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·论著·

某院２０１６年犐犆犝与普通病房铜绿假单胞菌耐药性对比分析

税　剑，邹明祥，李　军，王海晨，黄紫嫣，胡咏梅，刘文恩

（中南大学湘雅医院，湖南　长沙 ４１０００８）

［摘　要］　目的　了解某院２０１６年重症监护病房（ＩＣＵ）与普通病房铜绿假单胞菌分布状况及其耐药性，为临床合

理使用抗菌药物提供科学依据。方法　采用ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ全自动微生物分析系统对该院２０１６年临床分离

菌株进行鉴定及药敏试验，比较ＩＣＵ与普通病房铜绿假单胞菌耐药性的差异。结果　ＩＣＵ与普通病房送检标本

均以痰为主，分别占７８．７％、６６．５％。ＩＣＵ铜绿假单胞菌的检出率（１１．７％）与普通病房（１１．０％）比较，差异无统计

学意义（犘＞０．０５）。ＩＣＵ检出的铜绿假单胞菌对氨曲南耐药率最高，达７３．８％ ，对哌拉西林／他唑巴坦、头孢哌酮／

舒巴坦、头孢他啶、亚胺培南、美罗培南的耐药率也高达５０％以上；普通病房检出的铜绿假单胞菌对氨曲南耐药率

最高，达５９．６％，其次是哌拉西林／他唑巴坦、亚胺培南，分别为４８．０％、４４．３％；ＩＣＵ铜绿假单胞菌对被检测的

１２种抗菌药物耐药率均高于普通病房（犘＜０．０５）。结论　ＩＣＵ铜绿假单胞菌的耐药率高于普通病房，应引起临床

高度重视；临床上治疗其感染时，应根据药敏试验结果合理选用抗菌药物。

［关　键　词］　ＩＣＵ；普通病房；感染；铜绿假单胞菌；抗药性，微生物；耐药性
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　　铜绿假单胞菌是医院感染常见的条件致病菌，

属于革兰阴性非发酵杆菌，广泛分布于空气、水，以

及正常人的皮肤、呼吸道、肠道等处［１３］。该菌生长

条件要求低，繁殖能力强，且容易形成生物膜，对多

种常用抗菌药物天然耐药，加上近年来广谱抗菌药

物的使用，使其感染和耐药性日趋严重，尤其多重耐

药铜绿假单胞菌的增多使临床抗感染变得更加棘

手。重症监护病房（ｉｎｔｅｎｓｉｖｅｃａｒｅｕｎｉｔ，ＩＣＵ）患者

病情严重，通常需要使用呼吸机、留置导尿管、静脉

插管等有创性操作维持生命体征。有创操作破坏了

机体的保护屏障，使患者更容易感染铜绿假单胞菌。

欧美以及我国感染病原学调查发现，铜绿假单胞菌

感染率在ＩＣＵ已居前列
［４５］。了解ＩＣＵ与普通病房

铜绿假单胞菌感染分布以及耐药性差异，对指导临

床合理用药，有效控制铜绿假单胞菌感染具有重要

意义。本研究回顾性分析２０１６年中南大学湘雅医

院ＩＣＵ与普通病房铜绿假单胞菌感染分布状况，以

及其耐药性差异，现将结果报告如下。

１　材料与方法

１．１　菌株来源　铜绿假单胞菌分离自中南大学湘

雅医院２０１６年ＩＣＵ和普通病房送检的各类标本，

包括痰、支气管分泌物、支气管肺泡灌洗液、血、脑脊

液、引流液、尿等。ＩＣＵ包括神内ＩＣＵ、神外ＩＣＵ、

心胸外ＩＣＵ、呼吸内科ＩＣＵ、综合ＩＣＵ、急诊ＩＣＵ；

普通病房包括消化内科、呼吸内科、肾内科、内分泌

科、普通外科、神经外科等临床非ＩＣＵ病房。

１．２　仪器与试剂　ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ全自动微生

物分析系统由法国梅里埃公司生产，ＡＳＴＧＮ１３药

敏卡由法国梅里埃公司提供。头孢哌酮／舒巴坦

（ＣＳＬ）、美罗培南（ＭＥＭ）药敏纸片为英国Ｏｘｏｉｄ公

司产品，ＭＨ平板购自江门市凯林贸易有限公司。

１．３　菌株鉴定及药敏试验　所有菌株培养、分离参

照《全国临床检验操作规程》第四版进行，采用法国

梅里埃公司生产的ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ全自动微生

物分析仪进行菌株鉴定及药敏试验，检测抗菌药物

包括：哌拉西林／他唑巴坦（ＴＺＰ）、ＣＳＬ、头孢他啶

（ＣＡＺ）、头孢比肟（ＦＥＰ）、氨曲南（ＡＴＭ）、亚胺培南

（ＩＰＭ）、ＭＥＭ、阿米卡星（ＡＭＫ）、妥布霉素（ＴＯＢ）、

庆大霉素（ＧＥＮ）、环丙沙星（ＣＩＰ）、左氧氟沙星

（ＬＶＸ），其中 ＣＳＬ、ＭＥＭ 药敏试验采用 ＫＢ法。

药敏结果判定参照美国临床实验室标准化协会

（ＣＬＳＩ）２０１５年标准
［６］进行，其中ＣＳＬ药敏折点参

照头孢哌酮的标准。质控菌株为 ＡＴＣＣ２７８５３，购

自国家卫生计生委临床检验中心。

１．４　痰标本纳入标准　痰标本培养前先涂片染色

镜检，白细胞与上皮细胞比值大于２．５时为合格痰，

否则为不合格痰，需要重新留取痰标本送检。

１．５　统计分析　ＩＣＵ与普通病房铜绿假单胞菌耐

药率比较应用ＳＰＳＳ２１．０软件进行χ
２ 检验，犘≤

０．０５为差异具有统计学意义。

２　结果

２．１　ＩＣＵ与普通病房铜绿假单胞菌感染分布　各

种标本中共分离１８３２株铜绿假单胞菌，其中ＩＣＵ

５８１株，普通病房１２５１株，各标本构成比见表１。

其中ＩＣＵ呼吸道标本占比最高，痰与支气管分泌物

分别达７８．７％、７．７％ ；普通病房痰、支气管分泌物、

创面分泌物占比居前三位，分别达６６．５％、８．０％、

６．２％。

表１　ＩＣＵ与普通病房铜绿假单胞菌的标本分布

犜犪犫犾犲１　Ｓｐｅｃｉｍｅｎｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆ犘．犪犲狉狌犵犻狀狅狊犪ｉｎＩＣＵｓ

ａｎｄｇｅｎｅｒａｌｗａｒｄｓ

标本类型
ＩＣＵ

株数 构成比（％）

普通病房

株数 构成比（％）

痰 ４５７ ７８．７ ８３２ ６６．５

支气管分泌物 ４５ ７．７ １００ ８．０

支气管肺泡灌洗液 ４ ０．７ ４１ ３．３

脑脊液 ２０ ３．４ ５ ０．４

引流液 １２ ２．１ ２４ １．９

尿 ６ １．０ １９ １．５

血 ９ １．６ ２８ ２．２

创面分泌物 ２ ０．３ ７７ ６．２

其他 ２６ ４．５ １２５ １０．０

合计 ５８１ １００．０ １２５１ １００．０

２．２　ＩＣＵ与普通病房患者铜绿假单胞菌检出情况

　２０１６年ＩＣＵ共检出４９６１株病原菌，其中铜绿假单

胞菌５８１株，占１１．７％。普通病房共检出１１３５１株

病原菌，其中铜绿假单胞菌１２５１株，占１１．０％。

ＩＣＵ铜绿假单胞菌检出率与普通病房比较差异无

统计学意义（χ
２＝１．６５，犘＝０．１９９）。

２．３　铜绿假单胞菌对常用抗菌药物的药敏结果　

２０１６年全院检出的铜绿假单胞菌对单环β内酰胺

类抗生素 ＡＴＭ、碳青霉烯类抗生素ＩＰＭ 和 ＭＥＭ

具有较高的耐药性，耐药率分别高达 ４４．２％、

３８．７％、４２．９％；对氨基糖苷类抗生素保持较高的敏

感性，敏感率均在７０％以上；对ＴＺＰ、ＣＬＳ的耐药率
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均在２０％左右，但其中介率较高，均达到２０％以上，

具体药敏结果见表２。

２．４　ＩＣＵ与普通病房铜绿假单胞菌的耐药性比较

　ＩＣＵ检出的铜绿假单胞菌对ＡＴＭ 耐药率最高，

高达７３．８％ ，对ＴＺＰ、ＣＳＬ、ＣＡＺ、ＩＰＭ、ＭＥＭ 的耐

药率也高达５０％以上。普通病房检出的铜绿假单

胞菌对 ＡＴＭ 的耐药率最高，达５９．６％，其次是

ＴＺＰ、ＩＰＭ，分别为４８．０％、４４．３％。ＩＣＵ铜绿假单

胞菌对被检测的１２种抗菌药物耐药率均高于普通

病房，差异均具有统计学意义（犘＜０．０５）。见表３。

表２　２０１６年全院铜绿假单胞菌的药敏结果

犜犪犫犾犲２　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｉｎｇｒｅｓｕｌｔｏｆ犘．

犪犲狉狌犵犻狀狅狊犪ｉｎｔｈｅｗｈｏｌｅｈｏｓｐｉｔａｌｉｎ２０１６

抗菌药物
耐药

株数 耐药率（％）

中介

株数 中介率（％）

敏感

株数 敏感率（％）

ＴＺＰ ４３５ ２４．２ ５１７ ２８．８ ８４６ ４７．０

ＣＳＬ ３８１ ２１．８ ３８８ ２２．１ ９８４ ５６．１

ＣＡＺ ５１５ ２８．３ ２２９ １２．６ １０７５ ５９．１

ＦＥＰ ４６５ ２５．４ ２０９ １１．４ １１５７ ６３．２

ＡＴＭ ８０９ ４４．２ ３６３ １９．９ ６５６ ３５．９

ＩＰＭ ６７７ ３８．７ １６５ ９．５ ９０６ ５１．８

ＭＥＭ ４１４ ４２．９ ５５ ５．７ ４９６ ５１．４

ＡＭＫ ２８１ １５．３ ２３ １．３ １５２７ ８３．４

ＴＯＢ ３８３ ２１．３ ９ ０．５ １４０４ ７８．２

ＧＥＮ ３９７ ２１．７ ６７ ３．７ １３６７ ７４．６

ＣＩＰ ４８４ ２６．５ １４５ ７．９ １２０１ ６５．６

ＬＶＸ ４８３ ２６．４ １２７ ６．９ １２２２ ６６．７

表３　ＩＣＵ与普通病房铜绿假单胞菌的药敏结果比较

犜犪犫犾犲３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｉｎａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｉｎｇｒｅｓｕｌｔｏｆ犘．犪犲狉狌犵犻狀狅狊犪ｂｅｔｗｅｅｎＩＣＵｓａｎｄｇｅｎｅｒａｌｗａｒｄｓ

抗菌药物
ＩＣＵ

耐药株数 耐药率（％） 敏感株数 敏感率（％）

普通病房

耐药株数 耐药率（％） 敏感株数 敏感率（％）
χ
２ 犘

ＴＺＰ ３６５ ６３．６ ２０９ ３６．４ ５８７ ４８．０ ６３７ ５２．０ ３８．３２４ ０．０００

ＣＳＬ ３０５ ５５．３ ２４７ ４４．７ ４６４ ３８．６ ７３７ ６１．４ ４２．４１９ ０．０００

ＣＡＺ ３０２ ５２．４ ２７４ ４７．６ ４４２ ３５．６ ８０１ ６４．４ ４６．３５ ０．０００

ＦＥＰ ２７６ ４７．５ ３０５ ５２．５ ３９８ ３１．８ ８５２ ６８．２ ４１．８４１ ０．０００

ＡＴＭ ４２８ ７３．８ １５２ ２６．２ ７４４ ５９．６ ５０４ ４０．４ ３４．５９４ ０．０００

ＩＰＭ ３１７ ５６．３ ２４６ ４３．７ ５２５ ４４．３ ６６０ ５５．７ ２２．０２ ０．０００

ＭＥＭ １９４ ６５．１ １０４ ３４．９ ２７５ ４１．２ ３９２ ５８．８ ４６．９８６ ０．０００

ＡＭＫ １５４ ２６．５ ４２７ ７３．５ １５０ １２．０ １１００ ８８．０ ６０．２７８ ０．０００

ＴＯＢ １８７ ３２．７ ３８４ ６７．３ ２０５ １６．７ １０２０ ８３．３ ５８．５４３ ０．０００

ＧＥＮ ２１６ ３７．２ ３６５ ６２．８ ２４９ １９．９ １００１ ８０．１ ６２．３４７ ０．０００

ＣＩＰ ２３３ ４０．１ ３４８ ５９．９ ３９６ ３１．７ ８５３ ６８．３ １２．３９８ ０．０００

ＬＶＸ ２２１ ３８．０ ３６０ ６２．０ ３８８ ３１．０ ８６２ ６９．０ ８．７５０ ０．００３

　　注：中介计入耐药中

３　讨论

目前，铜绿假单胞菌感染已成为各种感染中最严

重的的问题之一［７８］。由于抗菌药物的不规范使用，

导致铜绿假单胞菌对越来越多的抗菌药物产生耐药

性，使得临床抗感染治疗面临严峻挑战。本调查显

示，２０１６年本院铜绿假单胞菌主要来自痰标本，与近

年相关报道［９１０］一致。ＩＣＵ分离的病原菌中铜绿假

单胞菌检出率与普通病房相比，差异无统计学意义，

说明铜绿假单胞菌在各类病房中均为重要病原菌。

本组结果显示，２０１６年本院检出的铜绿假单胞

菌对ＡＴＭ、碳青霉烯类抗生素具有较高的耐药性，

对氨基糖苷类抗生素保持较高的敏感性，与王斌华

等［１１］报道相似；对ＴＺＰ、ＣＳＬ的耐药率相对较低，但

其中介率达到了２０％以上。临床应及时送检合格

标本以寻找病原学依据，在未获得药敏试验结果前，

可以根据本院流行病学数据进行经验治疗，等药敏

结果出来后改为目标治疗。对于泛耐药铜绿假单胞

菌感染的治疗，需要结合药敏试验结果，尤其是药物

的最低抑菌浓度值进行联合用药。临床上曾经将氨

基糖苷类抗生素联合β内酰胺类抗生素作为铜绿假

单胞菌感染的一线治疗方案，但并非所有两类抗生

素组合均能取得较好的治疗效果，因此，应密切关注

疗效，及时调整治疗方案。一般认为，铜绿假单胞菌

对碳青霉烯类抗生素耐药常与该菌产生碳青霉烯

酶、外膜蛋白（ＯｐｒＤ２）缺失或改变有关
［１２］。文献［１３］

报道，临床分离铜绿假单胞菌对碳青霉烯类抗生素

的耐药率与该类药物的使用量呈线性正相关，限制

使用碳青霉烯类抗生素较未限制使用此类药物，临

床分离铜绿假单胞菌的耐药率显著降低。本研究中

铜绿假单胞菌对碳青霉烯类抗生素的耐药率较高，
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可能与抗感染过程使用此类药物较多有关。近年来

β内酰胺类抗生素与β内酰胺酶抑制剂复合药物在

抗感染过程发挥了重要作用，而本研究中此类药物

的耐药率虽然不高，但其中介率已达２０％，因此，临

床上应引起重视，合理使用该类药物，降低病原菌对

此类药物的选择压力，延缓耐药性产生。

铜绿假单胞菌的耐药机制比较复杂，耐药酶的

产生、外膜蛋白ＯｐｒＤ的缺失或改变、主动外排泵作

用、抗菌药物作用靶点的改变、生物膜形成等均可导

致铜绿假单胞菌耐药。Ｋａｒｌｏｗｓｋｙ等
［１４］回顾性分

析１９９８—２００１年美国６５所医院ＩＣＵ与非ＩＣＵ分

离的７６２１１株铜绿假单胞菌对１０种常见抗菌药物

的耐药性，发现ＩＣＵ分离菌株对ＣＡＺ、ＦＥＰ、ＧＥＮ、

ＩＰＭ、ＭＥＭ、ＴＺＰ、替卡西林／克拉维酸的耐药率高

出非ＩＣＵ分离菌株１．０％～７．３％，对 ＡＭＫ、ＣＩＰ、

ＬＶＸ的耐药率低于非ＩＣＵ分离的菌株。本组ＩＣＵ

检出的铜绿假单胞菌对常用抗菌药物的耐药率均比

普通病房高。ＩＣＵ是综合性医院重要的抢救单元，

收治的患者病情严重、基础疾病复杂、住院时间长、

免疫力低下。患者入院后，通常会使用大量广谱抗

菌药物进行抗感染治疗，诱导一系列耐药机制产生，

从而导致铜绿假单胞菌对抗菌药物的敏感性降低；

另外，ＩＣＵ患者通常需要进行一系列有创性操作挽

救患者的生命，增加了铜绿假单胞菌定植患者体内

的机会［１５１８］，加上此时患者抵抗力弱，定植在静脉导

管等生物材料以及机体的铜绿假单胞菌容易形成生

物膜，从而导致抗生素的敏感性下降。因此，应尽量

减少或避免铜绿假单胞菌感染的危险因素，如ＩＣＵ

的住院时间，机械通气、静脉导管以及导尿管的使用

等侵入性操作，不合理使用广谱抗菌药物等。同时应

做好对ＩＣＵ、呼吸机等医疗设备的消毒工作，医务人

员应重视手卫生，切断传播途径，防止发生交叉感染。

综上所述，２０１６年我院ＩＣＵ 与普通病房铜绿

假单胞菌耐药情况不容乐观，应加强医院感染管理，

合理使用抗菌药物，做好常见病原菌耐药性监测工

作，有效控制感染。
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