
铜绿假单胞菌具有多种天然和获得性耐药机制，耐药性

强、耐药机制复杂，而且具有极强的环境适应能力，是医院感染

常见的条件致病菌［７］，可导致呼吸道、泌尿道和血流感染

等［８９］。近年来随着广谱抗菌药物、糖皮质激素以及各种侵入

性操作在临床上的广泛应用，导致铜绿假单胞菌的感染呈现高

分离率、高耐药率和高病死率的特点，多重耐药及泛耐药铜绿

假单胞菌的感染成为临床上棘手的问题。

从本研究可以看到目前医院该菌耐药的严峻形势，十种常

用抗菌药物的耐药率均呈上升趋势，其中以氨曲南、哌拉西林

的耐药率增长显著（犘＜０．０５），对ＰＡＥ的抗菌活性：亚胺培

南〉阿米卡星〉哌拉西林／他唑巴坦，其余七种常用抗菌药物的

耐药率都已超过３０％。

头孢吡肟对铜绿假单胞菌具有较好的体外抗菌活性，其在

临床抗感染治疗和控制医院感染方面均具有积极的作用。临

床上也可将头孢吡肟作为三代头孢菌素策略性换药的良好替

代药物，从而减低三代头孢菌素对铜绿假单胞菌的选择性压力

作用，延长三代头孢菌素在抗铜绿假单胞菌感染治疗中的使用

寿命［１０］。

联合抗假单胞菌类药物治疗可增加抗菌谱、增强抗菌活性

及防止耐药，有报道单用耐药率为９％，而联合用药可降至

１．３％
［１１］。联合治疗中不宜包括高耐药可能性药物如庆大霉

索、头孢他啶、环丙沙星或亚胺培南，高耐药可能性药物可诱导

耐药菌株扩散，使高度抗菌活性药物失效，即使短期少量使用

都可增加其耐药率，与其他药物联合并不能消除铜绿假单胞菌

对这些药物耐药。氨基糖苷类与氟喹诺酮类不宜联用［１２］。青

霉素类或氨基糖苷类联合单环类或碳青霉烯类的协同作用差；

亚胺培南与头孢菌素都是β内酰胺酶的强诱导剂，不宜联用以

免诱导产生多重耐药菌。

另外，ＩＣＵ患者因基础疾病较重，常需要应用广谱抗菌药

物，使用多种导管、机械通气、人工吸痰等因素，使感染耐药菌

的机会大大增加。因此ＩＣＵ 病区的 ＰＡＥ、ＭＤＲＰＡＥ、ＰＤＲ

ＰＡＥ检出率均高于非ＩＣＵ病区，且ＩＣＵ病区分离株的耐药率

明显高于非ＩＣＵ病区（犘＜０．０１）。因此对于ＩＣＵ获得性重症

细菌感染可采取降阶梯治疗同轮替治疗相结合的策略，强效抗

菌药物起始治疗，迅速控制感染［１３］，同时在日常工作中严格执

行无菌操作，加大院内感染的监控力度，合理用药，防止多重耐

药菌株的院内暴发流行。
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ＩＣＵ下呼吸道感染者病原菌分布及耐药性分析

许娜娜１，许素彦２，赵文申１△

（１．邯郸市中心医院检验科，河北邯郸０５６００１；２．冀中能源峰峰集团邯郸医院急诊科，河北邯郸０５６００２）

　　摘　要：目的　探讨医院ＩＣＵ下呼吸道痰培养病原菌的分布及耐药性。方法　回顾性分析该院２０１１年１～１２月ＩＣＵ下呼

吸道感染者２７８份合格痰标本中培养的３１５株病原菌及耐药性。结果　株病原菌中革兰阴性菌２１８株，占６９．２％，革兰阳性菌

８０株，占２５．４％，真菌１７株，占５．４％；革兰阴性菌中，鲍氏不动杆菌、铜绿假单胞菌、肺炎克雷伯菌、大肠埃希菌分别占１６．５％、

１２．４％、１１．４％、１１．１％，耐药结果显示，其对β内酰胺类抗菌药物有较高的耐药性；革兰阳性菌中，金黄色葡萄球菌占２２．９％，这

些革兰阳性菌中除对万古霉素和替考拉宁仍敏感外，对头孢菌素以及氨基糖苷类抗菌药物的耐药率很高。结论　医院ＩＣＵ的感

染以革兰阴性菌为主，大部分病原菌呈现高耐药和多药耐药的特点，及时监测病原菌变化及耐药趋势以指导临床用药至关重要。

关键词：耐药性，微生物；　重症监护病房；　微生物敏感性试验

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１３．０６．０６１ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１３）０６０７５４０３

　　重症监护病房（ＩＣＵ）患者由于病情危重且复杂多样、免疫

功能低下、侵入性检查治疗较多等因素，容易发生下呼吸道感

染，是医院感染的高发区，并且很容易引起流行并扩散到其他

病房［１］。为了解本院ＩＣＵ下呼吸道感染者的细菌耐药状况，

·４５７· 国际检验医学杂志２０１３年３月第３４卷第６期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｍａｒｃｈ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．６



本研究对２０１１年１～１２月本院ＩＣＵ患者２７８份痰标本分离的

病原菌培养结果及耐药性进行回顾性分析。现报道如下。

１　材料与方法

１．１　标本　本院２０１１年１至１２月ＩＣＵ感染者２７８份合格痰

标本，共培养３１５株病原菌。

１．２　方法

１．２．１　菌株鉴定　挑选可疑菌落，生化筛选，血清学鉴定分型

均按《全国临床检验操作规程》进行。

１．２．２　质控菌株　大肠埃希菌 ＡＴＣＣ２５９２２、铜绿假单胞菌

ＡＴＣＣ２７８５３、金黄色葡萄球菌 ＡＴＣＣ２５９２３，均由河北省临检

中心提供。

１．２．３　药物敏感性试验　采用琼脂纸片扩散法，试验结果按

照２０１０年制订的规则和标准进行判读。抗菌药物纸片购自英

国Ｏｘｏｉｄ公司。

２　结　　果

２．１　病原菌的检出及分布　２０１１年１～１２月本院ＩＣＵ送检

的２７８份合格痰标本中培养出病原菌３１５株，阳性率７８．４％，

其中革兰阴性菌２１８株，占６９．２％；革兰阳性菌８０株，占

２５．４％；真菌１７株，占５．４％，见表１。

表１　　２０１１年１～１２月ＩＣＵ下呼吸道感染者的

　　　病原菌分布构成比

病原菌 株数（狀） 构成比（％）

鲍氏不动杆菌 ５２ １６．５

金黄色葡萄球菌 ７２ ２２．９

肺炎克雷伯菌 ３６ １１．４

铜绿假单胞菌 ３９ １２．４

大肠埃希菌 ３５ １１．１

阴沟肠杆菌 １ ０．０

肺炎链球菌 １ ０．０

白色假丝酵母菌 ５ ０．０

其他 ６９ ２１．９

合计 ３１５ １００．０

２．２　耐药率　本院ＩＣＵ下呼吸道感染者痰液中分离出主要

种类病原菌的耐药率见表２～３。

表２　　ＩＣＵ下呼吸道感染者分离出革兰阴性菌对

　　常用抗菌药物的耐药率［狀（％）］

抗菌

药物

鲍氏

不动杆菌

铜绿

假单胞菌

肺炎

克雷伯菌

大肠

埃希菌

庆大霉素 ５１（９８．０） １（０．０） ３４（６７．６） ３１（８３．９）

妥布霉素 １（１００．０） ３８（６５．８） － －

阿米卡星 ５２（９４．２） ３６（０．０） ３５（１４．３） ３２（１５．６）

哌拉西林／他唑巴坦 ５０（９８．０） ３７（３７．８） ３４（５．９） ３４（８．８）

头孢吡肟 ５１（９２．２） ３０（２０．０） ２９（５５．２） ２８（８５．７）

哌拉西林 ５２（９８．１） ３７（５６．８） ２（１００．０） ３（１００．０）

环丙沙星 ５１（９８．０） ３８（４２．１） －（－） ５（６０．０）

左氧氟沙星 ５２（３６．５） ３８（５７．９） ３６（４４．４） ３４（８５．３）

亚胺培南 １（０．０） ３２（１８．８） ３４（５．９） ３２（０．０）

美罗培南 ５２（９６．２） ３８（３４．２） ３５（２．９） ３２（０．０）

头孢噻肟 ５１（９８．０） ２（５０．０） ３６（８３．３） ３５（９１．４）

头孢曲松 ５１（１００．０） １（０．０） ３４（８８．２） ３１（９３．５）

头孢他啶 ５２（９８．１） ３９（２８．２） ３６（６３．９） ３４（７９．４）

头孢呋辛 － １（１００．０ ３３）（８７．９） ３０（９０．０）

米诺环素 ５２（３．８） ３８（９４．７） １（１００．０） ３（０．０）

多黏菌素 ５１（０．０） － － －

　　－：无数据。

２．３　产ＥＳＢＬｓ菌及 ＭＲＳＡ的检出　２０１１年１～１２月产ＥＳ

ＢＬｓ肺炎克雷伯菌检出１６株，检出率为４４．４％；产ＥＳＢＬｓ大

肠埃希菌检出１５株，检出率４２．９％。耐甲氧西林金黄色葡萄

球菌（ＭＲＳＡ）检出６９株，检出率９５．８％。

表３　　ＩＣＵ下呼吸道感染者分离出的主要革兰阳性菌对

　　　常用抗菌药物的耐药率［狀（％）］

抗菌药物 金黄色葡萄球菌［狀（％）］

红霉素 ７１（９５．８）

克林霉素 ７１（９７．２）

头孢西丁 ７２（９５．８）

青霉素 ７０（１００．０）

复方磺胺甲恶唑 ６０（１１．７）

利奈唑胺 ２（０．０）

四环素 １（０．０）

万古霉素 ６１（０．０）

利福平 ２（１００．０）

氯霉素 ７０（４．３）

左氧氟沙星 ６７（９２．５）

氧氟沙星 ７１（９３．０）

庆大霉素 ６９（９７．１）

头孢曲松 ６７（９５．５）

阿米卡星 ７１（８８．７）

替考拉宁 ７２（１．４）

米诺环素 ７２（２．８）

３　讨　　论

引起下呼吸道感染的病原菌种类较多，尤其是近年来，广

谱抗菌药物的大量使用，各种条件致病菌引起的感染逐渐增

多，其中以革兰阴性杆菌最多（６０％以上）
［２］。本院２０１１年１

～１２月ＩＣＵ下呼吸道感染者痰液中分离出革兰阴性菌２１８

株，占６９．２％，与文献［３］报道基本一致。２１８株革兰阴性菌前

四位依次为鲍氏不动杆菌、铜绿假单胞菌、肺炎克雷伯菌、大肠

埃希菌。应引起临床的极大关注。鲍氏不动杆菌是引起医院

感染中重要的一种非发酵型需氧球杆菌，它是一种常见条件致

病菌，常引起住院患者的继发性感染，感染者的病死率可高达

７５％
［４］。它对亚胺培南和美罗培南也保持较高的耐药率，对米

诺环素的耐药率较低，尚未发现对多黏菌素Ｂ耐药的菌株。

鲍氏不动杆菌作为一种条件致病菌在ＩＣＵ下呼吸道感染者分

离出的革兰阴性杆菌中居首位可能与ＩＣＵ病区患者大多有严

重创伤、机械辅助通气、ＣＯＰＤ等基础疾病，长期使用大量头孢

菌素及耐碳青霉烯类抗菌药物，以及容易出现医院获得性感染

有关［５］。铜绿假单胞菌是引起医院感染最常见的致病菌之一，

也是下呼吸道感染ＩＣＵ最为棘手的细菌，其多药耐药性问题

日趋严重，现已成为临床治疗的难题。铜绿假单胞菌对抗菌药

物耐药率也较高，对妥布霉素、哌拉西林、环丙沙星、左氧氟沙

星、头孢噻肟的耐药率均大于４０．０％，对阿米卡星、亚胺培南、

美罗培南和头孢他啶较敏感，这与文献报道相一致［６］。其耐药

机制主要是细菌表面形成物理屏障，降低了抗菌药物渗透性和

产生β内酰胺酶，它对大多数β内酰胺类、磺胺类具有内在固

有的耐药性，对其他抗菌药物具有获得性耐药性［７］。从总体上

来看，大肠埃希菌较肺炎克雷伯菌对常用抗菌药物的耐药性

高，对头孢菌素类和喹诺酮类的敏感度已低于３０％，对广谱青

霉素类如哌拉西林和氨苄西林的敏感度不足１０％，这与文献

报道相一致［２］。肺炎克雷伯菌和大肠埃希菌敏感的药物有阿

米卡星、哌拉西林／他唑巴坦、头孢哌酮／舒巴坦、亚胺培南和美

罗培南。上述两种菌均易产生ＥＳＢＬｓ，ＥＳＢＬｓ的产生与临床
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大量使用超广谱β内酰胺类药物有关。尤其是头孢他啶的滥

用造成ＥＳＢＬｓ菌的感染暴发，其与头孢他啶的消耗量呈正相

关，故严格控制抗菌药物的使用可以减少ＥＳＢＬｓ菌株流行
［８］。

ＥＳＢＬｓ菌不仅对头孢三代和氨曲南耐药，而且对氨基糖苷类、

喹诺酮类和磺胺类呈交叉耐药，ＥＳＢＬｓ实质上为Ｂｕｓｈ分类法

的Ａ类酶中的２ｂｅ亚类酶。ＥＳＢＬｓ由质粒介导，可通过接合、

转化和转导等形式使耐药基因在病原菌中扩散，能导致严重的

医院感染和社区获得性感染。因此，临床细菌室必须快捷、准

确地检测出产ＥＳＢＬｓ菌，可针对性采取控制对策，避免该菌发

生播散与流行［９］。革兰阴性杆菌对碳青霉烯类抗菌药物耐药

机制复杂多样，主要包括碳青霉烯酶的产生、外排泵高表达、外

膜低渗透性、抗菌药物靶位改变及氨基糖苷修饰酶的产生

等［１０］。

本院２０１１年１～１２月分离的革兰阳性菌中，金黄色葡萄

球菌对于常用的多种抗菌药物耐药程度非常严重，ＭＲＳＡ的

分离率达到９５．８％，明显高于普通病房的分离率。这与文献

报道相一致［９］。对所有青霉素类、碳青霉烯类、头孢菌素类、及

含酶抑制剂的复合物的耐药率均大于８５．０％，仅对利奈唑胺、

复方磺胺甲恶唑、万古霉素、氯霉素、替考拉宁、米诺环素敏感，

未发现万古霉素的耐药菌株。革兰阳性病原菌耐药严重，应及

时监测病原菌变化及耐药趋势，以指导临床用药。预防与控制

ＭＲＳＡ感染，要合理使用抗菌药物，避免细菌产生耐药性，其

次对 ＭＲＳＡ病例及时隔离治疗，严格执行消毒措施，以免引起

患者间交叉感染。１７株真菌以白色假丝酵母菌为主，且对主

要抗菌药物均较敏感。

病原菌耐药性的产生主要与菌体内存在的耐药基因有关，

但抗菌药物应用后给菌种造成的遗传选择压力是耐药菌株越

来越多的一个重要原因。因而及时统计分析掌握ＩＣＵ优势菌

株分布及耐药性变化，既能指导抗菌药物的早期经验性用药，

有利危重患者的治疗，又可减少耐药菌株的形成，特别是药敏

结果报告后及时调整抗菌药物［１１］。综上所述，细菌的高耐药

性已经成为目前我国医学界面临的严峻问题，这与我国对抗菌

药物的管理和使用关系密切。重视对该类细菌的监测并采取

有效的防治措施已经刻不容缓。ＩＣＵ患者由于病情危重且复

杂多样，免疫功能低下，介入性检查治疗较多及广谱抗菌药物

的大量使用，导致ＩＣＵ感染患者的病原菌构成以及耐药性与

其他普通住院患者有极大差异［８］，本院ＩＣＵ病原菌以革兰阴

性菌为主，病原菌存在严重耐药现象，因此ＩＣＵ必须采取各种

控制措施，加强ＩＣＵ管理，临床治疗期间应加强细菌的耐药性

监测，不能单凭经验与习惯而盲目应用，尤其不能盲目地大量

使用各种广谱、超广谱抗菌药物，以避免形成抗菌药物选择压

力下的细菌耐药，掌握ＩＣＵ病原菌的分布和耐药情况对指导

临床合理用药，有效控制ＩＣＵ感染及挽救患者生命等具有非

常重要的意义。
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·经验交流·

２型糖尿病患者脂肪细胞功能分析

孙翠平，张立平，黄中伟，葛才保

（溧水县人民医院检验科，江苏南京２１１２００）

　　摘　要：目的　研究２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）患者糖耐量试验中脂肪细胞分泌功能。方法　通过Ｔ２ＤＭ组、对照组葡萄糖耐量样

本，观察脂肪细胞分泌脂联素、瘦素、抵抗素，胰腺β细胞分泌胰岛素的动态变化，分析Ｔ２ＤＭ患者脂肪细胞和胰腺β细胞在葡萄

糖耐量试验中的分泌功能变化。结果　葡萄糖耐量过程中，Ｔ２ＤＭ 患者脂联素、瘦素、抵抗素、胰岛素餐后分泌下降（犘＜０．０５）。

结论　脂肪细胞分泌缺陷与β细胞分泌缺陷相关，细胞膜转运障碍导致细胞功能障碍，机体多细胞功能障碍与Ｔ２ＤＭ 发病机制

密切相关。

关键词：糖尿病，２型；　葡萄糖耐量试验；　脂肪细胞

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１３．０６．０６２ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１３）０６０７５６０３

　　脂肪细胞通过能量储存并分泌多种细胞因子而影响机体

的能量代谢，与２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）的发生、发展密切相

关［１２］。脂联素是多肽类激素，几乎完全是由脂肪细胞合成、分

泌。血清脂联素水平与空腹血糖、餐后血糖、空腹及餐后胰岛
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