５１（５４．３） ６２（４１．９） ３．５３０ ０．０６０ １．６４５ ０．９７７～２．７７０

应用第三代头孢菌素大于３ｄ ６８（７２．３） ６２（４１．９） ２１．４３８ ＜０．００１ ３．６２８ ２．０７７～６．３３６

入住ＰＩＣＵ ３９（４１．５） ３４（２３．０） ９．３５６ ０．００２ ２．３７８ １．３５６～４．１６８

预防应用抗生素 ４５（４７．９） ５１（３４．５） ４．３２１ ０．０３８ １．７４７ １．０３０～２．９６１

应用糖皮质激素 ３５（３７．２） ６９（４６．６） ２．０６７ ０．１５０ ０．６７９ ０．４００～１．１５２

留置鼻饲管 ３８（４０．４） ３２（２１．６） ９．８８７ ０．００２ ２．４６０ １．３９４～４．３４２

住院天数（＞２周） ３３（３５．１） ３５（２３．６） ３．７３５ ０．０５３ １．７４７ ０．９８９～３．０８４

２．２　产ＥＳＢＬｓ细菌感染多因素分析结果
在单因素分析的基础上，选择 Ｐ＜０．０５的变

量，进行多因素非条件 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果显示
应用第三代头孢菌素大于３ｄ（ＯＲ＝５．６７２，Ｐ＜０．０１）、
入住ＰＩＣＵ（ＯＲ＝３．２３７，Ｐ＜０．０１）、气管插管（ＯＲ＝
３．７１７，Ｐ＜０．０１）、反复口鼻腔吸痰（ＯＲ＝３．９１７，
Ｐ＜０．０１）及留置鼻饲管（ＯＲ＝２．９６１，Ｐ＜０．０１）是
产ＥＳＢＬｓ细菌感染的独立危险因素。其中以应用
第三代头孢菌素大于３ｄ的危险性最大。见表２。

表２　产ＥＳＢＬｓ细菌感染的多因素分析

危险因素 Ｂ Ｓ．Ｅ． Ｗａｌｄ Ｐ值 ＯＲ ９５％ＣＩ

常数 －３．１４９０．４２７ ５４．３４０ ０．００１

反复口鼻腔吸痰１．３６５ ０．３３１ １６．９６９ ＜０．００１ ３．９１７ ２．０４６～７．５００

气管插管 １．３１３ ０．４３５ ９．１０８ ０．００３ ３．７１７ １．５８４～８．７１８

应用第三代头孢１．７３６ ０．３３５ ２６．８０７ ＜０．００１ ５．６７２ ２．９４０～１０．９４２

　菌素大于３ｄ

入住ＰＩＣＵ １．１７５ ０．３４０ １１．９４８ ０．００１ ３．２３７ １．６６３～６．３０２

留置鼻饲管 １．０８６ ０．３５４ ９．４０１ ０．００２ ２．９６１ １．４７９～５．９２７
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３　讨论

ＥＳＢＬｓ主要由肠杆菌科的细菌产生，是丝氨酸
酶蛋白的衍生物，是由质粒介导的，由 β内酰胺酶
（ＴＥＭ、ＳＨＶ）个别氨基酸的点突变形成的，可水解广
谱头孢菌素如头孢噻肟、头孢他啶、氨曲南及青霉素

类，但水解活性低于广谱酶［４］。近年，产 ＥＳＢＬｓ菌
株感染逐渐增多，国内外多次报道暴发流行，因耐药

率高，治疗相当困难，且病死率高，因此，预防产

ＥＳＢＬｓ菌感染的发生就显得极为重要。本研究通过
单因素分析提示气管插管、应用第三代头孢菌素大

于３ｄ、入住 ＰＩＣＵ、留置鼻饲管、反复口鼻腔吸痰及
预防应用抗生素与产 ＥＳＢＬｓ菌感染的发生有显著
关系。多因素非条件ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，应用第
三代头孢菌素大于３ｄ、侵袭性操作（反复口鼻腔吸
痰、气管插管、留置鼻饲管）及入住ＰＩＣＵ为产ＥＳＢＬｓ
菌感染的独立危险因素。这与韩晓华等［５］的研究

结果一致。

本研究结果显示，产 ＥＳＢＬｓ菌感染的独立危险
因素中应用第三代头孢菌素大于３ｄ的相对危险性
最高（ＯＲ＝５．６７２，Ｐ＜０．０１），与国内外研究结果一
致［６７］。长期大量应用广谱抗生素，可抑制敏感细

菌，引起菌群失调［８］，容易诱发细菌产生 ＥＳＢＬｓ，该
酶可破坏β内酰胺类抗生素的活性基团即 β内酰
胺环，灭活抗生素以及外膜孔蛋白表达下降或缺失

导致抗生素通透性降低［９］，从而使耐药菌大量繁

殖，同时抗生素的选择性压力也加快了细菌突变的

速度，促进了产ＥＳＢＬｓ细菌的感染。
本研究结果显示，对于小儿反复口鼻腔吸痰、气

管插管及留置鼻饲管均为产 ＥＳＢＬｓ菌感染的独立
危险因素。这些侵袭性操作使机体受到不同程度的

机械性损伤，破坏了机体的正常屏障，降低了机体的

保护防御功能，使一些条件致病菌粘附于插管内壁，

并被一层生物膜或粘糖复合物覆盖，难以清除或被

抗生素杀灭，从而促进了产ＥＳＢＬｓ细菌的滋生。
有报道称，大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌产

ＥＳＢＬｓ菌株检出率为３１．４％和３６．１％［１０］。ＰＩＣＵ作
为一个特殊的环境，耐药菌集中，患儿病情重，侵袭

性操作多，机体的防御能力差，抗生素选择压力大，

且入住 ＰＩＣＵ的小儿大多数处于昏迷状态，咳嗽反
射能力弱，痰液不易咳出，且卧床时间长，肺泡通气

功能下降，气道分泌物排出困难，这些都为细菌繁殖

提供了有利条件，易出现产ＥＳＢＬｓ细菌的感染。

综上所述，儿童产 ＥＳＢＬｓ感染为多因素所致，
其中应用第三代头孢菌素大于３ｄ、侵袭性操作（反
复口鼻腔吸痰、气管插管及留置鼻饲管）及入住

ＰＩＣＵ为产ＥＳＢＬｓ菌感染的独立危险因素。为防止
产ＥＳＢＬｓ细菌的广泛传播，减少医院感染的危险因
素，降低发病率、病死率，防止暴发流行，应注意以下

方面：（１）患儿入院时及早做细菌培养及药敏检测，
根据药敏试验结果合理应用抗生素，尽量避免第三

代头孢菌素的使用，对医院高危险区进行针对性细

菌耐药监测；（２）在病情允许的情况下尽量减少侵
袭性操作，正确使用医疗器械，加强医疗器械的消毒

隔离；（３）减少入住ＰＩＣＵ的时间；（４）加强医务工作
者的无菌观念，防止交叉感染。
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