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　　自２０世纪６０年代以来，器官移植逐渐成为终末期器官功

能衰竭患者的常规治疗选择。随着新型高效免疫抑制药物在

临床的广泛应用，器官移植后急性排斥反应已基本能被控制，

但对慢性排斥反应却缺乏有效的治疗手段，同时长期使用免疫

抑制药物会使受者发生恶性肿瘤、难以控制的感染等一系列不

良反应，故对于抑制器官移植术后的排斥反应一直是近数十年

的一个医学研究热点。而免疫耐受是指受者的免疫系统对供

者器官长期特异性的无应答状态，但对其他异己抗原仍表现正

常的免疫应答。若能将特异抑制（免疫耐受）成功地应用于临

床，无疑是在此领域中的重大突破。骨髓间充质干细胞（ＢＭ

ＳＣｓ）因其可诱导免疫耐受、免疫源性低、能在异基因环境中存

活、具有提供长期的特异抑制的特点，已成为近年对器官移植

术后抑制排斥反应的一个热点。

１　骨髓间充质干细胞

１．１　ＢＭＳＣｓ是一类位于人或动物骨髓中的基因克隆细胞，为

源于中胚层的多能干细胞，具有定向或多向分化的潜能［１］。因

ＢＭＳＣｓ是骨髓中造血结构性和功能性的支持细胞，又称为骨

髓基质干细胞以及成纤维细胞集落形成单位；又因其培养中时

可在培养材料贴壁生长，故又叫塑料贴壁细胞。近年来发现这

种细胞具有分化成间叶组织细胞的能力，才被称为ＢＭＳＣｓ。

１．２　ＢＭＳＣｓ的生物学特性　ＢＭＳＣｓ最早由 Ｃｏｈｎｈｅｉｍ 和

Ｆｒｉｅｄｅｎｓｔｅｉｎ发现，主要来源于成体骨髓，也可从其他组织中获

得，如皮肤、肾脏、骨膜、滑膜、脂肪、肌肉、脐血等多处器官组

织，容易贴壁，呈成纤维细胞样生长［２］。ＢＭＳＣｓ在特定的诱导

培养条件下能够分化成成骨细胞、成软骨细胞、神经细胞、骨骼

肌细胞、脂肪细胞等，且扩增多代后仍能保持多向分化潜能，遗

传背景稳定，转染目的基因后能长期稳定表达。ＢＭＳＣｓ不具

有造血细胞（ＣＤ３４，ＣＤ４５，ＣＤ１４）和内皮细胞（ＣＤ３４，ＣＤ３１，

ＶＷＦ）的标记，而表达ＳＨ２、ＳＨ３、ＳＨ４、ＣＤ２９、ＣＤ４４、ＣＤ５４、

ＣＤ７１、ＣＤ９０、ＣＤ１０６、ＣＤ１６６等表面抗原
［３］。但是，目前尚未发

现ＢＭＳＣｓ特异性标记分子，只能联合应用多种抗体帮助分离

鉴定ＢＭＳＣｓ，现一般采用排除法和推逆法对其进行鉴定。目

前分离ＢＭＳＣｓ的方法主要有贴壁筛选法、密度梯度离心法、

流式细胞仪分选法和磁珠分离法等。

２　骨髓间充质干细胞的免疫学特性

２．１　低免疫原性　多数研究表明，ＢＭＳＣｓ表达低水平 ＭＨＣ

Ⅰ类分子，不表达 ＭＨＣⅡ类分子和Ｆａｓ配体，也不表达共刺

激分子Ｂ７１，Ｂ７２，ＣＤ４０和ＣＤ４０Ｌ，ＭＨＣⅠ类分子与 ＮＫ细

胞表达的杀伤抑制受体（ＫＬＲ）结合使 ＮＫ细胞对异体或肿瘤

细胞的杀伤作用下调，从而保护ＢＭＳＣｓ免受 ＮＫ细胞的杀

伤［４］。此外，ＢＭＳＣｓ不表达Ｆａｓ配基和多种共刺激分子，可能

会引起Ｔ淋巴细胞无能，诱导免疫耐受。然而，ＬｅＢｌａｎｃ等
［５］

在ＢＭＳＣｓ全细胞裂解物中检测到了 ＭＨＣⅡ类抗原的存在，

用ＩＦＮγ刺激ＢＭＳＣｓ也会使９０％以上的细胞表达 ＭＨＣⅡ类

抗原，而有无ＩＦＮγ刺激，ＢＭＳＣｓ均不会引起Ｔ细胞增殖。这

提示 ＭＨＣ的表达可能不是导致ＢＭＳＣｓ免疫豁免的主要因

素。总之，需要进一步研究ＢＭＳＣｓ可能诱发免疫反应的相关

因素，了解同种异体ＢＭＳＣｓ与免疫系统的相互作用，确保将

来临床应用的安全性。

２．２　ＢＭＳＣｓ的“归巢”特性　研究发现，ＢＭＳＣｓ易于汇集于

炎症损伤部位。在四氯化碳性肝损害的小鼠体内植入同种异

基因的 ＭＳＣｓ将直接“归巢”到受损的肝脏，其他组织器官几乎

没有分布［６］。肺是脓毒症全身炎症反应损害最重的器官之一，

脓毒症小鼠模型经静脉注入 ＭＳＣｓ后，大部分将汇聚于肺部并

被多个单核／巨噬细胞环绕。多个研究证实，损伤局部活化的

单核／巨噬细胞释放的ＴＮＦα等炎症趋化因子是促使ＢＭＳＣｓ

“归巢”的重要原因，且其与 ＭＳＣｓ混合培养产生的ＩＬ１０明显

高于两者非接触培养时，故ＢＭＳＣｓ定植于靶器官数量的多少

是影响其疗效的重要因素之一［６７］。

２．３　骨髓间充质干细胞的免疫调节作用

２．３．１　对Ｔ细胞的影响　ＢＭＳＣｓ可调节Ｔ淋巴细胞的增殖

与分化，多项研究［８］表明ＢＭＳＣｓ可使Ｔ细胞被阻止在细胞周

期的Ｇ０Ｇ１阶段，抑制Ｔ细胞增殖。而这个作用主要是通过

细胞直接接触和产生可溶性因子发挥抑制效应的，主要有转化

生长因子β１、肝细胞生长因子、２３－加双氧酶吲哚胺（ＩＤＯ）、

一氧化氮、前列腺素Ｅ２及白细胞介素６等
［９１０］。同时研究［１１］

发现ＢＭＳＣｓ具有直接抑制效应性ＣＤ４＋Ｔ 淋巴细胞和激活

并维持Ｔｒｅｇ的潜能，它通过抑制细胞因子ＩＬ１７、ＩＬ２２、ＩＦＮγ

和ＴＮＦα的表达，阻止ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞向Ｔｈ１细胞方向分

化，进而影响辅助性 Ｔ细胞分化，改变 Ｔｈ１／Ｔｈ２的比例，使

Ｔｈ１细胞数量减少，Ｔｈ２细胞数量增加，而且在炎症环境中，通

过ＣＣＲ６介导Ｔｈ１细胞的黏附，诱导Ｔｒｅｇ发挥抗炎作用。

２．３．２　对Ｂ细胞的影响　在体外ＢＭＳＣｓ以剂量依赖的方式

抑制Ｂ细胞的增殖，其主要的机制是：ＢＭＳＣｓ可以抑制由抗免

疫球蛋白抗体、可溶性ＣＤ４０配体和细胞因子活化的Ｂ细胞的

增殖能力［１２］，同时产生多种可溶性分子影响Ｂ细胞的扩增，这

些分子可以通过削弱Ｂ细胞产生ＩｇＭ、ＩｇＧ和ＩｇＡ的信号而阻

碍Ｂ细胞的分化
［１３］。另外，ＢＭＳＣｓ还能够下调Ｂ细胞的ＣＸ

ＣＲ４、ＣＸＣＲ５、ＣＣＲ７、ＣＸＣＬ１２、ＣＸＣＲ４ｌｉｇａｎｄ、ＣＸＣＲ５ｌｉｇａｎｄ

等趋化因子受体表达，而影响Ｂ细胞向炎症迁移的能力。
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２．３．３　对自然杀伤细胞的影响　ＢＭＳＣｓ可以抑制由ＩＬ２诱

导的自然杀伤细胞的增生及分泌，其机制与下调激活性受体

ＮＫｐ３０和 ＮＫＧ２Ｄ有关
［９，１４］。Ｔｒａｎｓｅｗｅｌｌ的试验表明，ＢＭ

ＳＣｓ可通过可溶性因子来抑制 ＮＫ细胞增殖及其ＩＬ１５的产

量，如 ＭＳＣ分泌的前列腺素Ｅ２至少部分影响了 ＮＫ细胞的

增殖、ＣＤ５６的表达以及细胞毒作用
［１５］。

２．３．４　对树突状细胞的影响　树突状细胞是混合淋巴细胞反

应的始动细胞，在免疫反应中有着重要的作用。体外共培养间

充质干细胞和树突状细胞，发现ＢＭＳＣｓ能够抑制白细胞介素

１和ＣＤ４０ｌｉｇａｎｄ从而抑制树突状细胞的分化和成熟
［１０，１６］，干

扰树突状细胞的内吞功能，减少树突状细胞致炎因子ＩＦＮγ、

ＩＬ１２及ＴＮＦα的分泌，增加ＩＬ１０的分泌
［９，１７］，下调成熟树突

状细胞表面抗原如共刺激分子ＣＤ８６和成熟标记物ＣＤ８３的表

达，使其刺激同种异体的Ｔ淋巴细胞增殖的能力减低。

３　骨髓间充质干细胞诱导免疫耐受的机制

关于ＢＭＳＣｓ诱导免疫耐受的机制报道各不相同，不同实

验室研究结果的差异可能是实验条件或所用ＢＭＳＣｓ来源不

同引起的，也可能是培养方法和淋巴细胞激活方式等不同

所致。

ＢＭＳＣｓ通过分泌 ＨＧＦ、前列腺素Ｅ２（ＰＧＥ２）、ＩＬ１０等调

节其他免疫细胞产生抗炎细胞因子能力、改变局部免疫反应的

微环境，进而干扰免疫细胞的分化、成熟及功能表达，这可能是

ＢＭＳＣｓ发挥强大免疫抑制作用的主要途径
［１８］。

虽然如前所述ＢＭＳＣｓ能对Ｔ、Ｂ淋巴细胞、ＮＫ细胞、ＤＣ

细胞等产生影响，但这可能不是其发挥免疫抑制的主要途径。

对于Ｔ、Ｂ淋巴细胞基因敲除的小鼠（Ｒａｇ２－／－），或者用特异

抗体（单唾液酸四己糖神经节苷脂ＧＭ１）清除 ＮＫ细胞的小

鼠，ＢＭＳＣｓ仍可发挥其免疫抑制作用。然而，当用包裹了氯膦

酸盐的脂质体预先清除小鼠体内的单核／巨噬细胞，或用抗体

中和白细胞介素１０（ＩＬ１０）或封闭ＩＬ１０受体后，ＭＳＣｓ的免

疫抑制效应明显减弱。进一步研究表明，由于ＢＭＳＣｓ高表达

ＬＰＳ受体Ｔｏｌｌ样４（ＴＲＬ４），在ＬＰＳ刺激后通过激活 ＴＬＲ４

ＭｙＤ８８ＮＦκＢ通路，进而激活环氧合酶２诱导ＰＧＥ２的合成

及释放［１９］。已证实花生四烯酸代谢产物ＰＧＥ２的主要效应细

胞之一即为单核／巨噬细胞。单核／巨噬细胞极具可塑性，在不

同的微环境影响下可表现出明显的功能差异，其 Ｍ１型（经典

活化的巨噬细胞）和 Ｍ２型（替代性活化的巨噬细胞）是这一连

续状态的两个极端表型。Ｍ１型巨噬细胞分泌促炎细胞因子，

专职提呈抗原，正向参与免疫应答；而 Ｍ２型巨噬细胞仅有较

弱抗原提呈能力，并通过分泌ＩＬ１０等抑制免疫应答。在早期

阶段ＢＭＳＣｓ通过单核巨噬细胞刺激因子和ＩＬ４等因子强烈

抑制单核细胞向 Ｍ２型分化
［６，２０］。而产生的 Ｍ２型巨噬细胞

释放大量的ＩＬ１０。也有部分研究认为ＢＭＳＣｓ可以通过影响

Ｔｈ淋巴细胞的分化并分泌免疫抑制因子ＩＬ１０、ＴＧＦβ来诱导

免疫耐受的，裴艳香等［２１］研究分析肝移植患者术后早期外周

血中 Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞亚群的变化，结果显示未发生排斥反应的

肝移植患者术后早期Ｔｈ１较术前轻度下降，Ｔｈ２逐渐升高，使

Ｔｈ１／Ｔｈ２向Ｔｈ２漂移，而Ｔｈ２、Ｔｃ２细胞可通过分泌ＩＬ４、ＩＬ

１０等细胞因子实现负性免疫调节作用
［２２］。最终，ＩＬ４可与

ＩＬ２竞争结从而使免疫抑制因子ＴＧＦβ、ＩＬ１的含量升高
［２３］，

ＩＬ１０通过下调ＡＰＣ细胞的抗原摄取作用、阻断 ＭＨＣⅡ类抗

原和ＣＤ８０及ＣＤ８６等共刺激分子的表达、抑制致炎细胞因子

的分泌如ＩＦＮγ、ＴＧＦβ，抑制Ｔ细胞的激活和增殖，诱导Ｔ细

胞凋亡等多种途径实现免疫抑制作用［２４２５］。

ＢＭＳＣｓ可能还通过产生ＩＤＯ以及清除色氨酸环境的形

成来增强其免疫抑制的功能［２６］。它由ＩＦＮγ诱导产生，可催

化色氨酸变为丙氨酸，通过色氨酸缺失抑制 Ｔ细胞反应。并

且ＩＦＮγ对ＩＤＯ酶的活化存在剂量依赖性。经丝裂霉素Ｃ

预处理的外周血单核细胞激活Ｔ细胞培养体系，ＢＭＳＣｓ存在

时可检测到显著的ＩＤＯ活性，加入色氨酸可以恢复Ｔ细胞增

殖，说明ＩＤＯ活化可能是Ｔ细胞免疫抑制机制之一。

也有观点认为ＢＭＳＣｓ的免疫抑制功能与ＩＦＮγ和ＴＮＦ

α、ＩＬ１α或ＩＬ１β中任何一个促炎症因子联合作用有关。这些

细胞因子混合物诱导ＢＭＳＣｓ高表达几种趋化因子和诱导型

一氧化氮合酶。ｉＮＯＳ催化 ＮＯ产生，在该处形成一氧化氮环

境，而趋化因子促使Ｔ细胞向邻近ＢＭＳＣｓ的局部迁移，最终

通过ＮＯ抑制Ｔ细胞应答
［２７２８］，而缺乏ｉＮＯＳ的ＢＭＳＣｓ不具

有免疫抑制能力，因此认为细胞因子诱导趋化因子和ＮＯ协同

作用是ＢＭＳＣｓ介导免疫调节的关键。

４　骨髓间充质干细胞诱导免疫耐受的应用

４．１　抑制器官移植后排斥反应　ＢＭＳＣｓ与ＨＬＡ不相关免疫

细胞之间的作用及其调节免疫功能在移植生理中具有重要的

应用价值。同时ＢＭＳＣｓ对Ｔ淋巴细胞的抑制作用和其供者

来源没有明显的关系，故可以选用 ＭＨＣ不相匹配的ＢＭＳＣｓ

进行移植以提高移植效率，极大地提高了其临床应用的可行

性。ＢＭＳＣｓ在大量的同种异体动物和临床移植实验中都表现

出和角膜移植类似的免疫豁免特性。有研究［２９］发现大鼠肝

脏、脾组织移植后输注同基因骨髓间充质干细胞与使用免疫抑

制剂比较，可减轻移植肝的排斥作用，甚至诱导免疫耐受。

Ｒｉｎｇｄéｎ等
［３０］对急性淋巴细胞白血病异基因造血干细胞移植

后发生的以肠道和肝脏受累为主要表现的Ⅳ度急性移植物抗

宿主病进行单倍体相合的ＢＭＳＣｓ的移植后，临床表现有了极

大改善。

４．２　ＢＭＳＣｓ在治疗自身免疫性疾病中的应用　ＢＭＳＣｓ通过

在体内抑制Ｔ、Ｂ细胞的增殖、调节ｔｈ１／ｔｈ２之间的平衡等途径

抑制机体的免疫反应，从而最终改善自身免疫性疾病的症状。

Ｍａｄｅｃ等
［３１］利用ＮＯＤ小鼠自身免疫性糖尿病模型，通过静脉

注射ＢＭＳＣｓ，发现ＢＭＳＣｓ能够通过诱导调节性Ｔ细胞的产生

来阻止自身免疫系统对胰岛细胞的破坏，从而缓解病情的进

展。Ｋｏｎｇ等
［３２］对重症肌无力大鼠模型采用ＢＭＳＣｓ输注后，

其体内ｔｈ１／ｔｈ２比例改变，免疫反应受抑制，症状得到改善。

５　骨髓间充质干细胞存在的问题及未来的方向

尽管近年来对ＢＭＳＣｓ的研究取得了很大进展，但仍然较

多疑点亟待解决：（１）骨髓间充质干细胞缺少特异性表面标志

物，对其鉴定困难，只能结合其形态和部分表面标志物进行综

合判断，这极大地影响了细胞在分离、提纯及对其体内作用的

研究，已成为ＢＭＳＣｓ研究的一个瓶颈；（２）对ＢＭＳＣｓ在体内

诱导免疫耐受的机制尚不明确，这极大地限制了如何预处理以

增强ＢＭＳＣｓ的免疫抑制的研究及其临床应用；（３）尽管ＢＭ

ＳＣｓ为低免疫原性，但其有低水平的 ＭＨＣ１的表达，仍有研究

认为ＢＭＳＣｓ可能会引起排斥，并且干扰素γ转染的ＢＭＳＣｓ

有将抗原呈递给Ｔ细胞的作用
［３３］，如何应对这种可能的排斥

反应；（４）部分研究认为ＢＭＳＣｓ能向肿瘤迁移并分泌支持肿

瘤生长的因子［３４］，同时其免疫抑制作用也被认为有助于肿瘤

生长。所以在进行可能的临床试验前需要对其安全性进行慎

重的检查和评估。

尽管对间充质干细胞的还有很多未知，但由于ＢＭＳＣｓ具

有取材容易，对机体损伤小，易于基因操作，组织相容性好等优
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点，且其免疫抑制性被认为在治疗免疫介导性疾病及器官移植

后的排斥反应方面有很大潜力，随着大量动物实验和临床实验

的开展，ＢＭＳＣｓ的性质、作用会进一步被阐明，相信在不久的

将来，ＢＭＳＣｓ将会成为一种理想的细胞治疗手段广泛应用于

临床。
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鲍曼不动杆菌的耐药机制及感染防治的研究进展

邢丽丹 综述，苏兆亮△，许化溪▲审校

（江苏大学检验医学研究所，江苏镇江２１２０１３）

　　关键词：鲍曼不动杆菌；　多重耐药；　抗菌药
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　　鲍曼不动杆菌是一类革兰阴性、非发酵、氧化酶阴性的不

动杆菌，在自然界分布广泛，在人类主要存在于皮肤表面及呼

吸道，是条件致病菌，由于其环境特殊在医院尤其是ＩＣＵ常呈

流行性爆发，是引起医院感染的主要致病菌。近年来，随着鲍

曼不动杆菌的分离率和耐药率的不断上升，且呈现多重耐药趋

势，研究者及临床医师对该菌的关注越来越密切，对其感染患

者的治疗及防治也越来越迫切。因此，了解鲍曼不动杆菌的感

染特征，临床分布和耐药性，有效控制其在临床的感染非常重

要。本文就鲍曼不动杆菌流行病学、耐药机制及防治措施进行

综述。

１　鲍曼不动杆菌的流行现状

随着抗菌药物的大量使用和广泛使用，多重耐药鲍曼不动

杆菌的分离率越来越高，就鲍曼不动杆菌对碳青霉烯类抗菌药

物而言早在２０００年其耐药率已从２％上升至４６％～５４％
［１］，

而据２０１０年我国卫生部耐药监测协作组的年度报告，鲍曼不

动杆菌在ＩＣＵ病房分离得到的最多
［２］。近几年很多国家报道

了各地区鲍曼不动杆菌的耐药和流行情况。目前对于多重耐

药鲍曼不动杆菌的治疗多为联合治疗。近期报道的感染极度

耐药鲍曼不动杆菌而死于菌血症的患者［３］更加引起了科研人

员和医务工作者对鲍曼不动杆菌的预防和治疗的密切关注。

２　鲍曼不动杆菌耐药机制

鲍曼不动杆菌在医院是主要的条件致病菌，在非发酵菌属

仅次于铜绿假单胞杆菌。鲍曼不动杆菌因对环境具有较强的

适应能力而散播广泛，这种适应主要通过内源性耐药机制的上

调和外源性耐药基因的获得而实现［４］，其耐药性正在逐年的升

高，而且临床感染多以多重耐药菌株为主，被称为革兰阴性杆

菌中的耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）
［５］，给临床的防治

带来了很大的困难。目前用于治疗鲍曼不动杆菌的抗菌药物

主要有５大类，包括β内酰胺类抗菌药物，氨基糖苷类，氟喹诺

酮类，四环素类和多粘菌素类。其所对应的耐药机制也有所

不同。

２．１　β内酰胺类抗菌药物　２０００年以来，国内外报道了大量

革兰阴性杆菌β内酰胺类抗菌药物的耐药机制。β内酰胺类

抗菌药物在临床最为常见，包括青霉素类、头孢菌素类、单环类

及碳青霉烯类等化学结构中含有β内酰胺环的抗菌药物。鲍

曼不动杆菌主要通过以下机制对β内酰胺类抗菌药物耐药：

（１）产生各种β内酰胺酶
［６］；（２）细菌外膜膜孔蛋白缺陷，细菌

发生突变失去某种特异孔蛋白（常见的是ＣａｒＯ和ＯｐｒＤ）后，β

内酰胺类等药物无法进入或进入减少［７］；（３）外排崩的外排作

用增强［８］，可以将进入细菌体内的药物泵出膜外；（４）青霉素结

合蛋白（ＰＢＰｓ）编码基因突变导致ＰＢＰｓ构象改变，与β内酰胺

类药物结合力下降［９］，β内酰胺类抗菌药物是通过与细菌细胞

内膜上的ＰＢＰｓ结合，导致其构象改变而产生耐药。

目前β内酰胺酶的研究比较多。Ａ类主要是指广谱β内

酰胺酶（ＥＳＢＬｓ），包括 ＴＥＭ 型、ＳＨＶ型、ＫＰＣ型、ＰＥＲ型和

ＶＥＢ型等
［６］，一般由质粒介导。Ｂ 类即金属 β内酰胺酶

（ＢＭＬｓ），因其在参与催化反应时其活性位点为二价金属阳离

子（通常为锌离子）［１０］，能够水解除了氨曲南外的大部分临床

的β内酰胺类底物而发挥杀菌作用
［６］。鲍曼不动杆菌中的

ＢＭＬｓ主要为ＩＭＰ、ＶＩＭ和ＳＩＭ 三型
［１１］。绝大多数ＢＭＬｓ基

因位于Ⅰ类整合子中，包括编码氨基糖苷类耐药酶的基因在内

的耐药基因盒［１１］。Ｃ类酶即 ＡｍｐＣ酶，是由染色体或质粒介

导产生的，因其优先水解头孢菌素酶又被称为头孢菌素酶，能

水解青霉素类、第一、二、三代头孢菌素和单环酰胺类等许多β
内酰胺类抗菌药物，但对碳青霉烯类第四代头孢菌素和喹诺酮

类敏感，是鲍曼不动杆菌对第三代头孢菌素耐药的主要原

因［１２］。Ｄ类酶又称苯唑西林酶（ＯＸＡ酶），是鲍曼不动杆菌中

研究最多的一类酶，已经在鲍曼不动杆菌中发现了２０多种，且

仍在继续被发现。ＯＸＡ酶主要由染色体或质粒编码，可引起

对苯唑西林、氯唑西林和亚胺培南的天然低水平耐药［１３］。

ＯＸＡ酶中有４个主要的亚群与鲍曼不动杆菌的耐药有关，它

们分别是：ＯＸＡ２３、ＯＸＡ２４、ＯＸＡ５１和 ＯＸＡ５８
［１４］。而在我

国常见的ＯＸＡ酶主要是ＯＸＡ２３和ＯＸＡ５１
［１５］。插入序列在

β内酰胺类耐药中也发挥作用，主要是通过其自身携带的启动

子来增强其介导的β内酰胺酶基因的表达，如在鲍曼不动杆菌

中常见的是ＩＳａｂａ１，位于ＯＸＡ２３和ＡＤＣ的上游，一般与该菌

碳青霉烯类和头孢他啶耐药有关［１６］。

２．２　氨基糖苷类抗菌药物　随着鲍曼不动杆菌对氨基糖苷类

抗菌药物耐药性的增加，对其耐药的机制研究目前也越来越

多。鲍曼不动杆菌对氨基糖苷类抗菌药物的耐药机制主要有：

·２２４２· 国际检验医学杂志２０１３年９月第３４卷第１８期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．１８

 基金项目：江苏省博士后启动基金资助项目（１１０２１２９Ｃ）；镇江市国际合作交流项目（ＧＪ２０１０００７）；江苏大学高级人才启动项目

（１１ＪＤＧ１２８）；江苏大学大学生科研立项（１２Ａ１２１）。　作者简介：邢丽丹，女，在读研究生，主要从事感染免疫研究。　△　通讯作者，Ｅｍａｉｌ：ｓｚｌ３０

＠ｙｅａｈ．ｎｅｔ；▲　通讯作者，Ｅｍａｉｌ：ｘｕｈｘ＠ｕｊｓ．ｅｄｕ．ｃｎ。




