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论著·消毒与灭菌专题

耐碳青霉烯类肠杆菌目细菌耐消毒剂基因及四种消毒剂最低抑菌浓度

检测

刘志武１，张甜甜２，黄喜凤３，徐腾飞１，陈　琳
４

（１．兰州大学第一医院检验科，甘肃 兰州　７３００００；２．兰州大学第一临床医学院，甘肃 兰州　７３００００；３．兰州市肺科医院

二病区，甘肃 兰州　７３００００；４．兰州大学第一医院传染科，甘肃 兰州　７３００００）

［摘　要］　目的　了解临床分离耐碳青霉烯类肠杆菌目细菌（ＣＲＥ）耐消毒剂基因狇犪犮Ｅ、狇犪犮Ｅ△１、狇犪犮Ｅ△１ＳＵＬ１

携带情况，以及四种常用消毒剂最低抑菌浓度（ＭＩＣ），为医院做好科学消毒提供参考依据。方法　收集某院２０２１

年１０月—２０２２年３月所有临床送检标本分离的ＣＲＥ非重复菌９３株，对菌株进行鉴定和药敏试验，采用聚合酶链

反应（ＰＣＲ）方法检测菌株耐消毒剂基因狇犪犮Ｅ、狇犪犮Ｅ△１和狇犪犮Ｅ△１ＳＵＬ１携带情况，采用琼脂稀释法检测戊二醛、

碘伏、８４消毒剂（含氯消毒剂）和乙醇对ＣＲＥ的 ＭＩＣ值。结果　９３株ＣＲＥ以肺炎克雷伯菌（５２株）和阴沟肠杆菌

（２５株）为主；ＣＲＥ菌株耐药率较高，对大部分抗菌药物耐药率达１００％；耐消毒剂基因狇犪犮Ｅ、狇犪犮Ｅ△１和狇犪犮Ｅ△１

ＳＵＬ１携带率分别为７２．０％（６７株）、８１．７％（７６株）、８９．２％（８３株）。四种消毒剂对ＣＲＥ的 ＭＩＣ值，戊二醛为５００

ｍｇ／Ｌ，碘伏为６２５～２５００ｍｇ／Ｌ，８４消毒剂（有效氯浓度）为２５０～５００ｍｇ／Ｌ，乙醇为７５％；碘伏中有４株ＣＲＥＭＩＣ

值（２５００ｍｇ／Ｌ）高于标准菌株，８４消毒剂中有２４株ＣＲＥＭＩＣ值（有效氯５００ｍｇ／Ｌ）高于标准菌株。结论　该院

临床分离的ＣＲＥ耐消毒剂基因携带率较高，部分ＣＲＥ菌株对碘伏和８４消毒剂有抗性，临床工作中需科学、规范

地使用消毒剂，防止耐药菌医院内传播。
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　　近年来，随着广谱抗菌药物广泛使用，临床实验

室耐药菌分离率逐年上升，尤其耐碳青霉烯类肠杆

菌目细菌（ｃａｒｂａｐｅｎｅｍｒｅｓｉｓｔａｎｔ犈狀狋犲狉狅犫犪犮狋犲狉犪犾犲狊，

ＣＲＥ）检出率和耐药率不断上升，给临床抗感染治疗

带来新的挑战，引起了医学界的高度关注［１］。消毒

和灭菌是阻止耐药菌传播，减少医院感染最好的办

法，重视消毒灭菌管理是控制医院感染发生的重要

环节。随着耐消毒剂菌株分离率不断上升，消毒频

率和剂量使用逐渐加大，尤其消毒剂不规范使用，使

病原菌长时间暴露在消毒剂环境中，逐渐形成质粒

或者染色体变异。文献［２］报道，获得遗传物质编码

的耐药性可稳定遗传，从而引发医院感染及严重的

耐药问题。本研究收集某院临床标本分离的ＣＲＥ，

分析菌株耐药性及临床特征，检测耐消毒剂基因和

四种消毒剂最低抑菌浓度（ｍｉｎｉｍｕｍｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ

ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ，ＭＩＣ）值，为防止医院感染，选择科学

有效的消毒方式提供依据。

１　资料与方法

１．１　菌株来源　选取兰州大学第一医院２０２１年

１０月—２０２２年３月住院患者临床送检各类标本

（血、痰、尿、胸腔积液、腹腔积液、分泌物、胆汁等）分

离的ＣＲＥ菌株，选择首次送检标本中分离菌株，剔

除同一患者多次送检相同标本中重复菌株。

１．２　仪器和试剂　ＶＩＴＥＫＭＳ时间飞行质谱检测

系统、ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ细菌鉴定药敏分析系统

（法国生物梅里埃公司）及配套ＧＮ３３４药敏卡、ＭＨ

平板、哥伦比亚血平板和麦康凯平板（郑州安图公

司）、ＫＢ法药敏纸片（英国 ＯＸＯＩＤ公司）、ＴａｑＤ

ＮＡ预混酶（ＴａＫａＲａ公司）、ＤＮＡ ＭａｒｋｅｒＤＬ１０００

（ＴａＫａＲａ公司）、琼脂糖（北京智杰方远科技有限公

司）、乙醇、碘伏、戊二醛、８４消毒剂、ＡＬＰＥＰ凝胶成

像仪（美国通用电气）、ＰＣＲ扩增仪（杭州博日科技

有限公司）、电泳仪（北京市六一仪器厂）。引物由宝

生物工程（大连）有限公司合成。

１．３　菌株鉴定和药敏试验　严格按照第４版《全

国临床检验操作规程》标准执行病原菌鉴定和药

敏试验［３］。采用 ＭＡＬＤＩＴＯＦＭＳ质谱鉴定系统

与ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ细菌鉴定药敏分析系统对菌

株进行鉴定和药敏试验，部分药敏试验选用 ＫＢ

法，药敏结果根据美国临床实验室标准化协会

（ＣＬＳＩ）Ｍ１００Ｓ３１进行判断，质控菌株采用大肠埃

希菌ＡＴＣＣ２５９２２和ＡＴＣＣ８０９９（温州市康泰生物

科技有限公司）。

１．４　耐消毒剂基因检测　根据文献
［４５］设计合成耐

消毒剂基因狇犪犮Ｅ、狇犪犮Ｅ△１、狇犪犮Ｅ△１ＳＵＬ１３对引物

序列，见表１。采用煮沸法提取ＤＮＡ模板。ＰＣＲ扩

增体系总体积为２５μＬ，ＴａｑＤＮＡＭｉｘ酶１２．５μＬ，

ＤＮＡ模板２μＬ，上下游引物各１μＬ，无菌纯水补足

至２５μＬ。扩增检测靶基因，扩增产物用１．５％琼脂

糖凝胶电泳成像观察结果，试验过程设阴性、阳性对

照，对阳性扩增产物进行测序确认，测序使用标准双

脱氧链终止法流程，测序结果利用美国国家生物技术

中心的基本局部匹配查询工具进行比对、确认、分型。

表１　耐消毒剂基因ＰＣＲ引物序列及产物大小

犜犪犫犾犲１　ＰＣＲｐｒｉｍｅｒｓｅｑｕｅｎｃｅｓａｎｄｐｒｏｄｕｃｔｓｉｚｅｆｏｒｄｉｓｉｎ

ｆｅｃｔａｎｔｒｅｓｉｓｔａｎｔｇｅｎｅｓ

基因 引物序列（５’→３’） 长度（ｂｐ）

狇犪犮Ｅ Ｆ：ＧＣＣＣＴＡＣＡＣＡＡＡＴＴＧＧＧＡＧＡ １４５

Ｒ：ＴＴＡＧＴＧＧＧＣＡＣＴＴＧＣＴＴＴＧＧ

狇犪犮Ｅ△１ Ｆ：ＴＡＧＣＧＡＧＧＧＣＴＴＴＡＣＴＡＡＧＣ ３００

Ｒ：ＡＴＴＣＡＧＡＡＴＧＣＣＧＡＡＣＡＣＣＧ

狇犪犮Ｅ△１ＳＵＬ１ Ｆ：ＴＡＧＣＧＡＧＧＧＣＴＴＴＡＣＴＡＡＧＣ ３００

Ｒ：ＡＴＴＣＡＧＡＡＴＧＣＣＧＡＡＣＡＣＣＧ
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１．５　ＭＩＣ检测　将戊二醛、碘伏、８４消毒剂和乙醇

分别倍比稀释为６个不同浓度。戊二醛浓度分别为

２０００、１０００、５００、２５０、１２５、６２．５ｍｇ／Ｌ，碘伏浓度为

５０００、２５００、１２５０、６２５、３１２．５、１５６．２５ｍｇ／Ｌ，８４消

毒剂（有效氯浓度）为１０００、５００、２５０、１２５、６２．５、

３１．２５ｍｇ／Ｌ，乙醇浓度为７５％、３７．５％、１８．７５％、

９．３７％、４．６８％、２．３４％。将不同浓度的消毒剂加入

到经高压灭菌的 ＭＨ琼脂中混匀，待凝固后备用（培

养皿内含２ｍＬ消毒剂＋１８ｍＬＭＨ琼脂）。取血平

板上少量新鲜试验菌株，置无菌试管内壁研磨至充分

混匀，比浊仪调试０．５麦氏单位浊度，高压灭菌去离

子水１∶１０倍稀释，最后将稀释后菌悬液滴种至含有

不同浓度消毒剂的 ＭＨ平板，将平板置于３５～３７℃

普通培养箱１８～２４ｈ，观察记录试验结果。抑制待测

菌生长的浓度为其该消毒剂的 ＭＩＣ值，所有试验重

复３次。标准菌株大肠埃希菌 ＡＴＣＣ８０９９测试

ＭＩＣ值方法同上。

１．６　统计学分析　应用 ＷＨＯＮＥＴ５．６软件和

ＳＰＳＳ２１．０软件进行处理和分析，计数资料采用例

数和百分率表示。

２　结果

２．１　临床资料　９３株临床分离非重复ＣＲＥ菌株，

包括肺炎克雷伯菌５２株，阴沟肠杆菌２５株，大肠埃

希菌１３株和产酸克雷伯菌３株。标本来源主要为痰

（３１株）、血（１４株）、分泌物（１１株），科室分布主要为

重症监护病房（ＩＣＵ，４２株）和普外科（２１株）。见表２。

２．２　ＣＲＥ菌株耐药情况　９３株ＣＲＥ菌株对亚胺

培南、美罗培南、厄他培南、头孢他啶、头孢哌酮／舒

巴坦、氨苄西林、氨苄西林／舒巴坦、哌拉西林／他唑

巴坦、阿莫西林／克拉维酸、头孢唑林、头孢呋辛、头

孢曲松、头孢吡肟、头孢西丁１４种药物耐药率均为

１００％。５２株肺炎克雷伯菌对复方磺胺甲口恶唑、阿

米卡星耐药率分别为５５．８％、６１．５％，对庆大霉素、

左氧氟沙星和四环素耐药率均＞８０％，对氨曲南

１００％耐药；２５株阴沟肠杆菌对阿米卡星、左氧氟沙

星、复方磺胺甲口恶唑耐药率为６５％左右，对四环素、

庆大霉素和氨曲南耐药率均≥８０％；１３株大肠埃希

菌对阿米卡星耐药率为２３．１％，对氨曲南、左氧氟

沙星、四环素、庆大霉素和复方磺胺甲口恶唑耐药率为

５３．８％～８４．６％；３株产酸克雷伯菌中，２株对复方

磺胺甲口恶唑耐药，对阿米卡星、氨曲南、左氧氟沙星、

四环素、庆大霉素耐药各１株，见表３。

表２　９３株ＣＲＥ菌株临床分布情况

犜犪犫犾犲２　Ｃｌｉｎｉｃａｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆ９３ＣＲＥｓｔｒａｉｎｓ

临床分布 株数（狀＝９３） 构成比（％）

科室 ＩＣＵ ４２ ４５．２

普外科 ２１ ２２．６

肾病科 ６ ６．４

儿科 ４ ４．３

血液科 ４ ４．３

其他科室 １６ １７．２

标本来源 痰 ３１ ３３．３

血 １４ １５．１

分泌物 １１ １１．８

腹腔积液 １１ １１．８

尿 ９ ９．７

其他 １７ １８．３

菌株 肺炎克雷伯菌 ５２ ５５．９

阴沟肠杆菌 ２５ ２６．９

大肠埃希菌 １３ １４．０

产酸克雷伯菌 ３ ３．２

表３　９３株ＣＲＥ菌株药敏试验结果

犜犪犫犾犲３　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｏｆ９３ＣＲＥｓｔｒａｉｎｓ

抗菌药物
肺炎克雷伯菌（狀＝５２）

Ｓ Ｉ Ｒ

阴沟肠杆菌（狀＝２５）

Ｓ Ｉ Ｒ

大肠埃希菌（狀＝１３）

Ｓ Ｉ Ｒ

产酸克雷伯菌（狀＝３）

Ｓ Ｉ Ｒ

氨曲南 ０ ０ １００ ８．０ ４．０ ８８．０ ４６．２ ０ ５３．８ ６６．７ ０ ３３．３

阿米卡星 ３２．７ ５．８ ６１．５ ３６．０ ０．０ ６４．０ ７６．９ ０ ２３．１ ６６．７ ０ ３３．３

庆大霉素 １５．４ ３．８ ８０．８ １２．０ ４．０ ８４．０ １５．４ ７．７ ７６．９ ６６．７ ０ ３３．３

四环素 １５．４ ０ ８４．６ ２０．０ ０ ８０．０ ３８．５ ０ ６１．５ ６６．７ ０ ３３．３

左氧氟沙星 ７．７ ７．７ ８４．６ １２．０ ２４．０ ６４．０ ７．７ ３０．８ ６１．５ ３３．３ ３３．３ ３３．３

复方磺胺甲口恶唑 ４４．２ ０ ５５．８ ３２．０ ０ ６８．０ １５．４ ０ ８４．６ ３３．３ ０ ６６．７

　　注：Ｓ为敏感，Ｉ为中介，Ｒ为耐药。
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２．３　消毒剂 ＭＩＣ值检测结果　戊二醛、乙醇对９３

株ＣＲＥ的 ＭＩＣ值分别为５００ｍｇ／Ｌ、７５％。碘伏对

ＣＲＥ的 ＭＩＣ值为６２５～２５００ｍｇ／Ｌ，其中１２株的

ＭＩＣ值为６２５ｍｇ／Ｌ，７７株的ＭＩＣ值１２５０ｍｇ／Ｌ，４

株的 ＭＩＣ值为２５００ｍｇ／Ｌ；８４消毒剂（有效氯浓

度）对ＣＲＥ的 ＭＩＣ值为２５０～５００ｍｇ／Ｌ，其中６９

株的 ＭＩＣ值为２５０ｍｇ／Ｌ，２４株的 ＭＩＣ值为５００

ｍｇ／Ｌ，见表４。戊二醛、碘伏、８４消毒剂（有效氯浓

度）和乙醇对标准菌株大肠埃希菌 ＡＴＣＣ８０９９的

ＭＩＣ值分别为５００ｍｇ／Ｌ、１２５０ｍｇ／Ｌ、２５０ｍｇ／Ｌ

和７５％。

２．４　耐消毒剂基因检测结果　９３株ＣＲＥ菌株，８６

株（９２．５％）携带本研究关注的耐消毒剂基因，部分

菌株ＰＣＲ结果琼脂糖凝胶电泳图见图１～３。经测

序确认，６７株菌携带狇犪犮Ｅ基因（肺炎克雷伯菌３７

株，阴沟肠杆菌２０株，大肠埃希菌８株及产酸克雷

伯２株），７６株菌携带狇犪犮Ｅ△１基因（肺炎克雷伯菌

４３株，阴沟肠杆菌２１株，大肠埃希菌１０株及产酸

克雷伯２株），８３株菌携带狇犪犮Ｅ△１ＳＵＬ１基因（肺

炎克雷伯菌４６株，阴沟肠杆菌２３株，大肠埃希菌

１２株及产酸克雷伯菌２株）。

表４　四种消毒剂对９３株ＣＲＥ的 ＭＩＣ值分布情况

犜犪犫犾犲４　ＭＩＣｓｏｆｆｏｕｒｄｉｓｉｎｆｅｃｔａｎｔｓｔｏ９３ＣＲＥｓｔｒａｉｎｓ

消毒剂 生长菌株

戊二醛（ｍｇ／Ｌ） ２０００ ０

１０００ ０

５００ ０

２５０ ９３

１２５ ９３

６２．５ ９３

碘伏（ｍｇ／Ｌ） ５０００ ０

２５００ ０

１２５０ ４

６２５ ８１

３１２．５ ９３

１５６．２５ ９３

消毒剂 生长菌株

８４消毒剂（ｍｇ／Ｌ） １０００ ０

５００ ０

２５０ ２４

１２５ ９３

６２．５ ９３

３１．２５ ９３

乙醇（％） ７５ ０

３７．５ ９３

１８．７５ ９３

９．３７ ９３

４．６８ ９３

２．３４ ９３
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注：泳道 Ｍ为ＤＮＡＭａｒｋｅｒ，泳道１为阴性对照，泳道２为阳性对照，泳道３～２４为ＰＣＲ扩增阳性标本。

图１　部分ＣＲＥ菌株狇犪犮Ｅ△１ＳＵＬ１基因ＰＣＲ产物电泳图

犉犻犵狌狉犲１　ＥｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓｍａｐｏｆＰＣＲｐｒｏｄｕｃｔｓｏｆ狇犪犮Ｅ△１ＳＵＬ１ｇｅｎｅｆｒｏｍｐａｒｔｉａｌＣＲＥｓｔｒａｉｎｓ
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注：泳道 Ｍ为ＤＮＡＭａｒｋｅｒ，泳道１为阴性对照，泳道２～１８、２０～２４为ＰＣＲ扩增阳性标本，泳道１９为ＰＣＲ扩增阴性标本。

图２　部分ＣＲＥ菌株狇犪犮Ｅ基因ＰＣＲ产物电泳图

犉犻犵狌狉犲２　ＥｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓｍａｐｏｆＰＣＲｐｒｏｄｕｃｔｓｏｆ狇犪犮ＥｇｅｎｅｆｒｏｍｐａｒｔｉａｌＣＲＥｓｔｒａｉｎｓ
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注：泳道 Ｍ为ＤＮＡＭａｒｋｅｒ，泳道１为阴性对照，泳道２～１３、１６～２４为ＰＣＲ扩增阳性标本，泳道１４、１５为ＰＣＲ扩增阴性标本。

图３　部分ＣＲＥ菌株狇犪犮Ｅ△１基因ＰＣＲ产物电泳图

犉犻犵狌狉犲３　ＥｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓｍａｐｏｆＰＣＲｐｒｏｄｕｃｔｓｏｆ狇犪犮Ｅ△１ｇｅｎｅｆｒｏｍｐａｒｔｉａｌＣＲＥｓｔｒａｉｎｓ

３　讨论

肠杆菌目细菌耐药问题已成为抗感染领域研究

热点，尤其ＣＲＥ的出现，给临床治疗提出了新的挑

战。近年来，临床微生物实验室ＣＲＥ分离率呈逐渐

上升趋势。碳青霉烯类抗菌药物具有毒性小、活性

强、稳定性高和抗菌谱广等优点，被认为是临床抗感

染治疗的最后一道防线［６］，该类抗菌药物大量使用

可能是导致ＣＲＥ检出率逐年增高的原因
［７］。世界

卫生组织（ＷＨＯ）将ＣＲＥ列为对人类健康具有最

大威胁的细菌之一［８］。耐药菌株ＣＲＥ引起医院感

染，对医院感染防控，临床抗感染治疗，以及降低

ＣＲＥ感染患者的死亡风险有重大意义。

９３株ＣＲＥ临床资料显示，标本来源主要为呼

吸道标本痰（３１株，３３．３３％），其次为血（１４株，

１５．１％）；科室分布主要为ＩＣＵ（４２株，４５．２％），其

次为普外科（２１株，２２．６％）。呼吸道标本ＣＲＥ分

离率高的原因一方面是医院痰标本送检量大，另一

方面是许多重症患者通常使用呼吸机，气管切开、插

管、机械通气等因素均是引起肺部感染的危险因素。

其次ＣＲＥ在血标本中分离率较高，可能与该院重症

患者较多，或治疗过程中侵入性操作多有关，应该引

起临床医院感染的足够重视。ＩＣＵ（包括儿科、门急

诊、心内科等ＩＣＵ）和普外科是该院优势学科，以上

科室病床多、病源量大、收治病种复杂，患者住院周

期长，尤其碳青霉烯类抗生素使用，治疗性的侵入操

作多等因素可能是ＣＲＥ分离率高的原因。

本研究分离居前３位的ＣＲＥ病原菌分别是肺炎

克雷伯菌（５２株，５５．９％）、阴沟肠杆菌（２５株，２６．９％）

和大肠埃希菌（１３株，１４．１％），与相关文献
［９］报道

的结果相近。药敏试验结果显示，菌株耐药率较高，

对青霉素类、头孢菌素类以及酶抑制剂临床常用抗

菌药物的耐药率达１００％，尤其对被称为革兰阴性

菌治疗最后一道防线的碳青霉烯类抗生素耐药率均

高达１００％。５２株肺炎克雷伯菌对复方磺胺甲口恶

唑、阿米卡星、庆大霉素、左氧氟沙星和四环素的耐

药率为５５．８％～８４．６％；２５株阴沟肠杆菌对阿米卡

星、左氧氟沙星、复方磺胺甲口恶唑、四环素、庆大霉素

和氨曲南耐药率为６４．０％～８８．０％；１３株大肠埃希
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菌对阿米卡星、氨曲南、左氧氟沙星、四环素、庆大霉

素和复方磺胺甲口恶唑耐药率为２３．１％～８４．６％；

３株产酸克雷伯菌对阿米卡星、氨曲南、左氧氟沙

星、四环素、庆大霉素和复方磺胺甲口恶唑耐药率分别

是３３．３％～６６．７％，阿米卡星相对耐药率较低，但

高于相关报道［１０］结果，说明该院ＣＲＥ耐药情况比

较严重，临床抗感染治疗面临严重困难。施行规范

的抗菌药物管理和严格的感染防控措施能有效阻止

ＣＲＥ菌株传播
［１１］，使用消毒剂消毒是防控医院感染

的重要手段，对阻止ＣＲＥ菌株传播意义重大。

细菌耐药问题已不仅局限抗菌药物使用，耐消

毒剂细菌的出现将对医院消毒和感染防控产生重大

影响。文献［１２］报道，在亚致死剂量消毒剂或消毒剂

作用时间不当的情况下，有些细菌出现对消毒剂的

抗性。尤其近三年新型冠状病毒肺炎（ＣＯＶＩＤ１９）

全球大流行，消毒剂使用问题尤为突出，细菌长时间

暴露于消毒剂环境中，逐渐出现质粒或染色体变异，

最终获得遗传物质编码的耐药性并稳定遗传，表现

出对消毒剂的抗性［１３１４］。因此检测耐消毒剂基因，

科学选择消毒剂，指导临床合理用药及控制耐药基

因传播具有重大意义［１４］。

目前研究较多的是由质粒介导的狇犪犮基因家

族，包括狇犪犮Ａ、狇犪犮Ｂ、狇犪犮Ｃ、狇犪犮Ｄ、狇犪犮Ｅ、狇犪犮Ｅ△１、

狇犪犮Ｅ△１ＳＵＬ１、狇犪犮Ｆ、狇犪犮Ｇ、狇犪犮Ｈ、狇犪犮Ｊ，其中狇犪犮Ｅ

△１是狇犪犮Ｅ基因的突变缺失型
［２］，基因狇犪犮ＥΔ１编

码胍类、季铵盐类等消毒剂的外排蛋白，与基因

狇犪犮Ｅ△１ＳＵＬ１叠加，引起磺胺类抗菌药物耐药，可

被革兰阴性菌广泛获取［１５］。本研究试验结果显示，

９３株ＣＲＥ中８６株（９２．５％）携带研究关注的耐消

毒剂基因。经测序确认，６７株菌携带狇犪犮Ｅ基因，７６

株菌携带狇犪犮Ｅ△１基因，８３株菌携带狇犪犮Ｅ△１

ＳＵＬ１基因，总体耐消毒剂基因携带率较高。一方

面可能是医院消毒剂使用方法和浓度的不合理选

择，长期的选择性压力导致严重的消毒剂耐药现象；

另一方面也不排除耐药基因在菌株之间水平传播的

可能。

消毒剂是在医疗机构中使用范围广、用量大和

频率高的物质，容易引起病原体产生消毒剂抗性。

消毒剂抗性是一个相对概念，至今国内外暂未见关

于检测和判断消毒剂抗性的标准，任何试验方法都

有局限性，目前主要采用测定消毒剂 ＭＩＣ值评估某

种消毒剂的敏感性变化及趋势，将测定结果与标准

菌株比较，高于标准菌株 ＭＩＣ值判定为抗性
［１６］。

本组研究选用琼脂稀释法检测四种消毒剂对ＣＲＥ

的 ＭＩＣ值，其中戊二醛为５００ｍｇ／Ｌ，碘伏为６２５～

２５００ｍｇ／Ｌ，８４消毒剂（有效氯浓度）为２５０～

５００ｍｇ／Ｌ，乙醇为７５％；戊二醛、碘伏、８４消毒剂

（有效氯浓度）和乙醇对大肠埃希菌ＡＴＣＣ８０９９标

准菌株的 ＭＩＣ值分别为５００ｍｇ／Ｌ、１２５０ｍｇ／Ｌ、

２５０ｍｇ／Ｌ和７５％。结果显示，受试四种消毒剂中，

戊二醛、乙醇对本组ＣＲＥ的 ＭＩＣ值与标准菌株相

同，碘伏 ＭＩＣ值中有４株（２５００ｍｇ／Ｌ）高于标准菌

株，８４消毒剂（有效氯浓度）ＭＩＣ 值中有２４株

（５００ｍｇ／Ｌ）高于标准菌株。８４消毒剂和碘伏属于

医院消毒最常用的消毒剂，具有强大的杀菌效果，医

疗活动中长期大量使用，部分ＣＲＥ菌株对８４消毒

剂和碘伏已出现抗性。ＣＲＥ菌株出现消毒剂抗性，

可能与携带消毒剂耐药基因相关，具体机制还需进

一步研究证实。对于产生抗性的细菌，可以使用该

消毒剂，但需要延长消毒时间或加大剂量，可达到消

毒效果［１７］。

目前，文献报道的抗菌药物耐药和消毒剂耐药

之间关系不全一致，但有研究证实细菌对消毒剂敏

感性降低甚至耐药会影响抗菌药物敏感性［１８］，抗菌

药物与消毒剂耐药机制是否相关值得进一步探讨。

本研究由于收集试验菌株有限，只关注了３种耐消

毒剂基因，大部分标本来自ＩＣＵ，可能存在一定的

偏倚。对消毒剂耐受菌株，究竟需要延迟多长时间

或者加大到多少浓度还没有确切的数据，还需进一

步研究。

综上所述，医疗机构应该严格按照消毒标准，正

确、合理、规范选择消毒剂、稀释浓度和作用时间，防

止抗菌药物和消毒剂双重耐药菌产生和传播，倡导

医院感染管理机构建立耐消毒剂检测机制，指导临

床合理使用消毒剂。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突。
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