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!临床探讨!

假单胞菌和非发酵菌药敏试剂盒
16!2'(

在

临床药敏实验中的缺陷分析

肖亚雄!何林波!蒋国丹!彭宇生!王
!

鹏!朱
!

波!黄忠团

"四川省宜宾市第一人民医院检验科
!

GIIG&&

$

!!

摘
!

要"目的
!

分析探讨生物梅里埃产假单胞菌和非发酵菌药敏试剂
16!2'(

在临床药敏实验中存在的缺陷!并提出补

救'解决方案&方法
!

以美国临床实验室标准化协会"

3:';

$

X"&&7'#I

标准提供的假单胞菌"以铜绿假单胞菌为代表$和非发酵

菌"以不动杆菌属为代表$对应抗菌药物拐点作为标准!对梅里埃药敏试剂盒
16!2'(

抗菌药物覆盖情况与各抗菌药物拐点浓

度进行对比分析&结果
!

对铜绿假单胞菌而言
16!2'(

试剂盒不包括
3:';

推荐的氨曲南#对不动杆菌属
16!2'(

试剂盒提

供的
"%

种抗菌药物不包括
3:';

推荐的四环素类!就抗菌药物敏感耐药判读拐点而言!试剂盒提供标准均与
3:';X"&&7'#E

推

荐抗菌药物拐点不一致!从而可能导致临床药敏报告出现假敏感或假耐药的情况&结论
!

单独使用
16!2'(

试剂盒进行假单

胞菌和不动杆菌属药敏实验将产生误差甚至错误!必须要其他药敏实验方法进行修正方可发出报告&

关键词"假单胞菌#

!

非发酵菌#

!

药敏试验!缺陷

!"#

!

$%&'()(

"

*

&+,,-&$)./0(122&/%$)&$3&%''

文献标志码"

1

文章编号"

"GH#7CI%%

"

#&"G

$

"87#GI&7&E

!!

假单胞菌和非发酵菌药敏试剂
16!2'(

为法国生物梅

里埃公司所生产$以下简称梅里埃&(该试剂盒采用肉汤稀释

比色法进行药敏实验#操作简单)试剂盒生产商将诸多临床所

需实验药物固定在透明塑料反应小孔内#检验师进行药敏实验

时仅需将预配置好浊度的菌悬液
"E%

%

:

$含
EF"&

I 个细菌&加

到反应孔内
E%

'

EH_

孵育
"8

'

#IN

*'有无判读仪均可$判读

时可采用肉眼判读或仪器判读&'判读方便$根据反应孔内细菌

生长抑制情况#即可进行药敏结果判读&'因此较经典的微量肉

汤稀释法或药敏纸片扩散法更易于被微生物检验人员所接受(

尽管该试剂盒存在诸多优点#但是由于试剂盒提供的抗菌药物

种类有限#反应孔内抗菌药物浓度固定的#同一种抗菌药物包

括一个低浓度孔$用于敏感的判读&和一个高浓度孔$用于耐药

的判读&#而有的仅有一个判读敏感的浓度孔(因此一旦抗菌

药物敏感'耐药判读标准发生变化时则有可能导致判读结果错

误#对临床用药产生误导(本文以美国临床实验室标准化协会

$

3:';

&

X"&&7'#I

标准)

"

*表
#!"

/铜绿假单胞菌抑菌圈直径及

X;3

解释标准0和
3:';X"&&7'#I

表
#!#

/不动杆菌属抑菌圈

直径及
X;3

解释标准0作为参考标准$以下简称
3:';

标准&#

对
16!2'(

药敏试剂盒所包含的抗菌药物覆盖情况'对应药

敏孔药物浓度等情况进行对比分析#推导出其在临床药敏实验

中可能出现的缺陷进行分析#以引起使用
16!2'(

试剂盒的

实验人员关注#现具体报道如下(

$

!

材料与方法

$$$

!

材料
!

假单胞菌和非发酵菌药敏试剂
16!2'(

$生物梅

里埃公司生产&(

$$/

!

方法
!

以
3:';X"&&7'#I

文件表
#!"

/铜绿假单胞菌抑

菌圈直径及
X;3

解释标准0和
3:';X"&&7'#I

表
#!#

/不动杆

菌属抑菌圈直径及
X;3

解释标准0作为参考标准(对生物梅

里埃公司生产的
16!2'(

假单胞菌和非发酵菌药敏试剂盒

所提供的
"%

种抗菌药物所覆盖情况'

"%

种抗菌药物对应试验

孔拐点情况与
3:';X"&&7'#I

文件进行对比#分析查找出差

异的地方#以及该试剂盒在临床运用中的可能出现的误差或错

误进行评估分析(以临床铜绿假单胞菌作为假单胞菌代表#以

不动杆菌作为其他非发酵菌的代表(

/

!

结
!!

果

/$$

!

16!2'(

试剂盒抗菌药物种类覆盖情况分析
!

16!

2'(

试剂盒一共含
#8

个药敏孔#包含
"%

种抗菌药物#具体依

次为!氨苄西林"舒巴坦'替卡西林'替卡西林$铜绿假单胞&'替

卡西林
7

棒酸'替卡西林
7

棒酸$铜绿假单胞&'哌拉西林'哌拉西

林$铜绿假单胞&'哌拉西林
9

他唑巴坦'哌拉西林
9

他唑巴坦

$铜绿假单菌&'头孢吡肟'亚胺培南'美罗培南'头孢他啶'庆大

霉素'妥布霉素'环丙沙星'多黏菌素
(

'复方磺胺甲唑(其

中针对铜绿假单胞菌为
"E

种#因为氨苄西林"舒巴坦与复方磺

胺甲唑为天然耐药#作为该菌的辅助鉴别孔%针对不动杆菌

为
"%

种(

3:';X"&&7'#I

对于铜绿假单胞菌药敏实验所选药

物除要求覆盖上述各类抗菌药物外#还要求包括氨曲南%针对

不动杆菌属缺四环素#另外
3:';

对于脂肽类抗菌药物推荐为

多黏菌素或多黏菌素
!

见表
"

'

#

(

+

&IG#

+
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C
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/$/

!

16!2'(

试剂盒试剂盒与
3:';

标准推荐抗菌药物拐点

比较分析
!

从表
"

可见#

16!2'(

试剂盒针对铜绿假单胞菌

药敏的判读拐点与
3:';

标准均存在不同程度的差异#具体表

现为替卡西林'替卡西林"棒酸'哌拉西林'哌拉西林"他唑巴坦

I

种抗菌药物敏感拐点降低#且试剂盒仅提供了敏感的判读拐

点#未提供耐药的判读拐点#因此在临床上可能出现将中介细

菌误判为敏感菌(另外头孢吡肟'头孢他啶'庆大霉素'妥布霉

素'环丙沙星
%

种抗菌药物则会由于敏感拐点降低和"或耐药

拐点升高#而将原本中介的细菌误判为耐药菌(从表
#

可见#

16!2'(

试剂盒针对不动杆菌属也由于试剂盒判读拐点与

3:';

标准之间的差异导致误判#主要表现为中介误判为耐药#

而亚胺培南'美罗培南则会出现中介误判为敏感的情况(另外

针对多黏菌素
(

#

3:';

标准未给出判读拐点#仅给出多黏菌素

!

的判读拐点(

表
"

!!

铜绿假单胞菌
16!2'(

试剂与
3:';

标准抗菌药物覆盖及拐点比较

抗菌药物
试剂盒判读拐点$

%

R

"

J:

&

' 4

3:';

标准判读拐点$

%

R

"

J:

&

' 4

可能出现的错误判读

替卡西林
(

GI `

(

"G

)

"#8

中介误判为敏感

替卡西林"棒酸
(

GI

"

# `

(

"G

"

#

)

"#8

"

#

中介误判为敏感

哌拉西林
(

GI `

(

"G

)

"#8

中介误判为敏感

哌拉西林
9

他唑巴坦
(

GI

"

I `

(

"G

"

I

)

"#8

"

I

中介误判为敏感

头孢吡肟
(

8

)

"G

(

8

)

E#

中介误判为耐药

亚胺培南
(

I

)

8

(

#

)

8

中介误判为敏感

美罗培南
(

I

)

8

(

#

)

8

中介误判为敏感

头孢他啶
(

8

)

"G

(

8

)

E#

中介误判为耐药

庆大霉素
(

I

)

8

(

I

)

"G

中介误判为耐药

妥布霉素
(

I

)

8

(

I

)

"G

中介误判为耐药

环丙沙星
(

"

)

#

(

"

)

I

中介误判为耐药

多黏菌素
(

(

# ` ` `

无判读标准

氨曲南
` `

(

8

)

E# `

多黏菌素
! ` `

(

#

)

8 `

!!

注!

'

表示敏感%

4

表示耐药%

`

表示该项无数据(

表
#

!!

不动杆菌属
16!2'(

试剂与
3:';

标准抗菌药物覆盖及拐点比较

抗菌药物
试剂盒判读拐点$

%

R

"

J:

&

' 4

3:';

标准$

%

R

"

J:

&

' 4

可能出现的错误判读

氨苄西林"舒巴坦
(

8

"

I

)

"G

"

8

(

8

"

I

)

E#

"

"G

中介误判为耐药

替卡西林
(

"G `

(

"G

)

"#8

中介误判为耐药

替卡西林"棒酸
(

"G

"

# `

(

"G

"

#

)

"#8

"

#

中介误判为耐药

哌拉西林
(

"G `

(

"G

)

"#8

中介误判为耐药

哌拉西林
9

他唑巴坦
(

"G

"

I `

(

"G

"

I

)

"#8

"

I

中介误判为耐药

头孢吡肟
(

8

)

"G

(

8

)

E#

中介误判为耐药

亚胺培南
(

I

)

8

(

#

)

8

中介误判为敏感

美罗培南
(

I

)

8

(

#

)

8

中介误判为敏感

头孢他啶
(

8

)

"G

(

8

)

E#

中介误判为耐药

庆大霉素
(

I

)

8

(

I

)

"G

中介误判为耐药

妥布霉素
(

I

)

8

(

I

)

"G

中介误判为耐药

环丙沙星
(

"

)

#

(

"

)

I

中介误判为耐药

多黏菌素
(

(

# ` ` `

无判读标准

复方磺胺甲唑
(

#

"

E8 `

(

#

"

E8

)

I

"

HG `

四环素
` ` I "G `

多黏菌素
! ` `

(

#

)

I `

!!

注!

'

表示敏感%

4

表示耐药%

`

表示该项无数据(
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!

讨
!!

论

3:';

制订的抗微生物药物敏感性试验操作方法与判断标

准#是目前国内临床微生物检验遵循的行业标准#也是中国国

家卫计委全国细菌耐药监测网$

314''

&所使用的标准#宜宾

市第一人民医院医院为
314''

网络成员单位#每季度均按照

3:';

标准上报细菌耐药检测情况(由于
3:';

标准的制订需

要投入大量的人力'财力和物力#所以国际上许多国家$欧盟除

外&包括中国在内都还没有建立自己的标准#而沿用
3:';

的

方法和标准(目前
3:';

标准每年更新)

#7E

*

#临床微生物实验

室通常采取当年或上一年颁布的标准作为参照#其中
3:';

X"&&7'#I

为
#&"I

年所颁布(

假单胞菌属与不动杆菌属是临床分离最多两大类非发酵

的革兰染色阴性杆菌#可分离自临床常见的各种血液'痰液'脓

液'伤口分泌物等各种临床常见标本中(该两大类细菌往往为

条件致病菌#容易引起院内感染)

I7G

*

#并且由于该两类细菌对多

种药物天然耐药#并且获得性耐药情况也不容乐观#多重耐药

及泛耐药的铜绿假单胞菌或不动杆菌在临床分离率居高不

下)

H78

*

#为临床治疗带来了巨大的挑战#因此采用正确的药敏实

验方法及时的向临床发出准确药敏结果对于临床治疗相感染

性疾病具有十分重要的意义(

16!2'(

试剂盒为法国生物梅里埃公司所生产专门针对

假单胞菌和非发酵菌$包括不动杆菌属&的药敏试剂盒(由于

该方法操作简便#判读简单#可不用专业仪器判读#且可以读取

X;3

浓度#因此在国内临床微生物实验室有较高的市场占有

率(但是由于
3:';

标准每年都会发生一些改变#而该试剂盒

各试验孔药物浓度固定#药物判读拐点未随
3:';

进行更新(

1622'(

无论针对铜绿假单胞菌还是不动杆菌属#其抗菌药

物覆盖范围与
3:';

推荐使用抗菌药物基本覆盖#针对铜绿假

单胞菌缺氨曲南'针对不动杆菌属缺四环素(因此就抗菌药物

覆盖范围而言#

16!2'(

所缺的抗菌药物不会对临床造成误

导(然而就抗菌药物浓度范围来看#该试剂盒无论对于铜绿假

单胞菌还是不动杆菌属属均存在较大差异#可能误导临床(例

如替卡西林'替卡西林"棒酸'哌拉西林'哌拉西林"他唑巴坦
I

种抗菌药物敏感仅具有敏感判读标准'而不具有耐药判读标

准(根据试剂盒说明书#对于单一浓度抗菌药物浑浊则为耐

药#以针对铜绿假单胞菌药敏的替卡西林为例#假设某铜绿假

单胞菌实际
X;3

浓度为
GI

%

R

"

J:

#因此在含替卡西林药敏孔

内#该菌不会生长#按试剂盒说明书可判读为敏感#而根据

3:';

标准
X;3aGI

%

R

"

J:

应该判读为中介(因此会将原本

中介的药物以敏感的结果报告临床(临床医师将可能使用常

规剂量而不会使用高于常规剂量的替卡西林进行治疗#从而可

能导致治疗失败%对于不动杆菌属而言#则主要会因为耐药拐

点的提升从而导致误将中介判断为耐药#以某株针对哌拉西

林"他唑巴坦
X;3

为
"G

"

I

%

R

"

J:

的鲍曼不动杆菌为例#根据

试剂盒判读标准#该株细菌应判为耐药#而按照
3:';

标准只

有当其
X;3

)

"#8

"

I

%

R

"

J:

时才可判读为耐药#

X;3a"G

"

I

%

R

"

J:

应判读为中介(由于误将原本中介的抗菌药物误判为

耐药#原本加大剂量可能治疗的抗菌药物被排除#从而缩小了

可选抗菌药物的范围#增加了医生的治疗压力(另外值得注意

的是多黏菌素用于临床多重耐药铜绿及多重耐药鲍曼不动杆

菌的治疗)

C7"&

*

(

3:';

给出多黏菌素
!

的判读标准#而试剂盒

提供的是多黏菌素
(

及其敏感判读标准#二者相性关系如何#

尚未见有关报道(

总之#由于抗菌药物敏感与耐药拐点的变化#使用
16!

2'(

若误将中介判读为敏感可能导致治疗失败#误将中介判读

为耐药则缩小了医生抗菌药物的选择范围#甚至可能会发生无

药可选的尴尬境地(因此如果采用
16!2'(

试剂盒结果出

具药敏报告需要慎重(对于抗菌药物拐点范围不包含的药敏

实验可能出现假耐药'假敏感的抗菌药物需要补充其他实验方

法$如
(

试验法'

[7!

法&以验证补充)

""7"#

*

#以免发出错误报

告#误导临床医师用药(
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