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４２０株临床分离肠球菌属细菌的耐药性变迁
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　　摘　要：目的　探讨肠球菌属细菌临床分离情况与耐药性变迁，为指导临床合理用药，控制感染提供依据。方法　对湖南省

张家界市人民医院２００８年１月至２０１３年６月临床送检标本进行常规细菌培养、鉴定和药敏试验，并用 ＷＨＯＮＥＴ５．６软件统计

分析这６年间肠球菌属细菌临床分离株在各标本、科室中的分布与耐药性的变迁情况。结果　２００８～２０１３年６月共分离出肠球

菌属细菌４２０株，其中屎肠球菌２８８株，占６８．６％，粪肠球菌１２８株，占３０．５％，鹑鸡肠球菌３株，占０．７％，铅黄肠球菌１株，占

０．２％；肠球菌属细菌在各标本中的分布以尿液为主，占６０．５％；其次为伤口分泌物，占２０．０％；血液，占１３．６％。６年来肠球菌属

细菌的菌种和耐药性均发生了较大变化，屎肠球菌所占比率每年基本保持在６５％左右，粪肠球菌所占比率在３５％左右。屎肠球

菌对氨苄西林、青霉素以及呋喃妥因的耐药率明显高于粪肠球菌，对青霉素、四环素、呋喃妥因、高浓度的庆大霉素、高浓度的链霉

素、环丙沙星、氨苄西林等抗菌药物的耐药率接近或超过７０％。２００８年发现２株、２００９年１株，共３株屎肠球菌对万古霉素耐药；

２００８年发现１株、２００９年５株、２０１０年７株，共１３株粪肠球菌对万古霉素中介。结论　肠球菌属细菌耐药性较为严重，不同菌种

耐药性有所差异。临床抗感染治疗应以分离菌株体外抗菌药物的敏感性为依据，合理选用抗菌药物，以提高疗效。
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　　肠球菌属细菌广泛分布在自然界，常栖居于人、动物的胃

肠道和女性泌尿生殖系统，是人类的正常菌群之一，肠球菌多

引起免疫力低下宿主的机会感染，是医院感染的重要病原菌，

可引起泌尿道、血液、伤口、心内膜炎、腹腔和胆道等多部位感

染［１］。近年来，由于抗菌药物的广泛应用，使原本就对β内酰

胺类、氨基糖苷类抗菌药物具有内在抗药性的肠球菌属细菌耐

药性进一步扩大，逐渐形成了多重耐药菌。为了进一步了解临

床分离肠球菌属细菌对抗菌药物的耐药性变迁情况，研究者统

计分析了本院２００８年１月至２０１３年６月所分离的肠球菌属

细菌及其对临床常用抗菌药物的耐药性变迁情况，现报道

如下。

１　材料与方法

１．１　菌株来源　选择２００８年１月至２０１３年６月本院住院以

及门急诊患者的尿液、伤口分泌物、脓液、血液和胆汁等各种连

续、不重复的标本，共分离到４２０株肠球菌属细菌。

１．２　仪器与试剂　使用 ＡＴＢ半自动细菌鉴定和药敏分析系

统，操作均按使用说明书进行。质控菌株金黄色葡萄球菌

ＡＴＣＣ２５９２３由湘雅医院检验科惠赠。
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１．３　方法　将血液、脑脊液、腹腔积液、胸腔积液等无菌体液

标本在Ｂａｃｔ／Ａｌｅｒｔ全自动血培养仪中培养，其他标本接种血平

皿、麦康凯平皿，３５℃培养２４～４８ｈ。根据菌落特点、革兰氏

染色、触酶试验、Ｄ群链球菌血清凝集试验等结果，在 ＡＴＢ半

自动细菌鉴定和药敏分析系统中进行鉴定和药敏试验，结果采

用当年的ＣＬＳＩ文件判读。

１．４　统计学处理　使用 ＷＨＯＮＥＴ５．６统计软件进行分析

处理。

２　结　　果

２．１　２００８～２０１３年６月分离的肠球菌属细菌的菌株构成情

况　６年中共分离出肠球菌属细菌４２０株。２００８年分离出肠

球菌属细菌６９株，其中屎肠球菌４５株，占６５．２％；粪肠球菌

２０株，占２９．０％；鹑鸡肠球菌３株，占４．４％；铅黄肠球菌１株，

占１．４％。２００９年分离出肠球菌属细菌５２株，其中屎肠球菌

３８株，占７３．１％；粪肠球菌１４株，占２６．９％。２０１０年分离出

肠球菌属细菌５４株，其中屎肠球菌３５株，占６４．８％；粪肠球菌

１９株，占３５．２％。２０１１年分离出肠球菌属细菌５８株，其中屎

肠球菌４３株，占７４．１％；粪肠球菌１５株，占２５．９％。２０１２年

分离出肠球菌属细菌１０８株，其中屎肠球菌７０株，占６４．８％；

粪肠球菌３８株，占３５．２％。２０１３年上半年分离出肠球菌属细

菌７５株，其中屎肠球菌５４株，占７２．０％；粪肠球菌２１株，占

２８．０％。２００８～２０１３年的６年间各种肠球菌属细菌的检出率

分别占该年份临床分离菌的９．５％（６９／７２８）、７．３％（５２／７１２）、

５．３％（５４／１０１９）、４．７％（５８／１２２２）、５．７％（１０８／１８８０）和

５．８％（７５／１２９７）。

２．２　２００８～２０１３年肠球菌属细菌在各种临床标本中的分布

情况　尿液２５４株，占６０．５％；伤口分泌物８４株，占２０．０％；血

液５７株，占１３．６％；腹腔引流液１７株，占４．０％；脑脊液６株，

占１．４％；其他标本２株，占０．５％。

２．３　２００８～２０１３年肠球菌属细菌在临床各科室的分布情况

　４２０株肠球菌属细菌在临床科室分布较广，其中ＩＣＵ１５０株，

占３５．７％；普外科４７株，占１１．２％；神经内科３８株，占９．０％；

泌尿外科２８株，占６．７％；呼吸内科２７株，占６．４％；烧伤外科

２５株，占６．０％；妇产科２０株，占４．８％；儿科２０株，占４．８％；

门诊１７株，占４．０％；脑外科１３株，占３．１％；消化内科１３株，

占３．１％；骨科１０株，占２．４％；血液内科５株，占１．１％；其他

科室７株，占１．７％。

２．４　２００８～２０１３年肠球菌属细菌对临床常用抗菌药物的耐

药情况　４２０株肠球菌属细菌对抗菌药物的药敏试验结果显

示，屎肠球菌对氨苄西林、青霉素以及呋喃妥因的耐药率明显

高于粪肠球菌，对青霉素、四环素、呋喃妥因、高浓度的庆大霉

素、高浓度的链霉素、环丙沙星、氨苄西林等抗菌药物的耐药率

均接近或超过７０％，与文献［２］报道一致。屎肠球菌和粪肠球

菌对替考拉宁和万古霉素的敏感性均高。由于鹑鸡肠球菌和

铅黄肠球菌菌株都较少，有很大偶然性而无代表意义，其药敏

试验数据均不作统计和分析，见表１。

表１　　２００８～２０１３年肠球菌属细菌对临床常用抗菌药物的耐药率（％）

抗菌药物
２００８年

屎肠球菌 粪肠球菌

２００９年

屎肠球菌 粪肠球菌

２０１０年

屎肠球菌 粪肠球菌

２０１１年

屎肠球菌 粪肠球菌

２０１２年

屎肠球菌 粪肠球菌

２０１３上半年

屎肠球菌 粪肠球菌

氨苄西林 ８０．２ １０．６ ９０．０ ０．０ ９５．８ １８．２ ６９．６ １２．５ ６４．２ ７．９ ８１．５ １４．３

呋喃妥因 ７８．５ ２２．０ ８６．１ ６０．０ ８７．５ ０．０ ７０．８ ２５．０ ５９．４ １０．５ ８８．８ １４．３

高浓度链霉素 ６８．４ ５８．７ ５２．０ ４１．７ ９６．４ ２５．０ ７５．０ ８７．５ ７３．５ ６３．２ ８１．５ ７６．２

高浓度庆大霉素 ６８．４ ５８．７ ５２．０ ４１．７ ９６．４ ２５．０ ７５．０ ８７．５ ８２．４ ６３．２ ８１．５ ７６．２

环丙沙星 ８９．５ ７５．７ ９６．６ ８３．４ １００．０ ９０．０ ８７．５ ５０．０ ７６．５ ５９．４ ８７．１ ４２．８

氯霉素 ４．５ １２．５ ４．３ ３０．０ １６．７ ０．０ ３６．８ ０．０ ２１．７ １８．４ ２５．９ １４．３

青霉素Ｇ ７５．９ １４．０ ７３．０ ７．７ ９６．２ ２７．３ ７２．０ １２．５ ６４．３ ７．９ ８１．１ １４．３

四环素 ７７．１ ６６．４ ７１．４ １００．０ ８３．３ １００．０ ８６．３ ８６．７ ８１．５ ６０．５ ６２．９ ７１．４

替考拉宁 ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０

万古霉素 ４．４ ５．０ ２．６ ３５．７ ０．０ ３６．８ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０

　　：粪肠球菌的万古霉素均为中介。

３　讨　　论

本研究结果显示，本院２００８～２０１３年临床分离的肠球菌

属细菌中，主要以屎肠球菌为主，与全国监测结果基本符合［３］。

屎肠球菌每年基本保持在６５％左右；其次是粪肠球菌，基本在

３０％左右波动，与文献［４］报道不一致。从临床各种标本的分

布构成比来分析，６年来以尿液标本所占比率最高，约占

６０．５％，其次为伤口分泌物和血液，均在１０％以上。此外，在

腹腔引流液、脑脊液等标本中也能分离到一定数量的肠球菌属

细菌。从肠球菌属细菌在临床各科室中分布的分析可知，６年

来科室分别以ＩＣＵ、普外科、神经内科和泌尿外科检出率最高，

这可能与这些临床科室使用侵袭性医用装置的频率较高，从而

引起泌尿道感染有关。值得注意的是呼吸内科和烧伤外科的

检出率也不低，这可能与患者基础免疫功能低下，以及破坏了

人体正常的皮肤防御屏障有关。

由表１得知，屎肠球菌和粪肠球菌均对替考拉宁的敏感率

为１００．０％，在２００８年和２００９年各检出１株对万古霉素耐药

的屎肠球菌，对万古霉素中介的菌株分别在２００８年检出１株，

２００９年检出５株，２０１０年检出７株，这１３株菌均为粪肠球菌。

在随后的３年中未再检出，这可能与本院从２０１１年以来大力

加强了抗菌药物的合理应用及抗菌药物的分级管理有关。屎

肠球菌和粪肠球菌对多种抗菌药物的耐药率有很大不同，屎肠

球菌对氨苄西林、青霉素以及呋喃妥因的耐药率明显高于粪肠

球菌，两者对氯霉素的耐药率无明显不同，与文献［３］报道不一

致。鉴于这两种菌对抗菌药物的耐药率差异很大，临床标本应

该鉴定到菌种，并且治疗时应在药物的选择上有所不同。粪肠

球菌对氨苄西林仍较敏感，对非耐药株仍不失为首选药物。粪

肠球菌对呋喃妥因较敏感，但由于其吸收差，血药浓度低而更

适用于肠道与泌尿道感染，因此由粪肠球菌引起的泌尿系统特

别是下泌尿道感染可考虑首选呋喃妥因治疗，以减少使用万古

霉素，减少耐万古霉素肠球菌的出现［５］。屎肠球菌对青霉素、

四环素、呋喃妥因、高浓度的庆大霉素、高浓度的链霉素、环丙

沙星、氨苄西林等抗菌药物的耐药率均接近或超过７０％，提示
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屎肠球菌易呈多重耐药，耐药率较高，临床上应尽量避免使用

上述抗菌药物。肠球菌一旦出现对氨基糖苷类高水平耐药，说

明它已经产生获得性耐药，预示对联合治疗不敏感。本研究结

果表明，临床上对于这些耐药率较高的抗菌药物应依据药敏试

验才能用于屎肠球菌感染的治疗，治疗时首选替考拉宁、万古

霉素，而泌尿系统特别是下泌尿道感染可考虑首选呋喃妥因或

与万古霉素联合应用。

屎肠球菌对替考拉宁、万古霉素和氯霉素的敏感性较高，

但在２００８年和２００９年曾各发现１株屎肠球菌对万古霉素耐

药，但对替考拉宁仍旧敏感，文献［６］报道肠球菌对万古霉素耐

药主要由ｖａｎＡ、ｖａｎＢ、ｖａｎＣ、ｖａｎＤ、ｖａｎＥ和ｖａｎＧ基因介导，其

中介导对万古霉素高度耐药的基因主要为ｖａｎＡ 和ｖａｎＢ，

ｖａｎＡ型耐万古霉素肠球菌，对万古霉素和替考拉宁均高度耐

药，是肠球菌中最常见的耐糖肽类抗菌药物的耐药型，也是迄

今为止唯一一个能在金黄色葡萄球菌中检出的耐药类型［７］；

ｖａｎＢ表型主要存在于粪肠球菌及屎肠球菌中，只能由万古霉

素诱导对万古霉素的低水平耐药，对替考拉宁敏感，所以认为

这两株耐万古霉素的屎肠球菌应该为ｖａｎＢ表型，但仍需要加

强对这一现象的监测。耐万古霉素肠球菌对临床最常见的影

响就是肠道内的耐万古霉素肠球菌的定植。这种定植不引起

临床症状，但可持续存在相当长的时期，并可成为耐万古霉素

肠球菌传播给其他患者的储菌库［８９］。

总之，肠球菌对抗菌药物的耐药率呈逐年上升趋势，并且

有种属的差别和区域性差别，肠球菌因其多重耐药的特点已成

为重要的医院感染病原菌之一，而抗菌药物的不合理应用是耐

药株产生的重要因素，并且耐万古霉素肠球菌的ｖａｎＡ基因可

通过质粒、转座子向其他细菌播散［１０］，导致几乎无药可治的耐

万古霉素的金黄色葡萄球菌（ＶＲＳＡ）的出现
［１１］。因此，一方面

要不断完善实验室对耐万古霉素肠球菌的检测，做到快速分离

和鉴定，提高耐万古霉素肠球菌的检出率。另一方面还应加强

临床对抗菌药物使用的管理，尤其严格掌握万古霉素使用的适

应证；要加强消毒隔离工作，定期检测耐药菌株对常用消毒剂

的抗性情况，加强对医务人员的宣传教育，防止耐万古霉素肠

球菌在医院内的交叉感染和传播［１２］。只有临床加强对抗菌药

物的合理应用，降低对万古霉素和替考拉宁的依赖，才能防止

耐药株的产生，有效预防和控制肠球菌属细菌引起的感染。
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床评估是否心衰及未来发生心衰风险率，以便及时给予相应的

治疗。
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