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　　摘　要：目的　探讨四川遂宁地区儿童铜绿假单胞菌（ＰＡ）的临床专业分布及耐药谱的变迁，为临床合理选用抗菌药物提供

依据。方法　应用ＡＴＢ细菌鉴定药敏系统鉴定细菌，ＫＢ法做药敏试验，统计分析该院２０１０～２０１２年ＰＡ的检出情况、儿科各

专业的分布情况和耐药情况。结果　４６株ＰＡ主要分布在呼吸、新生儿和重症医学专业，共３９株（８４．８％）。来自痰液标本共２２

株（４７．８３％）。３年来的分离率及对抗菌药物的耐药性逐年增加。结论　ＰＡ是临床感染的主要致病菌之一，应对其加强耐药性

监测，合理使用抗菌药物。
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　　铜绿假单胞菌（ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａ，ＰＡ）在医院感染

中占有非常重要的地位［１］。近年来随着住院患者大量使用广

谱抗菌药物和免疫抑制剂，引起的医院感染日益增多［２３］，已成

为临床感染的重要病原菌和临床治疗的难点［４］。加强ＰＡ耐

药性监测及耐药性的变化，对临床抗菌药物的合理应用具有非

常重要的意义，本院儿科近３年共培养分离出ＰＡ４６株，现将

其耐药性分析报道如下。

１　材料与方法

１．１　菌株来源　４６株ＰＡ来自２０１０～２０１２年在本院儿科住院

患者送检的痰液、血液、脓液、胸腔积液、腹腔积液、脑脊液、尿液

等标本，同一患者多次分离的菌株不重复计入统计范围内。

１．２　方法　细菌分离培养按照《全国临床检验操作规程》进

行。所有标本均采用法国生物梅里埃 ＶＩＴＥＫ３２全自动细菌

鉴定分 析 仪 鉴 定 菌 种 和 用 ＫＢ 法 做 药 敏 分 析。以 ＰＡ

ＡＴＣＣ２７８５３为质控菌株。

１．３　统计学处理　采用世界卫生组织（ＷＨＯ）推荐的 ＷＨＯ

ＮＥＴ５．４微生物实验室数据管理软件进行统计学分析。

２　结　　果

２．１　ＰＡ临床感染的分布情况　２０１０年分离出ＰＡ１１株，

２０１１年分离出１４株，２０１２年分离出２１株，ＰＡ分离率逐年上

升。主要分布在呼吸、新生儿和重症医学专业。见表１。

２．２　ＰＡ在临床标本中的分布情况　见表２。

表１　　ＰＡ在本院儿科各专业的分布情况（狀）

专业 ２０１０年 ２０１１年 ２０１２年

呼吸 ５ ６ ９

新生儿 ２ ３ ５

重症医学 ２ ３ ４

神经系统 １ １ ２

其他 １ １ １

合计 １１ １４ ２１

表２　　ＰＡ在临床标本中的分布（狀）

标本 ２０１０年 ２０１１年 ２０１２年

痰 ４ ７ １１

血液 ３ ３ ５

脓液 １ １ ０

脑脊液 １ １ ２

胸腔积液 １ １ ２

腹腔积液 １ ０ １

尿液 ０ １ ０

合计 １１ １４ ２１

２．３　ＰＡ对临床常用抗菌药物的耐药情况　见表３。
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表３　　ＰＡ对１５种常用抗菌药物的耐药情况比较

抗菌药物
２０１０年

耐药数／检出数（狀／狀）耐药率（％）

２０１１年

耐药数／检出数（狀／狀）耐药率（％）

２０１２年

耐药数／检出数（狀／狀）耐药率（％）

平均耐药率

（％）

氨苄西林 １１／１１ １００．０ １４／１４ １００．０ ２１／２１ １００．０ １００．０

哌拉西林 ３／１１ ２７．３ ５／１４ ３５．７ １３／２１ ６１．９ ４５．７

哌拉西林／他唑巴坦钠 ３／１１ ２７．３ ４／１４ ２８．６ １２／２１ ５７．１ ４１．３

替卡西林 ３／１０ ３０．０ ４／１２ ３３．３ １３／２０ ６５．０ ４７．６

替卡西林／克拉维酸钾 ２／９ ２２．２ ４／１３ ３０．８ １２／２１ ５７．２ ４１．９

头孢他啶 ３／１０ ３０．０ ３／１２ ２５．０ １２／１９ ６３．２ ４３．９

头孢哌酮 ３／１１ ２７．３ ３／１２ ２５．０ １２／１９ ６３．２ ４２．９

头孢哌酮／舒巴坦钠 ２／１１ １８．２ ４／１３ ３０．８ ９／１９ ４７．４ ３４．９

阿米卡星 １／１１ ９．１ ２／１１ １８．２ ３／２１ １４．３ １４．０

妥布霉素 ２／１０ ２０．０ ３／１２ ２５．０ ４／１９ ２１．１ ２２．０

左氧氟沙星 １／８ １２．５ ２／１２ １６．７ ３／１７ １７．４ １６．２

多粘菌素 ０／１１ ０．０ ０／１４ ０．０ ０／２１ ０．０ ０．０

氨曲南 ２／１１ １８．２ ３／１３ ２３．１ ７／２１ ３３．３ ３６．７

亚胺培南／西司他丁 ０／１１ ０．０ ２／１４ １４．３ ３／１８ １６．７ １１．２

美洛培南 ０／１１ ０．０ １／１４ ７．１ ３／２１ １４．３ ８．７

３　讨　　论

ＰＡ广泛分布于健康人体的皮肤、呼吸道、消化道及医院

环境中，其生长条件要求低、繁殖能力强、致病力强，是导致医

院感染常见的条件致病菌之一，由于其耐药性不断增加，已逐

渐受到临床医师的重视［５］。本研究结果显示本院儿科近３年

分离菌株数有逐年增加的趋势，在儿科各专业分布也逐年增

加。儿童呼吸专业分离出２０株（４３．５％），痰液标本２２株

（４７．８３％），这表明在儿科ＰＡ的感染主要是以呼吸道为主，与

文献报道一致［６］；其次是新生儿专业和重症医学专业，这与进

行人工气道建立和机械通气等侵袭性操作破坏机体的黏膜保

护屏障有关，有创操作使ＰＡ等细菌致呼吸道感染的机会大大

增加［７］。此外，来自血培养阳性的标本有１１株（２３．９％），说明

在本院儿科血源性感染也是重要的因素，与本院另一报道不一

致［８］，这与标本量较小且均来自儿内科有关。

ＰＡ的耐药机制比较复杂，有β内酰胺酶、青霉素结合蛋

白的结构和功能发生改变，细胞膜主动外排系统的表达、外膜

蛋白改变至通透性下降等。有学者认为造成ＰＡ多重耐药的

原因与Ⅰ类整合子携带一个或多个耐药基因在整合酶的作用

下借助质粒等因素在细菌间传播导致多重耐药的发生有关［９］。

本院儿科分离到的４６株ＰＡ对抗菌药物均存在不同程度

的耐药性。在１５种常见抗菌药物中，ＰＡ对多粘菌素的耐药

率最低，可能与临床从未使用此药有关。ＰＡ对亚胺培南／西

司他丁、美洛培南、阿米卡星以及左氧氟沙星的耐药率较低，分

别为１１．２％、８．７％、１４．０％和１６．２％，这是由于碳青酶烯类抗

菌药物比其他β内酰胺类抗菌药物更耐受β内酰胺酶，与青霉

素结合蛋白具有较强的亲和力，从而显示出了较强的抑菌活

性，成为治疗院内严重感染、多重耐药菌感染的首选有效抗菌

药物。但随着亚胺培南／西司他丁和美洛培南的长期使用，ＰＡ

对此类药物的敏感率逐年下降［１０］，本研究显示有５株ＰＡ对

亚胺培南／西司他丁耐药，４株对美洛培南耐药，ＰＡ对亚胺培

南／西司他丁和美洛培南耐药的危险因素主要是过度使用该类

药品，导致ＰＡ外膜孔蛋白ＯｐｒＤ２丢失，从而对碳青霉烯类药

物耐药［１１］，应与其他抗菌药物联合应用来减少碳青霉烯类抗

菌药物的使用频率从而减少耐药。氨基糖苷类阿米卡星较妥

布霉素耐药率低，这是由于阿米卡星对大部分氨基甙类纯化酶

稳定，但该药的耳、肾毒性限制了其在临床上的应用。左氧氟

沙星对儿童骨骼生长有一定影响，目前两药在儿科不宜使用。

头孢菌素类药物曾经是经典的ＰＡ药物，本研究结果表明，除

头孢他啶外，其他头孢菌素已基本失去抗菌作用，这可能与第

３、４代头孢菌素类抗菌药物使用率高有关，氨苄西林的耐药率

已达１００％。综上说明ＰＡ已呈多重耐药性，所以合理使用抗

菌药物对临床抗感染治疗尤为重要。

从本研究来看ＰＡ对抗菌药物的耐药率在不断上升，专业

分布在不断扩大，给临床治疗带来一定的难度，在临床上应尽

量减少气管插管等侵袭性操作，按规范积极取标本尽早做细菌

的分离和药敏试验，根据抗菌药物使用规范和药敏实验结果选

用恰当的抗菌药物，减少广谱抗菌药物的长期使用，这样既可

以提高治疗质量，又防止更多耐药株的产生，有效控制院内感

染的发生。
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本研究显示，随着ＳＶＲＩ的增加，ＭＡＰ逐步增高，ＣＩ逐步

下降，当ＳＶＲＩ过高时，ＭＡＰ无明显增加（２、３组比较差异无统

计学意义），此时ＣＩ值低于下限，提示ＳＶＲＩ过度增加对血压

提升作用不大，对ＣＩ却有明显影响。其原因考虑为：（１）患者

心功能受损较重，泵血功能减弱，心排量低下；（２）过度血管收

缩，加大了心脏后负荷。此时患者血压虽能提升，都由于血管

收缩过度，对内脏器官的灌注会明显下降。２００９年 Ｄｕｂｉｎ

等［８］通过ＳＤＦ成像技术观察２０名感染性休克患者使用了去

甲肾上腺素后的微循环状况，认为患者的舌下毛细血管微循环

指数并没有随血压的上升得到改善，相反，其毛细血管灌注密

度随血压的上升有下降的趋势。而Ｂｏｅｒｍａ等
［９］研究发现，应

用血管加压素的感染性休克患者，血压升高，尿量增加，但其微

循环障碍也随之加重，从而导致病死率增高。当ＳＶＲＩ达到正

常值后，需避免继续加大血管收缩药物的用量，感染性休克患

者普遍存在心肌抑制［１０］，对于ＳＶＲＩ正常范围后血压的提升，

应更关注于正性肌力药物的应用。伍海斌等［１１］研究显示，在

治疗感染性休克时，多巴酚丁胺联合去甲肾上腺素组患者，其

增加心排指数，改善内脏血流灌注，降低乳酸水平的效果优于

单独使用多巴胺或去甲肾上腺素组。对于出现儿茶酚胺类药

物抵抗的患者，可选用米力农等磷酸二酯酶抑制剂来改善心肌

收缩和扩张功能，降低体、肺血管阻力，同时不增加心肌耗氧

量［１２］。早期积极应用强心类药物及血管活性药物，不但可有

效地促进血流动力学稳定，也能减轻肺水肿［１３］。

综上所述，感染性休克治疗过程中常存在过度补液，应用

ＰｉＣＣＯ监测进行液体管理的同时，应更关注心功能和外周血

管阻力的变化，血管活性药物的使用虽可改善血压，但会造成

部分组织灌注的降低。应用ＳＶＲＩ对血管活性药物的应用效

果进行监测，可实时反映患者外周血管阻力的状态，有助于合

理调整血管活性药物的应用，减少过度用药而加重的器官损害

风险。
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