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要"目的
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对医疗环境中分离的库克菌进行鉴定与抗菌药物敏感性试验!为临床经验治疗库克菌感染提供循证医学证

据$方法
!

收集在医院感染卫生学监测中!采集医务人员手'皮肤黏膜'空气'物体表面等样本中离的
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株库克菌!应用
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半自动细菌鉴定药敏分析仪配套
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鉴定试条和
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药敏试条!进行菌株鉴定和药敏试验$结果
!
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株库

克菌鉴定检出玫瑰库克菌
FK

株'变异库克菌
)F

株'克库克菌
,

株$库克菌对诺氟沙星"

)F4+;

#和呋喃妥因"

K*4I;

#敏感率较

低!对红霉素"

FI4+;

#和庆大霉素"

F(48;

#敏感率接近
(*4*;

!对青霉素等其他
)K

种抗菌药物敏感度在
,*4*;

以上!甚至为

)**4*;

$结论
!

库克菌对大多数敏感!临床医生和微生物检验人员应加强库克菌临床感染认识和诊治水平!合理使用抗菌药物$
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库克菌是需氧生长的革兰阳性球菌#广泛分布于自然界空

气*水*土壤中#一般被认为是无害的腐生菌#寄生或污染人体

皮肤*黏膜#也可累积口咽部#是重要的机会致病菌)近年来库

克氏菌引发的临床感染数量和类型不断增加#可引起呼吸道感

染*泌尿*生殖系感染*皮肤软组织感染*消化道感染*血流感染

等人体所有组织系统感染#须引起临床医生和微生物检验人员

的高度重视)研究者对常规医院感染卫生学监测中分离的
,F

株库克氏菌进行菌株鉴定与抗菌药物敏感性试验#现报道

如下)

C

!

材料与方法
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菌株来源
!

K*)+

年
)

月至
K*)8

年
F

月医院感染卫生学

监测中采集医务人员手*皮肤黏膜*空气*物体表面等样本中分

离的
,F

株库克氏菌)

C4D

!

仪器与试剂
!

法国梅里埃
<L1=O

2

A?@@&C'

半自动细菌

鉴定及药敏分析仪)

3:+K!"#

2

$

鉴定试条和配套试剂*

<L1

!"#

2

$5

药敏试条*显色触酶试剂*血浆凝固酶试剂由法国生物

梅里埃公司提供)试验用革兰染色液*葡萄糖$

a[

%*乳糖*甘

露糖*氧化酶*

(45;E#.B

*硝酸盐还原*明胶水解*枸橼酸盐*

七叶苷*甘油等生化反应管购自杭州天和微生物公司)哥伦比

亚血琼脂平板#营养琼脂平板购自英国
aOC&N

公司)

C4E

!

菌株鉴定和药敏试验
!

细菌分离培养鉴定参照,全国临

床检验操作规程$第
+

版%-执行)库克氏菌的属间鉴定从菌落

形态*性状*色素*生长速度等做初步判定#再依据镜下形态*排

列方式*有无鞭毛*有无荚膜等特性#根据触酶*氧化发酵试验*

氧化酶试验$改良法%*杆菌肽*红霉素和呋喃唑酮敏感性试验

等试验生化反应做出鉴定'

)

(

#联合应用
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半自

动微生物仪鉴定到种#仪器提示的种间鉴别补充实验用生化反

应管完成)采用法国梅里埃
<L1!"#

2

$5

药敏试条#用
<L1

比浊仪调节麦氏单位菌悬液#用
<L1

电子加样枪精确的在每

个实验杯中加入
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G

菌悬液#完成
,F

株库克氏菌对
)F

种

抗菌药物敏感试验)依照厂商说明书推荐的方法认真操作)
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准#保证仪器设备的正常运行)质控菌株金黄色葡萄球菌

$

<L..KIK)+

%#对照菌株藤黄微球菌$

.Y..K,**)

%购自杭州

天和微生物公司)

D
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结
!!

果

D4C
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鉴定结果
!

,F

株库克氏菌鉴定检出玫瑰库克菌
FK

株*

变异库克菌
)F

株*克氏库克菌
,

株)

D4D

!

药敏结果
!

,F

株库克氏菌除对诺氟沙星$

)F4+;

%和呋

喃妥因$

K*4I;

%敏感率较低#对红霉素$

FI4+;

%和庆大霉素

$

F(48;

%敏感率接近
(*4*;

#对青霉素等其他
)K

种抗菌药物

敏感性在
,*4*;

以上#甚至
)**4*;

)见表
)

)

表
)

!

,F

株库克氏菌抗菌药物敏感性

抗菌药物 玫瑰色库克菌$

#fFK

% 变异库克菌$

#f)F

% 克氏库克菌$

#f,

% 库克菌总数$

#f,F

%

青霉素
,+4I )**4* )**4* ,,48

复方磺胺甲唑
IF4, )**4* )**4* I(4(

庆大霉素
F(4( (54* 5*4* F(48

红霉素
()4* (54* 5*4* FI4,

克林霉素
,+4I (54* (54* ,)48

四环素
)**4* )**4* )**4* )**4*

米诺环素
)**4* )**4* )**4* )**4*

万古霉素
)**4* )**4* )**4* )**4*

替考拉宁
)**4* )**4* )**4* )**4*

利福平
)**4* )**4* )**4* )**4*

诺氟沙星
I4( +(45 K54* )F4+

左氧氟沙星
)**4* )**4* )**4* )**4*

夫西地酸
)**4* )**4* )**4* )**4*

呋喃妥因
)K4I 5*4* K54* K*4I

奎奴普汀"达福普汀
)**4* )**4* )**4* )**4*

苯唑西林
,+4I FK45 )**4* ,)48

E

!

讨
!!

论

!!

人类与外环境的接触是持续的*密切的#环境中存在着很多

对人致病的微生物#尤其是在医院这个特殊的环境中#病原体种类

繁多*来源广泛#很多细菌呈高度耐药性#患者又往往存在着一些

易感因素)因此#病原体很容易侵入机体引起感染'

K

(

)

库克菌以前被称作四联球菌*乳葡萄球菌及微球菌等)在

医院环境分布广泛#是人体的皮肤及呼吸道黏膜表面的正常菌

群)

K*)*

年有研究报道'

+

(

#

)

株玫瑰色库克菌引发青壮年手拇

指及鱼际间隙感染#该菌有溶血毒素#初代培养菌落周围出现

透明溶血环#对青霉素*氨苄青霉素*红霉素*克林霉素*庆大霉

素*左氧氟沙星*利福平*呋喃妥因*四环素*米诺环素*复方磺

胺甲唑*万古霉素等多种抗菌药物敏感)检索中国知网#万

方数据库#并复习文献发现库克氏菌可引起呼吸道感染*泌尿

生殖系感染*皮肤软组织感染*消化道感染*血流感染等人体所

有组织系统感染#其中血流感染报道居多)早在
)I,5

年李云

珠等'

8

(就报道上海第二医科大学附属瑞金医院儿内科新生儿

机会菌感染性败血症
+,

例#其中检出四联球菌
)K

株&

K***

年

张华彬等'

5

(报道烧伤四联球菌败血症
++

例报告&

K**F

年魏升

云'

F

(报道新生儿玫瑰色微球菌感染
,

例#其中
F

例确诊为新生

儿败血症)以往临床微生物试验室认为库克菌$四联球菌或微

球菌%#是自然环境及人体的非致病菌#血培养和伤口中分离的

四联球菌常以.污染/菌对待#在临床上未引起重视)近年来库

克氏菌除临床感染数量和类型不断增加外#对常用抗菌药物均

有不同程度耐药#更有多重耐药现象'

(

(

#已是临床重要的机会

致病菌#临床医生和微生物检验人员要高度重视#循证*合理使

用抗菌药物#以减少耐药菌株的产生)目前#国内外尚没有针

对库克氏菌的药敏方法和标准#国内也没有报道过有关库克氏

菌对抗菌药物敏感性方面的内容)国内外自动化细菌鉴定及

药敏分析系统一般提供革兰阳性球菌药敏和革兰阴性杆菌药

敏两种试验板条#研究者考虑库克氏菌与葡萄球菌同属于微球

菌科#生物学特性很相近#所以尝试应用法国梅里埃
<L1=O6

2

A?@@&C'

半自动细菌鉴定及药敏分析仪配套
<L1!"#

2

$5

药

敏试条#对库克氏菌进行药敏试验#结果判断准确#重复性好)

显示库克氏菌对大多数抗菌药物敏感#除对诺氟沙星$

)F4+;

%

和呋喃妥因$

K*4I;

%敏感率低#对红霉素$

FI4+;

%和庆大霉素

$

F(48;

%敏感率在接近
(*4*;

#对青霉素等其他
)K

种抗菌药

物敏感性在
,*4*;

以上#甚至
)**4*;

)为临床经验治疗库克

氏菌感染提供循证医学证据)

多年以来#库克氏菌$微球菌%一直被认为是机会致病菌#

当机体患某些疾病$糖尿病*肝硬化*肿瘤等%导致防御机能减

退时#或有侵入性的诊疗措施$透析*穿刺*放置导管等%#以及

新生儿*婴幼儿*老年人等低免疫人群才可能发生感染)

K*)+

年李世荣等'

,

(报道
)

例玫瑰色库克菌导致正常免疫力成人发

生败血症)因此#加强医院临床微生物学实验室学科的建设#

积极开展病原学检验#深入研究和监测库克氏菌感染特征#对

抗菌药物的敏感性特点#协助临床根据药敏试验结果合理使用

抗菌药物#从而有效地预防*控制和治疗库克氏菌感染#提高诊

疗效果) $下转第
)K),
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年
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胞中的
!!6<

抗原在细胞表面表达#因此光敏感性皮损在抗

!!6<

抗体阳性的
!G=

患者较常见)

抗
<'R<

抗体由双链
:E<

分子环绕组蛋白组成#在细胞

凋亡过程中从细胞核内裂解释放的染色质成分)使用传统的

生物制品检测抗
<'R<

抗体时可与硬皮病患者血清发生反应#

因此对
!G=

诊断特异度较差)欧蒙印迹法中使用改良的核小

体制品#仅含核小体单体#不含其他染色质
:E<

成分#该试剂

检测抗核小体抗体对
!G=

的特异度很高)研究报道抗
<'R<

抗体对
!G=

的诊断敏感度为
5F4**;

#特异度为
I(4**;

#对

!G=

诊断的可信度为
I*4**;

'

)8

(

#且与患者疾病活动性*肾炎

和精神因素等紧密相关'

)5

(

)本研究结果显示#

!G=

患者中抗

核小体抗体阳性率最高可达
F,4(5;

#显著高于健康对照组及

疾病对照组$

C

%

*4*5

%#提示该抗体对
!G=

的诊断具有重要的

意义#已成为
!G=

的标志性抗体'

)F

(

)

多种风湿性疾病中可出现#抗组蛋白抗体包括
W)

*

WK<

*

WK1

*

W+

*

W8

等亚型#在药物诱导的红斑狼疮中也常见此抗

体'

)(

(

)本研究中尽管
!G=

组阳性率$

5K45*;

%显著高于疾病

对照组及健康对照组#差异有统计学意义$

C

%

*4*5

%#但疾病

对照组仍然有
)54**;

的阳性率#特异度相对较差)

抗
Xa6)

抗体和多发性肌炎相关#抗
.=E-61

抗体与局限

型进行性系统硬化症相关#抗
!SB6(*

抗体与系统性硬化症相

关#高滴度的抗
YK

抗体与原发性胆汁性肝硬化相关#抗
-Y6

!SB

抗体与重叠综合征患者相关#本研究中以上抗体的阳性率

在
!G=

组及疾病对照组中均很低)抗
/a65K

抗体在
!G=

组

中阳性率为
8(45*;

#而疾病对照组阳性率可为
+,4(5;

#健康

对照组也可检出阳性#该抗体疾病特异度较差)抗
-.E<

抗

体虽然对
!G=

具有很高的特异度#但其阳性率很低#本研究中

仅为
K45*;

)

本研究
,*

例
!G=

患者中#

33[6<E<

阳性率为
IF4K5;

&

31L6<E<@

阳性率为
I(45*;

)

,*

例
!G=

患者中两种检测方

法共同阳性的有
(F

例#有
)

例
33[

法阳性而
31L

法为阴性#可

能由于
<E<

靶抗原分布整个细胞#而
<E<@

检测的特异性抗

体数量十分有限#无法涵盖所有抗体#所以会导致
33[

检测阳

性而
31L

检测阴性&有
K

例
31L

法阳性而
33[

法为阴性#可能

由于
31L

包被抗原经亲和层析纯化后包被在膜条上#敏感度

相对较高#能够检测较低含量的抗体)

综上所述#

33[

和
31L

作为目前主要的自身抗体检测方

法#两者检测结果比较差异无统计学意义$

C

'

*4*5

%)

33[6

<E<

筛查具有涵盖
<E<

抗体面广的特点#而
31L6<E<@

检

测具有较高的敏感度及较好的疾病特异度#两者联合检测可相

互补充#提高检出率)对于检测结果不符时#则按照实际检测

结果报告#提示临床医生做进一步的检查#避免疾病的漏诊及

误诊)
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