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替加环素对临床多重耐药菌的体外药敏结果的分析

余巧珍１，朱恒光２

（１．景德镇医疗急救中心办公室，江西景德镇３３３０００；２南昌大学一附医院普外科，江西南昌３３０００６）

　　摘　要：目的　分析替加环素及另外１１种抗菌药物对临床上常见的多重耐药菌的体外药敏试验结果。方法　采用微量肉汤

稀释法检测替加环素对临床上分离出的２００株多重耐药菌，包括常见的耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）、鲍曼不动杆菌、肠

球菌属、产超广谱β内酰胺酶（ＥＳＢＬｓ）的大肠杆菌、产ＥＳＢＬｓ的肺炎克雷伯菌及肠杆菌属等细菌的最小抑菌浓度（ＭＩＣ），并和另

外１０种抗菌药物进行分析比较，得出的数据采用 ＷＨＯＮＥＴ５．４软件进行分析研究。结果　ＭＲＳＡ对替加环素、利奈唑胺的敏

感率均为１００．０％、对美罗培南的敏感率为９８％；重度耐药的粪肠球菌和屎肠球菌对利奈唑胺和替加环素敏感率均为１００．０％。

大肠杆菌对替加环素和美罗培南也为１００．０％的敏感率；肺炎克雷伯菌对替加环素和美罗培南的敏感率分别是９６．０％和

１００．０％；阴沟肠杆菌和产气杆菌对替加环素的敏感率均为８７．５％。结论　替加环素对多重耐药的常见革兰阳性球菌和革兰阴

性杆菌均有较佳的体外抑菌活性。

关键词：替加环素；　多重耐药菌；　体外药敏；　分析
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　　近年来，由于引起重度感染的多药耐药菌发生率上升，临

床上迫切需要寻找到新型抗菌药物，特别是能够有效克服现有

耐药机制的全新药物。替加环素于１９９５年６月得到美国食品

及药物管理局（ＦＤＡ）批准上市，为新型静脉注射用甘氨酰四环

素类抗生素［１］，替加环素具有广谱抗菌活性，用于治疗由需氧

型革兰阴性或阳性病原体、致病性厌氧菌及耐甲氧西林金黄色

葡萄球菌（ＭＲＳＡ）等耐药菌引起的严重感染。替加环素向临

床医生们提供了一种新的、诊断尚未明了时可供选择的广谱抗

菌药物［２］，为分析该药的体外药敏结果，本试验对江西省５家

三甲医院２００９～２０１３年临床分离出的２００株多重耐药菌进行

最低抑菌浓度（ＭＩＣ）测定，以探讨该药的体外抗菌活性。

１　材料与方法

１．１　菌种来源　菌株均来自江西省五家三甲医院２００９～

２０１３年临床分离出的未重复的２００株多重耐药菌，其中 ＭＲ

ＳＡ４８株，鲍曼不动杆菌３７株，肠球菌属２７株，产ＥＳＢＬｓ酶的

大肠杆菌３３株，产ＥＳＢＬｓ酶的肺炎克雷伯菌１９株以及肠杆

菌属３６株。多重耐药的判断标准是对３种或３种以上不同种

类的抗菌药物耐药。标本来自创面分泌物、脑脊液、血液、痰液

和泌尿生殖道等部位。

１．２　抗菌药物　米诺环素标准品（上海药品生物制品厂），替

加环素粉剂（英国惠氏公司），ＭｕｌｌｅｒＨｉｎｔｏｎ（ＭＨ）肉汤培养基

（杭州药品生物制品经销公司）；质控菌株：质控菌株金黄色葡

萄球菌 ＡＴＣＣ２９２１３、屎肠球菌 ＡＴＣＣ２９２１２和大肠埃希菌

ＡＴＣＣ２５９２２。

１．３　方法

１．３．１　菌株的分离培养和鉴定　严格按《全国临床检验操作

规程》和ＶＩＴＥＫ２型全自动微生物分析仪（从法国生物梅里埃

公司购买）操作指南进行。

１．３．２　米诺环素的 ＭＩＣ测定　采用美国临床和实验室标准

协会（ＣＬＳＩ）２０１０年版的微量肉汤稀释法测定。

１．３．３　替加环素 ＭＩＣ的测定方法　参照美国ＦＤＡ的操作规

程，采用微量肉汤稀释法测定上述菌株对替加环素的 ＭＩＣ值。

１．４　统计学处理　采用 ＷＨＯＮＥＴ５．４软件进行统计分析，替

加环素按照国际规定的折点判定敏感（Ｓ）、中介（Ｉ）、耐药（Ｒ），

其他抗菌药物按照ＣＬＳＩ规定的折点判定。

２　结　　果

２．１　革兰阳性菌药敏结果　革兰阳性菌对替加环素等１１种

抗菌药物的体外药敏结果见表１。

表１　　１１种抗菌药物 ＭＳＲＡ和肠球菌的体外药敏结果

抗菌药物

ＭＳＲＡ（狀＝４８）

Ｒ

（％）

Ｓ

（％）

ＭＩＣ９０

（ｍｇ／Ｌ）

肠球菌属细菌（狀＝７）

Ｒ

（％）

Ｓ

（％）

ＭＩＣ９０

（ｍｇ／Ｌ）

替加环素 ０．０ １００．０ ０．２５ ０．０ １００．０ ０．１２

利奈唑胺 ０．０ １００．０ ２．００ ０．０ １００．０ １．００

万古霉素 ０．０ ９４．５ １．５０ ６．９ ９２．５ ２．００

青霉素Ｇ １００．０ ０．０ １．００ ８６．２ １３．８ １６．００

氨苄西林 １００．０ ０．０ ３２．００ ６５．５ ３４．５ ３２．００

阿莫西林／克拉维酸 １００．０ ０．０ １６．００ ６２．１ ３７．９ １６．００

呱拉西林／他唑巴坦 １００．０ ０．０ ３２．００ ８２．８ １７．２ ３２．００

头孢曲松 ９５．９ ２．０１２８．００ １００．０ ０．０１２８．００

美罗培南 ８１．８ ９．１ ３２．００ １００．０ ０．０ ３２．００

左氧氟沙星 ９８．０ ０．０ ６４．００ １００．０ ０．０ ６４．００

米诺环素 ４．１ ７８．５ ８．００ １０．３ ５７．８ １６．００

２．２　革兰阴性菌药敏结果　鲍曼不动杆菌和肠杆菌属细菌对

１１种抗菌药物的体外药敏结果见表２，产ＥＳＢＬｓ大肠杆菌和

产ＥＳＢＬｓ肺炎克雷伯菌对１０种抗菌药物的体外药敏结果见

表３。

·１９９２·国际检验医学杂志２０１４年１１月第３５卷第２１期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｎｏｖｅｍｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．２１



表２　　对鲍曼不动杆菌和肠杆菌属细菌体外药敏结果

抗菌药物

鲍曼不动杆菌（狀＝３７）

Ｒ

（％）

Ｓ

（％）

ＭＩＣ９０

（ｍｇ／Ｌ）

肠杆菌属细菌（狀＝３６）

Ｒ

（％）

Ｓ

（％）

ＭＩＣ９０

（ｍｇ／Ｌ）

替加环素 ０．０ ９３．７ ２．００ ８．１ ８７．５ ４．１０

美罗培南 ５３．３ ３０．０ ３２．００ ０．０ １００．０ ０．２５

头孢吡肟 ９１．９ ２．７ ６４．００ ２１．６ ７８．４ ６４．００

头孢他啶 ９７．３ ２．７ ６４．００ ６２．２ ２７．０ ６４．００

头孢曲松 ９４．６ ０．０ １２８．００ ４５．９ ２７．０ １２８．００

阿莫西林／克拉维酸５６．８ ２４．３ ２５６．００ １６．２ ５４．１ １２８．００

呱拉西林／他唑巴坦８９．２ ０．０ ６４．００ ９７．３ ０．０ ６４．００

氨苄西林 ９４．６ ０．０ ６４．００ １００．０ ０．０ ６４．００

阿米卡星 ９１．９ ８．１ １２８．００ １０．８ ８９．２ １２８．００

左氧氟沙星 ４０．５ １８．９ １６．００ ５．４ ８３．８ ４．００

米诺环素 ２１．６ ６７．６ １６．００ １３．５ ６８．５ １６．００

表３　　对产ＥＳＢＬｓ大肠杆菌和产ＥＳＢＬｓ肺炎克雷伯菌

　　　　体外药敏结果

抗菌药物

产ＥＳＢＬｓ大肠杆菌

（狀＝３３）

Ｒ

（％）

Ｓ

（％）

ＭＩＣ９０

（ｍｇ／Ｌ）

产ＥＳＢＬｓ肺炎克雷伯菌

（狀＝１９）

Ｒ

（％）

Ｓ

（％）

ＭＩＣ９０

（ｍｇ／Ｌ）

替加环素 ０．０ １００．０ ０．５０ ０．０ １００．０ １．００

美罗培南 ０．０ １００．０ ０．１２ ０．０ ９６．０ ０．２５

头孢吡肟 ４１．９ ３９．５ ６４．００ ７３．７ ２１．１ ６４．００

头孢他啶 １１．６ ８１．４ ３２．００ ３６．８ ５２．６ ６４．００

头孢曲松 ９３．０ ２．３１２８．００ ９４．７ ５．３１２８．００

阿莫西林／克拉维酸 ０．０ ９６．６ ８．００ １５．８ ８４．２２５６．００

呱拉西林／他唑巴坦 ７．０ ３９．５ １６．００ ３６．８ ２１．１ ３２．００

氨苄西林 １８．６ ８１．４１２８．００ ５．３ ９４．７ ８．００

左氧氟沙星 ８１．４ ９．３ １６．００ ３６．８ ６３．２ １６．００

米诺环素 ３０．２ ４３．５ ３２．００ ３６．８ ５７．９ ３２．００

３　讨　　论

从研究结果可以看出，替加环素对 ＭＲＳＡ和肠球菌都有

较好的体外抗菌效果，替加环素是新型静脉注射用甘氨酰环素

类抗菌药物，是已知甘氨酰环素类抗生素的一个新类。甘氨酰

环素类抗菌药物制剂是米诺环素的衍生物［３］。四环素类药物

的作用机制是与３０Ｓ核糖体 Ａ位结合，阻止氨基酸进入核糖

体，从而阻止了氨基酸残基形成肽链［４］。所以，它克服了很多

抗菌药物产生的２种主要耐药机制：外排泵和核糖体保护，虽

然其结构与米诺环素相近，但是分子结构改变后其抗菌活性大

大增强，杀灭细菌或抑制细菌繁殖而具有广谱抗菌效，对大多

数常见的多耐药株的病原菌具有较高的抗菌活性，但对绿脓杆

菌无活性。本试验所检测产ＥＳＢＬｓ多重耐药大肠杆菌和肺炎

克雷伯菌都对替加环素敏感率为１００％，高于肠杆菌属，与国

外报道的相符［５］。替加环素对本次所检测的革兰阳性菌的

ＭＩＣ９０值（０．１３～０．２５ｍｇ／Ｌ）低于革兰阴性菌（０．５～４．０ｍｇ／

Ｌ），鲍曼不动杆菌对替加环素敏感率为９３．７％，可能与外排泵

系统中的ＡＣｒＡＢ的水平增多有关
［６］。多重耐药 ＭＲＳＡ对替

加环素敏感率为１００．０％、万古霉素为９４．５％，与国外报道的

相符，但米诺环素为７８．５％，低于国外报道的９３．２％
［７］，本次

试验证明，替加环素对临床棘手的多重耐药 ＭＲＳＡ、ＶＥＲ、鲍

曼不动杆菌、产ＥＳＢＬｓ大肠杆菌和肺炎克雷伯菌均有较好的

体外抗菌活性，其抗菌谱新颖广阔，具有良好的临床应用前景。
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血清胱抑素Ｃ和尿微量清蛋白检测在早期糖尿病肾病中的应用价值

车虎森１，钱　林
２，赵淑萱１，安　燕

１，温　微
１

（河北大学附属石油物探中心医院：１．检验科；２．内分泌科，河北保定０７２５５５）

　　摘　要：目的　观察血清胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）和尿微量清蛋白（ｍＡｌｂ）检测在早期糖尿病肾病（ＤＮ）中的应用价值。方法　采用

免疫透射法和胶体金颗粒免疫比浊法分别对１４７例糖尿病患者进行 ｍＡｌｂ和ＣｙｓＣ定量测定。结果　根据 ｍＡｌｂ检测结果将糖

尿病患者分为ｍＡｌｂ阴性组和ｍＡｌｂ阳性组，与ｍＡｌｂ阴性组和健康对照组比较，ｍＡｌｂ阳性组的ＣｙｓＣ、ｍＡｌｂ浓度差异有统计学

意义（犘＜０．０１），但ＢＵＮ、Ｃｒ差异无统计学意义（犘＞０．０５）。ｍＡｌｂ阴性组和 ｍＡｌｂ阳性组的ＣｙｓＣ阳性率分别为２０．６％和

７２．６％。结论　血清ＣｙｓＣ和尿ｍＡｌｂ都是早期诊断ＤＮ的敏感指标，２项指标联合检测可以提高诊断的准确率。

关键词：糖尿病肾病；　胱抑素Ｃ；　微量清蛋白；　尿

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１４．２１．０６６ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１４）２１２９９２０３

　　糖尿病是一种常见病，而糖尿病肾病（ＤＮ）是糖尿病的慢

性微血管并发症，是导致糖尿病患者死亡的主要原因之一，因

此ＤＮ的早期发现和早期治疗对提高患者的生存率非常重要，

而血肌酐（Ｃｒ）、尿素（ＢＵＮ）由于敏感性差，对肾小球的早期损
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