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·论著·

呼和浩特地区耐亚胺培南鲍曼不动杆菌耐药性及犗犡犃基因检测

刘超梅１，李雪梅２，陈志英１，郑小华３，郭素芳４

（１解放军第２５３医院，内蒙古 呼和浩特　０１００５１；２ 北京军区石家庄药材供应站，河北 石家庄　０５００８２；３ 内蒙古

人民医院，内蒙古 呼和浩特　０１００１７；４内蒙古医科大学附属医院，内蒙古 呼和浩特　０１００５０）

［摘　要］　目的　了解呼和浩特地区临床分离耐亚胺培南鲍曼不动杆菌（ＩＲＡＢ）的耐药性和犗犡犃碳青霉烯酶基

因携带情况，为预防和控制多重耐药鲍曼不动杆菌医院感染提供依据。方法　收集２０１２年１—１２月３所呼和浩

特三级甲等医院患者临床分离的非重复ＩＲＡＢ４９株，采用纸片扩散法进行药敏试验，应用聚合酶链反应（ＰＣＲ）检

测４种犗犡犃 碳青霉烯酶基因（犫犾犪犗犡犃５１犾犻犽犲、犫犾犪犗犡犃２３犾犻犽犲、犫犾犪犗犡犃２４犾犻犽犲、犫犾犪犗犡犃５８犾犻犽犲）的携带情况。结果　４９株ＩＲＡＢ

对米诺环素的耐药率（８．１６％）较低，对其他抗菌药物均具有较高的耐药率（８１．６３％～１００．００％）。４９株ＩＲＡＢ均

携带犫犾犪犗犡犃５１犾犻犽犲基因（检出率为１００．００％），其中４２株同时携带犫犾犪犗犡犃２３犾犻犽犲基因（检出率为８５．７１％）；３所医院均检

出犫犾犪犗犡犃２３犾犻犽犲、犫犾犪犗犡犃５１犾犻犽犲基因，均未检出犫犾犪犗犡犃２４犾犻犽犲、犫犾犪犗犡犃５８犾犻犽犲。结论　ＩＲＡＢ呈多重耐药现象，对米诺环素耐药

率最低；该地区ＩＲＡＢ的主要耐药机制是产ＯＸＡ２３型碳青霉烯酶。

［关　键　词］　鲍曼不动杆菌；抗药性，微生物；耐碳青霉烯酶；犗犡犃基因；合理用药
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　　鲍曼不动杆菌（犃犮犻狀犲狋狅犫犪犮狋犲狉犫犪狌犿犪狀狀犻犻）是医

院感染的重要病原菌之一，可引起各种严重感染，如

呼吸机相关肺炎、导管相关血流感染、泌尿系感染、

脑膜炎和外科手术部位感染等［１］。近年，随着碳青

霉烯类抗生素的广泛应用，耐碳青霉烯类鲍曼不动

杆菌的检出率日益增高，给临床治疗带来很大困难。

为了解呼和浩特地区耐亚胺培南鲍曼不动杆菌

（ＩＲＡＢ）现状及ＯＸＡ碳青霉烯酶的携带情况，本研

究收集了临床分离的ＩＲＡＢ４９株，对其耐药性及

犗犡犃基因型进行了分析，现报告如下。

１　材料与方法

１．１　菌株来源　收集２０１２年１—１２月３所三级甲

等医院患者痰、尿、创面或伤口分泌物、血和脑脊液

等标本分离的非重复ＩＲＡＢ４９株，其中解放军第

２５３医院２５株、内蒙古医科大学附属医院１４株、内

蒙古自治区人民医院１０株。

１．２　试剂与仪器

１．２．１　药敏试验纸片及培养基　药敏试验纸片及

ＭＨ琼脂均为英国ＯＸＯＩＤ公司产品，抗菌药物包

括亚胺培南（ＩＰＭ）、哌拉西林（ＰＩＰ）、哌拉西林／他唑

巴坦（ＴＺＰ）、头孢哌酮／舒巴坦（ＳＣＦ）、头孢噻肟

（ＣＴＸ）、头孢哌酮（ＣＦＰ）、头孢他啶（ＣＡＺ）、头孢吡

肟（ＦＥＰ）、左氧氟沙星（ＬＥＶ）、环丙沙星（ＣＩＰ）、阿

米卡星（ＡＭＫ）、复方磺胺甲口恶唑（ＳＸＴ）、美罗培南

（ＭＥＭ）、米诺环素（ＭＩＮ）、庆大霉素（ＧＥＮ）、头孢

曲松（ＣＲＯ）、氨曲南（ＡＴＭ）。

１．２．２　聚合酶链反应（ＰＣＲ）试剂　ＰＣＲ所用试

剂，犜犪犓犪犚犪犈犡犜犪狇 ○Ｒ（Ｃｏｄｅ：ＤＲＲ１００Ａ）和ｄＮＴＰ

Ｍｉｘｔｕｒｅ（ＴａＫａＲａＣｏｄｅ：Ｄ４０３０Ａ）均由宝生物工程

（大连）有限公司提供；ＤＮＡ标记物采用 ＧｅｎｅＲｕ

ｌｅｒＴＭ１００ｂｐＬａｄｄｅｒ（ＦｅｒｍｅｎｔａｓＬｏｔ：０００１４４６１）。

１．２．３　主要仪器　包括ＶＩＴＥＫ２全自动微生物分

析仪（法国生物梅里埃公司），ＶｅｒｉｔｉＴＭＰＣＲ扩增仪，

ＴａｎｏｎＧＩＳ１０００１３数码凝胶图像处理系统，Ｋ１０ＣＤ

干式恒温器（杭州蓝焰科技公司），离心机（广州深华

赛默飞世尔公司Ｔｈｅｒｍｏ）。

１．３　方法

１．３．１　菌种鉴定与药敏试验　鲍曼不动杆菌分离、

培养、鉴定和药敏试验均严格按照《全国临床检验操

作规程》（第３版）进行。所有菌株采用ＶＩＴＥＫ２全

自动微生物分析仪进行临床常规鉴定，药敏试验采

用纸片扩散法（ＫＢ法），根据美国临床实验室标准

化协会（ＣＬＳＩ）２０１０年版标准进行敏感性判断
［２］。

质控菌株为铜绿假单胞菌ＡＴＣＣ２７８５３。

１．３．２　ＤＮＡ模板的提取　采用煮沸法制备ＤＮＡ

模板。将在 ＭＨ 平板上培养过夜的细菌菌落混悬

于２ｍＬＮａＣｌ（浓度为８．５ｇ／Ｌ）中，制成５个麦氏单

位的菌悬液，１３０００ｒ／ｍｉｎ，离心２ｍｉｎ；沉淀重悬于

２００μＬ无菌去离子水，并转移至无菌的１．５ｍＬＥＰ

管内，置于Ｋ１０ＣＤ干式恒温器１０ｍｉｎ，再１３０００ｒ／

ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，取上清液保存于－２０℃冰箱，备

用。

１．３．３　引物合成　多重 ＰＣＲ 引物设计参照文

献［３］，见表１。由上海生工生物工程技术服务有限

公司合成。

表１　多重ＰＣＲ的引物序列

犜犪犫犾犲１　ＰｒｉｍｅｒｓｅｑｕｅｎｃｅｕｓｅｄｉｎＰＣＲ

Ｔａｒｇｅｔｇｅｎｅ Ｐｒｉｍｅｒ Ｓｅｑｕｅｎｃｅ（５′－３′） Ａｍｐｌｉｃｏｎｓｉｚｅ（ｂｐ）

犫犾犪犗犡犃５１犾犻犽犲 ＯＸＡ５１ｌｉｋｅＦ ＴＡＡＴＧＣＴＴＴＧＡＴＣＧＧＣＣＴＴＧ ３５３

ＯＸＡ５１ｌｉｋｅＲ ＴＧＣＡＴＴＧＣＡＣＴＴＣＡＴＣＴＴＧＧ

犫犾犪犗犡犃２３犾犻犽犲 ＯＸＡ２３ｌｉｋｅＦ ＧＡＴＣＧＧＡＴＴＧＧＡＧＡＡＣＣＡＧＡ ５０１

ＯＸＡ２３ｌｉｋｅＲ ＡＴＴＴＣＴＧＡＣＣＧＣＡＴＴＴＣＣＡＴ

犫犾犪犗犡犃２４犾犻犽犲 ＯＸＡ２４ｌｉｋｅＦ ＣＧＴＴＡＧＴＴＧＧＣＣＣＣＣＴＴＡＡＡ ２４６

ＯＸＡ２４ｌｉｋｅＲ ＡＧＴＴＧＡＧＣＧＡＡＡＡＧＧＧＧＡＴＴ

犫犾犪犗犡犃５８犾犻犽犲 ＯＸＡ５８ｌｉｋｅＦ ＡＡＧＴＡＴＴＧＧＧＧＣＴＴＧＴＧＣＴＧ ５９９

ＯＸＡ５８ｌｉｋｅＲ ＣＣＣＣＴＣＴＧＣＧＣＴＣＴＡＣＡＴＡＣ

１．３．４　ＰＣＲ扩增及序列测定　ＰＣＲ反应体系：１０×

犈犡犜犪狇犅狌犳犳犲狉２．５μＬ，２．５ｍｍｏｌ／ＬｄＮＴＰ２μＬ，

犜犪犓犪犚犪犈犡犜犪狇０．１２５μＬ，１０μｍｏｌ／ＬＰｒｉｍｅｒＭｉｘ

１μＬ，模板 ＤＮＡ５μＬ，用去离子水补足至２５μＬ。

ＰＣＲ反应条件：９４℃预变性４ｍｉｎ；９４℃变性３０ｓ，

５４℃退火４０ｓ，７２℃延伸５０ｓ（３５个循环）；７２℃延伸

６ｍｉｎ，４℃保存。扩增产物在１％的琼脂糖凝胶上电

泳，ＥＢ染色，在紫外灯下观察结果，并用凝胶成像系
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统记录电泳结果。每次ＰＣＲ检测均设阴性对照，随

机抽取３株阳性扩增产物，送上海英骏生物技术有限

公司进行测序，结果在ＧｅｎＢａｎｋ（ｈｔｔｐ：／／ｂｌａｓｔ．ｎｃｂｉ．

ｎｌｍ．ｎｉｈ．ｇｏｖ／Ｂｌａｓｔ．ｃｇｉ）进行比对分析。

２　结果

２．１　ＩＲＡＢ分布　４９株ＩＲＡＢ标本来源，痰３５株，

创面分泌物１０株，脓液２株，胸腔积液和胆汁各

１株；科室分布，重症监护室（ＩＣＵ）１８株，烧伤科

１６株，神经科８株，骨科和保健科各２株，呼吸科、普

通外科和传染科各１株。

２．２　ＩＲＡＢ的耐药性　４９株ＩＲＡＢ均为多重耐药

（ＭＤＲ）菌株，其中３株为泛耐药（ＰＤＲ）菌株。对临

床常用的１７种抗菌药物的药敏结果显示，对 ＭＩＮ

的耐药率最低，为８．１６％，对其他抗菌药物耐药率

为８１．６３％～１００．００％。见表２。

表２　４９株ＩＲＡＢ对１７种抗菌药物的药敏结果（％）

犜犪犫犾犲２　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｉｎｇｒｅｓｕｌｔｓｏｆ４９ＩＲＡＢ

ｉｓｏｌａｔｅｓｔｏ１７ｋｉｎｄｓｏｆａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌａｇｅｎｔｓ（％）

Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓ Ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ Ｉｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅ Ｒｅｓｉｓｔａｎｔ

ＰＩＰ ０．００ ０．００ １００．００

ＴＺＰ ０．００ ０．００ １００．００

ＣＴＸ ０．００ ２．０４ ９７．９６

ＣＲＯ ０．００ ０．００ １００．００

ＣＦＰ ０．００ ０．００ １００．００

ＣＡＺ ０．００ ０．００ １００．００

ＦＥＰ ０．００ ６．１２ ９３．８８

ＳＣＦ ０．００ １８．３７ ８１．６３

ＡＴＭ ０．００ ０．００ １００．００

ＩＰＭ ０．００ ０．００ １００．００

ＭＥＭ ６．１２ ０．００ ９３．８８

ＡＭＫ ４．０８ ０．００ ９５．９２

ＧＥＮ ０．００ ０．００ １００．００

ＭＩＮ ８１．６３ １０．２１ ８．１６

ＬＥＶ ０．００ ８．１６ ９１．８４

ＣＩＰ ０．００ ０．００ １００．００

ＳＸＴ ０．００ ０．００ １００．００

２．３　ＩＲＡＢＯＸＡ酶基因检测　４９株ＩＲＡＢ均携带

犫犾犪犗犡犃５１犾犻犽犲基因，检出率为１００．００％；其中４２株同时

携带犫犾犪犗犡犃２３犾犻犽犲基因，检出率为８５．７１％，未检出

犫犾犪犗犡犃２４犾犻犽犲、犫犾犪犗犡犃５８犾犻犽犲基因。见图１～２。

２．４　３所医院ＩＲＡＢＯＸＡ酶基因检测情况 　３所

医院均检出犫犾犪犗犡犃２３犾犻犽犲、犫犾犪犗犡犃５１犾犻犽犲基因，均未检出

犫犾犪犗犡犃２４犾犻犽犲和犫犾犪犗犡犃５８犾犻犽犲基因。见表３。犫犾犪犗犡犃２３犾犻犽犲、

犫犾犪犗犡犃５１犾犻犽犲阳性扩增产物测序后，分别与 ＧｅｎＢａｎｋ

中的已知基因序列（ＪＮ６６５０７３．１、ＤＱ３８５６０６．１）进

行对比，同源性均为１００％。
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　 　 Ｍ：ＤＮＡ Ｍａｒｋｅｒ；Ｌａｎｅ１—４：犫犾犪犗犡犃５１犾犻犽犲，犫犾犪犗犡犃２３犾犻犽犲，

犫犾犪犗犡犃２４犾犻犽犲，犫犾犪犗犡犃５８犾犻犽犲ｐｏｓｉｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌ；Ｌａｎｅ５：犫犾犪犗犡犃５１犾犻犽犲 ＋

犫犾犪犗犡犃２３犾犻犽犲＋犫犾犪犗犡犃２４犾犻犽犲＋犫犾犪犗犡犃５８犾犻犽犲，ａｌｌ４ｇｅｎｅｓｗｅｒｅｐｏｓｉｔｉｖｅ．

图１　犗犡犃酶基因阳性对照电泳图

犉犻犵狌狉犲１　Ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓｍａｐｆｏｒ犗犡犃ｇｅｎｅｓｏｆｐｏｓｉｔｉｖｅ

ｃｏｎｔｒｏｌ
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　　Ｍ：ＤＮＡ Ｍａｒｋｅｒ；Ｌａｎｅ１—４：犫犾犪犗犡犃－５１－犾犻犽犲ｇｅｎｅｏｆｓｐｅｃｉ

ｍｅｎｓ；Ｌａｎｅ５—１２：ｂｌａ犗犡犃－５１－犾犻犽犲 ＋犫犾犪犗犡犃－２３－犾犻犽犲 ｇｅｎｅｏｆｓｐｅｃｉ

ｍｅｎｓ．

图２　标本犗犡犃酶基因扩增产物电泳图

犉犻犵狌狉犲２　Ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓｍａｐｆｏｒ犗犡犃ｇｅｎｅｓｏｆｓｐｅｃｉｍｅｎｓ

３　讨 论

鲍曼不动杆菌是人体重要的条件致病菌，近年随

着各种侵入性诊疗技术的广泛使用，其感染率明显增

高，已成为医院感染的主要病原菌［４］。鲍曼不动杆菌
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耐药机制复杂，对多种抗菌药物耐药。碳青霉烯类抗

生素是治疗多重耐药鲍曼不动杆菌感染的“最后手段

（ｌａｓｔｒｅｓｏｒｔ）”，但近年随着此类抗生素的广泛应用，耐

碳青霉烯类抗生素鲍曼不动杆菌的多重耐药株日益

增多，给临床抗感染治疗带来很大困难。

本研究结果显示，ＩＲＡＢ主要标本来源为呼吸

道，主要分离科室为ＩＣＵ，这与国内相关报道
［５７］一

致。提示呼吸道是ＩＲＡＢ感染或定植部位，而ＩＣＵ

患者具有该菌感染暴发的危险因素，如原发病严重、

长期卧床、接受侵袭性操作多、不规范使用抗菌药物

等。此外，该菌生长条件要求不高，黏附力强，在医

院环境中广泛存在，易在各类医用材料及医疗设备

上黏附，可通过医务人员的手接触传播而感染。因

此，需做好病房空气、物体表面的清洁和消毒工作，

防止耐药菌在医院环境中广泛定植。医务人员要严

格执行《医务人员手卫生规范》，提高手卫生依从性；

严格遵守无菌操作规范，避免或减少侵袭性操作；对

确定或高度疑似ＩＲＡＢ感染或定植患者，应在标准

预防的基础上，实施接触隔离措施，从而有效阻止耐

药菌的传播。

表３　３所医院ＩＲＡＢ犗犡犃酶基因检测结果

犜犪犫犾犲３　ＤｅｔｅｃｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｏｆＩＲＡＢ犗犡犃ｇｅｎｅｓｉｎｔｈｒｅｅｈｏｓｐｉｔａｌｓ

Ｇｅｎｅｓ

２５３ＨｏｓｐｉｔａｌｓｏｆＰＬＡ

（狀＝２５）

Ｐｏｓｉｔｉｖｅ ％

ＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＩｎｎｅｒ

ＭｏｎｇｏｌｉａＭｅｄｉｃａｌＣｏｌｌｅｇｅ（狀＝１４）

Ｐｏｓｉｔｉｖｅ ％

ＩｎｎｅｒＭｏｎｇｏｌｉａＡｕｔｏｎｏｍｏｕｓ

ＲｅｇｉｏｎＰｅｏｐｌｅ’ｓＨｏｓｐｉｔａｌ（狀＝１０）

Ｐｏｓｉｔｉｖｅ ％

犫犾犪犗犡犃５１犾犻犽犲 ２５ １００．００ １４ １００．００ １０ １００．００

犫犾犪犗犡犃２３犾犻犽犲 ２０ ８０．００ １３ ９２．８６ ９ ９０．００

犫犾犪犗犡犃５１犾犻犽犲＋犫犾犪犗犡犃２３犾犻犽犲 ２０ ８０．００ １３ ９２．８６ ９ ９０．００

犫犾犪犗犡犃２４犾犻犽犲 ０ ０．００ ０ ０．００ ０ ０．００

犫犾犪犗犡犃５８犾犻犽犲 ０ ０．００ ０ ０．００ ０ ０．００

　　鲍曼不动杆菌对碳青霉烯类抗生素的耐药，最

主要机制是产生Ｄ类碳青霉烯酶
［８］。Ｄ类碳青霉

烯酶为苯唑西林酶（ＯＸＡ类酶），根据同源性可分为

４组，第１组代表酶为 ＯＸＡ２３，第２组代表酶为

ＯＸＡ２４，第３组代表酶为ＯＸＡ５１，第４组代表酶

为ＯＸＡ５８。对于不动杆菌，编码ＯＸＡ类碳青霉烯

酶的犫犾犪ＯＸＡ２３ｌｉｋｅ、犫犾犪犗犡犃２４犾犻犽犲、犫犾犪犗犡犃５８犾犻犽犲基因是获得

性的，主要位于可移动的 ＤＮＡ 元件（质粒或整合

子），而犫犾犪犗犡犃５１犾犻犽犲基因存在于大多数的鲍曼不动杆

菌中，属于鲍曼不动杆菌固有基因。本研究对４９株

ＩＲＡＢ４个代表酶基因进行检测，均携带犫犾犪犗犡犃５１犾犻犽犲

基因 （检 出 率 为 １００．００％），也 进 一 步 证 实 了

犫犾犪犗犡犃５１犾犻犽犲是鲍曼不动杆菌染色体天然固有基因，故

可通过检测犫犾犪犗犡犃５１犾犻犽犲基因对鲍曼不动杆菌进行鉴

定［９１０］。４２株ＩＲＡＢ同时携带犫犾犪ＯＸＡ２３ｌｉｋｅ基因（检出

率为 ８５．７１％），未 检 出 犫犾犪犗犡犃２４犾犻犽犲、犫犾犪犗犡犃５８犾犻犽犲。

３所医院分离的ＩＲＡＢ犫犾犪犗犡犃２３犾犻犽犲基因检出率均＞

８０．００％，可见呼和浩特地区ＩＲＡＢ耐药机制主要是

产ＯＸＡ２３型碳青霉烯酶，且以产ＯＸＡ５１＋ＯＸＡ

２３型碳青霉烯酶为主要流行株，这与国内其他地区

报道［７，１１］一致。耐碳青霉烯类鲍曼不动杆菌的出

现，很大程度上归因于 ＯＸＡ型碳青霉烯酶基因能

有效地水平扩散至鲍曼不动杆菌，表达ＯＸＡ２３的

菌株通常对碳青霉烯类药物有很强的抗性［１２］。

本研究药敏结果显示，ＩＲＡＢ对ＭＩＮ的耐药率

（８．１６％）较 低 外，对 其 他 抗 菌 药 物 的 耐 药 率

（８１．６３％～１００．００％）均较高。鲍曼不动杆菌一旦

对亚胺培南耐药，常表现为对多种广谱抗菌药物耐

药。４９株ＩＲＡＢ均为 ＭＤＲ菌株，其中有３株为

ＰＤＲ菌株，可见ＩＲＡＢ的多重耐药性是临床面临的

严峻问题。因此，加强医院感染控制的同时，应及

时、准确地对本地区ＩＲＡＢ耐药谱流行趋势进行监

测，这对指导临床合理用药及防止耐药菌暴发与流

行具有重要意义。
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ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔ［Ｓ］．ＣＬＳＩ，２０１０，３０（１）：Ｍ１００－Ｓ２０．

［３］　闫中强，沈定霞，罗燕萍，等．多重ＰＣＲ方法检测多耐药鲍曼不

动杆菌基因型［Ｊ］．临床检验杂志，２００８，２６（６）：４２２－４２４．

［４］　邵海连，汪定成，郭静，等．多重耐药鲍曼不动杆菌体外抗菌活

性分析［Ｊ］．中国感染控制杂志，２０１４，１３（３）：１３８－１４０．

［５］　宴群，邓爽，李虹玲，等．鲍曼不动杆菌的同源性及碳青霉烯酶

基因分析［Ｊ］．中南大学学报（医学版），２０１２，３７（１１）：１１６３－

１１７０．
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［６］　郭光辉，蒋巧霞．耐亚胺培南鲍曼不动杆菌碳青霉烯酶基因分

析［Ｊ］．中国热带医学，２０１１，１１（７）：８６５－８６６，８８５．

［７］　厉世笑，余素飞，!林瑶．耐碳青霉烯类鲍曼不动杆菌ＯＸＡ基

因检测及同源性分析［Ｊ］．中国微生态学杂志，２０１３，２５（３）：

３３２－３３４．

［８］　ＰｏｉｒｅｌＬ，ＮｏｒｄｍａｎｎＰ．Ｃａｒｂａｐｅｎｅｍｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｉｎ犃犮犻狀犲狋狅犫犪犮狋

犲狉犫犪狌犿犪狀狀犻犻：ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓａｎｄｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ［Ｊ］．ＣｌｉｎＭｉｃｒｏｂｉ

ｏｌＩｎｆｅｃｔ，２００６，１２（９）：８２６－８３６．

［９］　王欢，沈定霞，闫中强，等．产ＯＸＡ２３型碳青霉烯酶鲍氏不动

杆菌引起医院感染的研究［Ｊ］．中华医院感染学杂志，２０１１，２１

（８）：１５０１－１５０３．

［１０］董?，徐雅萍，龚美亮，等．高龄住院患者鲍曼不动杆菌多重耐

药相关基因的监测［Ｊ］．解放军医学杂志，２０１２，３７（３）：２３４－

２３７．

［１１］雷红，董梅，刘敏，等．耐亚胺培南鲍曼不动杆菌苯唑西林基因

型分析［Ｊ］．解放军医学院学报，２０１３，３４（２）：１０７－１０９．

［１２］孟小斌，张国雄．耐碳青霉烯类鲍曼不动杆菌感染暴发的分子

流行病学研究［Ｊ］．中国感染控制杂志，２０１３，１２（３）：１７３－１７７，

１８１．

（本文编辑：左双燕）

·学术动态·

头孢洛林与头孢曲松对亚洲社区获得性肺炎患者的治疗效果评价

刘思娣　译，吴安华　校

（中南大学湘雅医院，湖南 长沙　４１０００８）

　　背景　头孢曲松单用或联合大环内酯类抗生素是社区

获得性肺炎（ＣＡＰ）患者住院静脉用药的推荐治疗方法，此研

究目的是评价头孢洛林与头孢曲松在治疗ＣＡＰ患者方面的

有效性和安全性。

方法　本研究是一项全亚洲、随机、对照、双盲、３期、非

劣效性联合嵌套优效性试验。本研究对象为肺炎预后研究

小组（ＰＯＲＴ）评定风险等级为Ⅲ～Ⅳ级的亚洲成年急性

ＣＡＰ患者。通过电话及网络系统将患者随机分成两组（按照

１∶１的比例），一组患者接受头孢洛林（５～７ｄ，６００ｍｇ／１２ｈ）

静脉给药治疗，另一组患者接受头孢曲松（５～７ｄ，２ｇ／２４ｈ）

静脉给药治疗。对患者和临床医生采取双盲设计，参与研究

疗效评价的调查者也对治疗分组不知情直至研究结束。研

究主要终点是临床可评估人群在治愈测试随访中（研究药物

末次给药时间的８～１５ｄ）的临床治愈率。头孢洛林的非劣

效性定义为在患者临床治愈率差异的双侧９５％可信区间下

限低于１０％或更高；达到非劣效性时，若９５％的可信区间的

下限高于０％，则可判断为优效性。该试验在ＣｌｉｎｉｃａｌＴｒｉａｌｓ．

ｇｏｖ注册，编号ＮＣＴ０１３７１８３８。

结果　２０１１年１２月１３日—２０１３年４月２６日，来自中

国大陆、印度、韩国、中国台湾、越南的６４所研究中心的

８４７例患者，７７１例被随机分组，最终７６４例纳入研究治疗。

临床上可评估人群共４９８例，其中头孢洛林组２５８例，头孢

曲松组２４０例。治愈测试随访中，头孢洛林组和头孢曲松组

临床治愈数分别为２１７例（８４％）、１７８例（７４％）（差异性

９．９％，９５％可信区间为２．８～１７．１）。对患者进行亚组分析

（年龄＜６５岁，≥６５岁；年龄＜７５岁，≥７５岁；性别；ＰＯＲＴ

危险等级；之前是否使用过抗菌药物），除年龄＜６５岁的患者

外，头孢洛林组与头孢曲松组的优效性一致。头孢洛林组和

头孢曲松组的不良事件发生率接近，头孢洛林组与头孢曲松

组安全性结果相一致，符合之前临床研究数据。

结论　治疗ＰＯＲＴ评定风险等级为 Ⅲ～Ⅳ级亚洲ＣＡＰ

患者，头孢洛林（６００ｍｇ／１２ｈ）优于头孢曲松（２ｇ／２４ｈ）。研

究表明，治疗此类患者，头孢洛林可被视为头孢曲松的经验

性替代治疗。

摘译自：ＺｈｏｎｇＮＳ，ＳｕｎＴ，ＺｈｕｏＣ，ｅｔａｌ．Ｃｅｆｔａｒｏｌｉｎｅ

ｆｏｓａｍｉｌｖｅｒｓｕｓｃｅｆｔｒｉａｘｏｎｅｆｏｒｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆＡｓｉａｎｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈｃｏｍｍｕｎｉｔｙａｃｑｕｉｒｅｄｐｎｅｕｍｏｎｉａ：ａｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ，ｃｏｎ

ｔｒｏｌｌｅｄ，ｄｏｕｂｌｅｂｌｉｎｄ，ｐｈａｓｅ３，ｎｏｎｉｎｆｅｒｉｏｒｉｔｙｗｉｔｈｎｅｓｔｅｄ

ｓｕｐｅｒｉｏｒｉｔｙｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＬａｎｃｅｔＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２０１５，１５（２）：１６１－

１７１．

（本文编辑：左双燕）
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