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·短篇论著·

４２０株铜绿假单胞菌肺部感染的耐药性分析
王晓娟　易有峰　

　　铜绿假单胞菌广泛分布于自然界中，是条件致病菌，常引起肺部感染、泌尿系
统感染及烧伤创面感染，是目前院内肺部感染的首要病原菌［１］。铜绿假单胞菌

引起的肺部感染病原菌很难消除，常导致感染反复发作，同时由于广谱抗菌药物

的广泛应用与滥用，导致其耐药性日趋严重，给临床治疗增加了困难。为了解铜

绿假单胞菌对抗菌药物的耐药性，指导临床合理使用，本文对本院２００８年７月至
２０１０年７月住院患者肺部感染的呼吸道标本中分离的４２０株铜绿假单胞菌耐药
性进行回顾性分析。

一、材料与方法

１．菌株来源：收集本院２００８年７月至２０１０年７月住院患者肺部感染的呼吸
道标本２０１４例，从中分离出的铜绿假单胞菌４２０株。其中，患者年龄 ＞６０岁者
２９８例，慢性基础病者１２８例，前期曾用广谱抗菌药物者１８１例，接受侵入性治疗
者３５例，呼吸困难者７６例。
２．标本留取：晨起刷牙，盐水漱口，用力深咳，取痰标本于无菌盒内立即送

检；气管切开者用无菌吸痰管经气管切口后下深入吸出痰液，置无菌管中并立即

送检。对送检的标本参照第３版《全国临床检验操作规程》和《诊断细菌学》常规
方法分离培养。

３．诊断标准：肺部感染诊断依据１９９９年中华医学会呼吸病学分会制定的医
院内获得性肺炎的诊断标准［２］。

４．药敏试验：采用纸片扩散（ＫＢ）法，ＭＨ培养基由浙江杭州生物制品有限
公司生产。细菌分离、鉴定应用ＡＰＩ鉴定系统，药敏结果判定按照美国临床实验
室标准化委员会（ＮＣＣＬＳ）２００３年版标准。铜绿假单胞菌标准质控菌株
ＡＴＣＣ２７８５３购自山东省临床检验中心。

二、结果

本次分离的４２０株铜绿假单胞菌对常用１４种抗菌药物的耐药性较高的是氨
苄西林和氨苄西林／舒巴坦，耐药率分别为１００％和９１．４％；敏感性较高的是头孢
哌酮／舒巴坦和亚胺培南，敏感率分别为９０．５％和９２．５％。所分离的铜绿假单胞
菌对各抗菌药物的敏感性见表１。
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表１　４２０株铜绿假单胞菌对１４种抗菌药物的药敏结果（％）

抗菌药物
耐药

　株数 　耐药率（％）

中介

　株数 　耐药率（％）

敏感

　株数 　耐药率（％）

头孢西丁 ３５８ ８５．２ ０ ０．０ ６２ １４．８

头孢噻肟 ２６４ ６２．８ ３２ ７．５ １２５ ２９．７

头孢他啶 １１９ ２８．３ ６３ １５．０ ２３８ ５６．７

头孢吡肟 １２５ ２９．８ ５８ １３．７ ２３７ ５６．５

头孢哌酮／舒巴坦 ２０ ４．８ ６２ ４．７ ３３８ ９０．５

氨苄西林／舒巴坦 ３８４ ９１．４ １０ ２．４ ２６ ６．２

氨苄西林 ４２０ １００．０ ０ ０．０ ０ ０．０

左氧氟沙星 ２４９ ５９．２ ７４ １７．６ ９７ ２３．２

环丙沙星 ２８９ ６８．７ １９ ４．６ １１２ ２６．７

阿米卡星 ９２ ２１．９ ５０ １１．８ ２７８ ６６．３

亚胺培南 １７ ４．１ １４ ３．４ ３８９ ９２．５

哌拉西林／他唑巴坦 ６０ １４．４ ３２ ７．６ ３２８ ８８．０

氨曲南 ３２７ ７７．８ ２８ ６．７ ６５ １５．５

哌拉西林 １１７ ２７．９ ６０ １４．２ ２４３ ５７．９

　　注：中介：表示被测细菌可通过提高剂量受到抑制，或在药物被生理性浓集的部位受抑制。由于微小的技术因素失控可以对结果解释错
误，所以这一范围是抑菌环直径介于敏感和耐药之间的“缓冲域”

　　讨论　铜绿假单胞菌是革兰阴性杆菌中仅次于大肠埃希菌、克雷伯菌属的病
原菌，在环境中广泛存在，因此很容易污染医疗器械而造成机会感染，是医院感染

中肺部感染的首要病原菌。近年来，随着广谱抗菌药物的广泛应用及不合理使

用，铜绿假单胞菌肺部感染的发病率不断增高，而且此类患者多为严重的基础性

疾病，抵抗力差，免疫力低下，极易引起感染，同时由于长期平卧在床，使得肺部容

易淤血，呼吸道的分泌物不易排出，加之各种侵袭性操作及呼吸机等的使用，使得

呼吸道感染铜绿假单胞菌的机会增加。从药敏结果来看耐药性日趋严重，可对多

种药物产生耐药（多药耐药），其表现的多重耐药性使部分患者感染反复迁延，病

死率上升［３］。因此，肺部铜绿假单胞菌的感染日益受到医疗界的关注。

从表１结果中看出，铜绿假单胞菌对头孢哌酮／舒巴坦、哌拉西林／他唑巴坦
和亚胺培南等敏感性较高，与文献报道基本一致［４］。亚胺培南的耐药率为４．１％，
可见其对铜绿假单胞菌具有较强的抗菌活性，可根据药敏结果合理使用。亚胺培

南属碳青霉烯类抗菌药物，因其抗菌谱极广，抗菌活性很强，对多数 β内酰胺酶
稳定，与第３代头孢菌素无交叉耐药性，故在临床上成为治疗多重耐药菌感染的
有效药物，也是治疗铜绿假单胞菌严重感染的有效药物［５］。但随着亚胺培南在

临床的大量使用，促进了铜绿假单胞菌对各种诱导酶（如金属酶）的产生，从而引

起外膜孔道蛋白 ＯｐｒＤ２的缺失，是铜绿假单胞菌对碳青霉烯类药物产生耐药的
主要原因。此外，亚胺培南易致二重感染，耐药菌和真菌菌株发生率较高，同时又

是诱导酶产生的良好诱导剂，且价格昂贵，只能作为治疗混合感染的二线用药，因

此提倡在药敏试验的前提下，优先选用其他价格低廉的敏感药物。据报道，用过
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亚胺培南的患者产生耐药性的概率是未用过患者的２４倍，故有铜绿假单胞菌感
染时，应加强亚胺培南的合理使用，谨慎用药［６］。

第３代头孢菌素曾作为抗铜绿假单胞菌感染的经典药物，但随着其在临床的
广泛应用和滥用，导致铜绿假单胞菌对３代头孢菌素耐药性日趋严重。从对本研
究中４２０株铜绿假单胞菌的药敏试验分析来看，耐头孢西丁的占８５．２％，对头孢
吡肟和头孢噻肟敏感率为５６．５％和６２．８％，说明在本院临床分离株中高产ＡｍｐＣ
酶耐药菌已占绝对优势，已给临床抗菌治疗带来极大的困难，应引起临床医生的

高度重视。本研究结果显示头孢噻肟、头孢他啶、氨曲南等第３代头孢菌素的耐
药率为２８．３％～７７．８％。一般情况下第３代头孢菌素对于铜绿假单胞菌是弱的
诱导剂［７］，不会直接导致耐药，而是通过染色体突变持续高产ＡｍｐＣ酶间接耐药，
当使用第３代头孢菌素治疗铜绿假单胞菌引起的感染时，就会将突变的耐药株筛
选出来，并迅速在病房内传播，成为院内感染的重要病原菌之一［８］，临床用药也

面临着巨大的挑战。

以往治疗铜绿假单胞菌感染的经典方法是抗假单胞的 β内酰胺类（头孢他
啶、哌拉西林）与氨基糖苷类联用［９］。本研究实验结果发现，随着氨基糖苷类抗

菌药物的大剂量应用，其耐药率有所提高。而且，该类药物具有潜在毒性，临床上

较少单独使用［１０］。喹诺酮类药物的耐药性近两年也有所增长，在治疗铜绿假单

胞菌感染时，可选择β内酰胺类药物与其联合应用。
铜绿假单胞菌在体外环境易存活，对危重患者有着严重的威胁，其感染引起

的重症肺炎病死率高达７３．８％［１１］。因此，医院应规范各项操作，控制院内感染的

发生，同时临床医师在治疗过程中应根据药敏试验结果，合理地使用抗菌药物，从

而减少耐药菌株的产生。
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