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儿童多重耐药菌尿路感染的临床特点及病原菌分析
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【摘要】 目的 探讨儿童多重耐药菌尿路感染的临床特点和病原学分布及其药敏结果，为临床用药提供依

据。方法 回顾性分析深圳市儿童医院2014年1月至2020年12月期间收治152例各类儿童多重耐药菌尿路感染

病患儿的临床和实验室检查资料。结果 152例患儿中130例尿培养为产超广谱β-内酰胺酶(ESBLs)致病菌，其中

99例为大肠埃希菌，31例为肺炎克雷伯菌；致病菌对头孢曲松、头孢克洛、美洛西林等的耐药率均为100%，对呋喃

妥因敏感率为74.6%，对哌拉西林他唑巴坦钠敏感率为96.2%，对美罗培南敏感率为100%；此外，17例尿培养为革

兰氏阴性耐碳青酶烯类致病杆菌，5例尿培养结果为耐甲氧西林金黄色葡萄球菌；152例患儿中129例合并泌尿系

畸形，单纯性膀胱炎等为23例。结论 由多重耐药菌引起的尿路系统感染的儿童中，大部分合并泌尿系畸形，致病

菌以革兰阴性杆菌为主，其中大肠埃希菌及肺炎克雷伯菌占多数。致病菌对青霉素、第一二三代头孢耐药率高；哌

拉西林他唑巴坦对致病菌敏感性高，应注意评估致感因素并进行针对性治疗。
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【Abstract】 Objective To investigate the clinical characteristics, etiological distribution, and drug sensitivity of
urinary tract infection (UTI) with multidrug-resistant bacteria in children, and to provide evidence for clinical drug use.
Methods The clinical and laboratory examination data of 152 children with urinary tract infections caused by multi-
drug-resistant bacteria in Shenzhen Children's Hospital from January 2014 to December 2020 were analyzed retrospec-
tively. Results Among the 152 children, 130 had extended-spectrum β-lactamases (ESBLs)-producing bacteria by
urine cultures, including 99 cases of Escherichia coli and 31 cases of Klebsiella pneumoniae. The drug resistance rate of
pathogenic bacteria to ceftriaxone, cefaclor, and mezlocillin was 100%, the sensitivity rate to nitrofurantoin was 74.6%,
the sensitivity rate to piperacillin-tazobactam sodium was 96.2%, and the sensitivity rate to meropenem was 100%. In ad-
dition, urine culture showed 17 cases of Gram-negative carbapenem-resistant pathogenic bacteria, and 5 cases of methi-
cillin-resistant Staphylococcus aureus. Among the 152 children, 129 were complicated with urinary malformation and 23
with simple cystitis. Conclusion Most of the children with urinary tract infection caused by multidrug-resistant bacte-
ria are complicated with urinary malformations. The main pathogenic bacteria are Gram-negative bacteria, including
Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae. The resistance rate of pathogenic bacteria to penicillin and the first-, second-
and third-generation cephalosporins was high. Piperacillin tazobactam has high sensitivity to pathogenic bacteria. We
should pay attention to the evaluation of pathogenic factors and targeted treatment.
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尿路感染(urinary tract infection，UTI)在儿童属于
常见的感染性疾病，本病在合并有泌尿系畸形的儿童
中发病率较高，这种尿路感染的治疗困难，且细菌清

除率低、复发率高 [1]。反复UTI最终可导致肾瘢痕形
成、高血压和肾衰竭等[2]，对儿童健康危害大，给患者
及其家庭带来沉重的经济和精神负担。因此，对于儿

童UTI尤其是复杂性或复发性尿路感染应引起临床重
视，争取早期诊断，及时有效治疗，保护肾功能，改善

预后。近年来，由于抗生素使用不规范等因素影响，
临床上由多重耐药菌的引起的尿路感染逐渐增多且
治疗难度大，应引起重视。通常情况下，大部分文献

报道的数据主要是产超广谱β-内酰胺酶 (extended
spectrum beta-lactamases，ESBL)大肠埃希菌 [3-5]。此
外，文献报道产ESBLs的病原体在儿童尿路感染中占

0.5%~50% [3-5]。因此有必要进行监测研究，以确定特
定区域引起儿童尿路感染的病原菌对抗生素的耐药
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性，便于优化治疗管理[6]。本研究分析我院近年来收
治的各类多重耐药菌尿路感染患儿的病例资料，总结
其临床特点和病原菌耐药性情况，现报道如下：

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析 2014年 1月至 2020
年12月期间深圳市儿童医院收治的152例各类多重耐

药菌尿路感染患儿的临床和实验室检查资料，其中男
性 97例，女性 55例；年龄 1 d至 17岁，平均 25.7个月。
152例中合并泌尿系畸形129例，单纯性膀胱炎21例，

肾脓肿 1例，尿道外伤 1例。尿路感染诊断标准根据
美国儿科学会临床实践指南[7]进行，即尿常规镜检白
细胞计数≥5个/HP，尿培养细菌计数≥105 cfu/mL。
纳入标准：符合尿路感染的诊断标准，并且药敏结果

对通常敏感的3类或3类以上药物同时呈现耐药的细
菌。排除标准：不符合尿路感染的诊断标准或者药敏
结果少于3类对通常敏感的药物呈现耐药的细菌。

1.2 检查方法 所有怀疑尿路感染者均在抗生
素使用前送尿培养检查及完善病原菌分析。具体操
作：清洁外阴后，取中段尿标本；留置导管者，经导管

留取尿液。标本送检后应用全自动细菌鉴定仪(法国
梅里埃公司)，菌株鉴定及药敏试验使用该公司提供的
GNI和GNS板卡，根据 CLSI/NCCLS 标准判读结果。

1.3 资料收集 记录所有符合纳入和排除标准

患儿的临床表现、泌尿系统畸形分类、菌株分布及其
药敏结果。

2 结果

2.1 临床表现及感染情况 152例患儿中发热
60例次，尿路刺激症 35例次，腹痛、纳差 12例次。术
后因尿液浑浊检查尿培养发现尿路感染 90例次。

2.2 泌尿系统畸形分类 152例患儿中有129例
合并泌尿系统畸形，见表1。

2.3 菌株结果 152例患儿中 130例尿培养发现

产 ESBLs病原菌，其中大肠埃希菌最多 (99 例，占

76.2%)，肺炎克雷伯菌其次(31例，占 23.8%)。17例尿

培养出耐碳青酶烯类病原菌，见表2。5例尿培养的病

原菌为耐甲氧西林金黄色葡萄球菌。

2.4 药敏结果 菌株对临床常用抗生素进行敏感

试验，5例耐甲氧西林金黄色葡萄球菌均对青霉素类药

物(如青霉素、阿莫西林克拉维酸钾)耐药，对呋喃妥因、

万古霉素及利奈唑胺的敏感率均为 100%。130例产

ESBLs病原菌对抗生素的药敏结果见表3。17例耐碳

氢酶烯类病原菌对抗生素的药敏结果见表 4。

表1 泌尿系统畸形分类

泌尿系统畸形分类

肾盂输尿管连接处梗阻

膀胱输尿管返流

输尿管末端狭窄

重复肾重复输尿管畸形

神经源性膀胱

尿道下裂

输尿管异位开口

其他

合计

例数

33
25
17
14
11
9
5
15
129

百分比(%)
25.6
19.4
13.2
10.9
8.5
7.0
3.9
11.6
100

注：其他包括后尿道瓣膜 3例、输尿管扩张 3例、肾发育不良 3例、肾结

石3例、膀胱憩室2例、膀胱外翻1例。

表3 130例产ESBLs病原菌对抗生素的药敏结果

抗生素

美洛西林

头孢羟胺苄

头孢曲松

氨苄西林

头孢克洛

头孢唑林

氨苄西林/舒巴坦

复方新诺明

庆大霉素

头孢他啶

头孢吡肟

左氧氟沙星

呋喃妥因

哌拉西林他唑巴坦

美罗培南

亚胺培南

耐药率(%)
100
100
100
100
100
100
85.9
71.7
52.5
40.0
38.4
39.4
8.1
1.0
0
0

敏感率(%)
0
0
0
0
0
0
14.1
28.3
47.5
60.0
61.6
60.6
91.9
99.0
100
100

耐药率(%)
100
100
100
100
100
100
100
74.2
51.6
61.3
51.6
12.9
80.6
12.9
0
0

敏感率(%)
0
0
0
0
0
0
0
25.8
48.4
38.7
48.4
87.1
19.4
87.1
100
100

耐药率(%)
100
100
100
100
100
100
89.2
72.3
51.6
45.4
41.6
33.1
25.4
3.8
0
0

敏感率(%)
0
0
0
0
0
0
10.8
27.7
48.4
54.6
58.4
66.9
74.6
96.2
100
100

大肠埃希菌(n=99) 肺炎克雷伯菌(n=31) 合计

表2 17例耐碳青酶烯类病原菌分布

病原菌名称

肺炎克雷伯菌肺炎亚种

鲍曼不动杆菌复合菌

肺炎克雷伯菌

大肠埃希菌

其他

合计

菌株数

6
3
3
2
3
17

百分比(%)
35.3
17.6
17.6
11.8
17.6
100

注：其他类病原菌包括阿氏肠杆菌 1例、铜绿假单胞菌 1例，阴沟肠杆

菌复合菌1例。
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3 讨论

尿路感染是儿科的常见疾病，在引起儿童发热的

原因中仅次于呼吸道感染。儿童尿路感染的复发率

高达 30% [8]。对抗感染治疗效果差或反复发作的UTI
者，建议经进一步检查以明确是否合并先天性泌尿系

统畸形。先天性泌尿系统畸形占人体先天畸形的

30%~40%，是儿童较常见的畸形，可以出现多种并发

症，通常以反复尿路感染为主[9]。长期、反复抗生素的

使用容易造成耐药菌的产生。同时，临床上多重耐药

菌的感染的病例逐渐增多并且治疗难度大，此类患者

应引起临床重视，争取早期诊断，及时予以有效治疗，

保护肾功能，改善预后。致病菌的分布及耐药性受地

区、年龄等多种因素影响。了解本地区多重耐药病原

菌的分布及耐药性以及如何合理选用抗生素是临床

医师需要关注的问题[10]。

儿童尿路感染无明显典型症状，通常临床表现多

种多样。其中婴幼儿以不明原因发热常见；其次为典

型的尿路刺激征多见于大年龄儿童，少部分以消化道

表现为首发症状；更多的是无症状尿路感染或无症状

菌尿[11-12]。因此，对于不明原因发热的新生儿及婴幼

儿，尤其发热是唯一症状时，需要高度警惕尿路感染

可能，应尽早完善尿常规检查。儿童期UTI可有腹痛、

肾区叩痛，亦可伴有排尿刺激症状。对于初次尿路感

染患儿，建议行超声检查以便于发现是否合并泌尿系

统畸形。明确合并泌尿系畸形者，需定期监测尿常规

了解有无白细胞增高，及时发现UTI [13]。

本研究认为由多重耐药菌引起的尿路感染的儿

童多数合并泌尿系畸形(82.9%)，常见的前三种泌尿系

畸形分别是肾盂输尿管连接处梗阻、膀胱输尿管反

流、输尿管末端梗阻。泌尿系畸形可能造成尿路不同

程度的梗阻，细菌不易被冲洗清除，容易在淤积的尿

液中大量繁殖。同时梗阻部位以上的尿液淤积造成

尿路组织所受压力改变，破坏局部防御屏障作用，对

组织器官造成损害，加重肾功能损害。合并泌尿系畸

形的尿路感染难以持续控制，容易反复发作，反复耐

药菌引起的尿路感染将导致肾瘢痕产生 [14]。根据

2020年欧洲泌尿外科协会诊疗指南，常见的泌尿系统

畸形将是否存在反复泌尿系感染作为手术指征之

一。因此，反复尿路感染合并有泌尿系畸形的患儿，

在使用合适抗菌药物控制尿路感染的同时建议尽早

接受手术治疗。

本研究结果发现，在 152例患儿中90例患儿是术

后尿液浑浊检查尿培养发现尿路感染，约占总数的

59.2%，60例患儿是未接受手术者或手术前出现尿路

感染，2例患儿是膀胱造影后尿路感染。说明儿童泌

尿系畸形术后发生的尿路感染很常见，其原因可能

是：(1)术前存在隐匿性泌尿系感染；(2)术中无菌操作

不严格；(3)免疫力低下导致病原菌入侵；(4)术后留置

的引流管及尿管容易引起病原菌入侵[15]。为了帮助降

低泌尿系畸形术后出现尿路感染的概率，应考虑下列

几点：(1)泌尿系统畸形手术属于污染手术，术前使用

合适抗生素；(2)术中严格遵循无菌操作；(3)术后避免

长时间留置引流管。2例患儿是泌尿系畸形患儿行膀

胱造影后出现尿路感染，提示对于有泌尿系侵入性操

作的患儿，建议操作前后使用合适的抗菌素预防尿路

感染。

分析近年来由多重耐药菌引起的尿路感染的病

例发现，产ESBLs大肠埃希菌是引起儿童尿系统路感

染的主要细菌，其次是肺炎克雷伯菌。这两种细菌都

是肠道正常菌群，当机体免疫力下降时肠道微生态失

调可导致内源性感染。ESBLs的常用定义是，ESBLs
为β-内酰胺酶，是由细菌质粒介导的，使细菌对青霉

素、第一代、第二代和第三代头孢菌素和氨曲南产生

耐药性，而β-内酰胺酶抑制剂如克拉维酸会抑制这种

酶。为了减少产 ESBLs的菌株的出现，应避免长时

间使用头孢菌素或同类间频繁替代，以减少细菌对

内酰胺抗菌药物的耐药性的产生和播散 [16]。有文献

报道显示，治疗产ESBLs菌株所致的感染，以亚胺培

南和加酶抑制剂的复方制剂为首选，即使第 3代或第

4代头孢菌素在体外对产ESBLs菌株敏感，在体内的

抗菌效果也不好[17]。从表 3的结果分析得出，以治疗

产 ESBLs病原菌的尿路感染为例，亚胺培南及美罗

培南敏感率均为 100%，哌拉西林他唑巴坦钠敏感率

为96.2%，头孢吡肟敏感率为58.4%，头孢他啶敏感率

为 54.6%。美罗培南及亚胺培南属于高级别广谱抗

菌药物，其价格昂贵，通常用于危重病例和一般抗菌

药物治疗无效的尿路感染。对儿童而言，治疗产

ESBLs菌株所致的尿路系统感染，可优先考虑加酶抑

表4 17例耐碳氢酶烯类病原菌对抗生素的药敏结果(%)

抗生素

美洛西林

头孢羟胺苄

头孢曲松

氨苄西林

头孢克洛

头孢唑啉

头孢哌酮舒巴坦钠

头孢他啶

头孢吡肟

哌拉西林他唑巴坦钠

美罗培南

呋喃妥因

亚胺培南

左氧氟沙星

复方新诺明

庆大霉素

敏感率

0
0
0
0
0
0
5.9
5.9
5.9
11.8
11.8
17.6
17.6
53.0
58.8
64.7

耐药率

100
100
100
100
100
100
94.1
94.1
94.1
88.2
88.2
82.4
82.4
47.0
41.2
35.3
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制剂的复方制剂，其可帮助降低产ESBLs菌株在医院

的流行。

鉴于儿童的特殊性，儿童可使用的口服药物不多，

临床主要以头孢类抗菌素及青霉素类抗菌素为主。

对于反复出现尿路感染合并有泌尿系畸形或者术后

长期带引流管的儿童，需要口服类抗生素预防和治疗

尿路感染。本研究发现呋喃妥因对产ESBLs大肠埃

希菌及耐甲氧西林金黄色葡萄球菌有良好的敏感

率。呋喃妥因主要经肾脏代谢，在尿路中的浓度较

高，可推荐用于治疗非发热性尿路感染及门诊需长期

预防用药的儿童[18]。但呋喃妥因对产ESBLs肺炎克雷

伯菌的敏感率偏低，仅有19.4%。

耐碳青酶烯类病原菌主要以阴性杆菌为主。耐碳

青酶烯类导致的尿路感染治疗困难，往往需要长期使

用抗生素，容易出现菌群失调。根据研究数据分析，仅

有左氧氟沙星、庆大霉素及复方新诺明对耐碳青酶烯

类病原菌的敏感率高于50%。由于氟喹诺酮类药物肾

毒性较大，并且其对儿童软骨发育有可能潜在影响，

需慎重用药。复方新诺明属于磺胺类抗菌药，年龄小

于 2个月的儿童禁用。对于耐碳青酶烯类病原菌感染

的儿童，国内文献报道有推荐使用磷霉素联合碳青霉

烯类治疗耐碳青霉烯类革兰阴性菌感染[19]，治愈率可

达76.92%。

综上所述，由多重耐药菌引起的尿路系统感染儿

童，多数合并泌尿系畸形，致病菌以产ESBLs病原菌

为主，其中产ESBLs大肠埃希菌占多数，临床上治疗

此类细菌感染可优先考虑加酶抑制剂，如哌拉西林他

唑巴坦钠，其治疗效果优于第 3代或第 4代头孢菌

素。治疗非发热性尿路感染及门诊需长期预防用药

的儿童，可考虑使用呋喃妥因。
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