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"摘要#

!

目的
!

探讨多重药耐药医院获得性嗜麦芽窄食单胞菌"

KQ7

#耐药途径阻断后的药敏情况!为其临床

治疗与合理用药提供试验依据和思路$方法
!

选取
$#"'

年
""

月至
$#".

年
"#

月临床分离的
KQ7/(

株作为监测

对象!通过阻断
KQ7

耐药性的
%9

F

9

$(

途径!来观察其对医院获得性
KQ7

多重药耐药性的生长%增殖及转移的抑

制作用$结果
!

KQ7

菌株检测在呼吸科检出率最高!为
$!-$43

!高于其他科室来源菌株检出率'在痰液中检出率

最高!为
'!-0'3

!高于其他标本类型菌株!差异均有统计学意义"

N

$

#-#!

#'阻断
KQ7

耐药性
%9

F

9

$(

途径前!

/(

株
KQ7

的药敏检测结果显示!对复方磺胺甲唑的敏感率最高!为
/(-'03

'对亚胺培南耐药率最高!为
"##-##3

!

分别高于其他抗菌药物的敏感率和耐药率!差异均有统计学意义"

N

$

#-#!

#'阻断
KQ7

耐药性
%9

F

9

$(

途径后!

KQ7

对亚胺培南耐药率最高!为
/'-4"3

'对复方磺胺甲唑的敏感率最高!为
4.-$!3

!与阻断
KQ7

耐药性
%9

F

9

$(

途径前比较!差异无统计学意义"

N

%

#-#!

#'氨曲南%头孢吡肟%亚胺培南的敏感性较阻断
KQ7

耐药性
%9

F

9

$(

途径前增加!耐药性下降!差异均有统计学意义"

N

$

#-#!

#$结论
!

通过阻断
KQ7

耐药性的
%9

F

9

$(

途径来沉默

基因的表达!对医院获得性
KQ7

耐药性的生长%增殖及转移有一定抑制作用!值得临床推广$

"关键词#
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多重耐药'

!

医院获得性'
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耐药机制
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嗜麦芽窄食单胞菌$

KQ7

%作为院内感染的重要病原菌之

一#近年来明显呈上升趋势#且多重耐药现象严重#其根本原因

与还未能完全阐明多重药耐药医院获得性
KQ7

的耐药机制

有关*

"

+

,因此#本研究通过阻断
KQ7

耐药性的
%9

F

9

$(

途径

来沉默基因的表达#观察能否有效抑制医院获得性
KQ7

耐药

性的生长)增殖及转移#现报道如下,

-

#"!$

-

检验医学与临床
$#"!

年
4

月第
"$

卷第
"(

期
!

2=>Q:D5?+,

!

K:

F

<:*>:A$#"!

!

R9?-"$

!

S9-"(

"

基金项目!广东省深圳市科技计划项目$

$#"'#'$!'

%,

!!

作者简介!林列坤#女#本科#副主任技师#主要从事临床医学检验研究,
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!

资料与方法

$-$

!

一般资料
!

选取
$#"'

年
""

月至
$#".

年
"#

月临床各科

室负责采集和送检的
KQ7/(

株作为监测对象#采用
Q+8

CA9KC=,c=?\7I=

H

8.#

全自动微生物鉴定仪对所有菌株进行

KQ7

鉴定,

$-/

!

方法及指标
!

对
/(

株耐药性
KQ7

进行基因沉默转导

体系的设计)合成#根据
O:,>=,\

数据库中提供的
K*:LW[

)

K*:7Z5

序列#

*

8

内酰胺酶即
2?

和
2$

酶序列和
==C

$

0

%

$PT

序

列#由中山大学达安基因股份有限公司利用计算机软件设计合

成
"#

条
;+]S7

序列(以
;@]S7

的
%9

F

9

$(

质粒为载体分别

和上述
"#

种
;+]S7

序列相连#构建
"#

种质粒#然后分别转染

KQ7

菌株*

$

+

,利用实时荧光定量
&5]

技术#在细胞分子水平

通过阻断
KQ7

耐药性的
%9

F

9

$(

途径来沉默基因的表达(观

察基因沉默前后#医院获得性
KQ7

多重药耐药性的情况,

$-'

!

药敏试验
!

药敏试验采用
V8Z

试验法进行#选择药敏纸

片$英国
Ỳ9+D

公司生产%#抗菌药物种类根据本院临床常用确

定氨曲南)头孢他啶)替卡西林"克拉维酸)左氧氟沙星)米诺环

素)复方磺胺甲唑等
"$

种#选择大肠埃希菌$

7%55$!4$$

%

和铜绿假单胞菌$

7%55$(/!'

%为质控菌株,试验结果判读按

$#"$

年美国临床实验室标准化协会$

52KP

%推荐鉴定和检测

多重药耐药医院获得性
KQ7

菌株的标准进行*

'

+

,

$-1

!

统计学处理
!

选用
K&KK"/-#

统计学软件#计数资料应

用
%

$ 检验#计量资料采用
D

检验#以
:_L

表示#

N

$

#-#!

表示

差异有统计学意义,

/

!

结
!!

果

/-$

!

KQ7

的菌株检测结果
!

KQ7

菌株检测在呼吸科检出率

最高#为
$!-$43

#高于其他科室来源菌株检出率(在痰液中检

出率最高#为
'!-0'3

#高于其他标本类型菌株#差异均有统计

学意义$

N

$

#-#!

%,见表
"

,

表
"

!

KQ7

的菌株检测结果(

1

%

3

&)

科室来源 检出数 标本类型 检出数

心内科
(

$

/-#!

% 痰液
'"

$

'!-0'

%

"

呼吸科
$$

$

$!-$4

%

+ 尿液
"$

$

"'-(4

%

消化科
"'

$

".-4.

% 胸腔积液
4

$

"#-'.

%

泌尿外科
!

$

!-(!

% 血液
4

$

"#-'.

%

重症病房
"!

$

"(-$.

% 脑脊液
'

$

'-.!

%

内分泌科
/

$

4-$#

% 心包积液
.

$

.-0#

%

血液科
""

$

"$-0.

% 脓液
!

$

!-(!

%

肾内科
0

$

0-4#

% 伤口分泌物
".

$

"0-#4

%

合计
/(

$

"##-##

% 合计
/(

$

"##-##

%

!!

注!与其他比较#

"+

N

$

#-#!

,

/-/

!

阻断
KQ7

耐药性
%9

F

9

$(

途径前
/(

株
KQ7

的药敏检

测结果
!

阻断
KQ7

耐药性
%9

F

9

$(

途径前#

/(

株
KQ7

的药

敏检测结果显示对复方磺胺甲唑的敏感率最高#为
/(-'03

#

对亚胺培南耐药率最高#为
"##-##3

#分别高于其他抗菌药物

的敏感率和耐药率#差异均有统计学意义$

N

$

#-#!

%,见表
$

,

/-'

!

阻断
KQ7

耐药性
%9

F

9

$(

途径后
KQ7

的药敏检测结

果
!

阻断
KQ7

耐药性
%9

F

9

$(

途径后#

KQ7

对亚胺培南耐

药率最高#为
/'-4"3

(对复方磺胺甲唑的敏感率最高#为

4.-$!3

#与阻断
KQ7

耐药性
%9

F

9

$(

途径前比较#差异无统

计学意义$

N

%

#-#!

%(氨曲南)头孢吡肟)亚胺培南的敏感性较

阻断
KQ7

耐药性
%9

F

9

$(

途径前增加#耐药性下降#差异均

有统计学意义$

N

$

#-#!

%,见表
'

,

表
$

!

阻断
KQ7

耐药性
%9

F

9

$(

途径前
KQ7

的药敏

!!!

检测结果(

1

%

3

&)

抗菌药物 耐药 中介 敏感

头孢他啶
.$

$

./-$/

%

$

$

$-'#

%

.'

$

.4-.'

%

庆大霉素
0$

$

("-$0

%

"

$

"-"!

%

$.

$

$(-!4

%

左氧氟沙星
$'

$

$0-..

%

$

$

$-'#

%

0$

$

("-$0

%

氨曲南
("

$

/"-0"

%

"

$

"-"!

%

"!

$

"(-$.

%

阿米卡星
!"

$

!/-0$

%

$

$

$-'#

%

'.

$

'4-#/

%

环丙沙星
."

$

.(-"'

%

'

$

'-.!

%

.'

$

.4-.'

%

米诺环素
"!

$

"(-$.

%

6 ($

$

/$-(0

%

复方磺胺甲唑
""

$

"$-0.

%

6 (0

$

/(-'0

%

头孢吡肟
!"

$

!/-0$

%

.

$

.-0#

%

'$

$

'0-(/

%

头孢哌酮"舒巴坦
"$

$

"'-(4

%

$

$

$-'#

%

('

$

/'-4"

%

亚胺培南
/(

$

"##-##

%

6 #

$

#-##

%

替卡西林"克拉维酸
'$

$

'0-(/

%

"

$

"-"!

%

!.

$

0$-#(

%

!!

注!

6

表示无数据,

表
'

!

阻断
KQ7

耐药性
%9

F

9

$(

途径后
KQ7

的

!!!

药敏检测结果(

1

%

3

&)

抗菌药物 耐药 中介 敏感

头孢他啶
.'

$

.4-.'

%

"

$

"-"!

%

.'

$

.4-.'

%

庆大霉素
!!

$

0'-$$

%

"

$

"-"!

%

'"

$

'!-0'

%

左氧氟沙星
""

$

"$-0.

%

$

$

$-'#

%

(.

$

/!-#0

%

氨曲南
.#

$

.!-4/

%

+

"

$

"-"!

%

.0

$

"(-$.

%

"

阿米卡星
.!

$

!"-($

%

"

$

"-"!

%

."

$

!$-/(

%

环丙沙星
'/

$
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KQ7

可引起医院获得性肺炎)皮肤软组织感染和尿道感

染#严重者可引起导致心内膜炎和菌血症的发生*

.

+

,且医院获

得性
KQ7

患者的多重耐药现象十分严重#并未随着抗菌药物

的不断更新而减轻*

!

+

,如何特异性地阻断医院获得性
KQ7

耐药途径#有效抑制医院获得性
KQ7

的生长及增殖#亟待进

一步研究,

在医院获得性
KQ7

多重药耐药的发生发展中#各种耐药

基因$转换因子%可能起重要作用*

0

+

!染色体遗传基因介导的天

然或突变产生的耐药(质粒介导的耐药性#所携带耐药基因易
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于传播(医院中长期大量使用抗菌药物#对许多耐药菌株的产

生起促进作用,

医院获得性
KQ7

外膜具有低渗透性特点#对多种抗菌药

物天然耐药*

(

+

,该菌主动外排系统
K*:LW[

可对大环内脂

类)喹诺酮类)四环素等进行外排#

K*:7Z5

的菌株表达则对
*

8

内酰胺酶)喹诺酮类和氨基糖苷类的耐药性增强*

/

+

,碳青霉烯

类或头孢菌素类抗菌药物进入人体内后会迅速诱导
KQ7

产

生
2?

和
2$

酶,

2"

型酶属
*

8

内酰胺酶
'

型#表现为对碳青霉

烯类抗菌药物高度耐药(

2$

型酶属
*

8

内酰胺酶
$:

型#能水解

青霉素类和头孢菌素类抗菌药物#克拉维酸可抑制其活性*
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,

KQ7

菌临床株可有染色体上存在
==C

$

0

%

$PT

基因的氨基糖

苷类等修饰酶#可使菌株对阿米卡星尤其妥布霉素耐药,

自发现
]S7

干涉$

]S7+

%作用后#其一直受到关注#并发

展成为对特定基因功能实施关闭的新技术*

"#

+

,近几年
]S7+

研究领域发展迅速#目前
]S7+

已经成为筛选新基因)探索基

因功能和寻找有效药物靶位的重要工具#利用短发卡结构

]S7

的质粒载体系统
F

;+?:,C:.-"8

拓扑异构酶
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$
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F
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$(

%#

筛选出对目的基因沉默效果最佳 的
+]S7

序列#从而对
KQ7

耐药性的生长)增殖及转移产生影响*
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本研究发现#阻断
KQ7

耐药性
%9

F

9

$(

途径后#

KQ7

对

亚胺培南耐药率最高#为
/'-4"3

#对复方磺胺甲唑的敏感

率最高#为
4.-$!3

#与阻断
KQ7

耐药性
%9

F

9

$(

途径前比

较#差异无统计学意义$

N

%

#-#!

%#但对亚胺培南耐药率有所

下降#对复方磺胺甲唑的敏感率有所上升(氨曲南)头孢吡

肟)亚胺培南的敏感性较阻断
KQ7

耐药性
%9

F

9

$(

途径前增

加#耐药性下降#差异均有统计学意义$

N

$

#-#!

%#提示通过阻

断
KQ7

耐药性的
%9

F

9

$(

途径来对基因表达进行沉默#对

KQ7

耐药性的生长)增殖及转移有一定抑制作用,

综上所述#通过阻断
KQ7

耐药性的
%9

F

9

$(

途径来沉默

基因的表达#对医院获得性
KQ7

耐药性的生长)增殖及转移

有一定抑制作用#值得临床推广,
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同时#通过比对试验能够保证血液标本结果的正确率#从而使

血液更安全)更好地维护用血者的身体健康,

综上所述#血液标本检测结果的正确性受到多个方面的影

响#对于血液标本检测结果的质控工作应该要在多个环节中开

展#以求在每个环节都能够做到质控#保证用血安全,对于血

液标本的检测结果#则需要在检验的每一个环节中要求#完善

相关的管理和质控制度#规范相关的实验室检查操作#才能够

保证标本检测结果的正确性#保证临床用血的安全#为临床提

供优质的服务#保证患者的利益,
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