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2004—2005年中国CHINET
鲍曼不动杆菌耐药性分析
王瑶，徐英春执笔

·论著·

摘要： 目的监测2004—2005年中国不同地区7所教学医院临床分离鲍曼不动杆菌的耐药性。方法 收集从患者分离的

非重复鲍曼不动杆菌1 787株，在各监测点采用纸片扩散法测定菌株对头孢哌酮一舒巴坦等13种抗菌药物的敏感性，数据采

用wHONET 5．3软件分析。结果鲍曼不动杆菌对亚胺培南和美罗培南敏感率最高，分别为65．1％和56．8％。其次为头

孢哌酮一舒巴坦和氨苄西林一舒巴坦，敏感率分别为43．5％和39。2％。其他抗菌药物的敏感率均在2．2％～34％。2种碳青霉

烯类药物和2种含舒巴坦制剂的敏感性具有明显的一致性。特定药物在不同地区的敏感率有较大差异。对亚胺培南不敏感

的菌株除对头孢哌酮一舒巴坦和氨苄西林一舒巴坦耐药率分别为52．1％和76．8％外，对其他药物耐药率均在80％以上。而对

亚胺培南敏感的菌株，除对美罗培南、头孢哌酮一舒巴坦、氨苄西林一舒巴坦耐药率分别仅为11％、12．5％和29．1％，对其他抗

菌药物的耐药率均在40％以上。结论碳青霉烯类抗生素仍是对鲍曼不动杆菌抗菌活性最高的药物，但对碳青霉烯类耐药

的鲍曼不动杆菌(CRAB)已达43．1％，并在部分地区造成医院内流行。头孢哌酮一舒巴坦对鲍曼不动杆菌抗菌活性仅次于碳

青霉烯类，且中介率较高，尤其对CRAB是敏感率最高的药物。
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CHINET surVeillance of antimicrobial resistance among A． 易口"鹏口器嚣f￡isolates in

China during 2004—2005
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Abstract： objective To investigate the antimicrobial resistance among Aci，zP￡D6口cfPr 6口“啪n行ii isolated from 7 teaching hospi—
tals at different cities in China from 2004 to 2005．Methods A total of 1 787 nonduDlicate A．蚰“打m彻“isolates were collected．

The antimicrobial susceptibility was detemined by disk diffusion method in every center． All the data were analyzed by
WH()NET 5．3 software．R酷ults Imjpenem(65．1％susceptible)and meropenem(56．8％susceptible)were the most active a—

gents against A．6口“优口行咒ii，followed by cefoperazorL}sulbactam(43．5％susceptible，30．1％intermediate)and ampic小in-sul-

bactam(39．2％susceptible，16．3％intermediate)． The susceptibility rate of A．钯“m口行nii to other antimicrobial agents

ranged from 2．2％to 34％．Antimicrobial susceptibility pattern varied in different cities．About 52．1％and 76．8％of the imi—

penem non-susceptible strains were also resistant to cefoperazone-sulbactam or ampicilli矿sulbactam，fespectivel y． More than

81％were resistant to any of the other antimicrobial agents． Imipenem—susceptible strains also showed lower resistance to mer—

openem(1 1％)，cefoperazone_sulbactam(12．5％)and ampicillin．sulbactam(29．1％)，but higher resistance to other antimi—

crobiaI agents(41．6％一58．4％)．concl峭io砸Carbapenems are still the most active agent against A．64“mn挖挖“． However，

nearly 43．1％of A．6口“m口’lnii strains are resistant to carbapenems． Such resistant strains are prevalent in some regions．Cef—

operazone-sulbactam is the second most active agent against A． 妇“m口疗咒ii only next to carbapenems，especially for carbapen—

em—resistant A．6口甜m口咒竹ii(CRAB)．
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细菌耐药监测对于我们了解和控制细菌耐药性

意义重大，CHINET中国细菌耐药监测由复旦大学

附属华山医院抗生素研究所牵头，在我国不同城市
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的7所教学医院，收集2004年10月一2005年10

月l临床分离的肠杆菌科菌、不发酵糖菌、葡萄球菌、

肠球菌和链球菌，根据其菌属，对头孢哌酮一舒巴坦

等37种常用抗菌药物进行多中心连续监测。本研

究对CHINET监测中7所教学医院鲍曼不动杆菌

的耐药性进行分析。
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材料与方法

一、菌株来源

收集2()()4年10月一2()【)5年1()月，中国不同地

区7所教学医院口匕京协和医院(PUH)、上海复旦大

学附属华山医院(HSH)、上海交通大学医学院附属

瑞金医院(列H)、浙江大学医学院附属第一医院

(ZJH)、广州医学院第一附属医院(GZH)、重庆医科

大学附属第一医院(CQH)、武汉华中科技大学同济医

学院附属同济医院(TJH)]临床分离的鲍曼不动杆菌

1 787株，选择非重复分离株。各中心按常规操作规程

将菌株鉴定到种。并明确记录菌株的患者和标本信

息。以大肠埃希菌ATCC25922和铜绿假单胞菌

ATCC27853为质控菌株。

二、药敏试验

各中心按CLSI推荐的纸片扩散法。1。测定菌株

对头孢哌酮一舒巴坦、哌拉西林、哌拉西林一三唑巴

坦、氨苄西林～舒巴坦、头孢他啶、头孢噻肟、头孢吡

肟、亚胺培南、美罗培南、庆大霉素、阿米卡星、环丙

沙星和复方磺胺甲嗯唑13种抗菌药物的敏感性。

监测开始前。各中心连续4 d对常规药敏试验进行

质控，并将结果报给监测组长单位复旦大学附属华

山医院抗生素研究所。质控合格单位由组长单位通

知后开始监测，不符合要求者重复进行4 d质控，直

至合格。监测过程中，每星期进行1次质控，如失控

应重新进行药敏试验。药敏结果按CI。SI(2()【)5)

M1()【)一S16文件规定的折点判定耐药(R)、中介(I)

和敏感(S)，所有数据用wH()NET 5．3软件进行

分析。

结 果

一、鲍曼不动杆菌的标本分布

2()()4年10月一2()()5年10月，7所教学医院共

收集来自j}重复患者的鲍曼不动杆菌1 787株，其

中呼吸道占78．74％，泌尿道占3．3()％，血液

2．69％，胆汁1．34％，脑脊液1．【)6％，伤口2．24％，

导管2．18％和脓液1．1 1％，其他无菌体液2．74％。

二、鲍曼不动杆菌的敏感性

表1显示鲍曼不动杆菌对头孢哌酮一舒巴坦等

13种抗菌药物的敏感率。在所有药物中细菌对亚

胺培南的敏感率最高，但也仅为65．1％，其次为美

罗培南56．8％。对2种含舒巴坦的药物头孢哌酮一

舒巴坦和氨苄西林一舒巴坦的敏感率仅次于碳青霉

烯类，分别为43．5％和39．2％。且对这2种药物处于

中介范围的菌株比率也较高。分别为3【)．1％和

15．3％。

表1 鲍曼不动杆菌对13种抗菌药物的敏感率

Table 1． Susceplib订ity of A．6n“，”“玎行ii to 1 3

antimicrobial agents

。The breakpoInt of cefoperazone-sulbactam is based on that of

cefoperazone．

表2显示7所教学医院所收集的鲍曼不动杆菌

的菌株数及其耐药率。碳青霉烯类在不同地区的耐

药率有很大的差别，如对亚胺培南的耐药率在GZH

和CQH仅为0％和1．4％，而在RJH和ZHJ则分

别高达36．4％和64．5％，其余3所医院耐药率分别

为5．4％～18．8％。美罗培南与亚胺培南的耐药率

基本一致。但在部分地区也存在较大差异。如PUH

和TJH亚胺培南耐药率为分别18．8％和8．4％。而

美罗培南的耐药率则分别为50％和35．3％。对哑

胺培南耐药的菌株大部分也对美罗培南耐药。但总

体上对亚胺培南的耐药率低于美罗培南(线性回归

美罗培南=1．36+o．81亚胺培南，，J=O．86)。菌

株对头孢哌酮一舒巴坦和氨苄西林一舒巴坦的耐药性

也比较相近，但总体上头孢哌酮一舒巴坦的抗菌活性

更高(线性回归氨苄西林一舒巴坦=一5．28+1．02头

孢哌酮一舒巴坦，r=()．88)。

表3表明对亚胺培南敏感和不敏感的鲍曼不动

杆菌对其他12种抗菌药物的敏感性有很大的差别。

对亚胺培南不敏感的鲍曼不动杆菌，除对头孢哌酮一

舒巴坦的耐药率为52．1％，对氨苄西林一舒巴坦和

头孢他啶耐药率分别为76．8％和81．6％外，对包括

美罗培南在内的其他药物的耐药率均在89％以上。

而对亚胺培南敏感的鲍曼不动杆菌，除对美罗培南

耐药率为11％，对头孢哌酮一舒巴坦、氨苄西林一舒巴

坦的耐药率分别为12．5％和29．1％，对其他抗菌药

物的耐药均为41．6％～58．4％。本监测共得到耐

碳青霉烯类的鲍曼不动杆菌(CRAB)738株

(41．3％)。分布于各个医院，且在部分病房有集中分

布。尤其是l(：U和部分外科病房，见表4。
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TabIe 2． The antimicrobial resistance rates of A．6口“m口挖珂ii to 13 antimicrobial agents by hospital

agent No． R(％) No． R(％) No． R(％) No． R(％) No． R(％) No· R(％) No． R(％)

Piperacillin-tazobactam 358 52。8 329 54．4 300 59。O 520 72．7 34 35．3 69 52·2 165 72·7

AmDicillin．sulbactam 356 46．6 290 47．6 301 35．2 476 56．5 34 17．6 69 42·0 110 26·4

Ceftazidime 358 69．8 330 58．2 304 66．4 518 54．2 34 32．4 69 62·3 167 73·7

Cefotaxime 358 72．9 294 60．2 265 67．2 519 73．2 34 44．1 69 68．1 13 76·9

Cefe口ime 358 63．4 329 57．1 282 61．7 S18 72．6 34 32．4 69 58t 0 162 70-4

Cef0Derazone-sulbactarn- 358 13．7 329 31．6 304 25．0 518 35．9 35 14．3 69 37·7 165 13·9

ImiDenem 358 9。5 330 36．4 303 18．8 5t8 64．5 34 O 69 1·4 166 8·4

Mero口enem 358 15．1 328 37．5 302 50．0 500 64．4 34 5．9 69 4·3 142 35·2

Gentamlcin 358 75．1 328 61．3 299 75．6 520 74．2 33 39．4 69 68．1 166 77·7

Amikadn 358 67．6 329 53．5 30l 59．8 519 70．7 34 26．5 69 46·4 166 68·1

CiDrofIo】【acin 358 55．6 330 60．3 302 61．9 521 72．2 30 56．7 69 66·7 166 74·l

TrimethoDrim- 311 76．5 330 60．9 302 69．9 500 74．O 35 40．0 43 76．7 166 79·5

Zhe．iang University Medical CoUegeI GZH：The First Affiliated Hospital
of Guangzhou Medical(b11ege；CQH：The First Affiliated Hospital of

Chongqing University of Medical sciences}”H；Wuhan Tongji Hospitall。The breakpoint of cefoperazone-sulbactam
is based on that o{cel。

OperazOne．

表3对亚胺培南敏感及不敏感的鲍曼不动杆菌对其他12种药物的敏感率对比

Table 3． Susceptibility of A．6口球mn以打ii to other 12 antimicrobial agents by imipenem susceptmility

。一—————————————————————————————————————————————————一IMP—S IMP—NS

Antimicrobial agent
No． R(％) I(％) S(％) N D． R(％) I(％) S(％)

P-peracilli”tazobactam 1 160 41．6 18．3 40．2 624 98·2 0·6 1·l

AmDicillin-sulbactam 1 077 29．1 13．6 57．3 S65 76．8 18·6 4·6

Ceftazidime 1 164 51．6 4．9 43．5 626 81．6 14·5 3·8

Cefotaxime 990 52．7 43．9 3．3 569 97·O 2·8 O·2

CefeDime 1 144 47．4 6．9 45．7 618 96·3 1·8 1·9

CefoDerazone-suIb8ctam， 1164 t2．5 25．7 6t．8 624 52·1 38·5 9·5

MeroDenem 1 135 11．0 3．3 85．6 608 96．4 1，0 2·6

Gentamicin 1157 58．3 1．5 40．2 625 96·6 O·8 2·6

Amikacin 1163 49．O 3．4 47．5 623 89·7 2·1 8·2

CiDrofloMcin 1161 49．6 5．3 45．1 625 92·6 1-4 5·9

sulbactam is based on that of cefoperazone．

表4各医院5％以上CRAB所分布病房

Table 4． Distribution of the wards where>5％of A．6n“mn埠咒ii isolates were carbapenenl-reslstant by hospl‘al

ZIH 34t(65．1) IcU(34．6) Sur l(14．4) Sur 2(n-7) Eme‘s·苷， 5urj‘)·，’

PUH 152(50．0)CCU(34．2) MICU(9．9) Res(6。6) ICU(5．9)

R¨_I 127(38．5) Bur(21．3) 1CU(19．7) Sur(15．7) Eme(12．6) Ren(10·2) Tsu(7·9)

TJH 57(34．1) ICU(57．6) Bur(7．O) Nsu(5．3)

HSH 56(15．6) Nsu(30．4) ICU(8．9)Dge(7．1) Ren(5．4) Med(5·4) Neu(5·4)

CRAB in the hospital．ICU：intensive care unit；Sur；$urgery；eme：emergency；CCU：coronary
care unit；MICUl medical intenciVe ca‘e uniti

Res：respiratoryI Bur：burn；RenI renalI Tsu：thoracic surgery；nsu：neurosurgical ward；Dge：digestiVe；Neu：neurology·
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讨 论

鲍曼不动杆菌已成为仅次于铜绿假单胞菌的又

一重要不发酵糖菌，在免疫力低下、接受侵袭性操作

的患者中，可以引起呼吸机相关性肺炎、败血症、泌

尿系统感染、脑膜炎等严重的、甚至致死性的感

染_。3]。碳青霉烯类药物是治疗鲍曼不动杆菌重症

感染的首选药物，但近年来CRAB在世界各地陆续

出现，而一旦对碳青霉烯类耐药，就意味着现有的常

用广谱抗菌药物对其多无疗效。CRAB引起的感染

病死率很高，文献报道黏菌素或多黏菌素对其有较

好的抗菌活性，且有成功治疗重症感染的报道，但其

肾毒性大[4]，使其临床应用受到相当的限制。舒巴

坦能不可逆地结合不动杆菌的PBP：，具有直接杀菌

活性=5]，本监测中头孢哌酮一舒巴坦、氨苄西林一舒巴

坦对鲍曼不动杆菌相对具有较好的抗菌作用也说明

了这一点。另外，大剂量的头孢哌酮一舒巴坦联合米

诺环素也可能是一种有效的选择N]。

鲍曼不动杆菌对碳青霉烯类耐药的机制包括外膜

孔道蛋白丢失、外排泵激活、青霉素结合蛋白改变

争6 1，但其主要机制足产生碳青霉烯酶，我国的CRAB

主要产生(ⅨA-23型碳青霉烯酶，且在医院内、同一地

区和不同地区的医院间都存在CRAB克隆的垂直传

播一81，该酶型在韩国、巴西等国也有报道。4’9]。

2001年中国医院感染病原菌耐药监测网鲍曼

不动杆菌对亚胺培南的敏感率在95％以上[1⋯，

MYSTIC监测中这一比率2()03年为92％，2004年

下降到79．8％[111。而在本监测中已下降到65．1％。

而鲍曼不动杆菌对头孢哌酮一舒巴坦的敏感率也由

2003年的63．6％[11]下降到2005年的43．5％，幸运

的是仍有30．1％的菌株在中介范围内，有可能通过

在安全范围内加大剂量来提高疗效。在ZJH、

PUH、RJH、TJH和HSH，CRAB的比率已分别离

达65．1％、50％、38．5％、34．1％和15．6％，且分布

病房相对集中，尤其在ICU和外科部分病房较多，

表明在这些医院CRAB已经造成了流行。因此，采

取有效的感染控制措施，消毒隔离，彻底清洁环境，对

于降低CRAB引起的医院感染，提高治愈率，都将起

到重要的作用。另外，本监测中，亚胺培南和美罗培

南、头孢哌酮一舒巴坦和氨苄西林一舒巴坦对鲍曼不动

杆菌的抗菌活性具有明显的一致性，因此分别使用这

2种药物进行替换治疗，成功的可能性不大，但总体

上亚胺培南和头孢哌酮～舒巴坦的抗菌活性分别高于

美罗培南和氨苄西林一舒巴坦。

面对耐药不断发展，我们必须连续地开展监测，

为感染控制和经验用药、合理用药提供有力的依据。

参加单位及主要人员：

上海复旦大学附属华山医院抗生素研究所

汪复朱德妹；上海交通大学医学院附属瑞金医

院临床微生物科 倪语星 孙景勇；中国医科院附

属协和医院检验科 徐英春 孙宏莉；卫生部北京

医院检验科 胡云健 艾效曼；浙江大学医学院附

属第一医院感染科 俞云松 杨 青；湖北华中科

技大学同济医学院附属同济医院感染科 申正义

孙自镛；广州医学院第一附属医院呼吸疾病研究所

苏丹虹 袁景屏；重庆医科大学附属第一医院感

染科卓超 贾 蓓。
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