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葡萄球菌对克林霉素诱导性耐药的检测及分析
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#

!!

"摘要#

!

目的
!

了解贵州省人民医院葡萄球菌临床分离株对红霉素和克林霉素的耐药性!检测红霉素对克林

霉素诱导性耐药的发生率$方法
!

用
b5R

法检测葡萄球菌对红霉素和克林霉素的耐药性!用
/5

试验检测克林霉素

诱导性耐药$结果
!

!&#

株葡萄球菌
/5

试验阳性率为
!3)&4

"

%3

&

!&#

#$对红霉素耐药同时对克林霉素敏感的葡

萄球菌
#%

株!

/5

试验阳性率为
3&)!4

"

%3

&

#%

#'红霉素和克林霉素均敏感的葡萄球菌为
%3

株!

/5

试验均为阴性'红

霉素和克林霉素均耐药的葡萄球菌
12

株!

/5

试验均阴性'

/5

试验阳性菌株分布在耐甲氧西林金黄色葡萄球菌"

.N5

0-

#%甲氧西林敏感金黄色葡萄球菌"

.00-

#%耐甲氧西林的凝固酶阴性葡萄球菌"

.N0MQ0

#%耐甲氧西林敏感的凝

固酶阴性葡萄球菌"

.00MQ0

#菌株中!阳性率分别为(

.N0-

为
!%)#4

"

#

&

3$

#!

.00-

为
&)&"4

"

!

&

!#

#!

.N0MQ0

为
!3)&4

"

!#

&

!$(

#!

.00MQ0

为
3%)14

"

(

&

"

#$结论
!

对表型为红霉素耐药同时对克林霉素敏感的葡萄球菌!应进

行
/5

试验!检测克林霉素的诱导性耐药!避免不适当使用克林霉素导致临床上的治疗失败$
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葡萄球菌是医院感染和社区感染的常见病原菌)耐甲氧

西林葡萄球菌$

.N0

%比例的上升#使葡萄球菌对各种抗生素

产生多重耐药)大环内酯类药物被广泛的应用于临床治疗葡

萄球菌引起的感染#克林霉素由于其组织渗透性强等特点被作

为对青霉素过敏或
.N0

的首选替代药物*

!

+

)常规药敏试验

不能检测出可诱导克林霉素耐药的情况)本试验通过
/5

试验

检测诱导克林霉素耐药的情况#了解葡萄球菌克林霉素诱导性

耐药的发生率#以指导临床医生合理使用抗生素)

$

!

材料与方法

$)$

!

材料

$)$)$

!

菌株
!

试验菌株来自于
%$$1

!

%$$2

年从临床送检的

各类标本中分离金黄色葡萄球菌
##

株#凝固酶阴性葡萄球菌

!!$

株)金黄色葡萄球菌$

-6MM%#2%(

%作为纸片法药敏试验

的质控菌株)

$)$)/

!

材料
!

平板!

.5,

琼脂平板,血琼脂平板购自广州迪

景公司)药敏纸片!头孢西丁,红霉素,克林霉素购自
+_+S/

公司)

$)/

!

方法

$)/)$

!

菌株分离及鉴定
!

按临床检验操作规程进行分离培

养#使用
VS6Tb5(%

全自动微生物分析仪及配套的
[LS

卡进

行鉴定)

$)/)/

!

.N0

测定方法
!

采用头孢西丁纸片扩散法#按照美国

临床实验室标准化委员会$

M*0S

%

%$$1

年指南
.!$$50!1

进行)

$)/)'

!

红霉素,克林霉素耐药性检测
!

用
b5R

琼脂扩散法#

按照
M*0S%$$1

年指南进行)

$)/)1

!

/5

试验
!

依据
M*0S%$$1

年指南
.!$$50!1

进行)将

孵育
!&

!

%3=

的菌株调成浓度为
$)#

麦氏单位的菌液#涂布

.5,

平板#将红霉素,克林霉素纸片贴在平板上#

%

张纸片边

缘距离为
!&

!

%$GG

#

(#U

孵育
%3=

之后观察结果)当克林

霉素纸片的抑菌环在靠近红霉素纸片一侧出现平截现象#即克

林霉素纸片的抑菌环看似一大写的
/

时#判为
/

试验阳性#提

示红霉素对克林霉素具有诱导性耐药)

%

张纸片抑菌环均为

圆形或者无抑菌环时#判为阴性)

/

!

结
!!

果

/)$

!

!&#

株葡萄球菌的分布
!

金黄色葡萄球菌
##

株#其中耐

/

"($!

/

检验医学与临床
%$!!

年
#

月第
1

卷第
2

期
!

*HK.>;MAEF

!

.H

<

%$!!

!

V7A)1

!

Q7)2



甲氧西林金黄色葡萄球菌$

.N0-

%

3$

株#

.N0-

比率为

"%)"4

(凝固酶阴性葡萄球菌
!!$

株#其中耐甲氧西林的凝固

酶阴性葡萄球菌$

.N0MQ0

%为
!$(

株#

.N0MQ0

比率为

2()&4

)

/)/

!

/5

试验阳性的发生率
!

见表
!

)

!&#

株葡萄球菌
/5

试验

阳性率为
!3)&4

$

%3

"

!&#

%(对红霉素耐药同时对克林霉素敏

感的葡萄球菌为
#%

株#

/5

试验阳性率为
3&)%4

$

%3

"

#%

%(红霉

素和克林霉素均敏感的葡萄球菌
%3

株#

/5

试验均为阴性(红霉

素和克林霉素均耐药的葡萄球菌
12

株#

/5

试验均为阴性)

表
!

!

!&#

株葡萄球菌
/5

试验结果

葡萄球菌耐药类型
/5

试验阳性
/5

试验阴性 合计

T

耐药和
/-

敏感
%3 %1 #%

T

敏感和
/-

敏感
$ %3 %3

T

耐药和
/-

耐药
$ 12 12

!!

注!

T

为红霉素(

/-

为克林霉素)

/)'

!

#%

株
T

耐药和
/-

敏感的葡萄球菌
/5

试验结果
!

见表

%

)

/5

试验阳性菌株分布在
.N0-

,甲氧西林敏感金黄色葡萄

球菌$

.00-

%,

.N0MQ0

,

.00MQ0

菌株中#

3

种类型的葡萄球

菌中均存在
/5

试验阳性菌株)

/5

试验的阳性率为
3&)%4

)

表
%

!

#%

株
T

耐药和
/-

敏感的葡萄球菌
/5

试验结果

葡萄球菌名称 阳性株数 阴性株数 总株数 阳性率$

4

%

.N0- # % " "!)3

.00- ! $ ! !$$)$

.N0MQ0 !# %3 (2 (1)#

.00MQ0 ( % # &$)$

合计
%3 %1 #% 3&)%

/)1

!

/5

试验阳性率
!

.N0-

阳性率
!%)#4

$

#

"

3$

%#

.00-

阳

性率
&)&"4

$

!

"

!#

%#

.N0MQ0

阳性率
!3)&4

$

!#

"

!$(

%#

.005

MQ0

阳性率
3%)14

$

(

"

"

%)

/)2

!

红霉素及克林霉素的耐药情况
!

红霉素耐药率为
1#)#4

$

!3!

"

!&#

%#克林霉素的结构性耐药率为
#()24

$

12

"

!&#

%#诱

导性耐药率为
!3)&4

$

%3

"

!&#

%#克林霉素总耐药率为
&&)24

$

!!(

"

!&#

%)

'

!

讨
!!

论

葡萄球菌是引起各种感染的常见病原菌之一#

.N0

的比

例呈逐步增高趋势#成为临床抗感染治疗的棘手问题)本研究

中
.N0-

为
"%)"4

#与文献*

%

+报道接近)随着大环内酯类抗

生素的广泛应用#葡萄球菌对此类抗生素耐药率迅速上升)本

研究中葡萄球菌对红霉素和克林霉素的耐药率分别为
1#)#4

$

!3!

"

!&#

%和
&&)24

$

!!(

"

!&#

%#与文献*

%

+报道接近)

葡萄球菌对大环内酯类抗生素耐药机制主要有两种*

(53

+

!

一种是由
G8B-

基因编码的能量依赖主动泵出机制#细菌通过

过量表达外排泵$一种膜运输蛋白%将药物排出胞外)

.N0-

具有对大环内酯类和链阳霉素
R

特定的外排系统#对克林霉

素没有转运作用#因此表现为对大环内酯类抗生素耐药但对克

林霉素敏感#即
G8

耐药型)另外一种是由
>BG

基因编码产生

的红霉素核糖体甲基化酶导致
%(0BNQ-

的腺嘌呤残基
&

位双

甲基化#导致大环内酯类,林可酞胺类,

R

类链阳霉素类抗生素

对
#$0

核糖体的亲和力降低而表现出耐药性)这种耐药又分

为结构型和诱导型两种形式)结构型耐药是指
>BG

基因上游

的启动子发生突变#使
>BG

基因产物稳定表达而产生耐药性#

其表型为对大环内酯类抗生素和克林霉素均耐药(诱导型耐药

是指大环内酯类抗生素作为诱导剂通过诱导基因产物的表达

而产生耐药#其表型为对大环酯类抗生素耐药而对克林霉素敏

感)因为诱导型耐药和
G8

耐药表型相同#常规试验方法无法

区分#因此
M*0S

在
%$$3

年指南中开始推荐
/5

试验#

/5

试验阴

性时报告克林霉素敏感#

/5

试验阳性时应报告克林霉素耐药)

本研究中对红霉素耐药同时对克林霉素敏感的葡萄球菌

#%

株#

/5

试验阳性率为
3&)%4

$

%3

"

#%

%#低于文献*

%

+的

&1)14

#与冯羡菊和罗予*

3

+报道的
33)#4

接近)对红霉素和

克林霉素均敏感的菌株
%3

株#

/5

试验均为阴性(红霉素和克林

霉素均耐药的菌株
12

株#

/5

试验亦均为阴性#这一结果与
]E>5

K>AI7BF

等*

#

+及刘欢乐和周铁丽*

&

+的报道一致)是否由于

G8B-

基因编码的红霉素耐药对克林霉素耐药性不产生影响#

还有待于进一步研究)

本院葡萄球菌对克林霉素诱导性耐药比例达到
!3)&4

$

%3

"

!&#

%#均存在于红霉素耐药同时克林霉素敏感的菌株中#

在
.N0-

,

.00-

,

.N0MQ0

及
.00MQ0

中均有存在#与文献

*

"

+报道一致)在目前微量稀释法和仪器尚不能检出此种诱导

性耐药的情况下#采用
/5

试验检测红霉素对克林霉素的诱导

性耐药应在临床推广应用)实验室在进行药敏试验的同时#对

于红霉素耐药同时对克林霉素敏感的菌株#应进行
/5

试验以

修正克林霉素药敏试验结果)
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