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!

了解临床分离的铜绿假单胞菌的耐药性及其
$

类整合子和插入序列共同区"

,('6

#携带率!为临床治疗提供

参考依据$方法
!

收集从临床患者标本分离得到的
)%<

株铜绿假单胞菌!使用
^4U/0.98<

软件分析其临床分布和耐药性!采

用
7'6

和电泳技术对其进行
$

类整合子和
,('6

的检测$结果
!

临床分离的铜绿假单胞菌科室来源以肺病科为主!占
$X8))_

&

标本来源以痰液为主!占
+-89X_

$铜绿假单胞菌对氨基糖苷类抗菌药物的敏感率为
X9_

左右!对亚胺培南的敏感率为
<98%1_

!

$

类整合子和
,('6

的携带率分别为
X$81)_

和
+<8$&_

$结论
!

该院铜绿假单胞菌的科室来源以肺病科为主!标本来源以痰液

为主!对氨基糖苷类抗菌药物的敏感性相对较好!

$

类整合子和
,('6

可能与铜绿假单胞菌的耐药性产生有关$
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铜绿假单胞菌是临床分离的常见条件致病菌#是导致医院

感染的重要来源#由于其多重耐药和泛耐药的不断出现#给临

床治疗带来了挑战(

)

)

'铜绿假单胞菌耐药机制复杂#

$

类整合

子和插入序列共同区$

,('6

%的存在是导致铜绿假单胞菌耐药

的重要因素(

&

)

'

?

!

资料与方法

?8?

!

一般资料
!

整理本院
&%)-

!

&%)$

年
)%<

例铜绿假单胞

菌感染的患者资料#男女比例为
9+b$1

#患者来自肺病科*脑

外科*脑内科*重症监护室$

,'*

%*肿瘤外科*消化科*肝胆外科

等
)9

个临床科室'来自上述患者的共
)%<

株铜绿假单胞菌

$剔除从同一患者标本重复分离到的菌株%分离自血液*痰液*

尿液*脓液*引流液*胸腔积液和腹水等
)&

类临床送检标本'

铜绿假单胞菌均由细菌室分离*鉴定和保存'

?8@

!

方法
!

$

)

%采用
ĤLTHSH

E

$%

全自动细菌鉴定及药物敏

感性试验检测仪#进行菌种鉴定和细菌对药物的敏感性检测'

使用
^4U/0.98<

软件对细菌临床分布和药敏试验数据进

行分析#药敏折点采用
&%)$

年临床实验室标准化协会$

'2(,

%

#)%%

文件中的标准'$

&

%采用聚合酶链反应$

7'6

%对目标菌

株进行
$

类整合子和
,('6

的检测'

$

类整合子引物
7)

!

'''

3!33'!.!3!'.3.!

#

7&

!

'!3.33!'!.!!3''

.3..'

&

,('6

引物
7)

!

!.33...'!.3'333..

#

7&

!

...3!!33..'3!'!3'

#均由上海生工生物技术公司

合成'

7'6

试剂盒购买自英俊生物技术公司'实验方法参照

文献(
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结
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果
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菌株的临床分布
!

上述
)%<

株铜绿假单胞菌分布于
)9

个不同科室#以肺病科为主#占
$X8))_

$

9)

"

)%<

%#然后依次为

重症医学科
)<8%$_

$

)+

"

)%<

%*脑病内科
)-8&)_
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"

)%<

%*脑
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病外科
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%*其他科室
)%8-X_
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%#见表
)

&

分离于
)&

类标本#其中以痰标本为主#占
+-89X_

$

+X

"

)%<

%#

然后依次为脓液
)%8-X_

$

))

"
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%*尿液
+899_

$

X

"
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%*血液

$8+&_

$

9

"
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%*其他
-8++_

$
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%#见表
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表
)
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株铜绿假单胞菌的临床科室来源分布

科室
&

所占比例$

_

%

肺病科
9) $X8))

重症医学科
)+ )<8%$

脑病内科
)$ )-8&)

脑病外科
)- )&8&<

其他科室
)) )%8-X

合计
)%< )%%8%%

表
&

!!

)%<

株铜绿假单胞菌的标本来源分布

标本类型
&

所占比例$

_

%

痰液
+X +-89X

脓
)) )%8-X

尿
X +899

血
9 $8+&

其他
$ -8++

合计
)%< )%%8%%
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耐药性分析
!

这
)%<

株铜绿假单胞菌对氨基糖苷类抗菌

药物$妥布霉素*阿米卡星*庆大霉素%的敏感率为
X9_

左右#

对四代头孢菌素类抗菌药物头孢吡肟敏感率在
+%_

以上#而

对亚胺培南的敏感率只有
<9_

#见表
-

'
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株铜绿假单胞菌的耐药性分析%
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类整合子的检测
!$

类整合子阳性株的
7'6

产物电

泳结果在
)<%Q

N

处显示目的条带#见图
)

'本院铜绿假单胞菌

中
$

类整合子的携带率为
X$81)_

$

1%

"
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@8E

!

,('6

的检测
!

,('6

阳性株在
$+9Q

N

处显示目的条带#

见图
&

'本院铜绿假单胞菌
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携带率为
+<8$&_
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类整合子阳性&

1X

*

)%&

*

)%-

*

)%<

!

$

类整合子阴性'

图
)

!!$

类整合子
7'6

检测的部分凝胶电泳图

!!

<)

!

<9

*

<+

*

<1

*

+%

!

,('6

阳性&

<<

!

<X

!

,('6

阴性'

图
&

!!

,('67'6

检测部分凝胶电泳图
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本院临床分离的铜绿假单胞菌的临床分布相对集中#分布

的
)9

个科室中仅肺病科就占近一半#而标本分布更为集中#仅

痰液标本就占到七成以上'这除了与本院肺病科标本送检率

高和痰标本所占比例较大有关外#不排除有局部院内感传播的

可能#故需做进一步表型和基因型的同源性分析(

$59

)

'铜绿假

单胞菌是医院感染的重要条件致病菌(

<

)

'使用激素*患者昏

迷*手术操作*引流管的使用*机械通气*开放气道是铜绿假单

胞菌医院感染的危险因素(

+5X

)

#临床对重点科室和易感患者应

注意风险评估#减少医院感染发生'

本院铜绿假单胞菌的耐药情况严重#尤其是对内酰胺类药

物#对二*三代头孢菌素*哌拉西林及哌拉西林复合制剂的敏感

性较差#对单环类抗菌药物#如氨曲南#也只有
-%_

左右的敏

感率#对亚胺培南的敏感性低于头孢吡肟#只对氨基糖苷类抗

菌药物敏感性相对较好#如对妥布霉素*庆大霉素*阿米卡星的

敏感率均在
X%_

左右#与相关报道相近(

1

)

'有研究报道#铜绿

假单胞菌的耐药率呈逐年上升的趋势(

)%

)

#亚胺培南作为临床

治疗革兰阴性菌的限制级使用抗菌药物#其耐药率也在不断上

升#阿米卡星等氨基糖苷类抗菌药物的敏感性也在逐年降

低(

))

)

'临床铜绿假单胞菌在抗菌药物的选择压力下耐药性会

发生变化(

)&

)

#有的在用药
-

!

9

天耐药性就会发生变化#实验

室要及时分离变异株进行药敏检测#临床对铜绿假单胞菌的治

疗也应根据细菌药敏试验结果合理使用抗菌药物'

铜绿假单胞菌的耐药性机制复杂#主要有靶位的改变(

)-

)

*

膜通透性的改变*产生灭活酶和钝化酶(

)$

)

*外排系统(

)9

)及生

物膜(

)<

)的形成#细菌通过基因的水平转移#获得外源性耐药基

因是细菌耐药性变迁的重要原因'整合子是细菌中一种能识

别并俘获移动性元件的基因盒#有位点特异性的重组表达系

统'整合子有
)%

余种类型#其中
$

类整合子在临床株中最为

常见的#整合子可变区可携带多种耐药基因盒#并随细菌的繁

殖复制到子代基因中(

)+

)

'

,('6

属
,(1)5)>TG

因子家族#缺少

反向重复序列#通过滚环方式转移邻近的耐药基因(

)X

)

'

,('6

常出现在复杂性
$

类整合子'

,('6

介导转座发生#转座不同

长度的耐药基因#如
KHB!&

*

DOJ!

*

a

@J

*

QLH'.d5#

*

QLH'#e

等'

+

$&1&
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,('6

可以在种属间传递耐药基因'此次调查本院铜绿假单胞

菌中
$

类整合子和
,('6

的携带率分别高达
X$81)_

和
+<8

$&_

#对于菌株移动元件携带的耐药基因分布#有待于对其开

放读码框架的进一步测序研究'铜绿假单胞菌的多重耐药性

的产生和播散与
$

类整合子和
,('6

有一定的相关性'

本院铜绿假单胞菌的科室分布相对集中#科室以肺病科为

主#标本以痰为主&对氨基糖苷类抗菌药物敏感性相对较好#应

慎用第二*三代头孢菌素和碳青酶烯类抗菌药物进行治疗&

$

类整合子和
,('6

与铜绿假单胞菌耐药性的产生有一定关系'
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