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·综　　述·

多重耐药的鲍曼不动杆菌的致病性的研究进展

王厚照 综述，张　玲 审校

（厦门大学附属成功医院／解放军第１７４医院检验科，福建厦门３６１００３）

　　关键词：鲍曼不动杆菌；　致病性；　综述

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１４．１４．０３８ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７３４１３０（２０１４）１４１９０５０３

　　由鲍曼不动杆菌引发的感染已经成为了现代卫生系统的

一个严峻的挑战。这种细菌具有极强的获取耐药基因的能力，

但是其引发临床感染的机制十分复杂。鲍曼不动杆菌多重耐

药机制已经为人所熟知，但是其致病性和潜在的毒理性的研究

还刚刚起步。在这篇文章中，研究者对鲍曼不动杆菌的致病性

进行综述。

１　鲍曼不动杆菌

鲍曼不动杆菌是一类革兰阴性杆菌的非发酵菌，属于卡他

·５０９１·国际检验医学杂志２０１４年７月第３５卷第１４期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｊｕｌｙ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１４

 基金项目：厦门市科技创新项目（３５０２Ｚ２０１３４０２４）；全军医学科技青年培育项目（１３ＱＮＰ０４７）。　作者简介：王厚照，男，医师，主要从事微

生物检验方面研究。



莫拉菌属，最近几年引起越来越多人的关注，最早由Ｂｅｉｊｅｒｉｎｃｋ

于１９１１年发现
［１］。不动杆菌家族已经拓展到３２种，它们中绝

大多数属于环境寄生菌，并不会引发人类感染。在过去的１０

多年时间里，多重耐药的鲍曼不动杆菌引起世界性的临床关

注［２］。这类病原菌引发各种类型严重的感染（呼吸系统感染、

血流感染、皮肤和软组织感染、假肢感染），在重症监护室经常

引起暴发流行。随着鲍曼不动杆菌在世界上越来越多的地方

分离出来，这类细菌已经成为了了最常见的医院感染细菌。我

们就鲍曼不动杆菌的致病性机制进行如下综述。

２　鲍曼不动杆菌感染机制

鲍曼不动杆菌感染形成及发展并非仅通过已知的产生可

扩散的毒物或细胞溶素进行，而目前相关的毒力因子研究相对

较少。通过对鲍曼不动杆菌（包括耐药菌和敏感菌）和环境中

存在的不动杆菌进行纤毛生源论、铁摄入及代谢等方面基因比

较研究发现，细菌群体行为调控机制及ＩＶ型代谢系统构成该

类微生物的毒力成分［３］。Ｓｍｉｔｈ等
［４］使用带有细菌毒力的线

虫模型并从鲍曼不动杆菌转座子突变体库中筛选潜在毒力因

子，发现该模型中“乙醇刺激毒力”有１６种必不可少的基因。

这表明在鲍曼不动杆菌中可能存在一些新的基因，这些基因在

哺乳动物的致病因素中有着重要的影响。

鲍曼不动杆菌容易粘附在生物和非生物表面，并形成生物

膜［５７］。这也是许多细菌共有的致病机制，可促进修复材料进

入生物体、导致耐药性产生并且逃避于生物体免疫系统作用之

外。生物膜的形成涉及到各种各样的途径，受群体感应和大量

的双组分监管系统的控制［８］。Ｐｉｌｉ和菌毛是重要的初始粘合

力，然后产生构成生物膜重要成分的胞外多糖，能抑制嗜中性

粒细胞的活性并有助于血清抗性的产生。例如一定的外膜蛋

白作用叠加，能形成显著量的生物膜［９］，在已经发现的ＰＥＲ１

的β内酰胺酶中也有类似关联的生物膜形成
［５］，而环丙沙星耐

药性和生物膜构成之间有负相关关系［１０］。

最近有许多鲍曼不动杆菌与上皮细胞之间的相互影响的

相关研究陆续报道［１１］，鲍曼不动杆菌容易附着在支气管上皮

细胞上［１２］，其黏附后能进一步侵入和促进真核细胞的死

亡［１３］，在ＯｍｐＡ（ＯＭＰ３６）蛋白的作用下，通过转移线粒体和细

胞核来导致真核细胞死亡［１４１５］。纯化的ＯｍｐＡ诱导Ｔｈ１细胞

介导的免疫反应，通过Ｔｏｌｌ样受体（ＴＬＲ）２介导的信号通路，

调节诱导型一氧化氮合酶（ｉＮＯＳ）
［１６１７］发生作用。

获取和利用资源，如铁是鲍曼不动杆菌能够在机体和环境

中生存的一个重要因素。鲍曼不动杆菌分泌的多种分子参与

铁的吸收，包括嗜铁素，也产生了高铁血红素利用系统［１８］；即

使在同一爆发时间内分离的细菌，其获得和利用铁元素的能力

也是不一样的［１９］。鲍曼不动杆菌对铁结合蛋白结合引发机体

的特异性免疫活动这一现象，可以从已经恢复的人体内的恢复

期血清中找到证据［２０］，具体的作用机制还不是很清楚，但至少

表明，在体内感染的过程中这些铁载体存在。

鲍曼不动杆菌脂多糖（ＬＰＳ）诱发炎症以及败血症的发展

关键分子已经发现了。ＬＰＳ已被证明是一种在人的单核细胞

中通过依赖ＴＬＲ２和ＴＬＲ４刺激途径的有效促炎性细胞，纯

化的ＬＰＳ刺激炎症是通过ＴＬＲ４信号途径杀死全细胞，而非

纯化的ＬＰＳ提取物需要借助 ＴＬＲ２和 ＴＬＲ４发挥作用。虽

然ＴＬＲ２与膜脂蛋白（如ＯｍｐＡ）到哪种情况下会诱发体外刺

激不是特别清楚［２１］，但是鲍曼不动杆菌在人单核细胞中的炎

症反应刺激能力对感染的发病有着重要意义。

３　临床影响

虽然鲍曼不动杆菌可以引起人体各个器官的感染，而感染

程度表现为从无症状携带到引发严重的菌血症等，但其整体带

来的何种临床影响和引发的病死率目前还没有一个统一的定

论［２２２４］。已有很多的研究试图发现鲍曼不动杆菌对于感染发

生发展的影响，但最后的研究结果与人们的预期存在着较大的

差距。鲍曼不动杆菌感染导致死亡的感染机制还没有得到共

识的原因可能是发病机理复杂，很难区分定植和感染，而且研

究的方法之间也有很大的异质性（例如前瞻性与回顾性），对照

组不相匹配。准确的将细菌鉴定到种，对于判定引发医院感染

的细菌的种类也是很重要的。许多以往的研究只是将细菌确

定到不动杆菌属，而通常在医院引发感染爆发流行的是不动杆

菌属下的某种细菌，如鲍曼不动杆菌［２５２８］。多重耐药菌株的

出现，对临床感染治疗带来了巨大的挑战，研究发现碳青霉烯

类药物耐药的菌株的感染恢复效果往往不佳［２９］，但经验性更

换抗菌药物进行治疗希望保留抗菌药物在体内的活性是不可

取的，这种做法只会筛选出大量的耐药细菌［３０］。种种迹象表

明，单纯的鲍曼不动杆菌感染只会加重感染的发生，而不是一

个引发感染导致疾病的原因。目前缺少足够的资料证明鲍曼

不动杆菌感染导致死亡，大多数研究表明鲍曼不动杆菌感染会

增加住院治疗期间病死率，特别是在重症监护室，尤其是使用

机械通气之后，鲍曼不动杆菌容易寄生在呼吸机中，其引发的

感染延长住院时间，提高治疗费用［３１］。研究表明机体情况较

差的患者更容易受到鲍曼不动杆菌的感染，愈后情况差［３２］。

４　结　　论

虽然过去十年内鲍曼不动杆菌感染的指数在上升，但是许

多问题仍然没有答案。因细菌本身的毒性强度和抵抗力的显

著升高，而对感染危险人群的具体情况和严重感染的发病机制

仍然知之甚少。虽然有证据显示患者的治疗效果与延长住院

和通风的持续时间有关，但是讨论的结果往往是归因于多重耐

药细菌传染提高病死率。有效治疗方案的缺乏是一个令人担

忧的问题，虽然联合用药的使用带来一定的治疗效果，但是新

药的开发和研制依然是治疗这类细菌感染的最有效手段。
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