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!

要"目的
!

调查东莞康华医院
')&'

年至
')&$

年从临床标本中分离的肺炎克雷伯菌的耐药趋势!为临床治疗提供可靠依

据%方法
!

收集送检标本中分离的肺炎克雷伯菌株!按照全国临床检验规程分离鉴定!并采用
0P,

法进行药敏试验!用纸片法进

行
TKUL4

确认实验和改良
O8C

<

:

试验检测产碳青霉烯酶表型确认!用
QOSJT7#($

软件进行系统分析%结果
!

共分离出
$&)

株肺炎克雷伯菌!以痰标本分离率最高!占
##(.6M

%其次是脓液'分泌物'血液分别占
%(#1M

'

%($6M
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#肺炎克雷伯菌主

要来自
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'呼吸内科'肿瘤内科!分别占
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%()'M
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#肺炎克雷伯菌对亚胺培南的耐药率为
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!对氨苄西林&舒

巴坦'头孢唑啉'头孢吡肟'头孢噻肟'头孢曲松'头孢他啶'复方磺胺甲唑的耐药率逐年递减!对阿莫西林&克拉维酸的耐药率总

体上呈上升趋势%结论
!

对本地区肺炎克雷伯菌进行及时鉴定和药敏分析!跟踪其耐药趋势!可指导抗菌药物合理规范使用!降

低抗菌药物的选择压力!以减少耐药株的产生%
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肺炎克雷伯菌为革兰阴性杆菌#常存在于人体上呼吸道和

肠道#是引起下呼吸道感染)肠炎)婴儿脑膜炎)泌尿道感染及

菌血症等院内感染及社区感染的重要致病菌之一#且往往多药

耐药已引起临床医务工作者的高度关注'

&

(

*笔者对本院
')&'

年
&

月至
')&$

年
&'

月分离的
$&)

株肺炎克雷伯菌的临床分

布特点及耐药性变化进行回顾性分析#为临床治疗以及合理使

用抗菌药物提供依据*

@

!

材料与方法

@(@

!

菌株来源
!

收集自
')&'

年
&

月至
')&$

年
&'

月东莞康

华医院住院和门诊患者临床各类标本#包括痰液)伤口分泌物)

血液)脑脊液等#共分离培养出肺炎克雷伯菌
$&)

株#同一患者

相同部位多次分离到的同一菌株不重复计入*质控菌株为大

肠埃希菌
"7,,'#%''

和
"7,,1#'&.

#均购自广东省临床检

验中心*

@(A

!

仪器与试剂
!

微生物鉴定仪为
03E?84E=5$)

全自动微生

物鉴定系统与药敏系统及相关的鉴定板为美国西门子公司配

套的阴性复合板
J,#)

&

0!O

琼脂平板为法国梅里埃公司产品

及药敏纸片为英国
S̀83C

公司产品*

@(B

!

细菌鉴定药敏方法
!

细菌分离培养参照,全国临床检验

操作规程-$第
1

版%进行#血液等无菌液体标本培养采用美国

UN

公司的
U",7T,!Ig

自动血培养仪#其他标本用常规方法

培养分离菌株*挑选培养
&*

"

&.+

的血平板可疑菌落#较大)

凸起灰白色黏液型的菌落&涂片可见革兰阴性杆菌*分纯培

养#按照厂家说明书制定的接种技术及革兰阴性复合板

+

)'%

+

国际检验医学杂志
')&*

年
$

月第
16

卷第
6

期
!
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?3@')&*
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[8@(16

!

J8(6



J,#)

#鉴定率均为
%%(%%M

*参照,全国临床检验操作规程-

及美国临床实验室标准化研究所
,LKP')&'

年版规范化操作#

以标准菌株进行鉴定及药敏质控#判读药敏结果*
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!

产
TKUL4

检测
!

根据美国临床实验室标准化研究所

$

,LKP

%规则#当头孢噻肟"克拉维酸与头孢噻肟抑菌圈的差值

大于或等于
#GG

#判定
TKUL4

阳性*

@(G

!

改良
O8C

<

:

试验
!

改良
O8C

<

:

检测产碳青霉烯酶表型

确认试验参照
,LKP')&'

年版标准进行*制备直径
%)GG

)厚

$GG

的
0!O

琼脂平板#采用直接菌落悬滴法用生理盐水制

备
)(#

麦氏标准浊度的大肠埃希菌
"7,,'#%''

$指示菌%悬

液#并用生理盐水按
&k&)

将其稀释&按纸片法常规药物敏感

性试验要求用棉签接种到
0!O

琼脂平板#让平板晾干约
#

G35

#中心贴
&)

#

<

美罗培南纸片#用接种环#挑选
1

"

#

个待测

试菌或阴阳性对照菌株的菌落$该菌落已在血琼脂平板上培养

过夜%#从纸片边缘向外划线#过夜培养#出现与抑菌圈边缘交

叉部分的增强型生长$向内生长%为产碳青霉烯酶阳性*阴性

对照菌株为大肠埃希菌
"7,,1#'&.

*
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!

生物安全
!

所有标本的采集)运送)分离培养)储存处理

以及鉴定与药敏试验使用的全部物品#均严格按照国家卫生行

业相关法律法规和标准操作规程进行生物安全操作*

@(L

!

统计学处理
!

所有数据采用世界卫生组织细菌耐药监测

中心推荐的细菌耐药统计软件
QOSJT7#(*

进行处理分析*
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结
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标本及病区分布
!
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株肺炎克雷伯菌来源以痰液标本

为主#占
##(.6M

#其次为脓液)分泌物)血液标本等*标本主

要来自
P,X

)呼吸内科)肿瘤内科#分别占
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)
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株肺炎克雷伯菌的科室分布构成比#

'

$

M

%&

科室分布
')&'

年
')&1

年
')&$

年 合计

P,X '$

$

&6(%&

%

'$

$

&#()%

%

&.

$

&#(1.

%

**

$

&*(&

%

呼吸内科
&#

$

&&(&%

%

&'

$

6(##

%

&)

$

.(##

%

16

$

%()'

%

肿瘤内科
&&

$

.('&

%

&%

$

&&(%#

%

'

$

&(6&

%

1'

$

6(.

%

JP,X .

$

#(%6

%

&1

$

.(&.

%

6

$

#(%.

%

'.

$

*(.1

%

普外科
$

$

'(%%

%

&&

$

*(%'

%

&'

$

&)('*

%

'6

$

*(#%

%
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耐药率
!

$&)

株肺炎克雷伯菌对常用抗菌药物的耐药

率#详见表
1

*

表
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年肺炎克雷伯菌对常用抗菌

!!!

药物的耐药率#
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产超广谱
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!

内酰胺酶$

TKUL4

%

!

肺炎克雷伯菌检出率

')&'

"

')&$

年共检出产
TKUL4

肺炎克雷伯菌
&*%

株#检出率

为
$&(''M

&

1

年分别检出
**

)

*&

)

$'

株#检出率为
#*($&M

)

1.(1*M

)

1&(1$M

#其检出率呈现出逐年递减趋势#详见表
$

*

表
$

!!

')&'

"

')&$

年产
TKUL4

肺炎克雷伯菌的检出率

年份 产
TKUL4

株数$

'

% 总株数$

'

% 检出率$

M

%

')&$ $' &1$ 1&(1$

')&1 *& &#% 1.(1*

')&' ** &&6 #*($&

合计
&*% $&) $&(''

A(C

!

耐碳青霉烯酶类肺炎克雷伯菌检出率
!

详见表
#

*

表
#

!!

')&'

"

')&$

年耐碳青霉烯酶类肺炎克雷伯菌检出率

年份
-W,

株数$

'

% 总株数$

'

% 检出率$

M

%

')&1 & &1$ )(6#

')&' & &#% )(*1

')&& & &&6 )(.#

合计
1 $&) )(61
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论

肺炎克雷伯菌是临床常见的革兰阴性杆菌之一#是医院感

染及免疫缺陷患者感染的重要病原菌#常通过接触患者或者呼

吸机等医疗器械传播#也与机体免疫力下降和长期使用抗菌药

物使机体微生态环境失调有关*本研究中所分离的
$&)

株肺

炎克雷伯菌从临床标本分布上来看#痰液标本所占的比例最

高#其次是脓液)分泌物)血液*肺炎克雷伯感染以
P,X

)呼吸

内科)肿瘤内科为主*

P,X

患者多数病情危重#治疗时接触侵

入性医疗操作较多以及大量使用抗菌药物)免疫抑制剂#留置

静脉导管的应用以及患者免疫功能低下#可能与感染肺炎克雷

伯菌有相关性*普外科肺炎克雷伯菌的感染率逐年递增#由

'(%%M

升至
&)('*M

#可能与普外科送检率提高有关#普外科

的标本来源主要为脓液标本#占
#%('*M

#提示普外科应高度

重视术后切口感染*肺炎克雷伯菌是医院呼吸道感染的重要

病原菌*由于其高耐药性及多重耐药#使肺炎克雷伯菌的检测

和治疗受到关注和重视*

本研究对本院
')&'

"

')&$

年肺炎克雷伯菌药敏检测结果

显示#

$&)

株肺炎克雷伯菌对碳青霉烯类抗菌药物的耐药率小

于
&M

#为
)(61

*有专家认为#碳氢霉烯类药物可作为产
TK!

UL4

菌 株 感 染 的 首 选 药 物'

'

(

*对 氨 苄 西 林 的 耐 药 率
(

%$(.6M

#符合肺炎克雷伯菌对氨苄西林天然耐药的药敏特性*

对青霉素类药物哌拉西林的耐药率高达
*)(&$M

#对第
&

代头

孢的耐药率为
$1(%1M

#对第
1

代头孢的耐药率约为
11(.$M

#

分析其原因#第
1

代头孢对革兰阴性杆菌广谱抗菌)体内药物

动力好#毒性低#临床大量应用造成耐药性增高'

1

(

*分析耐药

机制#可能与肺炎克雷伯菌产生超广谱
!

!

内酰胺酶#青霉素类)

头孢菌素类药物能够被水解#使其敏感菌变成乃耐药菌'

$

(

&对

第
&

)

1

)

$

代头孢的耐药率来看#逐年递减#可见对头孢素类药

物敏感已经引起本院临床医生重视#在头孢菌素类药物的用药

方面更为严谨#已达到延缓耐药趋势的目标*对氨基糖苷类药

物庆大霉素)妥布霉素)阿米卡星的耐药率分别为
'$(6%M

)

&*(.6M

)

.()$M

#提示阿米卡星也可考虑为治疗肺炎克雷伯菌

感染的有效药物#但其耐药率也呈上升趋势*对酶抑制剂类药

物哌拉西林"他唑巴坦)替卡西林"克拉维酸)阿莫西林"克拉维

酸的耐药率分别为
6(%'M

)

&#(%)M

)

&6('M

#总体上#酶抑制

剂类药物敏感率相对较高#提示替卡西林"克拉维酸也可考虑

为治疗肺炎克雷伯菌感染的有效药物*

本研究资料显示#共检出产
TKUL4

肺炎克雷伯菌
&*%

株#

检出率为
$&(''M

&

1

年检出率为
#*($&M

)

1.(1*M

)

1&(1$M

#

呈现出逐年递减趋势*这可能与本院重视医务人员手卫生#紧

密监控各个科室内细菌环境有关*这亦提示加强抗菌药物使

用管理能有效延长抗菌药物的使用期#降低耐药菌株*肺炎克

雷伯菌是我院多年来临床标本中分离数量较多的细菌#高产

TKUL4

菌株分离率可能由于第
1

代头孢菌素广泛应用的压力

下产生的*

!

!

内酰胺类抗菌药物是人们抗感染治疗中的重要

武器#细菌对其的耐药性也越发明显#其机制主要有!细菌产生

灭活酶或钝化酶&细菌细胞壁通透性降低&与抗菌药物结合靶

位的改变&细菌对抗菌药物的主动外排作用等*超广谱
!

内酰

胺酶是质粒介导的#能水解如青霉素类)头孢菌素类)单环类药

物等#使这些抗菌药物失去抗菌活性'

#

(

*为防止产
TKUL4

肺

炎克雷伯菌的快速传播及医院内爆发流行#微生物实验室检验

人员应做好产
TKUL4

菌的流行趋势与耐药性的监测#以便为

临床的用药提供参考依据'

*

(

*本研究资料显示#本院临床分离

的肺炎克雷伯菌种中耐碳青霉烯酶类肺炎克雷伯菌$

-W,

%的

检出率为
)(61M

#在
$&)

株肺炎克雷伯菌中有
1

株改良
O8C

<

:

试验阳性*

"5C:?485

等'

6

(认为#如果待测菌株对碳氢酶烯酶

敏感性降低是因
-W,

介导#

0O7

的敏感性)特异性均为

&))M

&但当有其他耐药机制存在时#如
,7g!0

)孔蛋白缺失)

高表达
"G

A

,

#

O8C

<

:

实验存在假阳性'

.

(

*

肺炎克雷伯菌是医院感染重要的条件致病菌#可引起呼吸

道)泌尿道)肠道)血液)手术切口)皮肤软组织等多个部位感

染#近年来肺炎克雷伯菌感染有明显增加的趋势*因此#微生

物实验室应加强对本地区临床分离标本的耐药性监测#指导临

床医师合理使用抗菌药物#从而减少耐药菌株的出现和扩散*

临床上应重视抗菌药物合理规范使用#要尽可能避免长时间使

用多种广谱抗菌药物#根据药敏结果及时)适当地做出抗菌药

物调整#降低抗菌药物的选择压力#院感科要重视医务人员手

卫生#加强耐药菌院内感染管理与消毒#提高医院感染的防范

意识*
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