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"

要"目的
"

了解铜绿假单胞菌在医院感染的临床分布%对抗菌药物的耐药性特点及多药耐药菌株毒力

基因的携带与耐药性关系!为合理用药提供依据$方法
"

对该院
$'.?

年
.

月至
$'.0

年
.$

月临床分离的铜绿

假单胞菌引起的感染分布及药敏结果进行回顾性分析$同时收集
->

株多药耐药铜绿假单胞菌!运用聚合酶联

反应"

*#C

#法对毒力基因
EFD!

和
EFD(

进行检测!对携带
EFD!

"

^

#*

EFD(

"

e

#和
EFD!

"

e

#*

EFD(

"

^

#两组菌

株的耐药率进行
!

$ 检验$结果
"

共分离出
.'''

株铜绿假单胞菌!以痰液标本为主!为
0$3?4

&铜绿假单胞菌

对阿米卡星敏感度最好!耐药率为
&3?4

!对头孢他定耐药率最高为
-$3$4

$

->

株多药耐药菌株中以
EFD!

"

e

#*

EFD(

"

^

#基因型为主!有
>>

株!占
0/3?4

!

EFD!

"

^

#*

EFD(

"

e

#基因型有
?

株!占
.-3>4

!

EFD!

"

^

#*

EF<

D(

"

e

#菌株对环丙沙星和左氧氟沙星等抗菌药耐药率均明显高于
EFD!

"

e

#*

EFD(

"

^

#!耐药率差异有统计学

意义"

!

$

'3'1

#$结论
"

铜绿假单胞菌在医院表现出多药耐药!且以
EFD!

为主!虽然携带
EFD(

的菌株所占比

例较低!但其耐药率高$
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铜绿假单胞菌$

*%

%是临床上常见的条件致病

菌(在自然界分布广泛(对环境抵抗力较强)

.

*

'随着

广谱抗菌药物的普遍使用(该菌耐药性明显上升'

*%

的致病机制与
*

型分泌系统$

;>!!

%密切相关(毒

力基因
EFD!

和
EFD(

在
*%

致病中起着重要作用'

为了提高医院抗菌治疗效果和指导临床合理使用抗

菌药物(现对
$'.?̂ $'.0

年本院临床分离的
.'''

株

*%

和
->

株多药耐药
*%

菌株的毒力基因进行研究

分析'
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资料与方法
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一般资料
"

.'''

株
*%

来自
$'.?̂ $'.0

年全

院临床各科室送检的住院患者标本(包括痰液标本
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株(分泌物
.--

株(中段尿
--

株(血液
$/

株(胸腹

腔积液
$?

株(其他
>$

株'同一患者多次分类的菌株

不重复计入'

A3B

"

方法

A3B3A

"

菌株鉴定及药敏试验
"

细菌培养鉴定按照

/全国临床检验操作规程0进行(运用
XOHY%SO

T
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*HL,

全自动微生物分析仪对菌株进行鉴定及药敏试

验(以
*%%;##$0/1>

作为质控菌株'

A3B3B

"

毒力基因
EFD!

和
EFD(

的检测
"

采用煮沸法

提取
8)%

模板(委托上海生工合成两对特异度引物

对其进行
*#C

扩增(上下游引物参考文献)
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A3B3C

"

统计学处理
"

在
]FMEH

上进行数据分析及统

计学处理(计数资料以率表示(组间比较采用
!

$ 检

验(以
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为差异有统计学意义'
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耐药率
"
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株
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对
&

种常用抗菌药物均有

不同程度的耐药(其中对阿米卡星+哌拉西林"他唑巴

坦+环丙沙星+美罗培南和亚胺培南有较好的药物敏

感活性(对头孢他定和头孢吡肟耐药率较高'见表
.
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株
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对
&

种抗菌药物的耐药率

抗菌药物 耐药株数$
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% 耐药率$
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阿米卡星
&? &3?

美罗培南
$$- $$3-

亚胺培南
$>- $>3-

环丙沙星
$./ $.3/

左氧氟沙星
$-$ $-3$

头孢他啶
-$$ -$3$

头孢吡肟
>0/ >03/

哌拉西林
>1/ >13/

哌拉西林"他唑巴坦
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毒力基因
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和
EFD(

的检测
"

以
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和
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特异度引物扩增相应片段(
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株
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的毒素基因携带情况(其中
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%基因型共有
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株(占
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%基因型有
-

株(占
03.4
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B3C

"

不同基因型的耐药率比较
"

EFD!

$

^

%"

EFD(

$

e

%基因型对抗菌药物耐药率基本高于
EFD!

$

e

%"

EFD(

$

^

%组(尤其对环丙沙星+头孢他啶+美罗培南和

头孢吡肟的耐药性
EFD!

$

^
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$
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%明显高于
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$
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两组含毒力基因的
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对
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种抗菌

"""

药物的耐药情况

抗菌药物
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? ./3$ 1 1>3>
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头孢吡肟
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哌拉西林
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*%

是一种重要的医院感染条件致病菌(可以感

染人体任何组织部位'医院
$'.?^$'.0

年共检出

.'''

株(标本类型构成比由高至低依次为痰液
0$?

株

$

0$3?4

%(分 泌 物
.--

株 $

.-3-4

%(尿 液
--

株

$

-3-4

%(血液标本
$/

株$

$3/4

%(胸腹腔积液
$?

株

$

$3?4

%(其他标本
>$

株$

>3$4

%'其中分离到的痰

液标本略低于同类报道的
0/3'.4

)

>

*

(但远比余昊

等)

-

*报道的
?.304

高'说明呼吸道为
*%

医院感染

的高发部位(应注意预防呼吸道发生医院感染'

*%

耐药情况很严重(这与
*%

的内外因密切相

关(外因就是抗菌药物的广泛使用(内因就是该菌具

有特殊的细胞壁和细胞膜结构(对许多抗菌药物存在

固有耐药(其耐用机制复杂'表
.

显示
*%

对阿米卡

星的药物敏感度最好(可能是阿米卡星对该菌产生的

钝化酶比较稳定(与杨燕等)

1

*

+孙敏等)

?

*报道一致'

其次对哌拉西林"他唑巴坦+环丙沙星+美罗培南和亚

胺培南也有较好的药物敏感度(这与全国
$'.$̂ $'.>

年的,中国
#27)];

细菌耐药性监测-资料吻合)
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*

'

对三代头孢他啶耐药率为
-$3$4

(略高于王静等)

&

*报

道的
>$3>&4

'这可能与近年来该抗菌药物的广泛使

用有关'

*%

致病是由多种致病因子实现的(其中
;>!!

是
*%

的一个重要毒力因子分泌系统(可以将编码的

毒力蛋白直接注入宿主细胞中(导致细胞死亡)
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研究对临床分离的
->

株多药耐药
*%

进行毒力基因

EFD!

和
EFD(

检测与分析'结果表明(

EFD!

基因携带

率
0/3?4

远高于
EFD(

基因的
.-3>4

(且只存在
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D!
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^
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^

%"

EFD(
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^

%

>

种基因型'据报道(对于
EFD(

和

EFD!

基因(一般情况下(每株
*%

只携带其中的一种

基因(

EFD!

和
EFD(

不同时存在同一菌株)

..<.$

*

'本研

究没有发现基因型为
EFD!

$

e

%"

EFD(

$

e

%的菌株'

但是鞠晓红等)

.>

*分离的
?>

株铜绿假单胞中
>-

株菌

$

1>3&04

%同时携带两种毒力基因'

通过对两组含不同毒力基因的
*%

对
&

种抗菌药

物的耐药率的分析(

EFD!

$

e

%"

EFD(

$

^

%和
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$

^

%"

EFD(

$

e

%基因型的
*%

对美罗培南+环丙沙星+

左氧氟沙星和头孢吡肟等的耐药率差异具有统计学

意义'国外研究(

Xd):

等)

.-

*研究者分离到的临床

*%

携带
EFD!

菌株高于
EFD(

$

?$4FD3$04

%(且对左

氧氟沙星耐药率
EFD!

菌株高于
EFD(

菌株$

&$3'4

FD3?.3'4

%'可能的机制为
EFD!

$

^

%"

EFD(

$

e

%菌

株多表现为主动外排泵相关基因的过度表达或者突

变)

.1

*

'本研究也表明
EFD(

菌株对于环丙沙星等喹

诺酮类抗菌药的耐药率高于
EFD!

(但未对其具体机制

进行深入研究与探讨'
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综上所述(

*%

在医院表现出多药耐药(且以
EF<

D!

为主(虽然携带
EFD(

的菌株所占比例较低(但其

耐药率高(对其具体机制值得深入研究与探讨'
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