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抗菌药物敏感试验中需注意的问题

型!筮量

作者单位：310013杭州市，解放军第117医院检验科暨南京军区医学检验质量控制中心

细菌耐药性已成为一个日益严重的全球性公共卫生问

题，突出表现在产生耐药的速度越来越快．耐药的程度越来

越重，耐药的细菌越来越多，耐药的频率越来越高，耐药造成

的后果越来越棘手，耐药造成的负担越来越沉重。因此。药敏

试验的作用显得愈加重要。由于细菌耐药的机理和程度各不

相同，选择正确的药敏试验方法和指征，了解有关知识．控制

各种影响因素，对做好抗菌药物敏感试验，获得正确结果至

关重要。本文就抗菌药物敏感试验中需注意的问题做一简要

论述。

1正确选择药敏试验指征

药敏试验的目的是检出细菌的耐药性．确定病原菌对哪

种药物有耐药性，避免医生将其作为治疗用药。只有已知可

能出现耐药的菌株，并且属于引起感染的致病菌，或引起免

疫功能低下患者感染的条件致病菌。才需要做药敏试验，若

属于正常菌群的污染菌或与感染无关的细菌则无需做药敏

试验。当已知引起感染的细菌对某种抗菌药物高度敏感时

(如化脓链球菌对青霉素)，通常也不需要进行药敏试验m21。

在某些情况下，起初对某种抗菌药物敏感的菌株，在开

始治疗一段时间后可发展为中介或耐药。因此，随后从身体

相同部位分离出的相同菌株，为检测是否已发展为耐药，应

进行药物敏感性试验。这种由敏感发展为耐药的过程可短到

在治疗后3-4 d内即出现。目前．已注意到在用第三代头孢菌

素治疗肠杆菌属、枸橼酸杆菌属和沙雷菌属．所有抗菌药物

治疗铜绿假单胞菌以及喹诺酮类治疗葡萄球菌中最常出现

上述情况；金黄色葡萄球菌在延长疗程期间对万古霉素敏感

菌株可发展为对万古霉素中介p】。

2正确选择药敏试验方法及解释标准

常规药敏试验方法包括纸片扩散法、肉汤稀释法(包括

常量肉汤稀释法和微量肉汤稀释法)、琼脂稀释法和浓度梯

度法，每种方法都有它的优缺点和适用性。对于常见的需氧

快速生长的细菌，如肠杆菌科、葡萄球菌、肠球菌、链球菌、铜

绿假单胞菌、不动杆菌、洋葱伯克霍尔德菌、嗜麦芽窄食单胞

菌、流感和副流感嗜血杆菌、淋病奈瑟菌和脑膜炎奈瑟菌等．

纸片扩散法和测定最低抑菌浓度(minimal inhibitory concen．

tration，MIC)方法均适用。其他非肠杆菌科细菌，纸片扩散法

不适用，需测定MIC的方法均适用。上述细菌执行美国临床

实验室标准化协会(clinical and laboratory standards institute，

CLSI)M100一$21文件中的解释标准13]。

对于C15I M100一$21文件中未包括的非常见分离菌或

苛养菌抗菌药物试验方法和解释标准．参见CLSI指南M45一

A2f4]。M45一A2文件中包括的微生物有乏养菌属、颗粒链菌属

(以前称营养缺陷或营养变异链球菌)、嗜水气单胞菌复合

群、芽孢杆菌(不包括炭疽芽孢杆菌)、空肠／大肠弯曲菌、幽门

螺杆菌、棒状杆菌(包括白喉棒状杆菌)、红斑丹毒丝菌、凝聚

杆菌[包括以前的嗜血杆菌属嗜沫簇(嗜沫嗜血杆菌、副嗜沫

嗜血杆菌和惰性嗜血杆菌和伴放线凝聚杆菌)]、心杆菌、侵蚀

艾肯菌、金氏杆菌、乳杆菌、明串珠菌属、产单核李斯特菌、卡

他莫拉菌、巴斯德菌属、片球菌、潜在生物恐怖病原菌、霍乱

弧菌及其他弧菌等。

对于还没有解释标准的微生物，通常执行肉汤稀释或琼

脂稀释法测定MIC。

3抗菌药物的选择

抗菌药物的选择必须遵循合理、科学、经济、得当的原

则，应根据CLSI M100一$21文件131中推荐的依感染菌的属种

来选择抗生素的组别。A组为首选药物，B组为可选择性报告

的首选药物，C组为次选报告的药物，U组只用于泌尿道感染

细菌试验的药物。同时，选择药物时应注意以下几点：(1)根

据抗菌药物的抗菌谱；(2)根据某些特殊的耐药机制；(3)根

据抗菌药物的药代动力学特点；(4)根据流行病学资料；(5)

所选药物具有代表性或具有提示性；(6)对分离于脑脊液中

的细菌，某些药物不作为选择药物进行常规试验与报告，包

括仅通过口服途径给药的药物、第一、二代头孢菌素(头孢呋

辛注射剂除外)、头霉素类、克林霉素、大环内酯类、四环素类

和氟喹诺酮类等；(7)了解菌株的天然耐药性。

4药敏试验结果的评价与报告

4．1 出现“非敏感”结果 由于试验方法对某些药物检测还

不够精确，或由于没有收集到足够的耐药菌株来制定折点．

CLSI药敏试验指南对这些药物除了“敏感”以外没有标明任

何其他分类。如果检测结果提示“非敏感”。应确证微生物鉴

定和药敏试验结果。
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4．2出现不可能的结果 如铜绿假单胞菌对头孢唑啉、氨苄

西林或复方新诺明敏感；耐甲氧西林金黄色葡萄球菌(methi．

cillinresistant Staphylococcus aureus，MRSA)对青霉素类敏感；

肠杆菌科细菌对第一代喹诺酮类敏感而对环丙沙星耐药等。

此类结果须找出原因并加以纠正。

4．3需要修正的结果 耐庆大霉素的革兰阳性球菌即使出

现对阿米卡星、奈替米星敏感，也应报告耐药：葡萄球菌、淋

病奈瑟菌等B一内酰胺酶阳性的细菌，如测得对青霉素类药

物敏感，应报告耐药；MRSA应报告对所有B一内酰胺类药物

耐药。

4．4需确认的药敏试验结果对未曾报告过、非常见表型的

细菌，应确认药敏试验和菌株鉴定结果[31。

5特殊耐药表型和耐药酶的检测

特殊耐药表型和耐药酶的检测，如MRSA、诱导克林霉素

耐药、高水平莫匹罗星耐药、耐万古霉素肠球菌、高水平氨基

糖苷类耐药、改良Hodge试验、超广谱B一内酰胺酶(extended

spectrum p—lactamases，ESBLs)、葡萄球菌和卡他莫拉菌B一内

酰胺酶等试验，严格执行推荐的试验方法。若执行新的头孢

菌素和碳青霉烯类药物折点，则常规工作中无需检测ESBLs

和碳青霉烯酶【3]。关于产I型新德里金属B一内酰胺酶细菌(超

级细菌)的实验室诊断．国家卫生部推荐通过表型筛查、表型

确认和基因确证三个步骤进行确认臣63。

6 2011年CLSI M100一$21文件主要更新内容嘲

6．1更改和删除的内容

6．1．1 对19个表格和附录进行重新命名、编号和安置 例

如“表1常规试验和报告抗菌药物分组(非苛养微生物)”更

改为“表1A常规试验和报告抗菌药物分组(非苛养微生

物)”；“表3纸片扩散试验一用于监控准确性的质控菌株允

许范围(mm)(使用不加血液或其他添加剂的M—H培养基测

试非苛养菌)”更改为“表3A纸片扩散：非苛养微生物质控范

围(未加添加剂的M—H培养基)”；“附录B抗菌药物敏感性

试验质量控制菌株”更改为“附录C抗菌药物敏感性试验质

量控制菌株”。

6．1．2删除了某些表格及内容如删除“表lB潜在生物恐

怖病原菌试验和报告抗菌药物”；删除“表2I霍乱弧菌抑菌圈

直径和MIC解释标准”：删除“表2K潜在生物恐怖病原菌

MIC解释标准(斗g／mL)：炭疽芽胞杆菌、鼠疫耶尔森菌、鼻疽

伯克霍尔德菌、假鼻疽伯克霍尔德菌、土拉热弗朗西斯菌和

布鲁菌”；删除“表2L幽门螺杆菌MIC解释标准”。删除幽门

螺杆菌QC范围和试验条件；删除潜在生物恐怖病原菌Qc

菌株的Qc范围(以前的表4C和4D)。上述表格被移到CLSI

指南M45中。

警告表中删除“表2A产ESBLs肺炎克雷伯菌、产酸克雷

伯菌、大肠埃希菌和奇异变形杆菌”的列表内容。目前，修订

的头孢菌素折点已发布。

6．2新增内容新增“表1C测试厌氧菌抗菌药物推荐分

组”。新增“表2J厌氧菌MIC解释标准”。新增“表4D厌氧菌

质量控制范围(琼脂稀释法)”；新增表4E厌氧菌质量控制范

围(肉汤微量稀释法)。新增“附录B固有耐药一肠杆菌科”。

新增“附录E各种厌氧微生物累积抗菌药物敏感性报告”。

6．3其他 肠杆菌科(表2A)增加某些抗菌药物给药方案信

息及执行新的折点时的报告建议；新修订头孢唑啉折点及给

药方案，修订后的头孢唑啉折点为：①纸片扩散法，s(敏感)

≥23 mm，I(中介)为20。22 mm，R(耐药)≤19 mm；②测定

MIC法，S≤2 p。g／mL，I=4肛g／mL，R≥8斗g／mL。

铜绿假单胞菌(表2B一1)增加某些抗菌药物给药方案信

息及执行新折点时的报告建议；增加头孢他啶、头孢吡肟和

氨曲南给药方案；删除头孢唑肟、头孢哌酮、拉氧头孢、头孢

曲松和头孢噻肟，由于这些药物不再可获得或对铜绿假单胞

菌具有有限适应症。

葡萄球菌属(表2C)、肠球菌属(表2D)和B一溶血链球菌

(表2H一1)增加了来源于下呼吸道分离株不报告达托霉素的

信息。

7结束语

目前，由于细菌对抗菌药物耐药的严重性及耐药机制的

复杂性．一个耐药菌株对同一种药物可同时具有多种耐药机

制．一个耐药菌株也可因同时具有多种耐药基因而引起对多

种药物同时耐受，加之药敏试验方法影响因素多，新的观点

和知识不断更新，给常规工作中获得正确药敏试验结果带来

难度和挑战。因此，微生物学检验工作者应加强对相关知识

的学习和掌握，了解药敏试验中需注意的问题．控制试验影

响因素，为临床提供相对正确的药敏试验结果。
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