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·临床论著·

２００８～２０１０年某院金黄色葡萄球菌感染
现状及耐药性变迁分析
翟如波　张昊　孙跃岭　邱广斌

　　【摘要】　目的　了解本院院内金黄色葡萄球菌的临床分布及耐药性变迁，为临床合理使用抗菌

药物提供一定的依据。方法　收集分离自２００８年１月至２０１０年１２月本院住院患者金黄色葡萄球菌

共８５９株，采用 ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ进行鉴定，采用ＫＢ纸片扩散法进行药敏试验，头孢西丁纸片扩散

法鉴定耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ），采用双纸片扩散法检测诱导型克林霉素耐药情况，应用

ＷＨＯＮＥＴ５．４软件进行数据处理。结果　本研究共检出金黄色葡萄球菌８５９株，主要分离自痰液５２４
株（６１．０％），伤口分泌物１５３株（１７．８％）；科室分布情况为：呼吸内科２９１株（３３．９％），肿瘤科１５７
株（１８．３％），神经内科１３３株（１５．５％）。本研究所分离菌株中 ＭＲＳＡ共２５３株（２９．５％），诱导型克

林霉素检测阳性菌１５５株（４９．１％）。ＭＲＳＡ检出率逐年升高，ＭＲＳＡ对１６种抗菌药物的耐药率均高

于甲氧西林敏感金黄色葡萄球菌（ＭＳＳＡ），其中三者对头孢唑啉、头孢呋辛、环丙沙星、左氧氟沙星和

利福平的耐药率比较，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５），未检出耐万古霉素和利奈唑胺菌株。结

论　临床中应根据病原学药敏结果合理选择抗菌药物，减少因抗菌药物滥用而导致的耐药菌株的

产生。
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　　金黄色葡萄球菌（Ｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓ）是医院

感染和社区获得性感染的主要病原菌之一，可引起

局部组织的化脓感染和创伤感染，也可引起深部组

织的化脓性感染、败血症和心内膜炎等全身感

染［１］，多见于儿童、老年人、免疫力低下和长期住院

患者。耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎ
ｒｅｓｉｓｔａｎｔｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓ，ＭＲＳＡ）的多耐药性和

交叉耐药性更为复杂，已被列为目前世界范围内最

难解决的感染性疾病之一。为了解本院金黄色葡萄

球菌分布和对抗菌药物的耐药性变迁，指导临床合

理用药，现对２００８年１月至２０１０年１２月本院临床

送检各类标本中所分离的８５９株金黄色葡萄球菌资

料进行回顾性分析，结果报道如下。

材料与方法

一、材料

收集 ２００８年 １月至 ２０１０年 １２月本院住院
４８ｈ后感染者临床送检各类标本，分离培养参照《全

国临床检验操作规程》标准进行［２］，共检出金黄色

葡萄球菌共８５９株。同一患者相同部位多次分离的

同一菌株，若耐药谱相同，则只统计首次分离菌

株数。

二、方法
１．菌株鉴定与药敏试验：利用全自动微生物鉴

定系统ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ鉴定菌种，药敏试验采用
ＫＢ纸片扩散法，试验方法和判定标准参照美国临

床和实验室标准化研究所（ＣｌｉｎｉｃａｌａｎｄＬａｂｏｒａｔｏｒｙ
ＳｔａｎｄａｒｄｓＩｎｓｔｉｔｕｔｅ，ＣＬＳＩ）２００７年的规定进行判定，

细菌分离用培养基、药敏试验用ＭＨ培养基及药敏

纸片均购自英国ＯＸＯＩＤ公司，质控菌株为金黄色葡

萄球菌ＡＴＣＣ２５９２３。
２．耐药菌检测：ＭＲＳＡ鉴定采用头孢西丁纸片

扩散法。诱导型克林霉素耐药检测采用双纸片扩散

法（Ｄ试验），判定标准按照 ＣＬＳＩ２００７年的规定进

行判定［３］。

三、统计学处理

药敏检测数据应用 ＷＨＯＮＥＴ５．４软件进行处

理，ＭＲＳＡ和 甲 氧 西 林 敏 感 金 黄 色 葡 萄 球 菌
（ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎｓｅｎｓｉｔｉｖｅｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓａｕｒｅｕｓ，ＭＳＳＡ）的
耐药率比较采用χ２检验，采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件

分析，以Ｐ＜０．０５为差异具有统计学意义。

结　　果

一、所分离的金黄色葡萄球菌在各类标本及临

床科室的构成比

本研究所分离的８５９株金黄色葡萄球菌在各类

标本均有检出，其中以痰液中分离的菌株最多，占
６１．０％；其次为伤口分泌物，占１７．８％，在各类标本

中分离构成比见表１。临床各科室中分离菌株最多

的是呼吸内科（３３．９％），其次是肿瘤科（１８．３％）和
神经内科（１５．５％），见表２。

表１　８５９株金黄色葡萄球菌在各类标本中分离的

构成比 ［株（％）］

标本 构成比

痰液 ５２４（６１．０）

伤口分泌物 １５３（１７．８）

浓液 ８２（９．６）

尿 ５１（５．９）

血液 ２０（２．３）

其他 ２９（３．４）

合计 ８５９（１００）

表２　８５９株金黄色葡萄球菌于临床各科室分布的

构成比［株（％）］

科室 株数

呼吸内科 ２９１（３３．９）
肿瘤科 １５７（１８．３）
神经内科 １３３（１５．５）
心胸外科 ７９（９．２）
肾脏内分泌科 ５９（６．９）
烧伤科 ４４（５．１）
泌尿外科 ３５（４．１）
儿科 ２７（３．１）
血液净化科 ２２（２．５）
其他 １２（１．４）
合计 ８５９（１００）

　　二、所分离金黄色葡萄球菌对常用抗菌药物的

耐药情况

本研究所分离的８５９株金黄色葡萄球菌对１６
种抗菌药物的耐药率，以青霉素和氨苄西林最高，平

均耐药率分别为 ９５．３％和 ９４．２％，其他耐药率 ＞
５０．０％的有克拉霉素、红霉素和克林霉素，未检出耐

万古霉素和利奈唑胺菌株。

三、ＭＲＳＡ与 ＭＳＳＡ对１６种抗菌药物的耐药率

分析

本研究所分离的８５９株金黄色葡萄球菌中，共

检出 ＭＲＳＡ菌株 ２５３株（２９．５％），其中，２００８～
２０１０年ＭＲＳＡ菌株的检出率分别为２５．９％、２９．８％
和３３．６％。ＭＲＳＡ对１４种抗菌药物的耐药率均高

于ＭＳＳＡ菌株，耐药率差异具有统计学意义（Ｐ＜
０．０５），见表４。



·３０６　　 · 中华实验和临床感染病杂志（电子版）２０１２年８月 第６卷 第４期ＣｈｉｎＪＥｘｐＣｌｉｎＩｎｆｅｃｔＤｉｓ（ＥｌｅｃｔｒｏｎｉｃＥｄｉｔｉｏｎ），Ａｕｇｕｓｔ２０１２，Ｖｏｌ６，Ｎｏ．４

表３　２００８～２０１０年本院所分离金黄色葡萄球菌对１６种抗菌药物的耐药率 ［株数（％）］

抗菌药物 ２００８年（ｎ＝３０５） ２００９年（ｎ＝３２２） ２０１０年（ｎ＝２３２） 合计（ｎ＝８５９）

青霉素 ２９２（９５．７） ３０７（９５．３） ２２０（９４．８） ８１９（９５．３）
氨苄西林 ２８４（９３．１） ３０６（９５．０） ２１９（９４．４） ８０９（９４．２）
头孢唑啉 ７７（２５．２） ９６（２９．８） ７８（３３．６） ２５１（２９．２）
头孢呋辛 ７６（２４．９） ９７（３０．１） ７８（３３．６） ２５１（２９．２）
四环素 １１９（３９．０） １０５（３２．６） ７９（３４．１） ３０３（３５．３）
克拉霉素 ２６２（８５．９） ２８３（８７．９） １９４（８３．６） ７３９（８６．０）
红霉素 ２６６（８７．２） ２８６（８８．８） １９７（８４．９） ７４９（８７．２）
克林霉素 １４５（４７．５） １５０（４６．６） １３９（５９．９） ４３４（５０．５）
庆大霉素 ９６（３１．５） ９４（２９．２） ８２（３５．３） ２７２（３１．７）
环丙沙星 １１３（３７．０） １０６（３２．９） ９５（４０．９） ３１４（３６．６）
左氧氟沙星 ９６（３１．５） ８２（２５．５） ８５（３６．６） ２６３（３０．６）
复方新诺明 １３７（４４．９） １２５（３８．８） ５０（２１．６） ３１２（３６．３）
利福平 ３２（１０．５） ３０（９．３） ２４（１０．３） ８６（１０．０）
万古霉素 ０（０） ０（０） ０（０） ０（０）
利奈唑胺 ０（０） ０（０） ０（０） ０（０）
呋喃妥因 ４（１３．１） ７（２．２） ８（３．４） １９（２．２）

表４　ＭＲＳＡ与ＭＳＳＡ对１６种抗菌药物的耐药率比较　［株数（％）］

抗菌药物 ＭＲＳＡ（ｎ＝２５３） ＭＳＳＡ（ｎ＝６０６） χ２ Ｐ

青霉素 ２５３（１００．０） ３０７（５０．７） １９１．４ ＜０．０５
氨苄西林 ２５３（１００．０） ３０６（５０．５） １９２．４ ＜０．０５
头孢唑啉 ２５０（９８．８） ９６（１５．８） ５１０．８ ＜０．０５
头孢呋辛 ２５０（９８．８） ９７（１６．０） ５０８．３ ＜０．０５
四环素 １２８（５０．６） １０５（１７．３） ９９．９ ＜０．０５
克拉霉素 ２３８（９４．１） ２８３（４６．３） １６７．８ ＜０．０５
红霉素 ２４１（９５．３） ２８６（４７．２） １７３．８ ＜０．０５
克林霉素 ２０２（７９．８） １５０（２４．８） ２２３．９ ＜０．０５
庆大霉素 １７４（６８．８） ９４（１５．５） ２３５．８ ＜０．０５
环丙沙星 ２００（７９．１） １０６（１７．５） ２９４．３ ＜０．０５
左氧氟沙星 １８３（７２．３） ８２（１３．５） ２８９．２ ＜０．０５
复方新诺明 １２５（４９．４） １２５（２０．６） ７１．６ ＜０．０５
利福平 ６３（２４．９） ３０（５．０） ７３．５ ＜０．０５
万古霉素 ０（０） ０（０） － －
利奈唑胺 ０（０） ０（０） － －
呋喃妥因 １０（４．０） ７（１．２） ７．２ ＜０．０５

　　注：－：表示可信区间有重合，认为耐药率相同，未经统计学分析

　　四、诱导型克林霉素的检出结果

８５９株金黄色葡萄球菌中，红霉素耐药、克林霉

素敏感菌共３１６株，诱导型克林霉素检测阳性菌共

１５５株，占４９．１％。

讨　　论

金黄色葡萄球菌是临床常见的致病菌之一，近

年来，随着新型广谱抗菌药物的广泛应用，ＭＲＳＡ所

致感染在医院感染中逐年上升，由于该细菌分布广、

传播快、耐药现象严重、治疗困难、病死率较高，给临

床治疗及医院感染的控制带来了极大的困难。

本研究显示，本院金黄色葡萄球菌主要分离自

痰液、伤口分泌物和脓液中，提示金黄色葡萄球菌易

感部位为呼吸道、皮肤黏膜和烧伤创面等部位，与文

献报道一致［４］。临床科室中金黄色葡萄球菌分离较

多的是呼吸内科、肿瘤科、神经内科和心胸外科，由

于该病区患者有严重呼吸系统及其他系统慢性疾

病，免疫力低下，长期、大量使用抗菌药物，反复接受

各种侵入性检查和治疗，在接受治疗的同时也打破

了自身的免疫屏障，为金黄色葡萄球菌的侵入提供

了条件，因此，对该类患者应加强医院感染的管理，

采取严格消毒隔离措施，预防和控制感染的暴发流

行［５］。

本研究结果显示，２００８～２０１０年本院金黄色葡

萄球菌的耐药性虽然保持相对平稳状态，但仍可见

金黄色葡萄球菌对多种抗菌药物存在不同程度耐
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药，其中以青霉素和氨苄西林最高，平均耐药率为
９５．３％和９４．２％，克拉霉素、红霉素的平均耐药率分

别为８６．０％和 ８７．２％，故已不适合临床经验性用

药。现已证明，早期应用喹诺酮类药物治疗金黄色

葡萄球菌感染效果较好，但易产生耐药，临床应慎

用［６］。本院３年来环丙沙星、左氧氟沙星的耐药率

差异无统计学意义，这与本院进一步加强院内感染

防控措施有关。克林霉素是治疗金黄色葡萄球菌引

起的皮肤和软组织感染的常用药物，可作为青霉素

过敏患者的首选替代药物［７］，但近年来，该类药物的

耐药率不断上升，尤其是红霉素对克林霉素的诱导

耐药，其耐药表型分为结构型和诱导型，结构型表现

为红霉素和克林霉素均耐药，诱导型表现为红霉素

敏感和克林霉素耐药。本研究中红霉素耐药、克林

霉素敏感共菌株３１６株，诱导型克林霉素检测阳性

菌株１５５株（４９．１％），与李红凌等［８］报道相近。诱

导型耐药的测定给金黄色葡萄球菌感染的治疗提供

了十分重要的参考依据。尽管利福平对金黄色葡萄

球菌有较高的活性，因其易产生耐药，故不宜单独使

用。虽然呋喃妥因的耐药率较低，平均耐药率仅为
２．２％，因其在血中的药物浓度较低，而尿液中浓度

高，故仅用于泌尿系感染治疗。

ＭＲＳＡ耐药机制复杂，主要是 ｍｅｃＡ基因通过 Ｒ
质粒或转座子转入金黄色葡萄球菌，其编码一个７８
ｋＤ的青霉素结合蛋白 ２ａ（ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｎｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ
２ａ，ＰＢＰ２ａ），ＰＢＰ２ａ与 β内酰胺类抗菌药物的亲和

力极低，β内酰胺类药物不能阻碍 ＭＲＳＡ细胞壁肽

聚糖层合成，从而产生耐药［９］。由于 ＭＲＳＡ可携带

多种耐药基因，典型特征表现为多重耐药性，通常对

所有 β内酰胺类、氨基糖苷类、大环内酯类、喹诺酮

类、克林霉素和四环素等产生多重耐药；另一个显著

特性是异质性，即同一菌株耐药性随培养条件和使

用抗菌药物的不同发生改变，ＭＲＳＡ的异质性和多

重耐药性导致临床诊断治疗的困难性［１０］。本组资

料显示，本院 ２００８～２０１０年 ＭＲＳＡ检出率逐年升

高，分别为２５．９％、２９．８％和３３．６％，平均２９．５％，
高于吴伟元等［１１］ＭＲＳＡ检出率（２０．７％）的报道，低

于２００９年中国 ＣＨＩＮＥＴ细菌耐药性监测中 ＭＲＳＡ
检出率（５２．７％）［１２］，这与地域、患者病种轻重、病程

长短及标本来源有关。通过 ＭＲＳＡ与 ＭＳＳＡ对多种

抗菌药物的耐药率的比较可以发现，１６种药物中除

对青霉素、氨苄西林、克拉霉素、红霉素、万古霉素、

利奈唑胺和呋喃妥因的耐药率比较差异无统计学意

义外（Ｐ＞０．０５），对其他抗菌药物 ＭＲＳＡ与 ＭＳＳＡ
耐药率差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５），提示ＭＲＳＡ
具有多重耐药性。未检出耐万古霉素和利奈唑胺的

金黄色葡萄球菌，提示二者均可作为金黄色葡萄球

菌引起的严重感染的首选治疗药物［１３］。

总之，随着抗菌药物种类的增多，感染的危险性

增大，联合用药或频繁更换抗菌药物易导致耐药菌

产生，从而发生院内感染。因此，严格抗菌药物的分

级使用管理制度，依据病原学药敏试验结果，强化消

毒隔离意识，防止交叉感染，做到及时、准确地诊断，

正确选用抗菌药物，选择最佳给药途径，使用适当的

剂量，确定适宜的疗程，有利于减少因抗菌药物滥用

而导致耐药菌的产生。
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