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内酰胺酶"
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$基因在大肠埃希菌中的分布类型及对常用抗菌药物耐药情况!为临床合

理用药提供依据%方法
"

用确证法对
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株产超广谱
&
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内酰胺酶大肠埃希菌进行确证!用
W)*

的方法扩增
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基因片段!用

Y:2

纸片扩散法检测对抗菌药物的敏感性%结果
"

$1"

株大肠埃希菌中!

VR2]7

阳性率为
'+31b

%对青霉素类和第一&二代头孢

菌素的耐药率为
$##b

!对头孢噻肟&头孢哌酮和头孢曲松的耐药率在
4"b

以上!对头孢他啶的耐药率为
+$3"b

'对环丙沙星和

复方新诺明的耐药率分别为
943!b

和
%+3+b

'对
&

:

内酰胺类#酶抑制剂复合制剂仍保持较高的敏感性'未发现耐亚胺培南菌株%

含耐药基因型
)/T:.

型
'4

株&

/V.

型
++

株&

R,U

型
$

株!同时含有两种基因型达
14

株%结论
"

产
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大肠埃希菌对
$%

种抗菌药物的耐药情况明显高于非产
VR2]7

大肠埃希菌%基因型主要为
)/T:.

!其次为
/V.

!同时含有两种基因型达
14

株%

明确产
VR2]7

病原菌的基因型及耐药性对临床抗感染治疗及感染控制有较大意义%
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内酰胺酶$
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%是由质粒介导的耐药酶#可在

菌株间转移或传播'

$:1

(

)近年来#随着第三代头孢菌素在医院

感染患者中广泛应用及不合理使用#产
VR2]7

的肠杆菌科细

菌耐药性日益严重#使革兰阴性杆菌对广谱
&

:

内酰胺类抗生素

的耐药率大幅上升#由其耐药所引发的临床治疗失败#以及医

院感染的暴发流行已成为日益严重的全球性的医疗事件和公

共卫生问题'

+

(

)而产
VR2]7

大肠埃希菌是目前医院感染的主

要病原菌之一#由于各医院患者病种*病程及使用的抗菌药物

不同#流行的
VR2]7

基因型各不相同#其耐药性和流行特征也

存在明显差异#给临床治疗带来困难'

'

(

)本研究采用流行病

学*分子生物学等技术#对本院临床分离产
VR2]7

大肠埃希菌

的检出率*危险因素*基因型以及产菌株感染的临床特征进行

分析#为临床合理用药*治疗产菌感染*控制产菌株的流行*制

定有效的防治措施提供依据)

A

"

材料与方法

A3A

"

菌株来源
"

收集本院
1#$#

年
+

"

4

月临床送检各类标

本#培养分离按/全国临床检验操作规程$第
1

版%0要求进行#

所有菌株经全自动微生物鉴定系统
U(/VY:1)=?

@

A>D

鉴定到

种#共检出大肠埃希菌
$1"

株#同一患者#同一部位无重复

菌株)

A3B

"

试剂与药敏试验
"

药敏试验采用
Y:2

纸片扩散法#

.:,

培养基及药敏纸片均购自
QTQ(e

公司&试验方法和判定标准

按照美国
)]R(1##%

的规定判定)质控菌株为大肠埃希菌

;/))1"411

)

A3C

"

VR2]7

表型确证试验
"

采用
)]R(

推荐的表型确证方法

$纸片扩散法%!头孢噻肟$

+#

$

M

%与头孢噻肟"克拉维酸$

+#

$

M

"

$#

$

M

%*头孢他啶$

+#

$

M

%与头孢他啶"克拉维酸$

+#

$

M

"

$#

$

M

%两对纸片中任一对或两对加克拉维酸后抑菌圈直径比原

来增大
" ??

判 定 产
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#质 控 菌 株 为 大 肠 埃 希 菌

;/))1"411

和肺炎克雷伯菌
;/))9##!#+
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引物序列及扩增片段
"

细菌质粒
e0;

提取*

W)*

扩增

与
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测序质粒
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的提取参考相关文献)

/A

d

e0;

聚

+

11%$

+

国际检验医学杂志
1#$1

年
%

月第
++

卷第
$"

期
"

(8D\]AN.C&

!

;H

M

H7D1#$1

!

U=I3++

!

0=3$"

!

基金项目!辽宁省科学技术计划$编号!

1#$$11"#1$

%)



合酶*
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购自
/AYA*A

公司#引物由上海博文生物工程公

司合成)扩增引物见表
$

)

表
$
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扩增序列及扩增片段长度

靶基因 引物
扩增片段

长度$
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结
""

果

B3A

"

产
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大肠埃希菌检出结果
"

本院
1#$#

年
+

"

4

月

住院患者临床标本中#共检出大肠埃希菌
$1"

株#其中产
VR:

2]7"'

株#阳性率为
'+31b

)

B3B

"

产
VR2]7

大肠埃希菌的科室分布和标本分布
"

"'

株产

VR2]7

的大肠埃希菌主要分布于!普通外科占
'#39b

#内科占

193%b

#血液科占
$!39b

#重症监护病房占
"3!b

#肿瘤科占

"3!b

#儿科占
+39b

#见表
1

)

表
1

""

"'

株产
VR2]7

的大肠埃希菌在科室和标本中的分布

科室 痰 血液 尿液 分泌物 合计 构成比$

b

%

外科
' 1 % % 11 '#39#

内科
1 # $1 $ $" 193%#

血液科
# ' " # 4 $!39#

()X # # + # + "3!#

肿瘤科
# # # + + "3!#

儿科
# # 1 # 1 +39#

总计
! ! +# $1 "' $##

B3C

"

VR2]7

的基因型分布
"

"'

株表型阳性的大肠埃希菌利

用相关的引物扩增后#纯化测序后经序列比对证实#含耐药基

因型
)/T:.

型
'4

株*

/V.

型
++

株*

R,U

型
$

株#同时含有

两种基因型达
14

株)各基因型分布见表
+

)

表
+

""

"'

株产
VR2]7

的大肠埃希菌基因型分布

基因型 菌株数$

&

% 构成比$

b

%

/V.[)/T:. 1% "$3%"

/V.[R,U $ $3%"

/V. ' 93'$

)/T:. 1$ +%3%4

合计
"' $##3##

B3D

"

产
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大肠埃希菌耐药情况
"

药敏结果显示本院产

VR2]7

大肠埃希菌对
$%

种抗菌药物的耐药情况明显高于非

产
VR2]7

大肠埃希菌)产
VR2]7

大肠埃希菌对青霉素类和

第
$

*

1

代头孢菌素的耐药率为
$##b

#第
+

代中头孢噻肟*头

孢哌酮和头孢曲松的耐药率在
4"b

以上#仅头孢他啶的耐药

率为
+$3"b

!对环丙沙星和复方新诺明的耐药率分别为

943!b

和
%+3+b

&对
&

:

内酰胺类"酶抑制剂复合制剂仍保持较

高的敏感性#耐药率为
$+b

"

$!b

)而非产
VR2]7

大肠埃希

菌除对氨苄西林的耐药率为
%+3$b

外#对头孢菌素类耐药率

均低于
$#b

#未见耐亚胺培南菌株#见表
'

)

表
'

""

$1"

株大肠埃希菌对
$%

种抗菌药物的耐药率#

b

$

抗菌药物

产
VR2]7

大肠

埃希菌$

&a"'

%

株数$

&

%耐药率$

b

%

非产
VR2]7

大肠

埃希菌$

&a9$

%

株数$

&

% 耐药率$

b

%

氨卞西林
"' $##3# "4 %+3$

头孢唑啉
"' $##3# " 93#

头孢呋辛
"' $##3# + '31

头孢噻吩
"' $##3# 9 434

头孢哌酮
"1 4!3+ 1 13%

头孢噻肟
"+ 4%3$ # #3#

头孢他啶
$9 +$3" # #3#

头孢曲松
"1 4!3+ # #3#

头孢吡肟
$4 +"31 # #3#

氨曲南
+4 9131 # #3#

阿米卡星
$% ++3+ 1 13%

庆大霉素
+" !'3% +" '43+

环丙沙星
+4 943! ++ '!3"

亚胺培南
# #3# # #3#

哌拉西林"他唑巴坦
9 $+3# # #3#

阿莫西林"克拉维酸
'1 993% # #3#

头孢哌酮"舒巴坦
4 $!39 # #3#

复方新诺明
'" %+3+ '' !13#

C

"

讨
""

论

革兰阴性杆菌产
VR2]7

是其对
&

:

内酰胺类药物耐药最为

普遍和重要的耐药类型#以质粒介导的
VR2]7

最为重要'

":!

(

)

VR2]7

现已成为介导革兰阴性杆菌对新型广谱
&

:

内酰胺类抗

菌药物耐药的重要机制'

9

(

#且造成了临床治疗上的很大困难)

VR2]7

广泛分布于大肠埃希菌中#以其水解底物谱广*耐药性

强*易传播等特点受到当今各国的普遍关注)产
VR2]7

的细

菌呈世界性流行#不同地区流行的基因型不同'

%

(

)本研究显示

本院
"'

株产
VR2]7

大肠埃希菌基因型主要为
)/T:.

$占

4#39b

%#其次为
/V.

$占
!$3$b

%#与国内多数报道相似'

4

(

)

)/T:.

类
VR2]7

能水解头孢噻肟和单酰胺类抗生素#对头孢

他啶水解能力弱'

$#

(

)药敏结果显示
"'

株产
VR2]7

的大肠埃

希菌对头孢噻肟的耐药率为
4%3$b

#对氨曲南的耐药率为

9131b

#对头孢他啶的耐药率为
+$3"b

#与基因型阳性率相符

合)其耐药基因与我院长期大量使用头孢噻肟*头孢曲松*头

孢哌酮等第
+

代头孢菌素#诱导细菌质粒耐药基因突变或选择

性细菌耐药株产生和传播有关)

近几年来本医院分离出院内感染产
VR2]7

的大肠埃希菌

的检出率呈逐年上升的趋势#本次研究检出率达到
'+31b

)

抗生素的滥用导致耐药菌株的不断出现#本院检出产
VR2]7

的大肠埃希菌的标本主要为尿液#最多的科室为普外科#这可

能与导尿与手术前抗生素的预防性应用有关#而且感染是外科

常见的并发症)产
VR2]7

的大肠埃希菌科室分布广泛#表明

存在
VR2]7

的流行)产
VR2]7

的大肠埃希菌标本分布比较

集中#主要来自尿液*分泌物或者脓液)

本实验采用
W)*

方法将编码
VR2]7

质$下转第
$%1"

页%

+

+1%$
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国际检验医学杂志
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热射病是由于人体在热环境下#散热途径受阻#体温调节

紊乱所致)根据发病时患者所处的状态和发病机制#临床上分

为两种类型!劳力性和非劳力性热射病)劳力性主要是在高温

环境下内源性产生过多&非劳力性主要是在高温环境下体温调

节功能障碍引起散热减少)劳力性热射病居多#多在高温*湿

度大和无风的天气进行重体力劳动或剧烈体育运动时发病)

患者多为平素健康的年轻人#在从事重体力劳动或剧烈运动后

数小时发病#约
"#b

大量出汗#心率可达
$%#

次"分#脉压增

大#此种患者病死率较高'

'

(

)导致死亡的病理生理基础主要是

由于高热不断攻击机体#对细胞膜及细胞内结构造成损伤#脑

缺血缺氧#机体心血管系统*肝脏*肾脏*内分泌系统*中枢神经

系统以及免疫系统发生了一系列病理生理变化'

"

(

)有文献指

出其发病机制包括内毒素发病机制和直接热损害机制'

!

(

)临

床特点是在高温环境中突然发病#体温可高达
'#g

以上#先出

汗#后无汗#并伴有干热和意识障碍*嗜睡*昏迷等中枢系统症

状#是中暑最严重的一种类型)

热射病是一种致命性疾病)热射病病死率高达
+#b

"

%#b

'

9

(

)热射病患者出汗速率是健康人的
1

倍#容易导致水*

钠丢失#引起脱水和电解质平衡失常'

%

(

#其多器官功能障碍综

合征$

?HID6

@

IC=B

M

A8&

G

7FH8>D6=87

G

8&B=?C

#

.QeR

%发生率高

达
"#b

#仅靠降温*抗休克处理并不能抑制炎性反应*弥散性

血管内溶血$

&6FFH7C68DBAKA7>HIAB>=A

M

HI=

@

ADE

G

#

e()

%和
.QeR

的发生#因此早期保护各脏器功能和阻断恶性循环是抢救成功

的关键'

4

(

)由上述的数据可见#热射病的并发症多种#包括电

解质紊乱*肝功能受损*急性肾衰竭*横纹肌溶解*

e()

等并发

症#对机体有广泛的损伤作用#引起炎症反应综合症并失控进

入
.QeR

)影响治疗效果主要与神经系统*肝*肾和肌肉损伤

程度有关#昏迷超过
!

"

%E

预后不良#一旦启动外源性和内源

性凝血途径#微血栓广泛形成#导致
e()

和血液动力学障碍#

受到影响的器官缺血*缺氧加重#出现组织坏死#引起
.eQR

#

更是增加死亡的机率)

当患者诊断为热射病时#需及时完善实验室相关检查#可

以作为早发现疾病*评估病情的参考指标)重视患者全身器官

功能状态#加强系统或器官功能监测#改善全身情况#维持内环

境稳定'

$#

(

#可降低患者的死亡率和致残率)一旦发生热射病#

积极采取综合物理降温#联合应用多种手段防治
e()

及

.QeR

#必要时还可采用集降温*超滤为一身的持续性血液净

化治疗'

$$

(

)因此#实验室检查对早期发现热射病并发症有重

要意义#可降低患者的死亡率和致残率)
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