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铜绿假单胞菌的分布及耐药分析
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　　摘　要：目的：分析江汉大学附属医院病人铜绿假单胞菌的耐药率，指导临床用药．方法：对 ２００９年１月－

２０１０年 １２月临床分离的 １３８株铜绿假单胞菌进行回顾性分析，采用 ＷＨＯＮＥＴ５．４软件统计耐药率．结果：铜

绿假单胞菌在呼吸道标本中的检出率最高，占 ８６．９％；对阿米卡星（８７．０％）、头孢哌酮／舒巴坦（８３．８％）、头

孢吡肟（７９．４％）的敏感性较高，其次为头孢他啶（７６．３％）、氨曲南（６８．５％）；而耐药性较高的抗生素有头孢

噻肟（８６．４％）、左氧氟沙星（３２．８％）．结论：由于铜绿假单胞菌的特殊耐药机制及广谱抗生素的广泛应用，铜

绿假单胞菌的耐药率呈增加趋势，并出现多重耐药的现象，单种抗生素常不能治愈感染．因此早期抗生素联合

用药，同时加强对细菌的耐药监测和药敏分析，是避免铜绿假单胞菌耐药加快的有效办法．
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　　铜绿假单胞菌作为条件致病菌，是院内感染
的主要致病菌之一，在引起院内感染的病原菌分离

率中位居前列，其致病率和耐药率均呈上升趋势．
由于具有天然和获得性耐药性，铜绿假单胞菌对抗

菌药物广泛耐药，是促使铜绿假单胞菌感染在医院

流行的主要原因．为探讨江汉大学附属医院铜绿假
单胞菌感染情况及其耐药特性，使临床及时控制

感染，更加合理地使用抗菌药物，笔者对 ２００９年－
２０１０年江汉大学附属医院临床分离的铜绿假单胞
菌进行了分析．

１　材料和方法

１．１　材料
１．１．１　菌株来源　收集 ２００９年 １月－２０１０年 １２
月临床分离铜绿假单胞菌株共 １３８株，剔除同一
患者相同部位的重复菌株，按统一方案

［１］
进行抗

菌药物敏感试验．
１．１．２　鉴定试剂　菌株生化鉴定采用德灵 Ｍｉ
ｃｒｏＳｃａｎ革兰阴性菌鉴定反应板．
１．１．３　培养基　药敏试验采用法国梅里埃公司
ＭＨ琼脂培养基．
１．１．４　抗菌药物纸片　采用英国 ＯＸＯＩＤ公司药
敏纸片．
１．２　方法
１．２．１　仪器型号　菌株鉴定采用德灵 ＭｉｃｒｏＳｃａｎ

ａｕｔｏＳＣＡＮ４自动微生物鉴定仪．
１．２．２　药敏试验　参照 ２００９年 ＣＬＳＩ标准［１］

，采

用纸片扩散（ＫＢ）法．
１．２．３　质量控制　质控菌购于卫生部，为铜绿假
单胞菌 ＡＴＣＣ２７８５３．
１．２．４　统计处理　试验结果采用 ＷＨＯＮＥＴ５．４软
件统计分析．

２　结果

２．１　铜绿假单胞菌的分布
共收集临床分离铜绿假单胞菌 １３８株，有

８６．９％的菌株分离自痰液等呼吸道标本，其次依
次为伤口分泌物７．３％、尿４．４％、脓液１．４％．铜绿
假单胞菌的感染部位及病区分布见表１、表２．
２．２　铜绿假单胞菌的耐药分析

结果见表 ３．１３８株铜绿假单胞菌对 １４种抗
菌药物体外敏感实验结果显示：抗菌药物活性较

好的是阿米卡星、头孢哌酮／舒巴坦、头孢吡肟、
氨曲南、头孢他啶，其耐药率分别为９．３％、
１０．３％、１２．７％、２２．２％、２３．７％；而耐药率较高
的是头孢噻肟和左氧氟沙星，分别是８６．４％、
３２．８％．

３　讨论

铜绿假单胞菌是医院感染的重要病原菌，在长
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表１　１３８株铜绿假单胞菌感染部位分布

标本类型 菌株数（ｎ＝１３８） 百分比／％

痰，咽拭子 １１８ ８５．５
支气管灌洗液 ２ １．４
伤口分泌物 １０ ７．３

尿 ６ ４．４
脓 ２ １．４

表２　１３８株铜绿假单胞菌病区分布

病区 菌株数（ｎ＝１３８） 百分比／％

呼吸内科 ４８ ３４．８
老年病房 ４０ ２８．９
消化内科 １４ １０．１
神经内科 １０ ７．３
心血管内科 ６ ４．４
肿瘤科 ６ ４．４
ＩＣＵ ６ ４．４
内分泌科 ４ ２．９
耳鼻喉科 ４ ２．９

表３　１３８株铜绿假单胞菌的耐药率 ／％

抗生素　　　 耐药率 敏感率

阿米卡星 ９．３ ８７．０
头孢哌酮／舒巴坦 １０．３ ８３．８
亚胺培南 ２４．４ ６１．８
美罗培南 ２０．７ ６５．２
头孢吡肟 １２．７ ７９．４
氨曲南 ２２．２ ６８．５
头孢他啶 ２３．７ ７６．３
环丙沙星 ２４．１ ７２．２
哌拉西林 ２７．４ ７１．０
头孢哌酮 ２７．５ ６４．７
哌拉西林／他唑巴坦 ２８．８ ７１．２
庆大霉素 ２８．９ ６６．７
左氧氟沙星 ３２．８ ６５．６
头孢噻肟 ８６．４ １１．４

期患有慢性疾病及免疫力低下的患者中易发生感

染
［２］．从菌株病区分布情况分析，本院 ２００９－２０１０

年铜绿假单胞菌分离率以呼吸内科及老年病房较

高，占６３．８％（８８／１３８）；从临床标本来源的分布
看，呼吸道标本（痰液、咽拭子、肺部灌洗液）最

多，占８６．９％，其次为伤口分泌物７．３％，说明本
院铜绿假单胞菌主要以呼吸道感染为主．正常健康
人呼吸道中的黏痰纤毛系统对外界细菌起着局部

屏障作用，同时血清中含有调理素及补体，可协

助中性粒细胞和单核巨噬细胞吞噬及杀灭铜绿假

单胞菌，故不易致病．而呼吸科、老年病房的患者
由于患有多种疾病，长期大量应用抗生素，免疫

功能低下，反复使用呼吸机等原因，在原有肺部

慢性病变的基础上，更易导致铜绿假单胞菌继发

性感染．

本院２００９－２０１０年铜绿假单胞菌对抗生素亚
胺培南（２４．４％），美罗培南（２０．７％）耐药率较
２００９年中国 ＣＨＩＮＥＴ细菌耐药性监测［３］

（亚胺培

南３０．５％，美罗培南２５．２％）低，可能与本院使用
抗菌药物的种类不同有关．有文献［４］

报道，长期使

用亚胺培南可能会导致铜绿假单胞菌的 ｏｐｒｄ２基
因突变，菌体上的特异外膜通道蛋白 ＯＰＲＤ２丢
失，使亚胺培南无法进入菌体，从而对亚胺培南

耐药．因此，为了防止细菌耐药性的产生，临床上
应合理配伍及应用抗生素．

铜绿假单胞菌拥有细菌中几乎最大的基因组，

具有强大的适应能力，其耐药机制几乎涉及所有

的耐药环节：（１）吸附携带阳离子的抗菌药物，
导致药物抗菌效能降低；（２）迄今为止最具临床意
义的药物外排系统 ＭｅｘＡＢｏｐｒＭ在耐药的铜绿假
单胞菌细胞膜上有较高的表达；（３）改变靶位青霉
素结合蛋白和 ＤＮＡ拓扑异构酶的结构，对 β内酰
胺类和喹诺酮类抗菌药物产生耐药性；（４）产生
β内酰胺酶、氨基糖苷类修饰酶等灭活酶，其中，
金属酶（ｍｅｔａｌｌｏβｌａｃｔａｍａｓｅ，ＭＢＬ）是细菌耐碳青
霉烯类抗生素主要机制之一，ＭＢＬ基因可以位于
整合子上，通过质粒、转座子的移动在同种和不

同种类的细菌间传播．值得注意的是，最近引起世
界卫生部门高度重视的超级细菌 ＮＤＭ１（Ｎｅｗ
ＤｅｌｈｉＭｅｔａｌｌｏβｌａｃｔａｍａｓｅ１），其主要耐药机制是
产生了一种新型的金属β内酰胺酶［５］．因此，铜绿
假单胞菌易产生多重耐药菌株，此类菌种的耐药变

化应引起临床的高度重视．
本实验中 ３代头孢抗菌药物头孢噻肟的耐药

率已高达８６．４％，建议临床慎用此类抗生素．本实
验中阿米卡星、头孢哌酮／舒巴坦等药物的敏感性
最高，耐药率分别为９．３％，１０．３％，其次为氨曲
南（２２．２％）、头孢他啶（２３．７％）．但临床抗感染
的经验证明，单一抗生素对铜绿假单胞菌的治疗效

果不理想，因其很快就会出现耐药株，从而导致治

疗失败，ＣＬＳＩ以及许多权威的专业人士主张联合
用药．有实验［６］

表明，头孢哌酮／舒巴坦与阿米卡
星或环丙沙星、阿米卡星与哌拉西林、阿米卡星与

头孢他啶联用，对铜绿假单胞菌的抗菌活性可大

大提高．因此，早期抗生素联合治疗是避免铜绿假
单胞菌耐药加快的有效办法．
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（６８．５％）；ｔｈｅｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｓｏｆＰｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａｔｏｃｅｆｏｔａｘｉｍｅ（８６．４％），ｌｅｖｏｆｌｏｘａｃｉｎ
（３２．８％）ｗｅｒｅｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｏｔｈｅｒａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｓ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ：Ｆｏｒｔｈｅｓｐｅｃｉａｌｄｒｕｇｆａｓｔｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ
Ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａａｎｄｔｈｅｗｉｄｅｕｓｅｏｆｔｈｅｂｒｏａｄｓｐｅｃｔｒｕｍ ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ，ｔｈｅｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｏｆ
Ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａｔｏａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｉｓｈｉｇｈｅｒａｎｄｈｉｇｈｅｒ，ａｎｄｔｈｅｒｅａｒｅｓａｍｐｌｅｓｏｆＰｓｅｕｄｏｍｏｎａｓ
ａｅｒｕｇｉｎｏｓａｗｈｉｃｈａｒｅｍｕｌｔｉ－ｄｒｕｇ－ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ｔｈｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｌｗａｙｓｃａｎｎｏｔｂｅｃｕｒｅｄｂｙｓｉｎｇｌｅａｎｔｉｂｉ
ｏｔｉｃ．ＴｈｅｍｏｓｔｅｆｆｅｃｔｉｖｅｍｅｔｈｏｄｆｏｒｐｒｅｖｅｎｔｉｎｇｔｈｅｆａｓｔｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｏｆＰｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇ
ｉｎｏｓａｔｏａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｉｓｅａｒｌｙｄｒｕｇｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ，ｓｔｒｅｎｇｔｈｅｎｉｎｇｔｈｅｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇｔｏｔｈｅｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｏｆ
Ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａ，ａｎｄａｎａｌｙｓｉｓｏｆｄｒｕｇｓｅｎｓｉｔｉｖｅｔｅｓｔ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａ；ｒａｔｅｏｆａｎｔｉｂｉｏｔｉｃｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ；ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ；ｓｕｐｅｒｂａｃｔｅｒｉｕｍ；
ＮｅｗＤｅｌｈｉｍｅｔａｌｌｏｂｅｔａｌａｃｔａｍａｓｅ１（ＮＤＭ１）；ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ；ｄｒｕｇｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ

（责任编辑：范建凤）
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