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原菌(因其多重耐药'易暴发流行'治疗困难和病死

率高等特点)
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感染已成为威胁全球公共卫生安

全的严重问题*
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(甲氧西林敏感的金黄色葡萄球菌
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%通过水平转移获得了移动遗传元件导致了
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的出现)该元件存在于葡萄球菌盒式染色体
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遗传信息的交换)耐药基因在不同菌属间的传递)从

而使得
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临床治疗更加困难(本研究对
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年上海市普陀区人民医院临床分离的
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进

行耐药性分析和
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分型)为预测耐药菌株的发

展趋势)预防其爆发流行提供科学依据(
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成(引物序列见参考文献*
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方法
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"

一般细菌标本接种血平板)痰液

标本经涂片平均每个低倍$
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菌株鉴定
"
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)
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基因确认
Y=\2
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药敏实验
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要求)采用微量肉汤稀释法检

测
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对抗菌药物的最低抑菌浓度$

YW+

%(抗菌

药物包括青霉素'红霉素'左氧氟沙星'四环素'庆大

霉素'克林霉素'利福平'复方磺胺甲唑'万古霉素

和利奈唑胺(
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试验测定红霉素对克林霉素的诱导

耐药表型(
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基因检测和
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分型按参考文献*
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方法进行操作(
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统计学处理
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用
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软件进行统计学分

析)采用
!

' 检验和确切概率法进行统计分析)
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*(*%

表示差异有统计学意义(

F
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结
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果
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菌株分布特征
"

所有检出
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患者中男性

'))

例$

.)('c

%)女性
&3.

例$

3%(Jc

%)
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感染

者的平均年龄为$

-Jf&%

%岁)患者年龄中位数为
J3

岁(标本主要来源于痰液和咽拭)分别占
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$
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%和
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的科室分布前

%

位为重症监护室$

W+a

%'呼吸内科'神经外科'老年

内科和消化内科)分别占总数的
''(,c

$

J-

"

3J*

%'

&,(-c
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3J*
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和
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$
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F(F
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药敏试验结果
"

3J*

株
Y=\2

对青霉素耐药率

为
&**(*c

)对红霉素'四环素'左氧氟沙星的耐药率

均在
,*(*c

以上)对庆大霉素的耐药率为
-,(*c

)克

林霉素的耐药率为
-)(-c

)利福平的耐药率为
-(.c

)

对复方磺胺甲唑耐药率为
%(*c

)无利奈唑胺'万古

霉素耐药菌株(

0

试验测定诱导耐药表型结筛选结

果显示)

3%J

株红霉素耐药金黄色葡萄球菌中有
'%

株

为红霉素耐药而克林霉素敏感)其中
''

株为
0

试验

阳性)为诱导性耐药(见表
&

(

表
&
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抗菌药物药敏实验

抗菌药物
耐药

$
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%

中介
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敏感

$
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%
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$
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青霉素
&**(* *(* *(*

&

J

&

J

红霉素
,)(' *(% %(3

&

)

&

)

左氧氟沙星
,3() *(* .(.

&

)

&

)

四环素
,*(* *(* &*(*

&

J

&

J

庆大霉素
-,(* *(' '*(J

&

J

&

J

克林霉素
-)(- )(% '*(J

&

)

&

)

利福平
-(. &(3 ,&(&

'

&

'

&

复方磺胺甲唑
%(* *(* ,%(*

'

*(%

"

,(%

'

'

"

3J

利奈唑胺
*(* *(* &**(* & '

万古霉素
*(* *(* &**(* & '
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除万古霉素和利奈唑胺无耐药外)其余各类抗菌

药物均有耐药菌株)将抗菌药物分成
J

类抗菌药物类

别)分别为
"

1

7

内酰胺类$青霉素%'

*

大环内酯类$红

霉素%'

(

喹诺酮类$左氧氟沙星%'

)

四环素类$四环

素%'

0

氨基糖苷类$庆大霉素%'

2

林克酰胺类$克林

霉素%'

3

安沙霉素类$利福平%'

'

磺胺类$复方磺胺

甲唑%(

3J*

株
Y=\2

表现出
&*

种不同耐药模式(

,%(Jc

$

3.)

"

3J*

%的菌株为多重耐药株$对
3

类或
3

类以上抗菌药物同时耐药%)以红霉素'左氧氟沙星'

四环素'庆大霉素'克林霉素同时耐药最常见)占

%,(%c

$

''.

"

3J*

%&其次为红霉素'左氧氟沙星'四环

素'庆大霉素同时耐药)占
&3(,c

$

%3

"

3J*

%)见表
'

(

F(G

"
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分型及
N?/2

基因检测
"
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株
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\2

中)

N?/2

检出率为
&**(*c

(

\++N?/

型别分布

情况是
*

型占
-3(,c

$

'J&

"

3J*

%)

(

型占
&%(%c

$

%,

"

3J*

%)

)

;

型占
&(3c

$

%

"

3J*

%)未能分型占
,('c

$

3%

"

3J*

%(

"+=

产物电泳结果见图
&

(

表
'
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的耐药模式

耐药模式 耐药谱 分离株数$

'

% 分离率$
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'
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不同
\++N?/

型别菌株的耐药性
"

\++N?/

*

'

(

型菌株均存在多重耐药的现象)对青霉素完全耐

药)对左氧氟沙星'红霉素'克林霉素'利福平'复方磺

胺甲唑等呈多重耐药(

\++N?/

)

;

型$

%

株%除对

青霉素均耐药外)对庆大霉素'利福平'复方磺胺甲

唑均敏感)见表
3

(其中红霉素'左氧氟沙星'四环素'

克林霉素耐药率在
\++N?/

*

'

\++N?/

(

和
\++N?/

)

;

型中比较差异有统计学意义$

G

$
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Y

为
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标志物&

&

'

'

'

%
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\++N?/

*

型&

3

'

)
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;

型&

.

'

-

为
\++N?/

(

型

图
&

""

\++N?/

分型电泳结果

表
3

""

不同
\++N?/

型别对抗菌药物的耐药结果

抗菌药物
\++N?/

*

$

'g'J&

%

'

耐药$

c

%

\++N?/

(

$

'g%,

%

'

耐药$

c

%

\++N?/

)

;

$

'g%

%

'

耐药$

c

%

未定型$

'g3%

%

'

耐药$

c

%

青霉素
'J& &**(* %, &**(* % &**(* 3% &**(*

红霉素
'J& &**(* ), J3(& 3 .*(* '% -)(*

左氧氟沙星
'J& &**(* %' JJ(& & '*(* '& .*(*

四环素
'-. ,J(' )J J&() & '*(* &- )J(.

庆大霉素
')) J.(J )' -&(' * *(* &) )*(*

克林霉素
'3) J3(. 3& %'(% ' )*(* &- )J(.

利福平
. '(& '' 3-(3 * *(* & '(,

复方磺胺甲唑
- '(% &' '*(3 * *(* * *(*

G

"

讨
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论

本院
Y=\2

主要来自于
W+a

)所 占 比 例 为

''(,c

)分析原因可能是大部分
W+a

的患者住院时间

较长)辗转科室较多)且治疗期间有侵入性操作)增大

了的交叉感染概率)其次呼吸内科'神经外科的
Y=7

\2

分离率也较高)应引起重视(

Y=\2

标本类型以

痰液'咽拭子为主)与国内报道相一致*

)7%

+

)这与呼吸

道为葡萄球菌属的主要定植部位有关(

Y=\2

耐药是因为
N?/2

基因编码的青霉素结

合蛋白
';

$

"8"';

%对
1

7

内酰胺类抗菌药物亲和力低)

使得该类抗菌药物无法作用于
Y=\2

(抗菌药物敏

感性试验显示本院
Y=\2

菌株耐药性广泛)不仅对

1

7

内酰胺类抗菌药物耐药)对四环素类'大环内酯类'

喹诺酮类等常用抗菌药物普遍耐药$耐药率均在
,*c

以上%(这与本院抗菌药物使用情况有关)临床对于

怀疑革兰阳性细菌感染的患者)常将喹诺酮类'大环

内酯类抗菌药物作为治疗首选药物)因此造成
Y=\2

对该类抗菌药物出现较高的耐药率(除糖肽类药物

$万古霉素%和利奈唑胺外)

Y=\2

菌株仅对复方磺胺

甲唑和利福平呈现比较低的耐药率)分别为
%(*c

和
-(.c

)可作为治疗
Y=\2

感染的选择性用药(虽

然万古霉素及利奈唑胺等一直是治疗
Y=\2

感染的

有效药物)然而近年来)世界范围内也有报道出现对

其耐药的菌株(

&,,-

年)日本相继报道首例万古霉素

中介及异质性万古霉素中介金黄色葡萄球菌)

'**'

年

美国发现万古霉素耐药金黄色葡萄球菌(本研究尚

未发现对万古霉素'利奈唑胺耐药的菌株)但随着地

区间交流广泛)耐药性的传播是无法避免的)因此应

密切关注
Y=\2

对于这些抗菌药物的耐药变化趋

势(

\++N?/

是一个可移动的复合体结构)大小
'&

$

.-F4

)由
N?/

基因复合体'

//B

基因复合体及
X

区三

部分构成(

N?/2

基因位于
N?/

基因复合体上)

X

区

则整合了其他耐药基因(

\++N?/

可以从细菌染色中

自发剔除)也可从一个细菌转移重组至另一个细菌

中(

\++N?/

的基因型与
Y=\2

流行背景有关)是区

分医院获得性感染和社区获得性感染的一个重要指

#

&.&

#

国际检验医学杂志
'*&J

年
&

月第
3,

卷第
'

期
"

WCAX$;4Y?G

!

X;CL;B

O

'*&J

!

ZD:(3,

!

1D('



标)医院获得性
Y=\2

)常常为
\++N?/

"

'

*

或
(

型)不同的是社区获得性
Y=\2

携带的是
)

或
0

型

\++N?/

*

.7-

+

(本研究
\++N?/

分型结果以
*

型为主

占
-3(,c

)

(

型占
&%(%c

)

)

;

型标本仅有
%

例占

&(3c

(证明本院临床分离的标本大部分属于医院获

得性
Y=\2

)极少数是社区获得性
Y=\2

(查阅这
%

例标本相关资料)均来自于住院患者)不排除
%

例患

者是在社区感染后再转至医院病房治疗)即这
%

例标

本属于社区获得性
Y=\2

(一项对中国
.

大城市
,

所综合教学医院
3*,

株
Y=\2

临床标本的分型研究

表明)中国大陆
Y=\2

感染以
\++N?/

(

型为主)占

%-(%c

&其次是
*

型)占
''(*c

*

J

+

(国内有研究报道

分离自成人或儿童的
Y=\2

菌株以
(

型为主*

,7&&

+

(

本院
\++N?/

分型结果与上述报道存在差异)可能是

Y=\2

地理分布不同所致(朱砚萍等*

&'

+对上海华东

医院老年病房的
%-

株
Y=\2

分型研究显示)

\++7

N?/

*

型占
%3(*c

)

\++N?/

(

型占
'.(3c

)

\++7

N?/

)

型占
3(*c

)与本研究结果基本相符)但本院分

离株
\++N?/

*

型所占比例更高(分析原因)可能由

于标本类型较集中$主要来自于痰液%及标本来源单

一$老年患者占绝大多数%导致检测到的是单一或同

源性较高流行克隆株(另外本研究中有
3%

株

$

,('c

%

Y=\2

是
\++N?/

未定型菌株)一方面可能

与实验条件有关&另一方面医院环境加速了
\++N?/

多样性的出现)可能会导致新的
\++N?/

型别开始流

行)但目前尚未能被检测到(因此如何及时地'有效

地监测到这些新型
\++N?/

)进而控制
Y=\2

菌株的

流行)对
Y=\2

感染的预防至关重要(
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