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临床分离产ＥＳＢＬｓ大肠埃希菌和肺炎克雷伯菌耐药性分析
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　　摘　要：目的　分析该院产ＥＳＢＬｓ大肠埃希菌（ＥＣＯ）和肺炎克雷伯菌（ＫＰＮ）临床分离株耐药性。方法　采用法国生物梅里

埃公司的ＶＩＴＥＫ２ＣＯＭＰＡＣＴ全自动微生物分析仪对菌株进行鉴定和药物敏感性分析。结果　４６６株ＥＣＯ临床分离菌株中，

产ＥＳＢＬｓ菌株２９７株，占６３．７３％；ＥＳＢＬｓ阴性菌株１６９株，占３６．２７％。对３类以上抗菌药物耐药ＥＣＯ３５７株，占７６．６１％，其

中，产ＥＳＢＬｓ菌株２８７株，占６１．５９％。３２９株ＫＰＮ临床分离菌株中，产ＥＳＢＬｓ菌株８１株，占２４．６２％，ＥＳＢＬｓ阴性菌株２４８株，

占７５．３８％。对３类以上抗菌药物耐药ＫＰＮ１５７株，占４７．７２％，其中，产ＥＳＢＬｓ菌株７９株，占总菌株数的２４．０１％，占产ＥＳＢＬｓ

菌株数的９７．５３％。已出现亚胺培南耐药ＥＣＯ和ＫＰＮ。对于临床常用的青霉素类、头孢菌素类、氟喹诺酮类、单酰胺类抗菌药物

和部分氨基糖苷类，与ＥＳＢＬｓ阴性菌株相比，产ＥＳＢＬｓ菌株的 ＭＩＣ值显著升高，耐药率显著升高（犘＜０．０５）。而对头霉素类、含

酶抑制剂的哌拉西林／他唑巴坦和碳青霉烯类药物的敏感性ＥＳＢＬｓ阳性组与ＥＳＢＬｓ阴性组比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

结论　该院产ＥＳＢＬｓ菌株检出率高，对多种抗菌药物耐药，及时监测ＥＳＢＬｓ菌株的发生率及耐药趋势，对于指导临床用药至关

重要。
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犓犲狔狑狅狉犱狊：Ｅｓｃｈｅｒｉｃｈｉａｃｏｌｉ；　Ｋｌｅｂｓｉｅｌｌａｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ；　ｂｅｔａ－ｌａｃｔａｍａｓｅｓ；　ｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ｍｉｃｒｏｂｉａｌ

　　随着头孢菌素特别是第３代头孢菌素的广泛应用，肠杆菌

科细菌产ＥＳＢＬｓ菌株的流行日益严重，而大肠埃希菌（ＥＣＯ）

和肺炎克雷伯菌（ＫＰＮ）是临床各种标本类型最常检测出的产

ＥＳＢＬｓ的代表菌。为了解本院产ＥＳＢＬｓ菌株的流行状况和耐

药特征，笔者收集２０１０年１０月至２０１１年１２月期间临床送检

标本分离的所有ＥＣＯ和ＫＰＮ菌株，分析其耐药性。

１　材料与方法

１．１　菌株来源　分离自２０１０年１０月至２０１１年１２月临床送

检的各类标本（包括痰液、尿液、血液、胆汁、分泌物、胸腹水、脓

液、引流液、穿刺液、支气管灌洗液等），同一患者相同部位的重

复分离菌株只统计第１次结果。

１．２　菌株的鉴定和药敏试验　采用法国梅里埃公司的

ＶＩＴＥＫ２ＣＯＭＰＡＣＴ全自动微生物分析仪，采用梅里埃公司

的ＧＮ鉴定卡对细菌进行鉴定，ＡＳＴＧＮ１３药敏卡检测菌株的

药物敏感性。结果评价按 ２０１２年 ＣＬＳＩＭ１００Ｓ２２判断。

ＡＳＴＧＮ１３检测的抗菌药物：氨苄西林、氨苄西林／舒巴坦、哌

拉西林／他唑巴坦、头孢吡肟、头孢唑啉、头孢曲松、头孢他啶、

头孢替坦、氨曲南、厄他培南、亚胺培南、庆大霉素、妥布霉素、

阿米卡星、环丙沙星、左氧氟沙星、呋喃妥因。头孢噻肟、头孢

噻肟／克拉维酸、头孢他啶和头孢他啶／克拉维酸药敏纸片为英

国Ｏｘｏｉｄ公司产品。

１．３　ＥＳＢＬｓ确证试验　ＡＳＴＧＮ１３药敏卡通过 ＶＩＴＥＫ２

ＣＯＭＰＡＣＴ全自动微生物分析仪检测提示ＥＳＢＬ阳性的菌株

均按ＣＬＳＩ推荐的方法，将０．５麦氏单位菌液均匀涂布 ＭＨ
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平板，将头孢噻肟（３０μｇ）和头孢噻肟／克拉维酸（３０μｇ／１０

μｇ）、头孢他啶（３０μｇ）和头孢他啶／克拉维酸（３０μｇ／１０μｇ）粘

贴在涂布菌液的 ＭＨ平板上，３５℃培养１８ｈ，测量抑菌圈直

径，两对纸片或其中任何一对纸片的直径相差大于或等于５

ｍｍ，即为产ＥＳＢＬｓ菌株。

１．４　质控菌株　阴沟肠杆菌 ＡＴＣＣ７００３２３、大肠埃希菌

ＡＴＣＣ２５９２２、ＥＳＢＬｓ阳性肺炎克雷伯菌 ＡＴＣＣ７００６０３购自卫

生部临检中心。

１．５　统计学处理　采用 ＷＨＯＮＥＴ５．６软件进行统计学分

析。组与组之间的数据分析采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行χ
２ 检

验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

４６６株ＥＣＯ临床分离菌株中，产 ＥＳＢＬｓ菌株２９７株，占

６３．７３％；ＥＳＢＬｓ阴性菌株１６９株，占３６．２７％。对３类以上抗

菌药物耐药ＥＣＯ３５７株，占７６．６１％，其中，产ＥＳＢＬｓ菌株２８７

株，占总菌株数的６１．５９％，占产 ＥＳＢＬｓ菌株数的９６．６３％。

３２９株 ＫＰＮ 临 床 分 离 菌 株 中，产 ＥＳＢＬｓ菌 株 ８１ 株，占

２４．６２％，ＥＳＢＬｓ阴性菌株２４８株，占７５．３８％。对３类以上抗

菌药物耐药ＫＰＮ１５７株，占４７．７２％，其中，产ＥＳＢＬｓ菌株７９

株，占总菌株数的２４．０１％，占产 ＥＳＢＬｓ菌株数的９７．５３％。

ＥＣＯ和ＫＰＮ临床分离株对常用抗菌药物的耐药性见表１（见

《国际检验医学杂志》网站主页“论文附件”）。

３　讨　　论

ＥＳＢＬｓ是一类能赋予细菌对多类β内酰胺类抗菌药物耐

药的β内酰胺酶，能水解青霉素、广谱头孢菌素等抗菌药物，因

此产ＥＳＢＬｓ菌耐药性严重，引起临床上的广泛关注。ＥＣＯ和

ＫＰＮ是临床常见分离菌，也是产ＥＳＢＬｓ的代表菌
［１５］。本研

究结果显示，ＥＣＯ的产ＥＳＢＬｓ率为６３．７３％，ＫＰＮ的产ＥＳ

ＢＬｓ率为２４．０１％，两产酶率间比较差异有统计学意义（χ
２＝

１８．１８２，犘＝０．０００），说明产ＥＳＢＬｓＥＣＯ比ＫＰＮ常见，产ＥＳ

ＢＬｓＥＣＯ主要引起泌尿道、下呼吸道、血流感染等，而产ＥＳ

ＢＬｓＫＰＮ主要引起下呼吸道感染。

产ＥＳＢＬｓＥＣＯ和产ＥＳＢＬｓＫＰＮ 耐药性基本一致，对于

临床常用的青霉素类、头孢菌素类、氟喹诺酮类、单酰胺类抗菌

药物和部分氨基糖甙类耐药率显著升高，而对头霉素类、含酶

抑制剂的哌拉西林／他唑巴坦和碳青霉烯类药物的敏感性ＥＳ

ＢＬｓ阳性组与ＥＳＢＬｓ阴性组比较无统计学差异。本研究结果

显示多重耐药ＥＣＯ产ＥＳＢＬｓ菌株占产ＥＳＢＬｓＥＣＯ菌株数的

９６．６３％；ＫＰＮ临床分离菌株中，多重耐药产ＥＳＢＬｓ菌株占产

ＥＳＢＬｓＫＰＮ菌株数的９７．５３％；分析可能与产ＥＳＢＬｓ菌的编

码ＥＳＢＬｓ的耐药质粒往往同时携带氨基糖苷
［６７］、喹诺酮类等

多种耐药基因［８９］，从而表现对多种药物的交叉耐药有关。而

且已出现亚胺培南耐药ＥＣＯ和ＫＰＮ，有待于进一步作分子流

行病学调查。ＥＳＢＬｓ菌株对碳青酶烯类和含酶抑制剂类均有

较高的敏感率，可作为经验性治疗ＥＳＢＬｓ产酶株感染的选择

用药，而对于重症ＥＳＢＬｓ菌株感染，应当首选碳青酶烯类抗菌

药物治疗。

按照２００８年ＣＬＳＩＭ１００Ｓ１８标准，ＥＳＢＬｓ菌株所有β内

酰胺类抗菌药物均应判定为耐药，自２０１０年ＣＬＳＩ对折点进

行修正后，就提出不必常规进行 ＥＳＢＬｓ检验，２０１２年 ＣＬＳＩ

Ｍ１００Ｓ２２明确指出，采用更新后的折点，不必将头孢菌素类、

青霉素类和氨曲南的药敏结果从敏感修正为耐药，实验室检测

ＥＳＢＬｓ主要用于流行病学调查和医院感染控制。本研究结果

提示，ＥＳＢＬｓ仍然是临床抗菌药物选择的一个不容忽视的限

制性因素，临床若选择β内酰胺类抗菌药物治疗ＥＳＢＬｓ感染，

则需根据 ＭＩＣ值慎重选择敏感抗菌药物，且承担治疗失败的

风险加大。

ＥＳＢＬｓ为质粒介导的可通过结合、转化、转导等方式在同

种病原菌间甚至不同种病原菌间进行耐药性传播，携带ＥＳ

ＢＬｓ菌株可引起医院感染爆发流行。因此，规范抗菌药物的合

理应用和监测ＥＳＢＬｓ耐药菌的传播和流行应当作为医院感染

控制的一个常规性工作。
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