
!调查报告!

某院革兰阴性杆菌耐药性监测及其临床意义!

郭旭光!江镜全!夏
"

勇

"广州医学院第三附属医院检验科!广州
%!)!%)

%

""

摘
"

要"目的
"

分析该院
")!)

年度临床分离革兰阴性杆菌的耐药状况!为临床合理使用抗菌药物提供依据'方法
"

常规方

法培养分离医院内感染病原菌!并应用全自动细菌鉴定分析仪鉴定到种!采用
_QSKL,%&$

软件进行数据统计分析'结果
"

该

院共分离出革兰阴性杆菌
$$%

株!其中大肠埃希菌
!!!

株!铜绿假单胞菌
!)*

株!鲍曼不动杆菌
5$

株!肺炎克雷伯菌
'*

株'药敏

监测结果显示!大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌对哌拉西林和氨苄西林耐药!对美罗培南&亚胺培南&厄他培南&替加环素敏感'铜绿

假单胞菌对头孢替坦&复方新诺明&氨苄西林耐药!对阿米阿星和他唑巴坦较为敏感!鲍曼不动杆菌对头孢唑林&头孢西丁&头孢呋

辛钠&呋喃妥因耐药!对美罗培南敏感'结论
"

革兰阴性杆菌对多种抗菌药物的耐药率呈现上升趋势!临床微生物实验室应加强

对多重耐药菌的监测!为临床正确合理使用抗菌药物提供依据'

关键词"大肠埃希菌$

"

铜绿假单胞菌$

"

肺炎克雷伯菌$

"

耐药性
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自从青霉素被发现以来#抗生素种类已发展到几千种#在

临床上常用的亦有几百种#更新换代之快#造成了一些滥用抗

生素的情况*最近在印度和巴基斯坦等南亚国家出现的能抵

抗大部分抗生素的超级细菌引起了全球恐慌(

!4"

)

*世界卫生组

织细菌耐药性监测合作中心早在
!**$

年就启动了旨在收集全

球细菌耐药性监测数据的
_QSKL,

系统(

#

)

*大肠埃希菌'

铜绿假单胞菌'鲍曼不动杆菌及肺炎克雷伯菌为临床常见的革

兰阴性杆菌#其耐药性监测意义重大#为了解上述细菌的感染

及药敏情况#笔者对本院
")!)

年上半年上报数据进行分析#现

报道如下*

?

"

材料与方法

?&?

"

材料

?&?&?

"

菌株来源
"

")!)

年收集本院患者临床标本
#5'!

例#

分离出
!!((

株细菌#剔除同一患者反复分离到的相同菌株#

其中革兰阴性杆菌
$$%

株#占
#(&5!Z

*标准质控菌株为大肠

埃希菌
+,--"%*""

'铜绿假单胞菌
+,--"(5%#

'肺炎克雷伯

菌
())')#

#每周用于药敏纸片的质量控制*

?&?&@

"

抗菌药物
"

所选药物包括!美罗培南'亚胺培南'厄他

培南'替加环素'哌拉西林"他唑巴坦'头孢替坦'阿米卡星'妥

布霉素'头孢西丁'左氧氟沙星'环丙沙星'庆大霉素'头孢吡

肟'阿莫西林"克拉维酸'复方新诺明'头孢他啶'超广谱
$

4

内酰

胺酶$

L[YN2

&检测试剂'头孢曲松'氨曲南'氨苄西林"舒巴

坦'头孢呋辛钠'头孢唑林'哌拉西林'呋喃妥因'哌拉西

林"他唑巴坦*

?&@

"

方法
"

药敏试验采用
d4Y

纸片法#按临床实验室标准学

会$

-N[/

&规定的标准进行*

?&A

"

统计学处理
"

采用
_QSKL,%&$

软件进行数据分析*

@

"

结
""

果

@&?

"

")!)

年收集到的临床标本革兰阴性杆菌分布情况
"

本

院共分离革兰阴性杆菌
$$%

株#占所有监测细菌菌株的

#(&5!Z

$

$$%

"

!!((

&#其中大肠埃希菌
!!!

株#占
"$&*$Z

$

!!!

"

$$%

&%铜绿假单胞菌
!)*

株#占
"$&$*Z

$

!)*

"

$$%

&%鲍曼

+

)!#!

+
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不动杆菌
5$

株#占
!5&55Z

$

5$

"

$$%

&%肺炎克雷伯菌
'*

株#占

!%&%!Z

$

'*

"

$$%

&#阴沟肠杆菌
!(

株#占
#&5"Z

$

!(

"

$$%

&%流感

嗜血杆菌
!)

株#占
"&"%Z

$

!)

"

$$%

&%产气肠杆菌
5

株#占

!&5)Z

$

5

"

$$%

&%鲁氏不动杆菌
'

株#占
!&#%Z

$

'

"

$$%

&%液化沙

雷菌'洋葱伯克霍尔德菌'奇异变形菌'弗劳地柠檬酸杆菌'阪

崎肠杆菌各
%

株#各占
!&!"Z

$

%

"

$$%

&%霍乱弧菌
#

株#占

)&'(Z

$

#

"

$$%

&%普通变形菌
#

株#占
)&'(Z

$

#

"

$$%

&*

@&@

"

大肠埃希菌对抗菌药物的敏感率
"

大肠埃希菌#对哌拉

西林和氨苄西林的敏感率仅为
!#Z

和
!$Z

#未发现对美罗培

南和亚胺培南耐药的菌株#对厄他培南'替加环素'哌拉西林"

他唑巴坦'阿米卡星的敏感率在
*(Z

以上#见图
!

*

图
!

""

大肠埃希菌对抗菌药物的敏感率

@&A

"

铜绿假单胞菌对抗菌药物的敏感率
"

铜绿假单对头孢替

坦'复方新诺明'氨苄西林"舒巴坦'头孢唑林'氨苄西林'呋喃

妥因'头孢呋辛钠的敏感率低于
!)Z

#而对阿米卡星'哌拉西

林"他唑巴坦'妥布霉素的敏感率在
*%Z

以上#见图
"

*

图
"

""

铜绿假单胞菌对抗菌药物的敏感率

@&B

"

肺炎克雷伯菌对抗菌药物的敏感率
"

肺炎克雷伯菌#对

呋喃妥因和哌拉西林的敏感率低于
!(Z

#而对美罗培南'亚胺

培南'厄他培南'替加环素的敏感率在
*$Z

以上#见图
#

*

图
#

""

肺炎克雷伯菌对抗菌药物的敏感率

图
$

""

鲍曼不动杆菌对抗菌药物的敏感率

@&N

"

鲍曼不动杆菌对抗菌药物的敏感率
"

鲍曼不动杆菌对头

孢唑林'头孢西丁'头孢呋辛钠'呋喃妥因'氨苄西林'阿莫西

林"克拉维酸完全耐药#对氨曲南和头孢曲松的敏感率低于

"Z

#对美罗培南的敏感率为
*'Z

#见图
$

*

A

"

讨
""

论

本院分离的革兰阴性杆菌菌株中占比例最大的前五位分

别是!大肠埃希菌'铜绿假单胞菌株'鲍曼不动杆菌'肺炎克雷

伯菌'阴沟肠杆菌*

大肠埃希菌占本院革兰阴性杆菌分离率的第一位#其对第

一代头孢菌素呈高度耐药#敏感率小于
$)Z

#但是对厄他培

南'替加环素'哌拉西林'阿米卡星的敏感率在
*$Z

以上*

$

4

内

酰胺类抗生素尤其是碳青霉烯类抗生素曾被认为是治疗大肠

埃希菌和肺炎克雷伯菌严重感染最有效的药物(

$

)

#但是最近在

美国'以色列'土耳其'中国'印度'英国和一些北欧国家出现了

能水解碳青霉烯类抗生素的细菌(

%4(

)

#

dM-

酶最早是在肺炎克

雷伯菌中发现的#现在发现它可以跨种传播(

5

)

*

S̀ 4$5

是在中

国'印度'英国等国家发现的
T

型碳青霉烯酶(

*4!!

)

*

$

4

内酰胺

金属酶$

.YN2

&原先主要是在铜绿假单胞菌中被发现#但现在

越来越多其他肠杆菌科菌种中也能发现#特别是希腊和土耳其

的大肠埃希菌(

!"

)

*

肺炎克雷伯菌耐药机制#主要包括产生耐
$

4

内酰胺酶'生

物被膜形成'外膜孔蛋白缺失'

*

C

?+9

B

;?-

基因变异'抗菌药物

主动外排等*尤其是产
L[YN2

是肺炎克雷伯菌产生耐药的主

要机制(

!#

)

*

铜绿假单胞菌对阿米卡星和哌拉西林最敏感#对头孢替

坦'复方诺新明'氨苄西林'头孢唑林高度耐药*铜绿假单胞菌

对抗菌药物的耐药机制主要有!产生抗菌药物灭活酶或抗菌药

物修饰酶#如产生
$

4

内酰胺酶'氨基糖苷类抗菌药物修饰酶等%

改变抗菌药物药物作用的靶位%通透性障碍#如外膜孔蛋白
T"

$

S

B

?T"

&缺失%外排机制和生物被膜(

!$

)

*

鲍曼不动杆菌对美罗培南最敏感#对头孢菌素显示出很强

的耐药性*以前认为鲍曼不动杆菌耐
$

4

内酰胺类抗生素的主

要机制是产生钝化酶#近年随着一些非产酶耐药株的发现#外

膜孔蛋白改变'外排泵过度表达等耐药机制逐渐受到重视(

!%

)

*

因此#在临床应用方面#

$

4

内酰胺酶抑制剂'外排泵抑制剂及通

透性较好的药物的研制#可能会成为今后研究的一个热点*

由于大量新的抗菌药物在临床上的运用#在抗菌药物选择

性压力下#不断有新的耐药菌株出现#它们已经成为医院感染

的常见菌种*耐药菌株的不断出现和流行#给临床抗感染治疗

带来了相当大的困难*因此#加强检测和监控是防治耐药菌株

感染的关键*
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肿瘤的机会大大增高#以前不会感染健康人的细菌'病毒'原

虫'真菌都会感染
+/T[

患者#特别是
,Y

#是
+/T[

患者最常见

和最先发生的机会感染*且无论
Q/O

感染在前#还是
,Y

感

染在前#两种感染必然相互影响'相互促进(

#4(

)

*

Q/O

感染者在病程的任何阶段均可合并感染
,Y

#

+/T[

病程的晚期可出现鸟分枝杆菌及其他非结核分枝杆菌感染(

$

)

*

,Y

的耐药性是影响抗结核病疗效的主要因素之一#世界卫生

组织$

_QS

&建议临床分离培养出的
,Y

应常规进行药敏检

测*近年来#耐多药结核病$

.T\4,Y

&和广泛耐药结核病

$

T̀\4,Y

&的出现给临床抗结核病治疗提出了巨大挑战*

,Y

的耐药性研究已引起各国研究者的重视(

5

)

*在中国#有关

+/T[

患者中
,Y

的耐药状况#尤其是
.T\4,Y

的流行状况尚

不清楚*目前研究显示#显微镜观察药物敏感性技术$

.ST[

&

对
,Y

以及
.T\4,Y

的检测更为敏感'快捷#并且具有价廉的

优点#适用于经济欠发达地区(

*4!)

)

*

本研究结果显示#在
!((

例调查对象中#有
"*

例
Q/O

合

并
,Y

感染#占
!'&#5Z

#这说明本地区
,Y

感染是
+/T[

患者

机会性感染的重要病原#值得医护工作者关注*另外在常用的

抗结核病药物的敏感性测定中#

,Y

对利福平和乙胺丁醇的敏

感率均为
!))&))Z

#而对链霉素'异烟肼则分别为
5*&'%Z

'

(%&5'Z

#提示在临床中应加强检测并合理使用抗菌药物和抗

病毒药物#以降低
Q/O

合并
,Y

感染者的病死率*
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