
书书书

［收稿日期］　２０１８－１０－１０

［基金项目］　国家科技支撑计划基金资助项目（２０１２ＥＰ００１００２）

［作者简介］　李耘（１９７０－），女（汉族），江苏省南京市人，副研究员，主要从事细菌耐药机制研究。

［通信作者］　郑波　　Ｅｍａｉｌ：ｄｏｃｔｏｒｚｈｅｎｇｂｏ＠１６３．ｃｏｍ

犇犗犐：１０．１２１３８／犼．犻狊狊狀．１６７１－９６３８．２０１９４３１０

·论著·

磷霉素钠体外联合药敏研究
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［摘　要］　目的　评价磷霉素钠体外单药及联合其他抗菌药物对我国临床分离金黄色葡萄球菌、肺炎克雷伯菌和

铜绿假单胞菌的抗菌作用。方法　联合药敏测定采用棋盘法，最低抑菌浓度（ＭＩＣ）测定采用琼脂二倍稀释法，对

来自全国１８所医院近３年临床分离的金黄色葡萄球菌（１１３株）、肺炎克雷伯菌（１０８株）和铜绿假单胞菌（１１０株）

进行单药及联合药敏测定。结果　对所测菌株，不论其对其他抗菌药物是否耐药，磷霉素钠单药的 ＭＩＣ５０值均

≤３２ｍｇ／Ｌ。与左氧氟沙星、米诺环素、苯唑西林、克林霉素联合均对耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）有较好

协同作用，协同率＞４３％。对于亚胺培南不敏感铜绿假单胞菌，磷霉素钠与左氧氟沙星、亚胺培南的协同率

＞３５％，对于亚胺培南敏感铜绿假单胞菌，磷霉素钠与所测药物协同率均＞３５％。结论　磷霉素钠对临床常见耐

药菌，如 ＭＲＳＡ、产超广谱β内酰胺酶肺炎克雷伯菌等仍有较好的抗菌作用，与多种其他类抗菌药物可产生协同

作用，提示针对耐药菌所致感染，在有限的治疗手段中，含磷霉素的联合用药不失为一种选择。

［关　键　词］　磷霉素钠；体外；联合；药物敏感试验；最低抑菌浓度；协同作用
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　　磷霉素（ｆｏｓｆｏｍｙｃｉｎ，Ｃ３Ｈ７ＰＯ４）是一种磷酸盐

衍生物，１９６９年美国 ＭＥＲＣＫ公司和西班牙ＣＥＰ

公司从西班牙土壤中分离了几种链霉菌（犛．犳狉犪犱犻

犪犲，犛．狑犲犱狅犿狅狉犲狀狊犻狊和犛．狏犻狉犻犱狅犮犺狉狅犿狅犵犲狀犲狊）
［１２］，从

其发酵液中得到了这种天然广谱抗生素。２００６年

美国伊利诺伊大学成功将磷霉素合成的必需基因克

隆到非原始宿主内，获得了磷霉素产量大幅增高的

基因工程菌，使磷霉素得以人工合成，大规模用于

临床［３］。磷霉素作用于细菌细胞壁合成的早期阶

段，通过与催化肽聚糖合成的磷酸烯醇丙酮酸转移

酶（ＭｕｒＡ）不可逆结合，抑制该酶活性，影响细胞壁

合成发挥作用，属繁殖期快速杀菌药，对临床常见革

兰阳性菌和阴性菌均具有良好的抗菌活性，且与其

他抗菌药物无交叉耐药性［４］。磷霉素具有以下特

点：分子量小，穿透性好，体内分布广，几乎不与血浆

蛋白结合，血药浓度高，不需肝代谢，不降解，大多数

以原型经肾排出体外，酶稳定性好，用药安全性

高［５］。近年来，细菌耐药性不断加剧，磷霉素对多重

耐药菌仍有较好的抗菌活性，且与多种抗菌药联合

应用时呈现协同作用，因而备受重视［６］。本次试验

评价磷霉素钠联合临床常用抗菌药物对医院感染中

常见病原菌金黄色葡萄球菌、肺炎克雷伯菌和铜绿

假单胞菌的体外抗菌活性。

１　材料与方法

１．１　试验药品　注射用磷霉素钠：批号４１６０４１９，规

格３．９６ｇ／每瓶，东北制药集团沈阳第一制药有限公

司产品；盐酸左氧氟沙星：批号ＫＹＬＨＭ２００９１２０２Ｂ，

效价８６．８％，浙江普洛康裕制药有限公司产品；盐酸

米诺环素：批号０２７Ｍ４０１２Ｖ，效价８２．９％，ＳＩＧＡＭ

ＡＬＤＲＩＣＨ 公司产品；头孢呋辛：批号１３０４９３－

２０１１０５，效 价 ９２．１％；头 孢 曲 松：批 号 １３０４８０－

２０１５０４，效价８３．９％；苯唑西林：批号０４８２－９９０１，效

价９０．４％；克林霉素：批号０４２２－９５０２，效价８５．５％；

庆大霉素：批号１３０３２６－２０１０１５，效价６３．０％；万古

霉素：批号１３０３６０－２０１３０２，效价１０６．６％；头孢他啶：

批号１３０４８４－２０１２０５，效价８５．７％，以上药品购自中

国食品药品检定研究院（或中国药品生物制品检定

所）；亚胺培南：批号 ＭＯ３８０９８，效价４３．２％，杭州默

沙东制药有限公司产品。

１．２　试验菌株　标准菌株：金黄色葡萄球菌ＡＴＣＣ

２９２１３，大肠埃希菌 ＡＴＣＣ２５９２２，铜绿假单胞菌

ＡＴＣＣ２７８５３。临床分离菌３３１株，包括１１３株金黄

色葡萄球菌，１０８株肺炎克雷伯菌和１１０株铜绿假

单胞菌。每株细菌于试验前经过平板转种分纯，以

新鲜菌体用于试验。每次实验均用标准菌株作为药

敏敏感试验质控菌，用不含抗菌药物的平皿作为试

验菌株生长对照。

１．３　培养基与孵育条件　将１６ｍＬ４４℃左右的

ＭＨ琼脂培养基倒入已含１ｍＬ不同浓度药物的

９０ｍｍ培养皿，轻摇混匀。待凝固后，将细菌接种

于培养皿上，３５℃ 孵育１６～２０ｈ，读取结果。

１．４　联合最低抑菌浓度测定　药物联合采用棋盘法，

最低抑菌浓度（ｍｉｎｉｍａｌｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ，

ＭＩＣ）测定采用标准琼脂二倍稀释法
［７］。联合抑菌

浓度（ｆｒａｃｔｉｏｎａｌｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ，ＦＩＣ）根据

公式ＦＩＣ＝（Ａ 药联合后 ＭＩＣ值／Ａ 药单药 ＭＩＣ

值）＋ （Ｂ药联合后 ＭＩＣ值／Ｂ药单药 ＭＩＣ值）计

算，所得最低ＦＩＣ值即ＦＩＣ指数（ＦＩＣｉｎｄｅｘ，ＦＩＣＩ）。

分别以两种标准判定两药联合后的关系：标准Ⅰ
［８］：

ＦＩＣＩ≤０．５为协同，＞０．５～１为相加，＞１～２为无

关，＞２为拮抗。标准Ⅱ
［９］：ＦＩＣＩ≤０．５为协同，

＞０．５～４为无关，＞４为拮抗。

２　结果

２．１　磷霉素钠及对照药单药药敏结果　除万古霉

素，磷霉素钠及其他对照药对耐甲氧西林金黄色葡

萄球 菌 （ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｔ犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮狌狊犪狌

狉犲狌狊，ＭＲＳＡ）的抗菌作用均较甲氧西林敏感金黄色

葡萄球菌 （ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎｓｕｓｃｅｐｔｉｂｌｅ犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮狌狊

犪狌狉犲狌狊，ＭＳＳＡ）有所下降。对于碳青霉烯类抗生素

敏感且不产超广谱β内酰胺酶（ｅｘｔｅｎｄｅｄｓｐｅｃｔｒｕｍ

βｌａｃｔａｍａｓｅｓ，ＥＳＢＬｓ）肺炎克雷伯菌，磷霉素和对

照药均显示出很好的体外抗菌活性。对于碳青霉烯

类抗生素不敏感和ＥＳＢＬｓ阳性菌株，头孢呋辛和头

孢曲松均高度耐药，但磷霉素仍表现出一定抗菌

活性，ＭＩＣ５０≤３２ｍｇ／Ｌ。对于铜绿假单胞菌，磷霉

素对亚胺培南敏感或不敏感菌株的抗菌作用基本

一致，但对照药均受亚胺培南敏感性下降影响，对亚

胺培南不敏感菌的抗菌活性低于敏感菌株。见表１。
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表１　磷霉素钠及对照药对不同菌种的 ＭＩＣ结果（ｍｇ／Ｌ）

犜犪犫犾犲１　ＭＩＣｓｏｆｆｏｓｆｏｍｙｃｉｎｓｏｄｉｕｍａｎｄｃｏｎｔｒｏｌａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓａｇａｉｎｓｔｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｔｒａｉｎｓ（ｍｇ／Ｌ）

菌种 抗菌药物 ＭＩＣ５０ ＭＩＣ９０ ＭＩＣ范围 ＭＩＣ众数

ＭＳＳＡ（狀＝５５） 磷霉素钠 ０．２５ ８ ０．０６２～１６ ０．０６２

左氧氟沙星 ０．２５ ４ ０．１２５～８ ０．２５

米诺环素 ０．０６２ ０．１２５ ０．０６２～０．１２５ ０．０６２

苯唑西林 ０．５ １ ０．２５～２ ０．５

克林霉素 ０．１２５ ＞２５６ ０．０３１～＞２５６ ０．０６２

庆大霉素 ０．５ ３２ ０．０６２～６４ ０．５

万古霉素 １ １ 　０．５～１ １

ＭＲＳＡ（狀＝５８） 磷霉素钠 ８ ＞２５６ ０．１２５～＞２５６ ０．１２５

左氧氟沙星 ４ ６４ ０．２５～２５６ ０．２５

米诺环素 ０．１２５ ４ ０．０６２～８ ０．１２５

苯唑西林 １２８ ＞２５６ ４～＞２５６ ＞２５６

克林霉素 ＞２５６ ＞２５６ ０．０６２～＞２５６ ＞２５６

庆大霉素 ０．５ １２８ ０．２５～＞２５６ ０．５

万古霉素 １ １ ０．５～１ １

碳青霉烯敏感ＥＳＢＬｓ阴性 磷霉素钠 ４ １６ ０．２５～１６ ４

肺炎克雷伯菌（狀＝３２） 左氧氟沙星 ０．０６２ ０．０６２ ０．０３１～０．５ ０．０６２

米诺环素 １ ２ １～４ １

头孢呋辛 ２ ４ １～２５６ ２

头孢曲松 ０．０３１ ０．０６２ ０．０１６～０．２５ ０．０３１

碳青霉烯不敏感ＥＳＢＬｓ阴性 磷霉素钠 ３２ ＞２５６ １～＞２５６ ＞２５６

肺炎克雷伯菌（狀＝２７） 左氧氟沙星 ３２ ６４ ０．０６２～１２８ ３２

米诺环素 ２ ３２ ０．５～６４ ２

头孢呋辛 ＞２５６ ＞２５６ ３２～＞２５６ ＞２５６

头孢曲松 ＞２５６ ＞２５６ ２～＞２５６ ＞２５６

ＥＳＢＬｓ阳性肺炎克雷伯菌（狀＝４９） 磷霉素钠 ２ ６４ ０．１２５～＞２５６ ２

左氧氟沙星 ２ ３２ ０．０６２～１２８ ０．５

米诺环素 ８ ６４ ２～＞２５６ ４

头孢呋辛 ＞２５６ ＞２５６ ８～＞２５６ ＞２５６

头孢曲松 ２５６ ＞２５６ ２～＞２５６ ＞２５６

亚胺培南敏感铜绿假单胞菌（狀＝５５） 磷霉素钠 ３２ ＞２５６ ２～＞２５６ ３２

左氧氟沙星 １ ８ ０．２５～２５６ １

阿米卡星 ４ ８ ０．５～１２８ ４

头孢他啶 ２ ８ ０．５～２５６ ２

亚胺培南 ２ ２ ０．５～２ ２

亚胺培南不敏感铜绿假单胞菌（狀＝５５） 磷霉素钠 ３２ ＞２５６ ２～＞２５６ ３２

左氧氟沙星 １６ ６４ ０．５～＞２５６ １６

阿米卡星 ４ １２８ ０．２５～＞２５６ ２

头孢他啶 ８ ６４ ０．５～２５６ ４

亚胺培南 １６ ３２ ４～２５６ １６
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２．２　磷霉素钠联合药敏结果　对于 ＭＲＳＡ，磷霉

素钠与多个常用抗菌药物表现出较好的协同作用，

协同率＞４３％。此外，磷霉素钠与苯唑西林、庆大霉

素联合，对 ＭＳＳＡ 也有较好协同作用，协同率

＞４９％，但磷霉素钠与庆大霉素联合对 ＭＲＳＡ的协

同率仅５．２％，低于 ＭＳＳＡ菌株。见表２。磷霉素

钠与头孢呋辛、头孢曲松联合，对碳青霉烯敏感ＥＳ

ＢＬｓ阴性肺炎克雷伯菌的协同率高于对碳青霉烯不

敏感的菌株。对于亚胺培南敏感铜绿假单胞菌，磷

霉素与左氧氟沙星和头孢他啶的协同率＞６０％，与

阿米卡星协同率为３６．４％；对于亚胺培南不敏感铜

绿假单胞菌，磷霉素钠与各药物的协同作用弱于敏

感菌株；但与亚胺培南联合无论铜绿假单胞菌对亚胺

培南是否敏感，其协同率均为４１．８％。按照标准Ⅰ，

磷霉素钠与万古霉素联合，对 ＭＳＳＡ和 ＭＲＳＡ均

是相加或无关。对于ＥＳＢＬｓ阳性肺炎克雷伯菌和

亚胺培南不敏感铜绿假单胞菌也以相加和无关

为主。按照标准Ⅱ，除协同外，均为无关。见表３。

表２　磷霉素钠体外联合其他药物对金黄色葡萄球菌的药敏结果［株数（％）］

犜犪犫犾犲２　犐狀狏犻狋狉狅ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｏｆ犛．犪狌狉犲狌狊ｔｏｆｏｓｆｏｍｙｃｉｎｓｏｄｉｕｍｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｏｔｈｅｒａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌａｇｅｎｔｓ（Ｎｏ．ｏｆｉｓｏｌａｔｅｓ［％］）

菌种 抗菌药物
ＦＩＣＩ（标准Ⅰ）

协同≤０．５ 相加＞０．５～１ 无关＞１～２ 拮抗＞２

ＦＩＣＩ（标准Ⅱ）

协同≤０．５ 无关＞０．５～４ 拮抗＞４

ＭＳＳＡ（狀＝５５）磷霉素钠＋左氧氟沙星 １（１．８） ２０（３６．４） ３２（５８．２） ２（３．６） １（１．８） ５４（９８．２） ０（０．０）

磷霉素钠＋米诺环素 １５（２７．３） ４０（７２．７） ０（０．０） ０（０．０） １５（２７．３） ４０（７２．７） ０（０．０）

磷霉素钠＋苯唑西林 ３５（６３．６） ２０（３６．４） ０（０．０） ０（０．０） ３５（６３．６） ２０（３６．４） ０（０．０）

磷霉素钠＋克林霉素 １３（２３．７） ３５（６３．６） ７（１２．７） ０（０．０） １３（２３．６） ４２（７６．４） ０（０．０）

磷霉素钠＋庆大霉素 ２７（４９．１） ２６（４７．３） ２（３．６） ０（０．０） ２７（４９．１） ２８（５０．９） ０（０．０）

磷霉素钠＋万古霉素 ０（０．０） ３２（５８．２） ２３（４１．８） ０（０．０） ０（０．０） ５５（１００．０） ０（０．０）

ＭＲＳＡ（狀＝５８）磷霉素钠＋左氧氟沙星 ３１（５３．４） ２７（４６．６） ０（０．０） ０（０．０） ３１（５３．４） ２７（４６．６） ０（０．０）

磷霉素钠＋米诺环素 ３４（５８．６） １９（３２．８） ５（８．６） ０（０．０） ３４（５８．６） ２４（４１．４） ０（０．０）

磷霉素钠＋苯唑西林 ４３（７４．１） １５（２５．９） ０（０．０） ０（０．０） ４３（７４．１） １５（２５．９） ０（０．０）

磷霉素钠＋克林霉素 ２５（４３．１） ３０（５１．７） ３（５．２） ０（０．０） ２５（４３．１） ３３（５６．９） ０（０．０）

磷霉素钠＋庆大霉素 ３（５．２） ５０（８６．２） ５（８．６） ０（０．０） ３（５．２） ５５（９４．８） ０（０．０）

磷霉素钠＋万古霉素 ０（０．０） ２７（４６．６） ３１（５３．４） ０（０．０） ０（０．０） ５８（１００．０） ０（０．０）

表３　磷霉素钠体外联合其他药物对肺炎克雷伯菌和铜绿假单胞菌的药敏结果［株数（％）］

犜犪犫犾犲３　犐狀狏犻狋狉狅ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｏｆ犓．狆狀犲狌犿狅狀犻犪犲ａｎｄ犘．犪犲狉狌犵犻狀狅狊犪ｔｏｆｏｓｆｏｍｙｃｉｎｓｏｄｉｕｍｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｏｔｈｅｒａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ

ａｇｅｎｔｓ（Ｎｏ．ｏｆｉｓｏｌａｔｅｓ［％］）

菌种 抗菌药物
ＦＩＣＩ（标准Ⅰ）

协同≤０．５ 相加＞０．５～１ 无关＞１～２ 拮抗＞２

ＦＩＣＩ（标准Ⅱ）

协同≤０．５ 无关＞０．５～４ 拮抗＞４

碳青霉烯敏感

ＥＳＢＬｓ阴性

肺炎克雷伯菌

（狀＝３２）

磷霉素钠＋左氧氟沙星 ４（１２．５） １９（５９．４） ８（２５．０） １（３．１） ４（１２．５） ２８（８７．５） ０（０．０）

磷霉素钠＋米诺环素 ８（２５．０） １９（５９．４） ５（１５．６） ０（０．０） ８（２５．０） ２４（７５．０） ０（０．０）

磷霉素钠＋头孢呋辛 １３（４０．６） １６（５０．０） ３（９．４） ０（０．０） １３（４０．６） １９（５９．４） ０（０．０）

磷霉素钠＋头孢曲松 ８（２５．０） １３（４０．６） １１（３４．４） ０（０．０） ８（２５．０） ２４（７５．０） ０（０．０）

碳青霉烯不敏感

ＥＳＢＬｓ阴性

肺炎克雷伯菌

（狀＝２７）

磷霉素钠＋左氧氟沙星 ５（１８．５） １８（６６．７） ４（１４．８） ０（０．０） ５（１８．５） ２２（８１．５） ０（０．０）

磷霉素钠＋米诺环素 ５（１８．５） ２０（７４．１） ２（７．４） ０（０．０） ５（１８．５） ２２（８１．５） ０（０．０）

磷霉素钠＋头孢呋辛 ２（７．４） ２２（８１．５） ３（１１．１） ０（０．０） ２（７．４） ２５（９２．６） ０（０．０）

磷霉素钠＋头孢曲松 ３（１１．１） ２２（８１．５） ２（７．４） ０（０．０） ３（１１．１） ２４（８８．９） ０（０．０）

ＥＳＢＬｓ阳性

肺炎克雷伯菌

（狀＝４９）

磷霉素钠＋左氧氟沙星 １０（２０．４） ２９（５９．２） １０（２０．４） ０（０．０） １０（２０．４） ３９（７９．６） ０（０．０）

磷霉素钠＋米诺环素 ７（１４．３） １８（３６．７） ２４（４９．０） ０（０．０） ７（１４．３） ４２（８５．７） ０（０．０）

磷霉素钠＋头孢呋辛 ４（８．２） １９（３８．８） ２６（５３．０） ０（０．０） ４（８．２） ４５（９１．８） ０（０．０）

磷霉素钠＋头孢曲松 １１（２２．４） ３１（６３．３） ７（１４．３） ０（０．０） １１（２２．４） ３８（７７．６） ０（０．０）
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续表３　（犜犪犫犾犲３，犆狅狀狋犻狀狌犲犱）

菌种 抗菌药物
ＦＩＣＩ（标准Ⅰ）

协同≤０．５ 相加＞０．５～１ 无关＞１～２ 拮抗＞２

ＦＩＣＩ（标准Ⅱ）

协同≤０．５ 无关＞０．５～４ 拮抗＞４

亚胺培南敏感

铜绿假单胞菌

（狀＝５５）

磷霉素钠＋左氧氟沙星 ３４（６１．８） ２１（３８．２） ０（０．０） ０（０．０） ３４（６１．８） ２１（３８．２） ０（０．０）

磷霉素钠＋阿米卡星 ２０（３６．４） ２９（５２．７） ６（１０．９） ０（０．０） ２０（３６．４） ３５（６３．６） ０（０．０）

磷霉素钠＋头孢他啶 ３７（６７．３） １６（２９．１） ２（３．６） ０（０．０） ３７（６７．３） １８（３２．７） ０（０．０）

磷霉素钠＋亚胺培南 ２３（４１．８） ３２（５８．２） ０（０．０） ０（０．０） ２３（４１．８） ３２（５８．２） ０（０．０）

亚胺培南不敏感

铜绿假单胞菌

（狀＝５５）

磷霉素钠＋左氧氟沙星 ２０（３６．４） ３２（５８．２） ３（５．４） ０（０．０） ２０（３６．４） ３５（６３．６） ０（０．０）

磷霉素钠＋阿米卡星 ３（５．５） ２７（４９．１） ２３（４１．８） ２（３．６） ３（５．５） ５２（９４．５） ０（０．０）

磷霉素钠＋头孢他啶 ７（１２．７） ２８（５０．９） １９（３４．６） １（１．８） ７（１２．７） ４８（８７．３） ０（０．０）

磷霉素钠＋亚胺培南 ２３（４１．８） ３１（５６．４） １（１．８） ０（０．０） ２３（４１．８） ３２（５８．２） ０（０．０）

３　讨论

与磷霉素有关的联合药敏报道很多［６．１０］，由于

磷霉素独特的作用机制及较好的抗菌活性，使得其

从理论上具有更大的与其他抗菌药物产生协同作用

的可能。对于 ＭＲＳＡ，磷霉素与头孢孟多、头孢唑

林等多数头孢类药物，碳青霉烯类，米诺环素和利奈

唑胺具有协同作用，协同率在５０％以上；与青霉素

类的协同率为１０％～３０％；而与庆大霉素、甲氧苄

氨嘧啶的协同率小于１０％；与夫西地酸、利福平、万

古霉素在不同研究中结果不一致［６．１０］。本研究中，

磷霉素与苯唑西林对 ＭＲＳＡ表现出较好的协同作

用，协同率７４．１％，优于之前报道的１８．７％
［１１］。

对于肠杆菌科细菌，近年来联合药敏研究多集

中于产ＥＳＢＬｓ及碳青霉烯类耐药的肺炎克雷伯菌。

多数研究显示磷霉素与碳青霉烯类、氨曲南有协同

作用；其次与氨基糖苷类、替加环素也有部分协同，

但协同率多在５０％以下；与多粘菌素协同率多在

２０％以下且有个别拮抗报道
［１０，１２］。本研究结果显

示，对于产酶耐药的肺炎克雷伯菌，磷霉素钠与喹诺

酮类，四环素类，第二、三代头孢菌素协同率基本低

于２０％，提示针对此类耐药菌，磷霉素与上述几种

抗菌药物的联合应用协同效果有限。对于碳青霉烯

类耐药或多重耐药铜绿假单胞菌，磷霉素与第三、四

代头孢菌素，氨曲南，碳青霉烯类，氨基糖苷类，喹诺

酮类和多粘菌素等多种药物均有联合药敏研究报

道［１０］，结果不尽相同。虽然磷霉素与上述药物均有

协同作用，但协同率通常低于５０％。本研究中，对

于亚胺培南不敏感铜绿假单胞菌，磷霉素与左氧氟

沙星和亚胺培南有３６．４％～４１．８％的协同率。

对于联合药敏结果的判定，以往常用标准Ⅰ，即

协同、相加、无关和拮抗４段法。但考虑到 ＭＩＣ测

定为二倍稀释法，同一株细菌的 ＭＩＣ值不同次测定

时可能出现 ±１个稀释度的变化，因而，近年来国

外较推崇标准Ⅱ，即协同、无关和拮抗３段法
［９］。本

研究中将两种判定结果均展示以供比较。已有的联

合药敏报道显示，研究者通常关注的是协同率与拮

抗率，而两种判定中协同标准是一致的，因此不同标

准对最终定性影响不大。

磷霉素与其他抗菌药物联合应用的临床研

究［１３１５］显示，对于碳青霉烯类耐药肺炎克雷伯菌感

染患者的治疗也展现出较好的临床效果。

总之，磷霉素钠对临床常见耐药菌，如 ＭＲＳＡ、

产ＥＳＢＬｓ肺炎克雷伯菌等仍有较好的抗菌作用，且

与多种其他类抗菌药物可产生协同作用，提示针对

耐药菌所致感染，在有限的治疗手段中，含磷霉素的

联合用药不失为一种选择。如何采用简便的方法测

定联合药敏，满足临床需求，也日益受到重视［１６］。

未来如能更深入地开展协同机制研究，并引入临床

数据，考察体外与临床相关性，将对临床联合用药的

选择更有指导意义。
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·信息·

《中华急诊医学杂志》２０１９年（第２８卷）征订启事

　　《中华急诊医学杂志》是由中华医学会主办、中国科学技术协会主管的，代表我国急诊医学水平的高级学术期刊，覆盖国

内所有省、自治区、直辖市，并与国际急诊医学界积极交流。《中华急诊医学杂志》设有述评、专家论坛、基础研究、临床研究、

经验交流、院前急救、学科建设、病例报告、综述等栏目，及时报道我国急诊医学最新进展及中华医学会相关信息，内容丰富，

信息量大，充分反映了我国急诊医学的特色。

目前，《中华急诊医学杂志》已被国内外多家检索系统收录，２００５年获得中国科协的“自然科学基础性、高科技学术期刊”

经费资助，２００６年获得了“中国科协２００６年精品科技期刊工程”的资助，２００７年获得“中国科协２００７年精品科技期刊工程延

续项目”资助，２００８年获得了“中国科协２００８年精品科技期刊工程延续项目”资助，２００９年获得了中国科协精品科技期刊示范

项目称号；在２０１５年中华医学会第２５次全国会员代表大会上，荣获优秀期刊称号。在２０１４年９月中国科学技术信息研究所

主办的“中国科技论文统计结果发布会”上，《中华急诊医学杂志》入选中国精品科技期刊。２０１８年《中华急诊医学杂志》荣获

中国高校百佳科技期刊称号。

《中华急诊医学杂志》为月刊，大１６Ｋ，１１６页，每期定价１５．００元，全年１８０．００元。全国各地邮局订购，邮发代号３２－４１。

编辑部常年办理邮购。电话：０５７１－８７７８３９５１；传真：０５７１－８７７８３６４７

·８９· 中国感染控制杂志２０１９年２月第１８卷第２期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ１８Ｎｏ２Ｆｅｂ２０１９


