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痰标本铜绿假单胞菌２２４株５年耐药变迁

黄学忠，林佩佩，陈晓飞（解放军第一一八医院，浙江温州　３２５０００）

　　【摘要】　目的　分析解放军第一一八医院２００６～２０１０年痰标本铜绿假单胞菌检出情况及耐药谱变化，为指导

临床控制肺部铜绿假单胞菌感染及合理使用抗菌药物提供参考。方法　用自编Ｅｘｃｅｌ软件从ＬＩＳ数据库中采集

２００６年１月至２０１０年１２月该院住院患者送检痰标本中分离的铜绿假单胞菌共２２４株。菌株鉴定和药敏试验采用

法国生物梅里埃公司的ＡＴＢＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎ细菌鉴定系统和药敏板条，并用Ｅｘｃｅｌ透视图表进行铜绿假单胞菌检出率

及耐药分析，率的差异性比较用狌检验。结果　５年来该院住院患者送检痰标本７７８份，共分离检出致病菌５７１

株，其中铜绿假单胞菌２２４株，占总检出菌的３９．２％。亚胺培南耐药株１６６例，占铜绿假单胞菌的７４．１％。按亚胺

培南敏感程度分组后，其对常用抗菌药物的耐药率差异有统计学意义（犘＜０．０１）。结论　痰标本分离的铜绿假单

胞菌对碳青霉烯类抗菌药物耐药率高，耐亚胺培南铜绿假单胞菌对常用抗菌药物的耐药率亦明显高于非耐药株。
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　　铜绿假单胞菌是引起院内感染主要的革兰阴性病原菌
［１］，

也是人体最重要的条件致病菌，可引起机体多系统、多脏器或

多部位感染［２］。近年来，铜绿假单胞菌引起的肺部感染呈上升

趋势，其对多种抗菌药物天然耐药，可产生超广谱β内酰胺酶、

金属β内酰胺酶和碳青霉烯酶，给临床抗菌治疗带来了极大的

困难［３］。本文结合本院２００６～２０１０年临床送检标本细菌检测

数据，进一步分析近年来痰标本铜绿假单胞菌检出情况及耐药

变迁，为指导临床在控制肺部感染和合理使用抗菌药物提供参

考。现将结果分析报道如下。

１　资料与方法

１．１　菌株来源　用自编Ｅｘｃｅｌ软件
［４］从ＬＩＳ数据库中采集

２００６年１月至２０１０年１２月本院住院患者送检痰标本７７８份。

所有痰标本均先行涂片镜检，若每低倍镜视野鳞状上皮细胞小

于１０个、中性粒细胞大于２５个则为合格痰标本，每低倍镜视

野上皮细胞大于２５个为口咽部污染标本
［３］，需重新留取痰

标本。

１．２　菌株鉴定及药敏试验　参照《全国临床检验操作规程》的

规定分离病原菌，采用法国生物梅里埃公司的 ＡＴＢＥｘｐｒｅｓ

ｓｉｏｎ细菌鉴定系统，进行鉴定及药敏测定。细菌鉴定试条及药

敏试条，均为法国生物梅里埃公司产品，严格按照试剂说明书

进行操作。

１．３　统计学方法　采用Ｅｘｃｅｌ透视图表功能进行不同年份铜

绿假单胞菌检出率及耐药率分析，耐亚胺培南铜绿假单胞菌的

常规药敏试验的耐药率的差异比较用狌检验方法，并依据狌≥

２．５８，犘＜０．０５为差异有统计学意义进行分析判断。

２　结　　果

７７８份痰标本共分离检出致病菌５７１株，其中铜绿假单胞

菌２２４株，占总检出菌的３９．２％。各年度铜绿假单胞菌检出

情况见表１。其对常用抗菌药物的耐药率变化见表２。可以看

出，铜绿假单胞菌对替卡西林、哌拉西林等抗假单胞菌药物以

及替卡西林克拉维酸、哌拉西林他唑巴坦等β内酰胺酶复合

抑制剂和Ⅲ代头孢如头孢他啶的耐药率呈逐年递降趋势，而对
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多黏菌素Ｅ的耐药率为最低。

表１　５年送检痰标本铜绿假单胞菌检出情况比较

年份 送检数
检出菌株

狀 阳性率（％）

铜绿假单胞菌

狀 占检出菌比率（％）

２００６ １７７ １４９ ８４．２ ５５ ３６．９

２００７ １５５ １１７ ７５．５ ５９ ５０．４

２００８ １０５ ８０ ７６．２ ２０ ２５．０

２００９ １３０ ７６ ５８．５ ３３ ４３．４

２０１０ ２１１ １４９ ７０．６ ５７ ３８．３

总计 ７７８ ５７１ ７３．４ ２２４ ３９．２

图１　按亚胺培南敏感性分组后的耐药率差异

在２２４株痰铜绿假单胞菌中，耐亚胺培南菌株１６６例，占

铜绿假单胞菌的７４．１％。按亚胺培南敏感程度进行分组后，

其对常用抗菌药物的耐药率变化见图１，经统计分析显示，头

孢吡肟、头孢他啶、替卡西林克拉维酸、替卡西林、哌拉西林、

哌拉西林他唑巴坦、庆大霉素、环丙沙星差异明显（表３，犘＜

０．０１）。

表２　５年铜绿假单胞菌耐药率比较（％）

抗菌药物名称 ２００６年 ２００７年 ２００８年 ２００９年 ２０１０年

头孢他啶 ９２．７ ４２．４ ５５．０ ２１．９ １５．８

头孢吡肟 ８９．１ ５０．８ ８０．０ ６０．６ ２９．８

哌拉西林 ８９．１ ４９．２ ７０．０ １８．２ ５．３

亚胺培南 ８３．６ ６２．７ ９５．０ ６９．７ ７１．９

美洛培南 ８３．６ ５９．３ ９０．０ ６６．７ ６８．４

替卡西林 ８１．８ ５１．８ ４５．０ ２１．２ ２６．３

替卡西林克拉维酸 ７６．４ ５３．６ ６０．０ ２７．３ １９．３

哌拉西林他唑巴坦 ６９．１ ４７．５ ６０．０ １５．２ ３．５

庆大霉素 ６７．３ ２５．４ ６０．０ ２４．２ ２３．２

环丙沙星 ４０．０ １８．６ ６５．０ ７５．８ ２４．６

阿米卡星 １８．２ ５．１ １０．０ １５．２ ７．０

妥布霉素 １６．４ １１．９ ５．０ １５．２ １０．５

多黏菌素Ｅ ０．０ ０．０ ０．０ ９．１ １．８

表３　铜绿假单胞菌按亚胺培南敏感性分组后耐药率比较

抗菌药物
亚胺培南耐药株（狀＝１６６）

耐药例数 耐药率（％）

亚胺培南敏感株（狀＝５８）

耐药例数 耐药率（％）

统计结果

犝 犘

头孢吡肟 １１１ ６６．９ ２１ ３６．２ ８．２１９６ ＜０．０１

头孢他啶 ８９ ５３．６ １５ ２５．９ ８．１６５９ ＜０．０１

替卡西林克拉维酸 ８９ ５３．６ １８ ３１．０ ６．２８８４ ＜０．０１

替卡西林 ８９ ５３．６ １９ ３２．８ ５．７２５３ ＜０．０１

哌拉西林 ８７ ５２．４ １４ ２４．１ ８．５２８２ ＜０．０１

哌拉西林他唑巴坦 ７２ ４３．４ １３ ２２．４ ６．４７５７ ＜０．０１

庆大霉素 ７１ ４２．８ １５ ２５．９ ４．９７５３ ＜０．０１

环丙沙星 ７０ ４２．２ １５ ２５．９ ４．７９８１ ＜０．０１

妥布霉素 ２２ １３．３ ６ １０．３ １．２３０３ ＞０．０５

阿米卡星 １９ １１．４ ５ ８．６ １．２９６９ ＞０．０５

多黏菌素Ｅ ３ １．８ ５ ８．６ ３．１２７７ ＜０．０１

３　讨　　论

铜绿假单胞菌是引起院内感染的主要革兰阴性病原菌，也

是医院感染管理的重点监测对象之一［４］。近年来，铜绿假单胞

菌引起的肺部感染呈上升趋势，其对多种抗菌药物天然耐药，

可产生超广谱β内酰胺酶、金属β内酰胺酶和碳青霉烯酶，给

临床抗菌治疗带来了极大的困难［５］。

碳青霉烯类抗菌药物具有广谱、高效等特点，因此也常用

于治疗革兰阴性杆菌引起的感染。但随着碳青霉烯类抗菌药

物在临床应用的日趋广泛，细菌对其耐药性亦呈逐年上升趋

势，而铜绿假单胞菌尤为显著。

从本院痰标本铜绿假单胞菌分离情况看，５年总检出率为

３９．２％，且各年度检出比率也远高于浙江省报道的１７．６％
［６］。

在检出的２２４株铜绿假单胞菌中，耐亚胺培南菌株高达

７４．１％，不仅高于浙江省２００７～２００９年度报道的３４．０％～

３５．５％
［７］，而且还高于重症监护病房分离株对亚胺培南的耐药

率４６．２％
［６］。

有研究显示，亚胺培南、美罗培南等碳青霉烯类抗菌药物

不仅可以造成铜绿假单胞菌对其本身的耐药，而且还对包括头

孢他啶、环丙沙星、哌拉西林在内的多药耐药［８］。从表３结果

显示，耐亚胺培南铜绿假单胞菌对替卡西林、哌拉西林等抗假

单胞菌药物以及替卡西林克拉维酸、哌拉西林他唑巴坦等β

内酰胺酶复合抑制剂和Ⅲ代头孢如头孢他啶的耐药率远高于

亚胺培南敏感株（犘＜０．０１）。但也有文献证实，多黏菌素Ｂ作

为一种多肽类抗生素能较好地清除多重耐药的铜绿假单胞菌，

并可作为治疗由耐亚胺培南铜绿假单胞菌引起的感染的选择

用药［９］。本文结果也证实，多黏菌素Ｅ对耐 （下转第５６３页）
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（１．８０±０．７２）ｍｍｏｌ／Ｌ，两组相比差异无统计学意义（犘＞ ０．０５）。

表１　　白细胞滤除异常组和对照组的血液流变学指标比较

组别 狀 高切黏度（ｍＰａ·ｓ） 中切黏度（ｍＰａ·ｓ） 低切黏度（ｍＰａ·ｓ） ＨＣＴ（％） ＡＩ ＩＲ

对照组 ５０ ４．１±０．５ ５．４±０．６ ８．９±０．９ ０．４１±０．０５ ２．６４±０．７８ ６．０８±１．２７

异常组 ４０ ４．７±０．６ ５．２±０．４ １０．４±１．１ ０．４０±０．０７ ２．１６±０．７４ ９．４１±２．８５

３　讨　　论

从本组结果表１可发现全血黏度（高切，低切）高的血样易

导致血液经白细胞滤盘时阻塞，造成过滤不畅甚至不滴，滤血

时间延长或血液过滤不完。血液黏度是衡量血液内摩擦或流

动阻力的指标［３］，血液黏度增高会引起血流阻力增加，使血流

速度减慢。ＩＲ表示红细胞的变形能力，刚性指数愈大，红细胞

变形能力愈差。红细胞变形性差，使红细胞寿命缩短［４］。现代

的白细胞滤器多由合成微纤维形成网状结构组成，过滤是由生

物和物理屏障联合作用来达到的，微纤维所形成的小孔可阻留

变形性较差的细胞［５］。变形差的红细胞和被破坏的红细胞易

在白细胞滤盘内堆积使得转移袋内的红细胞无法通过滤盘。

由于血液流变学中血液黏度、红细胞的变形性和红细胞存活率

受血液标本体外放置时间和保存温度的影响较大［６］。因此，血

液的保存应严格遵守血站冷链规范要求入库，采集血样入库后

应及时过滤白细胞，以减小体外放置时间和血液保存对白细胞

滤除的影响。

在健康人血清中的冷凝集素效价不高，一般低于１６，这种

冷抗体在３１℃以下温度时能作用于自身的红细胞抗原而发生

可逆性的红细胞凝集［７］。由于库存血在冰箱中温度为（４±

２）℃，易导致冷凝集发生。在采用过滤法去除白细胞时，偶尔

可遇有冷凝集的血液及血液成分导致滤器堵塞。将温度恢复

至室温，凝集消失，血液可以通过去白细胞滤盘。

综上所述，去白细胞滤器滤血不畅的原因主要是全血黏

度、ＩＲ、冷凝集素造成的影响，而库存血保存时间的延长会对全

血黏度，红细胞变形性产生重要影响［８］。所以，缩短库血存储

时间，血液采集后及时滤除白细胞是解决滤血不畅的一个行之

有效方法。如遇到有冷凝集导致滤器堵塞时，可将白细胞滤器

滤盘部分置于３７℃恒温水温箱内温育３～５ｍｉｎ，可使白细胞

滤除顺利进行［９］。
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亚胺培南铜绿假单胞菌具有较好的抗菌活性［１］。

抗菌药物的合理应用乃是控制院内感染的有效手段，掌握

本单位检出菌株耐药谱变化规律，对指导临床合理应用抗菌药

物具有重要意义。本文结果表明，本院近５年间痰标本铜绿假

单胞菌检出比率（３９．２％）和亚胺培南耐药株（７４．１％）均远远

高于本地区总体水平（１７．６％和４６．６％）
［６，１０］，从中可以看出，

当前亚胺培南似已不适合本院肺部铜绿假单胞菌感染的抗菌

治疗［１］，应予重视。
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