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年成都某院流感嗜血杆菌的临床分布及耐药分析
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8!!!$#

#

!!

摘
!

要"目的
!

探讨该院临床分离的流感嗜血杆菌分布及抗菌药物的耐药情况$方法
!

以该院
<#!;

年
!

)

!<

月所有已筛查

合格且培养为阳性的下呼吸道标本
!%7T

份&血液类标本
888

份&尿道分泌物标本
!#<

份!共
<88$

份标本分离出的流感嗜血杆菌

;$%

株为研究对象!采用头孢硝基噻吩纸片测定其
"

)

内酰胺酶!用纸片扩散法"

V)Q

法#测定其对
%

种抗菌药物的敏感性!利用

-a]R'=T68

软件对试验数据进行统计分析$结果
!

;$%

株流感嗜血杆菌中
7%68̂

来自住院患者!

!6;̂

来自门诊%儿童分离株

有
!"8

株!占
;#6!%̂

%老年患者分离株
!7;

株!占
;;6<7̂

%下呼吸道标本来源
;$;

株!占
776#7̂

$对复方磺胺甲唑耐药率最

高!达
%<67#̂

!氨苄西林和四环素的耐药率分别为
;$6;#̂

&

<76##̂

%而头孢呋辛&头孢曲松&环丙沙星&阿奇霉素&亚胺培南的耐

药率均在
<6##̂

以下$

"

)

内酰胺酶的阳性率为
;$6;#̂

!在氨苄西林耐药菌株中有
!6T"̂

的菌株
"

)

内酰胺酶检测阴性$儿童分

离株对氨苄西林的耐药率和产酶率"

;<6;#̂

&

;#6;$̂

#和成人分离菌株对氨苄西林的耐药率及产酶率"

;;6##̂

&

;;6##̂

#没有明

显差异$结论
!

流感嗜血杆菌主要分离自下呼吸道标本中%以儿童和老年患者为主!第二&三代头孢菌素类与阿奇霉素可作为临

床首选药物!

"

)

内酰胺酶是该菌对氨苄西林耐药的主要机制$

关键词"流感嗜血杆菌%

!

耐药性%

!

抗菌药物%

!
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内酰胺酶
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流感嗜血杆菌一般存在于人类的上呼吸道中#只侵犯人类

的革兰阴性苛养细小细菌#也是社区获得性肺病$

+&*

%*慢性

支气管炎急性发作$

&'+(

%的常见病原菌之一#可侵入血液*

脑脊液及皮肤黏膜等引起败血症*脑膜炎*肺炎*脓毒关节炎

等'

!)<

(

)近年来#由于抗菌药物的不合理使用#流感嗜血杆菌的

耐药率不断上升#为了解本院流感嗜血杆菌对抗菌药物的耐药

率#指导临床合理用药#对本院
<#!;

年全年所有培养标本分离

出的流感嗜血杆菌进行分离鉴定*

"

)

内酰胺酶检测及纸片扩散

法$

V)Q

%法药敏试验#并进行耐药性分析)

B

!

资料与方法

B6B

!

一般资料
!

收集
<#!;

年全年本院门诊及住院患者所有

已筛查合格且培养为阳性的下呼吸道标本
!%7T

份*血液类标

本
888

份*尿道分泌物标本
!#<

份#共
<88$

份标本分离出流

感嗜血杆菌
;$%

株&考虑到流感嗜血杆菌的致病性及分离检出

率#其他常见临床标本如咽拭子*灌洗液*脑脊液等未纳入

统计)

B6C

!

仪器与试剂
!

哥伦比亚血琼脂*麦康凯*巧克力培养基

$含万古霉素%*

a=L

药敏培养基*脑心浸液琼脂培养基*革兰

染液均由成都瑞琦生物有限公司提供&胰蛋白消化酶粉由上海

源聚生物科技公司提供&普通孵育箱*二氧化碳孵育箱*

QW

Sg;##

血培养仪
]4

B

?

I

>/+g$!

显微镜*游标卡尺等)复方磺

胺甲唑$

Pg=

%*氨苄西林$

&L*

%*环丙沙星$

+U*

%*头孢曲松

+

$$$

+

国际检验医学杂志
<#!8

年
<

月第
$"

卷第
$

期
!

U20Z[@3L.D

!

S.31>@1

B

<#!8

!

\546$"

!

R56$



$

+,]

%*头孢呋辛$

+gL

%*阿奇霉素$

&eL

%*四环素$

=+X

%*亚

胺培南$

U*L

%*

\

因子*

g

因子*$

\Og

%因子及
"

)

内酰胺酶药

敏纸片均购自英国
]g]UW

公司&质控菌株为流感嗜血杆菌

&=++;7<;"

*流感嗜血杆菌
&=++;7"88

$补充
&=++;7<;"

不

能涵盖的药敏质控%*金黄色葡萄球菌
&=++<T7<$

)

B6D

!

方法

B6D6B

!

下呼吸道标本
!

$

!

%下呼吸道标本的采集)漱口#深呼

吸咳深部痰液于无菌杯送检&晨痰最佳)$

<

%下呼吸道标本的

筛查)直接或通过洗涤后达到显微镜镜下白细胞数目不低于

<T

个"高倍镜#上皮细胞不高于
!#

个"低倍镜视为合格标本#

进一步洗涤匀质化&若镜下白细胞数目小于
<T

个"高倍镜#视

为不合格标本'

$

(

)$

$

%下呼吸道标本的洗涤*涂片*匀质化及接

种孵育)对于合格的痰液标本#加入适量的生理盐水进行洗

涤#挑取脓性痰液部分进行涂片染色镜检#同时加入胰蛋白酶

粉$浓度为
!̂

%

$T_

进行匀质化
8#

)

7#?:2

后#分区划线接

种哥伦比亚血琼脂*麦康凯*巧克力培养基#麦康凯培养基放置

普通孵育箱孵育$

$T_

#

!%

)

<;G

%#哥伦比亚血琼脂及巧克力

培养基放置
+]

<

孵育箱孵育$

$T_T̂ +]

<

!%

)

<;G

%)

B6D6C

!

血液类标本
!

标本采集由临床护士完成#直接采集
%

)

!#?[

血液注入成人血培养瓶#放置
QWSg;##

血培养仪直接

孵育#阳性报警则涂片接种培养基)

B6D6D

!

尿道分泌物标本
!

$

!

%尿道分泌物的采集)由皮肤科

医生或外科医生采用专用尿道拭子伸入尿道
$

)

;A?

处#停留

T/

#再旋转退出#放入无菌管内)$

<

%尿道分泌物的筛查)加

入适量生理盐水润湿#涂片染色镜检&镜检标准及接种培养基

同灌洗液)

B6D6E

!

致病菌与定植菌$或污染菌%的区分
!

$

!

%下呼吸道*咽

拭子*灌洗液及尿道分泌物等标本)脓细胞内涂片查见革兰阴

性细小短杆菌#视为致病菌&未查见则视为定植菌)$

<

%血液及

脑脊液标本)涂片查见革兰阴性细小短杆菌#视为致病菌)

B6D6L

!

细菌分离培养及鉴定
!

哥伦比亚血琼脂培养基不生长

或生长细小#麦康凯培养基不生长#巧克力培养基生长#革兰染

色为革兰阴性细小或呈扭曲之长丝状&在巧克力培养基上菌落

灰色"无色*半透明*露滴样菌落#

#68

)

<6#??

为流感嗜血杆

菌&挑取可疑菌落做成
#6T

麦氏菌液浊度#再按要求接种于脑

心浸液培养基和哥伦比亚血琼脂培养基#分别点种金黄色葡萄

球菌进行卫星试验#在脑心浸液培养基上贴上
\

因子*

g

因子

及$

\Og

%因子
$

种生长因子#

$T_

孵育
<;G

#如哥伦比亚血

琼脂培养基上卫星试验阳性且不溶血的菌落*脑心浸液培养基

上卫星试验阴性*$

\Og

%因子阳性*

\

因子和
g

因子阴性则

鉴定为流感嗜血杆菌)

B6D6T

!

药敏试验
!

采用
V)Q

法分别进行
Pg=

*

&L*

*

+U*

*

+,]

*

=+X

*

+gL

*

U*L

*

&eL

等
%

种抗菌药物的敏感性测定#

按照美国临床和实验室标准化协会$

+[PU

%

<#!;

版的判定标准

测量抑菌环直径#以及判定耐药及敏感性)

B6D6U

!

质控
!

采用流感嗜血杆菌
&=++;7<;"

及
&=++;7"88

进行药敏试验质控#采用流感嗜血杆菌
&=++;7<;"

及金黄色

葡萄球菌
&=++<T7<$

进行因子纸片*哥伦比亚血琼脂培养基

及巧克力培养基质控)

B6E

!

统计学处理
!

采用
-a]R'=T68

进行统计分析)

C

!

结
!!

果

C6B

!

流感嗜血杆菌分布情况
!

在
;$%

株流感嗜血杆菌中#

7%68̂

来自住院患者#

!6;̂

来自门诊&科室的分布中儿科最高

$"68"̂

#其次为内科
$"6<!̂

#重症监护室
T67;̂

#外科

$6%%̂

#血液 肿 瘤 科
<6<%̂

#感 染 科
!6$"̂

#其 他 科 室

!!68;̂

&年龄
!#

岁以下占
;#6!%̂

#

!#

)%

<#

岁占
#68%̂

#

<#

)%

$#

岁占
#68%̂

#

$#

)%

;#

岁占
!6!;̂

#

;#

)%

T#

岁占

$68T̂

#

T#

)%

8#

岁占
76$8̂

#

8#

岁及以上占
;;6<7̂

)标本

类型以下呼吸道标本分离菌株最多#为
;$;

株#血液标本中分

离
<

株#尿道分泌物标本中分离
<

株)见表
!

)

表
!

!!

;$%

流感嗜血杆菌标本来源#科室分布及

!!!

年龄分布构成比

标本来源 项目 株数$

%

% 构成比$

^

%

标本类型 下呼吸道标本
;$; 776#7

血液
< #6;T

尿道分泌物
< #6;T

科室 儿科
!8T $"68"

内科
!8$ $"6<!

重症监护室
<8 T67;

外科
!" $6%%

血液肿瘤科
!# <6<%

感染科
8 !6$"

其他科室
T! !!68;

年龄$岁%

%

!# !"8 ;#6!%

!#

)%

<# $ #68%

<#

)%

$# $ #68%

$#

)%

;# T !6!;

;#

)%

T# !8 $68T

T#

)%

8# ;! 76$8

'

8# !7; ;;6<7

C6C

!

药 敏 试 验
!

;$%

株 分 离 菌 株 中 共 检 测 出
!7#

株

$

;$6;#̂

%产
"

)

内酰胺酶菌#在氨苄西林耐药菌株中有
$

株

$

!6T"̂

%未检测出
"

)

内酰胺酶#

;$%

株流感嗜血杆菌对各种抗

菌药物的敏感性见表
<

$见,国际检验医学杂志-网站主页.论

文附件/%)

D

!

讨
!!

论

流感嗜血杆菌是条件感染性致病菌#正常情况下存在于人

的上呼吸道*胃肠道和泌尿生殖道#不引起任何感染#但在适当

条件下#如病毒感染或免疫力下降则会侵入呼吸道黏膜*血液

及脑脊液引起感染而出现临床症状)与本院
<#!;

年所分离到

的流感嗜血杆菌来自下呼吸道标本*血液及尿道分泌物标本中

的结果相符)

流感嗜血杆菌是
+&*

*

&'+(

常见致病菌之一#但在本研

究中检出该菌的患者主要以住院患者为主#占
7%68̂

#而门诊

患者却很少#可能的原因是流感嗜血杆菌耐药率低#门诊患者

自己经验性滥用抗菌药物或临床医生经验性使用抗菌药物过

多有关#从而造成门诊阳性率偏低&但这从另一方面反映了在

抗菌药物使用前采集合格的标本及合理使用抗菌药物的重要

性&本研究中检测的
;$%

株流感嗜血感染主要来自儿童$占

;#6!%̂

%及老年患者$占
;;6<7̂

%#老年患者所占比例略高于

儿童患者)以上结果很好地证明了流感嗜血杆菌是
+&*

*

&'+(

常见致病菌之一#且由于儿童及老年患者的抵抗力较

弱#所以感染率相对较高#与中国大部分地区相似'

!);

(

)

在体外药敏试验中#对流感嗜血杆菌耐药率最高的为复方

+

;$$

+
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年
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月第
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卷第
$

期
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磺胺甲唑#达
%<67#̂

#且儿童组$

%%6%#̂

%的耐药率要高于

成人组$

"76;#̂

%&其次为氨苄西林#占
;$6;#̂

#儿童组

$

;<6;#̂

%和成人组$

;;6;#̂

%差别不大)青霉素类抗菌药物

原为治疗流感嗜血杆菌的首选药物#但是由于临床抗菌药物的

不合理使用#从而导致耐氨苄西林的耐药株不断增加#给诊断

和治疗带来了一定的困难#所以本地区现不宜用氨苄西林和复

方磺胺甲唑作为流感嗜血杆菌感染的经验性用药)而其他

的抗菌药物#如头孢呋辛*头孢曲松*环丙沙星*阿奇霉素*亚胺

培南的耐药率均较低#对于流感嗜血杆菌感染#上述药物均有

很好的抗菌活性#可以适当选择#但喹诺酮类药物会影响儿童

软骨发育#且由于有很强的诱导耐药性#一般不推荐用于
!%

岁

以下患者)

流感嗜血杆菌的耐药性主要是由于
"

)

内酰胺酶的产生*青

霉素结合蛋白的改变#以及细胞膜对抗菌剂通透性的改变所引

起)流感嗜血杆菌对氨苄西林的耐药于
!7"<

年首先在欧洲报

道#主要耐药机制是产生质粒介导的
"

)

内酰胺酶#有
7#̂

以上

为
=+XL)!

型基因#少数为
,]Q)!

型基因'

T

(

#

"

)

内酰胺酶可灭

活氨基青霉素*羧基青霉素和脲基青霉素)在氨苄西林耐药菌

株中#有
$

株未检测出
"

)

内酰胺酶#本试验中
"

)

内酰胺酶的检

出率为
!6T"̂

#与国外报告的
"

)

内酰胺酶阴性菌的氨苄西林

耐药率接近'

8

(

#耐药性通常是由于一种或多种青霉素结合蛋白

的改变和外膜蛋白通透性下降所引起#且影响所有的
"

)

内酰胺

酶类药物#但各菌株的耐药水平有差异)这些菌株所致感染的

临床治疗结果不确定#其耐药机制有待进一步研究'

")%

(

)

综上所述#流感嗜血杆菌对氨苄西林的耐药率有增高趋

势#在用药过程中应进行细菌培养#及时调整抗菌药物#微生物

室应通知临床医生合理使用抗菌药物#应重视和加强流感嗜血

杆菌的培养及耐药性监测工作#特别对于儿童和老年患者#进

行细菌培养对提高其患者治愈率#延缓细菌耐药性具有非常重

要的意义)
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