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·论著·

江西地区鲍曼不动杆菌犖犇犕１及其他碳青霉烯酶基因检测研究
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１，吴秀珍１，刘　康

１，胡雪飞２，陈开森２，张黎明３，陈　贺
３

（１江西卫生职业学院，江西 南昌　３３００５２；２南昌大学第一附属医院，江西 南昌　３３０００６；３南昌大学第二附属医院，江西

南昌　３３０００６）

［摘　要］　目的　了解江西地区耐碳青霉烯类鲍曼不动杆菌（ＣＲＡＢ）犖犇犕１及其他碳青霉烯酶基因携带情况，为

预防和控制医院感染提供实验室依据。方法　收集２０１５年１月—２０１６年６月江西地区３所三级甲等医院临床标

本分离的ＣＲＡＢ共６４株，采用ＫＢ法测定其对常用抗菌药物的敏感性，采用改良 Ｈｏｄｇｅ试验和ＥＤＴＡ协同试验

筛查ＣＲＡＢ产碳青霉烯酶和金属酶的情况，采用聚合酶链反应（ＰＣＲ）检测碳青霉烯酶基因，对产犖犇犕１的鲍曼

不动杆菌进行接合试验。结果　ＣＲＡＢ 对氨苄西林／舒巴坦、环丙沙星、庆大霉素、左氧氟沙星耐药率高达

９５．３１％、９８．４４％、９０．６３％、５４．６９％。ＣＲＡＢ菌株改良 Ｈｏｄｇｅ试验阳性率为７６．５６％，ＥＤＴＡ协同试验阳性率为

９６．８８％。ＰＣＲ扩增结果显示，８７．５０％（５６株）的ＣＲＡＢ携带犗犡犃２３、犞犐犕１基因，１８．７５％（１２株）携带犛犐犕 基

因，３．１３％（２株）携带犗犡犃２４基因，２６．５６％（１７株）携带犖犇犕１基因。携带犖犇犕１基因的ＣＲＡＢ均来自于南

昌大学第一附属医院，其中６４．７０％（１１／１７）表现为泛耐药。接合试验结果显示，携带 犖犇犕１基因的菌株可将

犖犇犕１基因传递给受体菌大肠埃希菌Ｊ５３，使其获得对亚胺培南的耐药性。结论　该地区临床分离的ＣＲＡＢ耐

药率高，碳青霉烯酶基因以犗犡犃２３、犞犐犕１基因型为主，检出犖犇犕１基因阳性ＣＲＡＢ，犖犇犕１基因可能存在医

院内的克隆传播，应尽快采取有效措施预防和控制犖犇犕１基因阳性ＣＲＡＢ的传播。

［关　键　词］　鲍曼不动杆菌；多重耐药菌；碳青霉烯酶基因；医院感染
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　　鲍曼不动杆菌（犃犮犻狀犲狋狅犫犪犮狋犲狉犫犪狌犿犪狀狀犻犻）是临

床上常见的条件致病菌，广泛存在于自然界、医院环

境及人体皮肤，可引起许多常见的医院感染，如血流

感染、肺部感染、伤口感染、导管相关感染、尿路感染

和菌血症等［１］。二十世纪七十年代鲍曼不动杆菌对

大多数抗菌药物仍较敏感，由于菌株本身具有快速

获得对多种抗菌药物耐药的能力，现已成为全球医

院感染的主要病原菌［２］。耐碳青霉烯类鲍曼不动杆

菌（ｃａｒｂａｐｅｎｅｍｒｅｓｉｓｔａｎｔ犃犮犻狀犲狋狅犫犪犮狋犲狉犫犪狌犿犪狀狀犻犻，

ＣＲＡＢ）是指对碳青霉烯类抗生素耐药的鲍曼不动

杆菌。在我国，ＣＲＡＢ的广泛流行给临床医生抗感

染治疗带来严峻挑战［３］。本研究收集了江西地区

３所三级甲等医院的ＣＲＡＢ并对其耐药性、产金属

酶的表型及产Ⅰ型新德里金属β内酰胺酶 （Ｎｅｗ

Ｄｅｌｈｉｍｅｔａｌｌｏβｌａｃｔａｍａｓｅ１，犖犇犕１）等碳青霉烯酶

基因表型进行分析，从而为临床抗感染治疗，预防和

控制医院感染提供实验室依据。

１　对象与方法

１．１　菌株来源　收集２０１５年１月—２０１６年６月

江西地区３所三级甲等医院检验科临床标本中分离

的ＣＲＡＢ共６４株，其中南昌大学第一附属医院

５５株，南昌大学第二附属医院５株和江西省人民医

院４株，排除同一患者不同部位分离的同种菌株，留

取初次分离菌株。改良 Ｈｏｄｇｅ试验的阴性对照和

阳性对照菌株由温州医学院第一附属医院检验科张

铁丽教授赠予，ＡＴＣＣ２５９２２菌株和 ＡＴＣＣ２７８５３

菌株由江西省临床检验中心吴茂红主任技师赠予，

Ｊ５３菌株由郑州大学肖伟强赠予。

１．２　细菌鉴定与药敏试验　采用ＫＢ法检测鲍曼

不动杆菌对常见抗菌药物的敏感性，同时采用琼脂

稀释法检测鲍曼不动杆菌对美罗培南的最低抑菌浓

度（ＭＩＣ），并利用ＶＩＴＥＫ２全自动分析仪对细菌鉴

定与药敏结果进行分析，药敏结果判读标准依据美

国临床实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）２０１４年版标准。

质控菌株为大肠埃希菌 ＡＴＣＣ２５９２２和铜绿假单

胞菌ＡＴＣＣ２７８５３。由于鲍曼不动杆菌复合物包括

鲍曼不动杆菌、不动杆菌基因种群３、醋酸钙不动杆

菌及１３ＴＵ，此四类菌种生化特点相似，ＶＩＴＥＫ２

分析仪不能将其区分，而犫犾犪犗犡犃５１基因为鲍曼不动

杆菌天然携带的基因，因此我们利用ＰＣＲ方法扩增

菌株犗犡犃５１基因，从而确定为鲍曼不动杆菌。

１．３　改良 Ｈｏｄｇｅ试验　根据ＣＬＳＩ推荐的方法进

行操作，将０．５麦氏单位大肠埃希菌 ＡＴＣＣ２５９２２

均匀涂布于 ＭＨ 平板，亚胺培南纸片贴于平板中

央，待测菌株自药敏纸片边缘向平板外沿划线培养，

３７℃过夜培养后观察结果，亚胺培南抑菌圈内出现

大肠埃希菌矢状生长者表明待测菌产碳青霉烯酶，

分别设阴性和阳性对照。

１．４　ＥＤＴＡ协同试验　０．５麦氏单位的待检菌株

涂布于 ＭＨ平板，贴两张亚胺培南纸片（１０μｇ），向

其中一张亚胺培南纸片上滴加０．５ｍｏｌ／ＬＥＤＴＡ

１０μＬ，３７℃过夜培养，若滴加ＥＤＴＡ的亚胺培南纸

片与未滴加亚胺培南的纸片所产生的抑菌圈之差≥

５ｍｍ，则可判断该待测菌为金属酶阳性。

１．５　耐药基因检测　按照Ｏｍｅｇａ公司细菌ＤＮＡ

提取试剂盒的操作步骤提取菌株ＤＮＡ。运用聚合

酶链反应（ＰＣＲ）方法检测犖犇犕１等碳青霉烯酶基

因，ＰＣＲ引物和方法参考以下标注文献进行，具体

引物序列及产物长度见表１。ＰＣＲ引物由南京金斯

瑞生物科技有限公司合成，ＰＣＲ 扩增所获基因

ＤＮＡ送南京金斯瑞生物科技有限公司进行测序，测

序后经ＮＣＢＩＧｅｎＢａｎｋＢｌａｓｔ比对验证。
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表１　鲍曼不动杆菌耐药基因引物序列及产物长度

犜犪犫犾犲１　Ｐｒｉｍｅｒｓｅｑｕｅｎｃｅａｎｄｐｒｏｄｕｃｔｌｅｎｇｔｈｏｆｄｒｕｇ

ｒｅｓｉｓｔａｎｔｇｅｎｅｓｏｆ犃．犫犪狌犿犪狀狀犻犻

基因 引物序列（５＇３＇） 产物长度（ｂｐ）

犃犿犫犾犲狉犃组碳青霉烯酶基因

　犓犘犆Ｆ
［４］ ＡＴＧＴＣＡＣＴＧＴＡＴＣＧＣＣＧＴＣＴ ７８５

　犓犘犆Ｒ ＴＡＧＡＣＧＧＣＣＡＡＣＡＣＡＡＴＡＧＧ

　犛犕犈Ｆ
［５］ ＡＡＣＧＧＣＴＴＣＡＴＴＴＴＴＧＴＴＴＡＧ １１３８

　犛犕犈Ｒ ＧＣＴＴＣＣＧＣＡＡＴＡＧＴＴＴＴＡＴＣＡ

　犌犈犛Ｆ
［５］ ＧＴＴＴＴＧＣＡＡＴＧＴＧＣＴＣＡＡＣＧ ３７１

　犌犈犛Ｒ ＴＧＣＣＡＴＡＧＣＡＡＴＡＧＧＣＧＴＡＧ

犃犿犫犾犲狉犅组碳青霉烯酶基因

　犖犇犕Ｆ
［６］ ＣＧＣＡＡＣＡＣＡＧＣＣＴＧＡＣＴＴＴＣ ２８７

　犖犇犕Ｒ ＴＣＧＴＧＡＴＧＡＧＣＣＡＴＴＣＣＧＣＣ

　犖犇犕ｕｐ１６８
［６］ ＧＡＡＴＧＴＣＴＧＧＣＡＧＣＡＣＡＣＴＴ ４８０

　犖犇犕ｄｗ６４７ ＴＴＧＧＣＣＴＴＧＣＴＧＴＣＣＴＴＧＡＴ

　犛犘犕１Ｆ
［５］ ＣＣＴＡＣＡＡＴＣＴＡＡＣＧＧＣＧＡＣＣ ６５０

　犛犘犕１Ｒ ＴＣＧＣＣＧＴＧＴＣＣＡＧＧＴＡＴＡＡＣ

　犌犐犕１Ｆ
［５］ ＡＧＡＡＣＣＴＴＧＡＣＣＧＡＡＣＧＣＡＧ ７４８

　犌犐犕１Ｒ ＡＣＴＣＡＴＧＡＣＴＣＣＴＣＡＣＧＡＧＧ

　犛犐犕１Ｆ
［５］ ＴＡＣＡＡＧＧＧＡＴＴＣＧＧＣＡＴＣＧ ５７１

　犛犐犕１Ｒ ＴＡＡＴＧＧＣＣＴＧＴＴＣＣＣＡＴＧＴＧ

　犐犕犘１Ｆ
［７］ ＣＡＴＧＧＴＴＴＧＧＴＧＧＴＴＣＴＴＧＴ ４４８

　犐犕犘１Ｒ ＡＴＡＡＴＴＴＧＧＣＧＧＡＣＴＴＴＧＧＣ

　犞犐犕１Ｆ
［７］ ＧＡＴＧＧＴＧＴＴＴＧＧＴＣＧＣＡＴＡ ３９０

　犞犐犕１Ｒ ＣＧＡＡＴＧＣＧＣＡＧＣＡＣＣＡＧ

　犞犐犕２Ｆ
［７］ ＡＴＧＴＴＣＡＡＡＣＴＴＴＴＧＡＧＴＡＡＧ ８０１

　犞犐犕２Ｒ ＣＴＡＣＴＣＡＡＣＧＡＣＴＧＡＧＣＧ

犃犿犫犾犲狉犇组碳青霉烯酶基因

　犗犡犃２３Ｆ
［７］ ＧＡＴＧＴＧＴＣＡＴＡＧＴＡＴＴＣＧＴＣＧ １０４８

　犗犡犃２３Ｒ ＴＣＡＣＡＡＣＡＡＣＴＡＡＡＡＧＣＡＣＴＧ

　犗犡犃２４Ｆ
［７］ ＧＧＴＴＡＧＴＴＧＧＣＣＣＣＣＴＴＡＡＡ ２４９

　犗犡犃２４Ｒ ＡＧＴＴＧＡＧＣＧＡＡＡＡＧＧＧＧＡＴＴ

　犗犡犃５１Ｆ
［６］ ＴＡＡＴＧＣＴＴＴＧＡＴＣＧＧＣＣＴＴＧ ３５１

　犗犡犃５１Ｒ ＴＧＧＡＴＴＧＣＡＣＴＴＣＡＴＣＴＴＧＧ

　犗犡犃５８Ｆ
［７］ ＡＡＧＴＡＴＴＧＧＧＧＣＴＴＧＴＧＣＴＧ ５９９

　犗犡犃５８Ｒ ＣＣＣＣＴＣＴＧＣＧＣＴＣＴＡＣＡＴＡＣ

１．６　接合试验　供体菌（携带犖犇犕１基因的鲍曼

不动杆菌）和受体菌（叠氮钠耐药的大肠埃希菌

Ｊ５３）分别接种于２ｍＬＬＢ肉汤中３７℃振荡培养

（２２０ｒ／ｍｉｎ）６ｈ，分别将供体菌和受体菌浊度调整

至２个麦氏单位，按照１∶１比例混匀两种细菌，将

混合菌接种至１ｍＬＬＢ肉汤培养基中，３７℃过夜培

养。取２０μＬ混合菌液接种至 ＭＨ琼脂平板（含亚

胺培南２μｇ／ｍＬ＋叠氮钠１００μｇ／ｍＬ），同时取原始

供体菌及受体菌各２０μＬ接种于同一双抗平板上作

对照，３７℃过夜培养。只有当对照菌在双抗平板上不

生长而接合菌生长时，方能判断生长出来的接合子有

意义，此时进一步对接合子进行生化鉴定，确定接合

子为大肠埃希菌，再运用 ＰＣＲ方法确定接合子

犖犇犕１基因阳性，即可判定接合成功，最后对接合成

功的犖犇犕１质粒接合子使用ＫＢ法进行药敏试验。

２　结果

２．１　菌株临床分布及耐药性　６４株ＣＲＡＢ主要来

自神经内科重症监护病房（ＮＩＣＵ，１５株，２３．４４％），

重症监护病房（ＩＣＵ，１２株，１８．７５％），神经外科

（９株，１４．０６％）和其他科室（２８ 株，４３．７５％）。

６４株ＣＲＡＢ中有４６株（７１．８８％）来自于痰，５株来

自于血（７．８１％）和４株来自于尿（６．２５％）等。所有

菌株均表现为多重耐药，耐药情况见表２。

表２　耐碳青霉烯类鲍曼不动杆菌对常用抗菌药物的耐药

率（％）

犜犪犫犾犲２　ＲｅｓｉｓｔａｎｃｅｒａｔｅｓｏｆＣＲＡＢｔｏｃｏｍｍｏｎｌｙｕｓｅｄａｎｔｉ

ｍｉｃｒｏｂｉａｌａｇｅｎｔｓ（％）

抗菌药物

南昌大学

第一附属医院

（狀＝５５）

南昌大学

第二附属医院

（狀＝５）

江西省

人民医院

（狀＝４）

合计

氨苄西林／舒巴坦 ９６．３６ １００．００ ７５．００ ９５．３１

哌拉西林／他唑巴坦 ９４．５５ １００．００ １００．００ ９５．３１

头孢他啶 ９８．１８ １００．００ １００．００ ９８．４４

亚胺培南 １００．００ １００．００ １００．００ １００．００

庆大霉素 ８９．０９ １００．００ １００．００ ９０．６３

妥布霉素 ７６．３６ １００．００ ７５．００ ７８．１３

环丙沙星 ９８．１８ １００．００ １００．００ ９８．４４

左氧氟沙星 ５０．９１ ８０．００ ７５．００ ５４．６９

２．２　碳青霉烯酶和金属酶表型检测结果　６４株

ＣＲＡＢ菌株改良 Ｈｏｄｇｅ试验阳性４９株，阳性率为

７６．５６％；亚胺培南ＥＤＴＡ协同试验阳性６２株，阳

性率为９６．８８％。见图１。
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　　Ａ为改良 Ｈｏｄｇｅ试验，其中标注１为阳性对照，２为阴性对照，３

为阳性结果；Ｂ为ＥＤＴＡ协同试验，其中标注１为亚胺培南纸片，２

为亚胺培南＋ＥＤＴＡ

图１　改良 Ｈｏｄｇｅ试验与ＥＤＴＡ协同试验结果

犉犻犵狌狉犲１　ＲｅｓｕｌｔｓｏｆｍｏｄｉｆｉｅｄＨｏｄｇｅｔｅｓｔａｎｄＥＤＴＡｄｉｓｋ

ｓｙｎｅｒｇｙｔｅｓｔ

２．３　 耐药基因检测结果 　６４ 株临床分离的

ＣＲＡＢ，８７．５０％（５６株）携带犗犡犃２３、犞犐犕１基因，

·１１１·中国感染控制杂志２０１７年２月第１６卷第２期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ１６Ｎｏ２Ｆｅｂ２０１７



３．１３％（２株）携带犗犡犃２４基因，１８．７５％（１２株）

携带犛犐犕 基因，２６．５６％（１７株）携带犖犇犕１基因，

所有菌株检出犗犡犃５１基因，所有菌株均未检出

犓犘犆、犛犕犈、犌犈犛、犛犘犕、犌犐犕、犐犕犘１、犞犐犕２、

犗犡犃５８基因。部分电泳和测序结果见图２～４。
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　　１泳道：Ｍａｒｋｅｒ；２—７泳道分别为犖犇犕１、犖犇犕ｕｐｄｗ、犗犡犃

２３、犞犐犕１、犛犐犕、犗犡犃２４基因阳性

图２　鲍曼不动杆菌碳青霉烯酶基因ＰＣＲ扩增产物琼脂凝

胶电泳图

犉犻犵狌狉犲２　ＡｇａｒｏｓｅｇｅｌｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓｍａｐｏｆＰＣＲａｍｐｌｉｆｉｃａ

ｔｉｏｎ ｐｒｏｄｕｃｔｓ ｏｆ 犃．犫犪狌犿犪狀狀犻犻 ｃａｒｂａｐｅｎｅｍａｓｅ

ｇｅｎｅｓ
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１泳道为 Ｍａｒｋｅｒ；２泳道为犗犡犃５１基因阳性

图３　鲍曼不动杆菌犗犡犃５１基因ＰＣＲ扩增产物琼脂凝胶

电泳图

犉犻犵狌狉犲３　ＡｇａｒｏｓｅｇｅｌｅｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓｍａｐｏｆＰＣＲａｍｐｌｉｆｉｃａ

ｔｉｏｎｐｒｏｄｕｃｔｏｆ犃．犫犪狌犿犪狀狀犻犻犗犡犃５１ｇｅｎｅ

图４　鲍曼不动杆菌犖犇犕１金属酶基因的部分测序图

犉犻犵狌狉犲４　Ｐａｒｔｉａｌｓｅｑｕｅｎｃｅｓｏｆ犃．犫犪狌犿犪狀狀犻犻犖犇犕１ｍｅｔａｌｌｏｅｎｚｙｍｅ

２．４　犖犇犕１基因的检测、测序及接合试验　

犖犇犕１阳性ＣＲＡＢ中６４．７１％（１１／１７）表现为泛耐

药，同时多携带其他碳青霉烯酶基因。接合试验结

果表明，接合子带有与供体菌相同的犖犇犕１基因，

且同时获得对亚胺培南、头孢他啶、氨苄西林／舒巴

坦、哌拉西林／他唑巴坦、庆大霉素的耐药性并稳定

传递，接合子对环丙沙星、左氧氟沙星、妥布霉素敏

感，接合传递实验使得接合子的耐药性增加。携带

犖犇犕１基因的ＣＲＡＢ均来自于南昌大学第一附属

医院。见表３。
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表３　１７株产犖犇犕１菌株的耐药谱及耐药基因携带情况

犜犪犫犾犲３　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｐｒｏｆｉｌｅｓａｎｄｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｇｅｎｅｓｏｆ１７犖犇犕１ｐｒｏｄｕｃｉｎｇｉｓｏｌａｔｅｓ

菌株编号
耐药谱

ＡＢＰＣ／ＳＢ ＣＩＰ ＬＶＸ ＧＭ ＴＯＢ ＩＭＰ ＭＥＲ

耐药基因携带情况

犫犾犪犖犇犕１ 犫犾犪犗犡犃２３ 犫犾犪犞犐犕１ 犫犾犪犛犐犕

２ Ｒ Ｒ Ｉ Ｓ Ｓ Ｒ Ｒ ＋ ＋ ＋ －

３ Ｒ Ｒ Ｉ Ｒ Ｒ Ｒ Ｒ ＋ ＋ ＋ －

４、８、２３、２５、２８、３６ Ｒ Ｒ Ｒ Ｒ Ｒ Ｒ Ｒ ＋ ＋ ＋ －

５ Ｒ Ｒ Ｒ Ｓ Ｓ Ｒ Ｒ ＋ ＋ ＋ －

１１、１３ Ｒ Ｒ Ｒ Ｒ Ｒ Ｒ Ｒ ＋ ＋ ＋ ＋

１２ Ｒ Ｒ Ｉ Ｒ Ｒ Ｒ Ｒ ＋ ＋ ＋ ＋

１４、１９、２０ Ｒ Ｒ Ｒ Ｒ Ｒ Ｒ Ｒ ＋ － ＋ －

１８ Ｒ Ｒ Ｉ Ｒ Ｒ Ｒ Ｒ ＋ － ＋ －

３９ Ｒ Ｒ Ｉ Ｒ Ｓ Ｒ Ｒ ＋ ＋ ＋ －

　　ＡＢＰＣ／ＳＢ：氨苄西林／舒巴坦；ＣＩＰ：环丙沙星；ＬＶＸ：左氧氟沙星；ＧＭ：庆大霉素；ＴＯＢ：妥布霉素；ＩＭＰ：亚胺培南；ＭＥＲ：美罗培南

３　讨论

碳青霉烯类抗生素由于对β内酰胺酶高度稳定，

与青霉素结合蛋白亲和力强，并能够有效渗透细菌外

膜进入周质间隙，从而具备抗菌谱广，杀菌活性强的

特点，是目前抗菌活性最强，杀菌速度最快的一类抗

生素。碳青霉烯类抗生素对不动杆菌有较好的抗菌

活性，是治疗不动杆菌重症感染的首选药物。鲍曼不

动杆菌一旦对碳青霉烯类抗生素耐药，将给临床抗感

染治疗带来严峻挑战［８］。本研究中收集的ＣＲＡＢ主

要来源于重症患者，所有菌株均表现为多重耐药，部

分甚至出现泛耐药，与全球报道的情况基本一致［９］，

可能与ＣＲＡＢ对碳青霉烯类抗生素的多种耐药机制

可同时导致其对其他抗菌药物耐药有关［７］。

鲍曼不动杆菌对碳青霉烯类抗生素耐药主要是

由于产碳青霉烯酶、主动外排系统、膜孔蛋白的缺失

和青霉素结合蛋白的改变等，其中最主要的原因为

产碳青霉烯酶。碳青霉烯酶包括 Ａｍｂｌｅｒ分类的

Ａ、Ｂ和Ｄ类，国内报道较多的为Ｄ类的犗犡犃２３和

Ｂ类的犐犕犘 等。犗犡犃２３是全球流行最广泛的碳

青霉烯酶，且产犗犡犃２３的鲍曼不动杆菌是引起医

院感染暴发的主要病原菌［１０］。

本组 ６４ 株 ＣＲＡＢ，８７．５０％ 携带 犗犡犃２３、

犞犐犕１基因，３．１３％携带犗犡犃２４基因，１８．７５％携

带犛犐犕 基因，所有菌株均未检出 犓犘犆、犛犕犈、

犌犈犛、犛犘犕、犌犐犕、犐犕犘１、犞犐犕２、犗犡犃５８ 基因。

国内淮河以北地区鲍曼不动杆菌检出ＩＭＰ和犞犐犕

基因［１１］；国外报道，多个地区鲍曼不动杆菌检出

犐犕犘、犞犐犕 及犛犐犕 基因［１２１４］；之前研究显示，本地

区主要是携带犗犡犃２３基因的鲍曼不动杆菌，未发

现金属酶基因，与此次研究结果差异较大。本研究

结果发现犗犡犃２３和犞犐犕１为江西地区ＣＲＡＢ的

主要碳青霉烯酶基因。

犖犇犕１基因在国内偶见报道，犖犇犕１是科学

家发现的一种新的超级耐药基因，编码一种新的耐

药酶，犖犇犕１全称为“新德里金属β内酰胺酶１”，

是一种高效酶，能水解除氨曲南以外的所有β内酰

胺类药物［１５］，因此，携带 犖犇犕１基因的细菌表现

为广泛耐药，携带犖犇犕１基因的主要菌种有大肠

埃希菌、肺炎克雷伯菌、阴沟肠杆菌、鲍曼不动杆菌

及铜绿假单胞等［１６１９］。本研究６４株ＣＲＡＢ中，有

２６．５６％ （１７株）携带犖犇犕１基因，国内浙江和广

东等地也在ＣＲＡＢ中检出犖犇犕１基因
［６，２０］，但在

此之前，本地区尚未有ＣＲＡＢ菌株中检出犖犇犕１

基因的报道。携带犖犇犕１基因的ＣＲＡＢ均来自于

南昌大学第一附属医院，其中６４．７１％（１１／１７）的菌

株表现为泛耐药，其他菌株也为多重耐药菌，可能与

犖犇犕１基因的表达低有关。携带犖犇犕１基因的

菌株多同时携带其他碳青霉烯酶基因，与Ｃｈａｔｔｅｒ

ｊｅｅ等
［２１］的研究一致。根据耐药表型及携带耐药基

因的情况，将本组犖犇犕１基因阳性菌株分为９种

类型，其中菌株４、８、２３、２５、２８、３６号及菌株１４、１９、

２０号表型基本一致，推测可能存在犖犇犕１基因医

院内的克隆传播。

为探讨 犖犇犕１ 基 因的传 播途 径，将 携带

犖犇犕１基因的ＣＲＡＢ作为供体菌，叠氮钠耐药的

大肠埃希菌Ｊ５３作为受体菌进行接合试验，在筛选

平板上获得了携带犖犇犕１基因并对亚胺培南耐药

的接合子。由此证实，犖犇犕１基因可通过质粒在

不同菌株间进行传递。以往研究中，我们证实了质

粒在多重耐药鲍曼不动杆菌医院感染的暴发中起着
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非常关键的作用［２２］。

本研究中，改良 Ｈｏｄｇｅ试验阳性菌株４９株，阳

性率为７６．５６％，与ＰＣＲ扩增结果存在一定的出

入，可能与ＣＲＡＢ碳青霉烯酶表达量低有关；ＥＤ

ＴＡ协同试验阳性率为９６．８８％，与ＰＣＲ扩增结果

基本一致，可见ＥＤＴＡ协同试验是较好的判断碳青

霉烯酶基因携带的方法。

总之，本地区ＣＲＡＢ对碳青霉烯类抗生素耐药

的主要碳青霉烯酶基因型为犗犡犃２３和犞犐犕１，部

分菌株中检出犖犇犕１基因。临床应加强对ＣＲＡＢ

的监测，同时加强对抗菌药物使用的管理，积极预防

和控制医院内ＣＲＡＢ的播散。
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ｎｅｗｍｅｔａｌｌｏｂｅｔａｌａｃｔａｍａｓｅｇｅｎｅ，犫犾犪（犖犇犕１），ａｎｄａｎｏｖｅｌ

ｅｒｙｔｈｒｏｍｙｃｉｎｅｓｔｅｒａｓｅｇｅｎｅｃａｒｒｉｅｄｏｎａｕｎｉｑｕｅｇｅｎｅｔｉｃｓｔｒｕｃ

ｔｕｒｅｉｎ犓犾犲犫狊犻犲犾犾犪狆狀犲狌犿狅狀犻犪犲ｓｅｑｕｅｎｃｅｔｙｐｅ１４ｆｒｏｍＩｎｄｉａ［Ｊ］．

ＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂＡｇｅｎｔｓＣｈｅｍｏｔｈｅｒ，２００９，５３（１２）：５０４６－５０５４．

［１６］ＤｅｃｏｕｓｓｅｒＪ，ＪａｎｓｅｎＣ，ＮｏｒｄｍａｎｎＰ，ｅｔａｌ．Ｏｕｔｂｒｅａｋｏｆ

犖犇犕１ｐｒｏｄｕｃｉｎｇ 犃犮犻狀犲狋狅犫犪犮狋犲狉 犫犪狌犿犪狀狀犻犻 ｉｎ Ｆｒａｎｃｅ，

ＪａｎｕａｒｙｔｏＭａｙ２０１３［Ｊ］．ＥｕｒｏＳｕｒｖｅｉｌｌ，２０１３，１８（３１），ｐｉｉ：

２０５４７．

［１７］ＧｒｅｅｎＤＡ，ＳｒｉｎｉｖａｓＮ，ＷａｔｚＮ，ｅｔａｌ．ＡｐｅｄｉａｔｒｉｃｃａｓｅｏｆＮｅｗ

Ｄｅｌｈｉｍｅｔａｌｌｏｂｅｔａｌａｃｔａｍａｓｅ（犖犇犕１）ｐｒｏｄｕｃｉｎｇＥｎｔｅｒｏｂａｃｔｅ

ｒｉａｃｅａｅｉｎｔｈｅＵｎｉｔｅｄＳｔａｔｅｓ［Ｊ］．ＰｅｄｉａｔｒＩｎｆｅｃｔＤｉｓＪ，２０１３，３２

（１１）：１２９１－１２９４．

［１８］ＹｏｏＪＳ，ＫｉｍＨＭ，ＫｏｏＨＳ，ｅｔａｌ．Ｎｏｓｏｃｏｍｉａｌｔｒａｎｓｍｉｓｓｉｏｎｏｆ

犖犇犕１ｐｒｏｄｕｃｉｎｇ犈狊犮犺犲狉犻犮犺犻犪犮狅犾犻ＳＴ１０１ｉｎａＫｏｒｅａｎｈｏｓｐｉｔａｌ

［Ｊ］．ＪＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂＣｈｅｍｏｔｈｅｒ，２０１３，６８（９）：２１７０－２１７２．

［１９］ＨｉｓｈｉｎｕｍａＡ，ＹｏｓｈｉｄａＡ，ＳｕｚｕｋｉＨ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐｌｅｔｅｓｅｑｕｅｎ

ｃｉｎｇｏｆａｎＩｎｃＦＩＩ犖犇犕１ｐｌａｓｍｉｄｉｎ犓犾犲犫狊犻犲犾犾犪狆狀犲狌犿狅狀犻犪犲

ｓｈｏｗｓ ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｓｈａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｏｔｈｅｒ ｍｕｌｔｉｄｒｕｇ

ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｐｌａｓｍｉｄｓ［Ｊ］．ＪＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂＣｈｅｍｏｔｈｅｒ，２０１３，６８

（１０）：２４１５－２４１７．

［２０］ＨｕａｎｇＹＭ，ＺｈｏｎｇＬＬ，ＺｈａｎｇＸＦ，ｅｔａｌ．犖犇犕１ｐｒｏｄｕｃｉｎｇ

犆犻狋狉狅犫犪犮狋犲狉犳狉犲狌狀犱犻犻，犈狊犮犺犲狉犻犮犺犻犪犮狅犾犻，ａｎｄ犃犮犻狀犲狋狅犫犪犮狋犲狉犫犪狌

犿犪狀狀犻犻ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄｆｒｏｍａｓｉｎｇｌｅｐａｔｉｅｎｔｉｎＣｈｉｎａ［Ｊ］．Ａｎｔｉｍｉ

ｃｒｏｂＡｇｅｎｔｓＣｈｅｍｏｔｈｅｒ，２０１５，５９（８）：５０７３－５０７７．

［２１］ＣｈａｔｔｅｒｊｅｅＳ，ＤａｔｔａＳ，ＲｏｙＳ，ｅｔａｌ．Ｃａｒｂａｐｅｎｅｍｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｉｎ

犃犮犻狀犲狋狅犫犪犮狋犲狉犫犪狌犿犪狀狀犻犻ａｎｄｏｔｈｅｒ犃犮犻狀犲狋狅犫犪犮狋犲狉狊狆狆．ｃａｕｓｉｎｇ

ｎｅｏｎａｔａｌｓｅｐｓｉｓ：ｆｏｃｕｓｏｎ犖犇犕１ａｎｄｉｔｓｌｉｎｋａｇｅｔｏＩＳＡｂａ１２５

［Ｊ］．ＦｒｏｎｔＭｉｃｒｏｂｉｏｌ，２０１６，７：１１２６．

［２２］陈娇，刘康，吴秀珍，等．多重耐药鲍曼不动杆菌质粒上Ⅰ类

整合子基因的研究［Ｊ］．中国抗生素杂志，２０１４，３９（８）：６２５－

６２８．

（本文编辑：孟秀娟）
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