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人体定植是金黄色葡萄球菌$
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致病和引起耐药性的重要原因(
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#有些感染甚至导致慢性肾炎#最终发展成尿毒

症*
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(近年来#随着抗菌药物的滥用#出现了多重耐

药菌株#多重耐药菌的高发生率且难治愈性#已经成

为临床面临的治疗难题#特别是耐甲氧西林金黄色葡

萄球菌$
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&作为生殖泌尿系统感染的常见病原
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#近年来的耐药率不断上升#常表现为多重耐药

性#需要临床密切关注(本研究对
!+(

株尿液分离的
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进行耐药基因和耐消毒剂基因的检测分析#以期
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(所有分离菌株均先通过革兰染色初步

镜检后再用梅里埃
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定仪鉴定#所有菌株均为首次培养阳性菌株(
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仪器与试剂
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细菌鉴定仪及其配套试剂购于法

国梅里埃公司#细菌鉴定仪型号为
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试剂盒购于大连宝生物公

司(药敏纸片购自北京天坛药物技术开发公司#包括

青霉素
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)苯唑西林)头孢西丁)四环素)庆大霉素)利

福平)环丙沙星)红霉素)克林霉素)利奈唑胺)呋喃妥

因)替考拉林)万古霉素共计
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(采用头孢西丁

纸片法#抑菌直径
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菌株鉴定及药敏试验
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进行药敏结果的确认#细菌鉴定先行革兰染色后根据

菌落形态初步分类#再按照仪器说明书进行操作鉴
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平板放置#
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培养箱中放置
#'1C3

#待培养基

上的水分被吸收后取出#用无菌棉拭子将调制好的菌

液涂布于
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培养基表面
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次#每涂布
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次旋转
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#最后沿平板内侧边缘擦绕一圈#室温放置#待培养

基表面干燥后贴药敏纸片#药敏纸片距平板边缘
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耐药基因及耐消毒剂基因检测
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物均由生工生物工程$上海&有限公司合成(
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操

作按说明书进行#产物经琼脂糖凝胶电泳后#用凝胶

成像系统分析(各引物序列见表
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阳性率
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药敏试验结果
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对青霉素
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均耐药#
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呈多重耐药性#对苯唑西林)四环素)庆大霉素)利福平)

环丙沙星)红霉素)克林霉素的耐药率依次为
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#对利奈唑胺)呋喃妥因)替考拉林)万古霉素

耐药率为
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%
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对四环素)庆大霉素)环丙沙星)红

霉素)克林霉素的耐药率依次为
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耐药基因及耐消毒剂基因携带情况
!

本次分离
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株
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#其中携带
L<A9

基因为
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株#占比为

%"&"+_

#这与头孢西丁筛选出的
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株一致#且一一

对应%

L8U9

的耐药基因
B
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携带率分
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(耐消毒剂基因携带情况!

L8U9
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携带率分别为
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(见表
#

(

表
!

!!

MJ8

引物序列与目的产物长度

项目 靶基因 引物序列 $
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!
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内酰胺类耐药基因
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大环内酯类耐药基因
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U9

是临床最常见的革兰阳性球菌之一*

,

+

#可引

发各种不同类型的感染(近年来
U9

已成为医院和社

区获得性感染的重要病原菌之一#尤其是
L8U9

#作

为临床常见致病菌*

!'

+

#其常携带各种耐药基因及耐消

毒剂基因#致病性较强#常表现为多重耐药性(

U9

也

是尿路感染的主要病原菌之一#尤其对有基础疾病的

患者#抵抗力较差#又要接受各种侵入性操作#增加了

感染机会(

青霉素问世后#对
U9

有比较好的控制作用#但随

着时间的发展#有的菌株产生了能水解
'

:

内酰胺环的

酶#从而对青霉素产生了耐药(本研究显示
U9

对青

'

!'!#
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霉素
b

的耐药率达到了
!''&''_

#表明目前
U9

引起

的感染已不适合用青霉素进行治疗(

L<A9

基因能够

编码青霉素结合球蛋白
"B

$

MdM"B

&#而青霉素结合球

蛋白
MdM"B

不能被
'

:

内酰胺类药物抑制#而代替正常

的青霉素结合蛋白#从而产生耐药*

!!

+

(本研究分离的

!+(

株
U9

#其中携带
L<A9

基因的为
,"

株#占比为

%"&"+_

#这与用头孢西丁筛选出的
,"

株一致#且一

一对应(

U9

的
B

/

@N:

/

和
BBA

$

(N

&"

B

/

@

$

"n

&基因检出

率较高#

L8U9

与
LUU9

携带率分别为
$!&#'_

)

+'&(%_

和
!#&!'_

)

"%&''_

#表明尿路感染
L8U9

对氨基糖苷的耐药率较高%而药敏试验显示
L8U9

与
LUU9

对庆大霉素)环丙沙星的耐药率较高#也说

明对于泌尿系统分离的
U9

#特别是
L8U9

已不适合

应用氨基糖苷类抗菌药物(

<=1

基因是引起
U9

对大

环类酯类抗菌药物耐药的重要原因#主要是因为位于

U9

质粒或染色体上的
<=1

基因能够编码产生红霉素

核糖体甲基化酶#从而使
"#U=8X9

发生甲基化#降

低大环类酯类抗菌药物与核糖体的结合率#从而使细

菌耐药(

<=1

基因主要包括
<=19

)

<=1d

和
<=1J

*

!"

+

#

本研究显示#

L8U9

的
<=19

和
<=1J

的携带率分别

为
(-&(-_

和
((&#'_

#

LUU9

的
<=1d

和
<=1J

的携

带率分别为
"-&%+_

和
!$&",_

#所以
U9

#特别是

L8U9

的
<=1

基因携带率较高#与
L8U9

和
LUU9

对红霉素的耐药率$

-(&,(_

)

(!&,'_

&也较一致(

随着临床大量)不规范应用抗菌药物#

U9

的耐药

情况已非常严峻*

!#

+

#临床为了预防和控制感染#大量)

广泛地使用了各种类型的消毒剂#这就导致了大量耐

消毒剂菌株的出现*

!$

+

(

K

BA

基因家族的耐消毒剂机

制与外排泵系统密切相关*

!%

+

(

K

BA

基因家族可分为

K

BA9

)

K

BAd

)

K

BAJ

)

K

BAZ

)

K

BA\

)

K

BA\

2

!

)

K

BA)

)

K

BAb

)

K

BAO

)

K

BAc

(其中#

K

BA9

的底物主要有一价和二价有

机阳离子#如新洁尔灭$一价&)溴化乙啶$一价&)洗必

泰$二价&等%

K

BAd

底物主要为一价和少量二价有机阳

离子#如新洁尔灭)溴化乙啶等(

K

BA9

和
K

BAd

基因

相似度极高#普通
MJ8

无法分辨%

K

BAJ

外排季铵盐类

等消毒剂*

!(

+

%另外#

K

BAb

)

K

BAO

)

K

BAc

对消毒剂的耐药

机制还不是很明确(全世界范围
L8U9

的
K

BA9

"

d

基因检出率有较大的区别#亚洲地区和巴西检出率较

高#日本较低(本研究显示#

L8U9

K

BA9

"

d

的检出率

为
%(&%"_

#

LUU9

K

BA9

"

d

的检出率为
$%&"$_

#携

带率均较高#这可能与基层医院消毒剂不规范使用有

关(

K

BA\

2

!

为
$

类整合子的标记基因#其主要介导革兰

阴性菌对磺胺类药物和消毒剂的耐药(其能通过位点

特异性重组从而获取外源性基因盒#从而有利于某些耐

药基因的播散(本研究显示
L8U9

和
LUU9

K

BA\

2

!

分别检出
+

株$

+&(!_

&)

$

株$

$&+(_

&#这些应该引起

感染控制部门的重视#注意监测和防止此类耐消毒剂基

因的变迁及播散(

尿液分离出的
U9

对常见抗菌药具有一定的耐药

性%其耐药基因
L<A9

)

BBA

$

(N

&"

B

/

@

$

"n

&)

<=19

)

<=1J

及耐消毒剂基因
K

BA9

"

d

检出率较高#可能是泌尿系

统
U9

#特别是
L8U9

耐药及耐消毒剂的重要原因#

临床应该根据药敏结果合理应用抗菌药物#规范各类

消毒剂的应用#预防耐消毒剂基因的变迁(
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清)不能确定出血部位的#套扎均从贲门开始%确定食

管无出血的患者#应重点检查胃底#能显示出血部位

的胃底静脉曲张出血也可行急诊套扎止血(

急诊胃镜的诊治方式可选择无痛胃镜或普通胃

镜下检查及手术治疗(对于急性肝硬化食管静脉曲

张破裂出血的急诊无痛胃镜检查及套扎手术治疗#需

在有气管插管的胃镜室或手术室完成(无痛胃镜下

行套扎术#由于患者胃)食管内潴留血液多#尤其是有

血凝块#而且在手术过程中需注水#故往往食管内视

野不清#血凝块很难吸引出#给套扎带来很大困难#故

手术时间较长#短时间难以完成套扎术%由于麻醉需

要#血制品用量大%麻醉后#肝性脑病发生率较高#麻

醉复苏多需转入
ĴQ

#患者住院费用较高(气管插管

后优点是可有效防止窒息发生(普通胃镜下急诊检

查及套扎治疗可在床旁或胃镜室完成#但是患者往往

有呕吐反应#故术前需充分准备以减轻患者呕吐反

应(本研究结果显示#套扎术开始前
9

组收缩压较
d

高#手术时间较
d

组短#悬浮红细胞用量较
d

组少#食

管内视野清晰度评分较
d

组低#差异均有统计学意义

$

"

$

'&'%

&(提示当食管或胃内有血凝块时#患者适

当呕吐后将食管内血凝块呕出后#

9

组套扎视野较无

痛胃镜下清晰#套扎手术耗时短#血制品用量较少(

同时#

9

组经充分术前准备后#患者均耐受#顺利完成

手术#未发生窒息病例#止血成功率高(由于未用麻

醉剂#故
9

组肝性脑病发生率较低(对于活动性大出

血患者#普通胃镜下套扎可节约术前准备时间#为挽

救患者生命争取了时间#明显降低病死率(

综上所述#普通胃镜和无痛胃镜下均可有效完成

急性食管静脉曲张破裂出血套扎手术#且安全)可行(

经充分术前准备后#普通胃镜下患者适当呕吐反应更

有利于套扎手术完成(
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