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摘
!

要"目的
!

探讨肺炎克雷伯菌肝脓肿患者的临床特征!以及肺炎克雷伯菌的微生物学特征和耐药情况&方法
!

收集
""#

例肺炎克雷伯菌肝脓肿患者的临床资料!分为有其他肝胆疾病组和无其他肝胆疾病组进行研究!采用黏液丝试验确定肺炎克雷伯

菌的高黏液性状!采用
X(V

扩增法进行毒力基因检测及荚膜分型!选用纸片扩散法进行药敏试验!并对结果进行统计学分析&结

果
!

肺炎克雷伯菌肝脓肿常见于
5#

!

U#

岁的中老年男性!

'#&##g

患者有糖尿病基础&

""#

株肺炎克雷伯菌中!

U1&%1g

的菌株

具有高黏液表型!荚膜分型以
\"

'

\$

血清型为主&无其他肝胆疾病组高黏液表型菌株'携毒力基因
AI

?

-

及气杆菌素的检出率

明显高于有其他肝胆疾病组!差异有统计学意义"

!

$

#&#"

%&肺炎克雷伯菌对
"$

种常见的抗菌药物的耐药率均较低&结论
!

肺

炎克雷伯菌肝脓肿常见于中老年男性!高黏液'携带毒力基因
AI

?

-

和气杆菌素的高毒力肺炎克雷伯菌是肝脓肿的主要病原菌!

对常见抗菌药物的耐药率较低&

关键词"肺炎克雷伯菌$

!

肝脓肿$

!

荚膜分型$

!

毒力基因$

!

抗菌药物$

!

耐药性
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肺炎克雷伯菌是一种革兰阴性杆菌#又称肺炎杆菌#是细

菌性肝脓肿主要的病原菌)有资料表明肺炎克雷伯菌肝脓肿

有一定的影像学征象及临床表现'

"

(

)本文回顾性分析
""#

例

肺炎克雷伯菌肝脓肿患者的临床资料#探讨肺炎克雷伯菌肝脓

肿患者的临床特征#以及肺炎克雷伯菌的微生物学特征和耐药

情况)现报道如下)

A

!

资料与方法

A&A

!

一般资料
!

回顾性分析
$#"5

年
"

月至
$#"1

年
"

月本院

收治的
""#

例肺炎克雷伯菌肝脓肿患者的临床资料#对分离出

的肺炎克雷伯菌进行分析#其中
5"

株为非重复肺炎克雷伯菌)

按照是否患有胆囊炎或曾行肝胆手术将患者分为有其他肝胆

疾病组$

06

例&和无其他肝胆疾病组$

%"

例&)纳入标准!所有

患者均经临床确诊为肝脓肿#腹部
_

超或
(;

结果符合肝脓肿

影像学特征%全部患者脓液经穿刺培养证实病原菌仅为肺炎克

雷伯菌%所有患者临床资料完整)排除标准!精神病或有精神

病史患者%家族遗传病患者%合并慢性肝炎或传染性疾病患者%

合并严重慢性疾病或免疫疾病患者)患者及其家属均签署知

情同意书#同意参加本次研究)

A&B

!

方法

A&B&A

!

微生物学特征分析
!

$

"

&黏液丝试验#在
%0a

下对置

于
'g

羊血琼脂平板中的肺炎克雷伯菌培养
"1

!

"UC

后#用接

种环将菌落轻轻向上挑起#若挑起的黏液丝长度在
'II

及其

以上者#则表明试验结果为阳性#反之则为阴性%$

$

&毒力基因

检测及荚膜分型#使用
X(V

扩增法进行检测#首先将已培养好

的肺炎克雷伯菌置于装有
5##

)

,

去离子水的离心管中#加热

"'I8:

$

"##a

加热&后进行
'I8:

的离心$

"$##`

M

&#最后提

+

''6$

+

国际检验医学杂志
$#"0

年
""

月第
%U

卷第
$"

期
!

/:BP,EJ)=K

!

T<F=AIJ=A$#"0

!

*<@&%U

!

T<&$"

"

基金项目"四川省科技厅项目$

dV]$#"'###00%

&)

!!

作者简介"王春燕#女#主管技师#主要从事临床检验研究)



取
ST-

模板#然后按照特定的引物序列合成
AI

?

-

$底物!

AI.

?

-b

*

AI

?

-V

&和气杆菌素$底物!

ODE!b

*

ODE!V

&及
\"

$底物!

)E

M

-b"

*

)E

M

-V"

&*

\$

$底物!

\$OQ

L

.b"

*

\$OQ

L

.V"

&*

\'

$底

物!

\'OQ>b%1#

*

\'OQ>V1%6

&*

\'5

$底 物!

OQ>\'5b

*

OQ>\'5V

&*

\'0

$底物!

OQ

L

\'0b

*

OQ

L

\'0V

&型的引物#在相

对应的反应条件中进行基因扩增#最后采用
"##*

电压和
"g

琼脂糖凝胶电泳反应产物#同时使用凝胶成像仪对已电泳的反

应产物进行成像)

A&B&B

!

药敏试验
!

采用
Z>8<K

公司生产的
)+

琼脂粉和单

药药敏纸片对选中非重复肺炎克雷伯菌进行纸片扩散法药敏

试验%选用改良
+<K

M

=

试验法判断对碳青霉烯类药物耐药的

菌株产生碳青霉烯酶的情况%选用双纸片法$北京天坛药物生

物技术开发公司生产的含酶抑制剂的头孢噻肟"克拉维酸和头

孢他啶"克拉维酸药敏纸片&确认超广谱
%

内酰胺酶的产生情

况%以质控菌株
-;(($'6$$

抑菌环直径作为药敏结果的评判

标准#在直径内结果判断为有效)

A&C

!

统计学分析
!

采用
3X33"U&#

软件对数据进行分析#计

数资料以频数或百分率表示#组间比较采用
!

$ 检验#以
!

$

#&#'

为差异有统计学意义)

B

!

结
!!

果

B&A

!

肺炎克雷伯菌肝脓肿的临床特征比较
!

见表
"

)

B&B

!

两组肺炎克雷伯菌微生物学特征比较结果
!

U1&%1g

的

菌株具有高黏液表型$

6'

"

""#

&#其中
1"

株
\"

表型#

%5

株
\$

表型#

"

株
\'

表型#

"

株
\'0

表型#

$

株
\'5

表型#

"$

株未分

型%

U"&U$g

$

6#

"

""#

&的菌株被检出
AI

?

-

基因#

UU&"Ug

$

60

"

""#

&的菌株被检出其气杆菌素)无其他肝胆疾病组高黏

液表型菌株*携毒力基因
AI

?

-

及气杆菌素的检出率明显高于

有肝胆疾病组#差异有统计学意义$

!

$

#&#"

&)见表
$

)

B&C

!

肺炎克雷伯菌的耐药情况
!

5"

株非重复肺炎克雷伯菌对

"$

种常用抗菌药物的敏感性均超过
U'&##g

#其中!

5

株呈中介

耐药%

$

株产碳青霉烯酶#为非高黏液*未分型菌株#分离自胆囊

切除术后产生的肝脓肿%

"

株产超广谱
%

内酰胺酶#为非高黏液*

未分型菌株#分离自肝门胆管癌胆囊切除术后产生的肝脓肿%

"

株产超广谱
%

内酰胺酶#为高黏液
\$

型菌株)见表
%

)

表
"

!!

肺炎克雷伯菌肝脓肿的临床特征比较

项目
*

构成比$

g

&

性别

!

男
U# 0$&0%

!

女
%# $0&$0

年龄$岁&

!$

5# % $&0%

!

5#

!

U# "#5 65&'5

!%

U# % $&0%

基础疾病

!

糖尿病
'' '#&##

!

胆管疾病
$0 $5&'5

!

腹部手术史
"6 "0&$0

!

乙肝及肝硬化
"" "#&##

!

腹腔肿瘤
U 0&$0

!

脂肪肝
"# 6&#6

临床症状

!

发热
"#$ 6$&0%

!

寒战
1U 1"&U$

!

纳差
'% 5U&"U

!

腹痛
'# 5'&5'

脓肿个数

!

单发
UU U#&##

!

多发
$$ $$&##

脓肿部位

!

左叶单发
"0 "6&%$

!

右叶单发
0" U#&1U

白细胞计数

!

增高
U$ 05&%'

!

正常
$U $'&5'

中性粒细胞百分比

!

增高
6" U$&0%

!

正常
"6 "0&$0

疗效

!

痊愈"好转
"#1 61&%1

!

死亡
5 %&15

&

表
$

!!

两组肺炎克雷伯菌微生物学特征比较结果&

*

#

g

$'

组别
*

高黏液型
毒力基因

气杆菌素
AI

?

-

未分型

荚膜分型

\" \$ \' \'5 \'0

无其他肝胆疾病组
06 0U

$

6U&0%

&

01

$

61&$#

&

0'

$

65&65

&

%

$

%&U#

&

'$

$

1'&U$

&

$"

$

$1&'U

&

"

$

"&$0

&

$

$

$&'%

&

"

$

"&$0

&

有其他肝胆疾病组
%" "0

$

'5&U5

&

$"

$

10&05

&

"'

$

5U&%6

&

6

$

$6&#%

&

6

$

$6&#%

&

"%

$

5"&65

&

#

$

#&##

&

#

$

#&##

&

#

$

#&##

&

!

$

%1&5$1 "0&%#5 %$&5%# "5&'U0 "$&"66 $&5'0 #&%61 #&066 #&%61

! #&### #&### #&### #&### #&### #&""0 #&'$6 #&%0" #&'$6

!!

注!未分型指菌株的荚膜分型不属于
\"

*

\$

*

\'

*

\'5

及
\'0

的一种)

表
%

!!

肺炎克雷伯菌的耐药情况&

*

#

g

$'

抗菌药物 敏感 中介 耐药

左氧氟沙星
%6

$

6'&"$

&

#

$

#&##

&

$

$

5&UU

&

环丙沙星
%U

$

6$&1U

&

"

$

$&55

&

$

$

5&UU

&

阿米卡星
5#

$

60&'1

&

#

$

#&##

&

"

$

$&55

&

亚胺培南
%6

$

6'&"$

&

#

$

#&##

&

$

$

5&UU

&

美罗培南
%6

$

6'&"$

&

#

$

#&##

&

$

$

5&UU

&

复方磺胺甲唑
%U

$

6$&1U

&

#

$

#&##

&

%

$

0&%$

&

头孢他啶
%U

$

6$&1U

&

"

$

$&55

&

$

$

5&UU

&

头孢吡肟
%6

$

6'&"$

&

#

$

#&##

&

$

$

5&UU

&

续表
%

!!

肺炎克雷伯菌的耐药情况&

*

#

g

$'

抗菌药物 敏感 中介 耐药

头孢噻肟
%0

$

6#&$5

&

#

$

#&##

&

5

$

6&01

&

头孢呋辛
%1

$

U0&U#

&

#

$

#&##

&

'

$

"$&$#

&

哌拉西林
%1

$

U0&U#

&

"

$

$&55

&

5

$

6&01

&

哌拉西林"他唑巴坦
%U

$

6$&1U

&

"

$

$&55

&

$

$

5&UU

&

C

!

讨
!!

论

!!

细菌性肝脓肿的主要致病菌是革兰阴性菌#其中将近
$

"

%

的致病菌为大肠埃希杆菌'

$

(

#其余依次为粪链球菌和变形杆

+

1'6$

+

国际检验医学杂志
$#"0

年
""

月第
%U

卷第
$"

期
!

/:BP,EJ)=K

!

T<F=AIJ=A$#"0

!

*<@&%U

!
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菌%但近年来肺炎克雷伯菌肝脓肿的发病率高达
11&##g

'

%

(

#

肺炎克雷伯菌已逐渐成为细菌性肝脓肿最主要的病原菌)

,8:

等'

5

(研究表明!约
U#&##g

的肺炎克雷伯菌肝脓肿发生于肝右

叶#且多为单发#主要见于
1#

!

0#

岁的老年人%寒战*高热*肝

肿大及肝区疼痛等全身脓毒性反应是主要的临床症状#其中寒

战与高热是最常见也是最早出现的症状)本研究结果也显示#

肺炎克雷伯菌肝脓肿主要见于
5#

!

U#

岁的中老年人#其中

'5&%'g

的患者年龄为
1#

!

U#

岁#

U#&1Ug

的肝脓肿以右叶单

发居多#大部分肝脓肿患者白细胞和中性粒细胞百分比明显升

高)这与文献报道结果基本一致'

'.1

(

)同时本研究显示#

'#g

的肺炎克雷伯菌肝脓肿患者有糖尿病基础)其原因可能是由

于糖尿病患者的免疫功能相对较差#对致病菌的抵抗力相对较

弱#更容易感染疾病)

_

超或
(;

检查是肺炎克雷伯菌肝脓肿常用的影像学检

查手段#可以确定脓肿的位置*大小及形态#为临床穿刺或引流

提供手术入路选择'

0

(

)

,EO

等'

U

(报道细菌性肝脓肿患者的

(;

结果如提示脓肿内有气体存在#则可初步判断其致病菌为

肺炎克雷伯菌)这是由于脓肿内为无氧环境#肺炎克雷伯菌可

使体内组织中的葡萄糖发酵产生二氧化碳)因此#脓肿内会出

现气体#而且糖尿病患者体内的高糖环境会加剧气体的产生)

本研究中#

""#

例患者经临床抗菌药物及穿刺或引流治疗后#

"#1

例患者临床症状得到明显改善!发热等全身性症状消失*

白细胞计数等逐渐恢复正常*脓肿缩小#

5

例患者因并发血流

感染导致败血症而死亡)提示肺炎克雷伯菌肝脓肿的临床治

疗效果优良#但血流感染导致的败血症作为该病的严重并发症

应在临床工作中应予以重视)

高毒力肺炎克雷伯菌具有高黏液*携带毒力基因
AI

?

-

和

气杆菌素的特点#而荚膜多糖是高毒力肺炎克雷伯菌最重要的

毒力决定因子)毒力基因
AI

?

-

可激活荚膜多糖来增加荚膜

产量#从而使高毒力肺炎克雷伯菌具有高黏液表型'

6

(

%荚膜多

糖与血清表型所携带的基因相结合也是决定肺炎克雷伯菌毒

力的关键%毒力因子气杆菌素作为一种铁载体#可与宿主自身

的转铁蛋白竞争铁离子)徐丽等'

"#

(研究称气杆菌素与菌落的

黏液性相关#可增强肺炎克雷伯菌的毒性#因此携带
AI

?

-

和

气杆菌素的肺炎克雷伯菌通常具有高毒力)本研究结果中#无

其他肝胆疾病的肝脓肿患者的
AI

?

-

和气杆菌素检出率明显

高于伴有其他肝胆疾病的患者#其原因可能是!高毒力肺炎克

雷伯菌毒性较强可造成原发感染#而普通菌株的毒力有限#仅

可在胆囊炎或肝胆手术后发引起继发感染)目前肺炎克雷伯

菌共发现
06

个荚膜分型#其中
\"

和
\$

血清型的毒力最

强'

""."$

(

#也是高毒力肺炎克雷伯菌最常见的荚膜分型)有资

料显示#

U%&##g

分离自肝脓肿患者的肺炎克雷伯菌的荚膜分

型为
\"

和
\$

血清型'

"%

(

)本研究结果也显示
U1&%1g

的肺炎

克雷伯菌表型为
\"

和
\$

血清型#提示高毒力肺炎克雷伯菌

是细菌性肝脓肿的主要病原菌)吕爽等'

"5

(研究表明肺炎克雷

伯菌对常用抗菌药物的耐药呈现上升趋势#尤其对碳青霉烯类

抗菌药物耐药上升较快)本研究也显示#高毒力肺炎克雷伯菌

对抗菌药物的耐药率虽然较低#但有
"

株高黏液
\$

血清型菌

株对超广谱
%

内酰胺类药物耐药#提示应重视并及早预防高毒

力高耐药的肺炎克雷伯菌株)

综上所述#肺炎克雷伯菌肝脓肿常见于中老年男性#高毒

力肺炎克雷伯菌是肺炎克雷伯菌肝脓肿的主要病原菌#对常见

抗菌药物的耐药率较低)同时本研究中肝脓肿患者出现的并

发症仅为血流感染#未发现眼内炎*脑膜炎等侵袭综合征'

"'

(

#

这可能与本研究标本过少有关)
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