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铜绿假单胞菌的耐药性变迁分析
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　　摘　要：目的　回顾性研究临床分离铜绿假单胞菌的标本来源、病区分布、耐药状况及其变迁。方法　采用 ＭｉｃｒｏｓｃａｎＷａｌｋ

ａｗａｙ４０鉴定药敏系统及传统手工方法对２００２～２０１２年医院各类临床送检标本中分离到的１１１４株铜绿假单胞菌进行鉴定及药

敏试验，对结果进行统计分析。结果　１１１４株分离的铜绿假单胞菌中，有６４．１８％来自呼吸道标本。铜绿假单胞菌感染主要发

生在重症监护病房（ＩＣＵ）病房，占４９．６４％。２００２～２０１２年间，铜绿假单胞菌对１９种抗菌药物的耐药率总体呈上升趋势。

结论　铜绿假单胞菌常引起呼吸道感染，其耐药机制复杂，可选择的抗菌药物有限。
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　　铜绿假单胞菌是医院感染的主要条件致病菌之一，因其具

有多种毒力因子，如黏附素、多糖荚膜样物质、内毒素、外毒素、

绿脓菌素等损伤组织及不能自愈。铜绿假单胞菌天然抵抗多

种抗菌药物，常产生生物膜障碍与主动转运系统阻止药物到达

其靶位点。在治疗过程中会通过突变发生耐药，也常紧密结合

在人体腔道或人工辅助治疗管腔支持物表面使其不易清除。

临床针对此菌的治疗颇感困难。本研究旨在为临床提供铜绿

假单胞菌的分布及耐药特点，为临床诊断和治疗铜绿假单胞菌

感染提供参考，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集本院２００２年１月至２０１２年１２月住院

部和门诊送检的标本，包括呼吸道标本、分泌物、脓液、中段尿、

胸腹腔积液、血液、脑脊液及留置导管等，同一患者多次分离株

不重复统计。经培养分离出铜绿假单胞菌１１１４株，其中

２００２～２００４年８５株、２００５年４３株、２００６年７８株、２００７年８４

株、２００８年５６株、２００９年１８９株、２０１０年１７０株、２０１１年２００

株、２０１２年２０９株。遵循《全国临床检验操作规程》分离菌株
［１］。

１．２　细菌鉴定与药敏试验　细菌鉴定采用 ＭｉｃｒｏｓｃａｎＷａｌｋ

ａｗａｙ４０鉴定系统及传统手工方法。试验所用的药敏纸片及药

敏培养基均为英国Ｏｘｏｉｄ公司产品。细菌分离培养采用哥伦

比亚血琼脂平板。药敏试验参照文献［２］。质控菌株为铜绿假

单胞菌ＡＴＣＣ２７８５３。

１．３　统计学处理　采用 ＷＨＯＮＥＴ５．６软件进行统计学

分析。

２　结　　果

２．１　１１１４株铜绿假单胞菌中呼吸道标本检出率最高为７１５

株，占６４．１８％。非呼吸道标本中检出３９９株，占３５．８２％。在

不同标本中的分布情况详见表１。

表１　　铜绿假单胞菌在不同标本中的分布构成比（％）

标本 菌株数（狀） 构成比（％）

痰液 ６８７ ６１．６７

肺泡灌洗液 ２８ ２．５１

脓性分泌物 １７６ １５．８０

中段尿 ８３ ７．４５

血液 ３７ ３．３２

胸腹水 ３４ ３．０５

透析液 ２８ ２．５１

其他 ４１ ３．６８

合计 １１１４ １００．００

表２　　铜绿假单胞菌的病区分布构成比（％）

病区 菌株数（狀） 构成比（％）

ＩＣＵ ３２４ ２９．０８

呼吸内科ＩＣＵ １８２ １６．３４

呼吸内科 １７８ １５．９８

神经外科ＩＣＵ ４７ ４．２２

神经外科 ３６ ３．２３

干疗科 ８１ ７．２７

肝胆外科 ７４ ６．６４

肿瘤科 ５１ ４．５８

骨科 ４３ ３．８６

血透中心 ２８ ２．５１
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续表２　　铜绿假单胞菌的病区分布构成比（％）

病区 菌株数（狀） 构成比（％）

消化科 ２３ ２．０６

其他 ４７ ４．２２

合计 １１１４ １００．００

２．２　分离的１１１４株铜绿假单胞菌主要分布在重症监护病房

（ＩＣＵ），包括医院中心ＩＣＵ及各科室ＩＣＵ病房，共计５５３株，

构成比占４９．６４％。具体详见表２。

２．３　２００２～２０１２年铜绿假单胞菌对抗菌药物的耐药率　见

表３。

表３　　２００２～２０１２年铜绿假单胞菌对抗菌药物的耐药率（％）

抗菌药物 ２００２～２００４ ２００５ ２００６ ２００７ ２００８ ２００９ ２０１０ ２０１１ ２０１２

庆大霉素 ２８．２ １６．７ ２５．０ ４２．２ ７６．８ ８４．１ ８５．９ ８６．０ ６１．３

妥布霉素 ９．５ １４．６ ２２．５ ５１．２ ７１．４ ７８．３ ７９．４ ８１．０ ７１．７

阿米卡星 ６．２ ２１．５ １８．９ ５０．０ ６２．５ ７２．４ ７３．６ ６８．５ ５６．６

环丙沙星 ２１．７ ２０．０ ５０．０ ５３．６ ６４．３ ７７．３ ８０．６ ７７．５ ６２．５

左氧氟沙星 ２８．４ ３７．４ ３２．８ ５３．５ ７１．４ ７８．３ ７７．７ ７２．５ ６６．２

头孢他啶 ２４．１ ３２．６ ３２．１ ４８．８ ５７．１ ６３．０ ６０．０ ５９．０ ５５．４

头孢吡肟 ２２．７ ４１．９ ３７．２ ５２．４ ５０．０ ６６．１ ６８．８ ６７．５ ６２．４

哌拉西林 ３１．７ ３７．２ ２１．８ ４５．２ ６６．１ ７７．２ ６３．６ ５６．５ ５９．０

替卡西林／克拉维酸 ５５．０ ５０．０ ４４．６ ５７．０ ７１．９ ７１．４ ６４．７ ６２．５ ６２．２

哌拉西林／他唑巴坦 ４３．５ ２６．９ １４．３ ４５．２ ４６．４ ５７．１ ７５．９ ５２．０ ５４．２

亚胺培南 ２５．６ ３１．０ ３２．９ ４８．８ ６２．５ ６３．１ ５９．５ ５８．０ ５６．２

　　：由于２００２～２００４年分离的菌株数量较少，所以合并统计；中介耐药菌株计入耐药株。

３　讨　　论

根据本院这十多年来的统计资料分析，铜绿假单胞菌主要

分布在呼吸道标本、脓性分泌物、中段尿等标本中，特别是呼吸

道标本，占标本总数的６４．１８％，需要提到的是腹膜透析液培

养虽然送检标本量有限，但临床铜绿假单胞菌分离率极高［３］。

菅凌燕等［４］也报道维持性腹膜透析患者多为长期留置导管，导

致铜绿假单胞菌生物被膜产生，极不易清除。铜绿假单胞菌已

经成为医院感染的重要病原菌［５６］，特别在ＩＣＵ中，往往处于

感染菌的首位［７８］。本研究也发现铜绿假单胞菌在ＩＣＵ中占

４９．６４％。本研究对历年来本院分离的铜绿假单胞菌对１９种

抗菌药物的耐药情况进行了统计，发现铜绿假单胞菌的耐药率

总体呈现上升趋势，且上升幅度较大，总体耐药情况严峻。究

其原因可能与铜绿假单胞菌耐药机制较为复杂有关［９１０］。铜

绿假单胞菌主要的耐药机制包括：膜孔蛋白丢失、外排泵系统、

通过整合子携带大量耐药基因外来获得和β内酰胺酶等，还有

报道显示铜绿假单胞菌易产金属酶［１１］。从本研究结果可见，

铜绿假单胞菌对头孢哌酮／舒巴坦在体外表现为较好的敏感

度，但临床使用头孢哌酮／舒巴坦治疗铜绿假单胞菌感染患者

的成功率不及体外药敏结果，其原因有待进一步探讨。此外，

铜绿假单胞菌对多粘菌素Ｂ的体外敏感度也较好，期待多粘

菌素Ｂ能应用于抗铜绿假单胞菌的治疗
［１２］。
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Ｗａｙｎｅ，ＰＡ：ＣＬＳＩ，２０１３．

［３］ 郭少卿，邹原方．腹膜透析患者铜绿假单胞菌相关性腹膜炎发生

情况及危险因素分析［Ｊ］．社区医学杂志，２０１３，１１（６）：２２２４．

［４］ 菅凌燕，何晓静，于莹．黄芩苷联合左氧氟沙星对铜绿假单胞菌生

物膜的影响及相关机制［Ｊ］．中国医院药学杂志，２０１２，３２（１４）：

１０９７１１００．

［５］ＬｉｖｅｒｍｏｒｅＤＭ．Ｍｕｌｔｉｐｌｅｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｉｎ

Ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａ：ｏｕｒｗｏｒｓｔｎｉｇｈｔｍａｒｅ？［Ｊ］．ＣｌｉｎＩｎｆｅｃｔ

Ｄｉｓ，２００２，３４（５）：６３４６４０．

［６］ 肖永红，沈萍，魏泽庆，等．Ｍｏｈｎａｒｉｎ２０１１年度全国细菌耐药监测

［Ｊ］．中华医院感染学杂志，２０１２，２２（２２）：４９４６４９５２．

［７］ ＡｌｏｕｓｈＶ，ＮａｖｏｎＶｅｎｅｚｉａＳ，ＳｅｉｇｍａｎＩｇｒａＹ，ｅｔａｌ．Ｍｕｌｔｉｄｒｕｇｒｅ

ｓｉｓｔａｎｔＰｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａ：ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｉｍｐａｃｔ

［Ｊ］．ＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂＡｇｅｎｔｓＣｈｅｍｏｔｈｅｒ，２００６，５０（１）：４３４８．

［８］ＳｉｌｖｉａＤ，ＳｉｍｏｎｅＬ，ＶｉｎｃｅｎｚｏＰ，ｅｔａｌ．Ｈｉｇｈｌｅｖｅｌｔｏｌｅｒａｎｃｅｔｏｔｒｉ

ｃｌｏｓａｎＭａｙｐｌａｙａｒｏｌｅｉｎＰｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｒｅ

ｓｉｓｔａｎｃｅｉｎｉｍｍｕｎｃｏｍｐｒｏｍｉｓｅｄｈｏｓｔｓ：ｅｖｉｄｅｎｃｅｆｒｏｍｏｕｔｂｒｅａｋｉｎ

ｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＢＭＣＲｅｓＮｏｔｅｓ，２０１２，５：４３．

［９］ＳａｄｅｒＨＳ，ＲｅｉｓＡＯ，ＳｉｌｂｅｒｔＳ，ｅｔａｌ．ＶＩＭｓａｎｄＳＰＭｓ：ｔｈｅｄｉｖｅｒｓｉｔｙ

ｏｆｍｅｔａｌｌｏβｌａｃｔａｍａｓｅｓｐｒｏｄｕｃｅｄｂｙｃａｒｂａｐｅｎｅｍｒｅｓｉｓｔａｎｔＰｓｅｕｄ

ｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａｉｎａＢｒａｚｉｌｉａｎｈｏｓｐｉｔａｌ［Ｊ］．ＣｌｉｎＭｉｃｒｏｂｉｏｌＩｎ

ｆｅｃｔ，２００５，１１（１）：７３７６．

［１０］ＳｈｒｏｕｔＪＤ，ＣｈｏｐｐＤＬ，ＪｕｓｔＣＬ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｉｍｐａｃｔｏｆｑｕｏｒｕｍｓｅｎｓ

ｉｎｇａｎｄｓｗａｒｍｉｎｇｍｏｔｉｌｉｔｙｏｎＰｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａｂｉｏｆｉｌｍ

ｆｏｒｍａｔｉｏｎｉｓｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌｃｏｎｄｉｔｉｏｎａｌ［Ｊ］．ＭｏｌＭｉｃｒｏｂｉｏｌ，２００６，６２

（５）：１２６４１２７７．

［１１］侯佳惠，童郁，费静娴，等．铜绿假单胞菌超广谱β内酰胺酶，质粒

介导ＡｍｐＣ酶基因分布及流行特征分析［Ｊ］．检验医学，２０１２，２７

（１）：３９４３．

［１２］ＥｌＳｏｌｈＡＡ，ＡｌｈａｊｈｕｓａｉｎＡ．ＵｐｄａｔｅｏｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆＰｓｅｕｄｏ

ｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａｐｎｅｕｍｏｎｉａ［Ｊ］．ＪＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂＣｈｅｍｏｔｈｅｒ，２００９，

６４（２）：２２９２３８．

（收稿日期：２０１４０２１８）

·３７０３·国际检验医学杂志２０１４年１１月第３５卷第２２期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｎｏｖｅｍｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．２２


