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·论著·

新生儿病房分离金黄色葡萄球菌耐药性及耐消毒剂基因检测

雷新云，金正江

（湖北省妇幼保健院，湖北 武汉　４３００７０）

［摘　要］　目的　了解新生儿病房送检标本中金黄色葡萄球菌的耐药谱及耐消毒剂基因携带情况。方法　收集

２０１３年１—１２月某院新生儿病房住院新生儿送检标本分离的金黄色葡萄球菌，采用ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ细菌鉴定分析

系统进行细菌鉴定及药敏试验，采用聚合酶链反应（ＰＣＲ）检测耐消毒剂狇犪犮Ａ／Ｂ基因。结果　新生儿科送检标本中

共分离２２５株金黄色葡萄球菌，主要来源于呼吸道（７２．４４％）和脐部分泌物（１４．３３％）；耐甲氧西林金黄色葡萄球菌

（ＭＲＳＡ）检出率为８．８９％（２０株）；耐药监测中，ＭＲＳＡ的耐药率普遍高于甲氧西林敏感金黄色葡萄球菌（ＭＳＳＡ）。

左氧氟沙星、莫西沙星、替加环素、万古霉素、利奈唑胺及呋喃妥因对所有金黄色葡萄球菌均显示出良好的抗菌活性，

敏感率均为１００％。携带狇犪犮Ａ／Ｂ基因的金黄色葡萄球菌有２１株，阳性率为９．３３％，其中 ＭＲＳＡ３株（１５．００％），

ＭＳＳＡ１８株（８．７８％）。结论　新生儿病房分离的 ＭＲＳＡ耐药严重，同时携带狇犪犮Ａ／Ｂ基因，应引起临床重视。
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　　金黄色葡萄球菌（犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮狌狊犪狌狉犲狌狊，ＳＡ）分

布广泛，毒力强，易引起新生儿各种感染。一旦发生

感染，由于新生儿自身原因，多种抗菌药物使用受限，

除β内酰胺类，可选用药物不多。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）对β内酰胺类、红霉素类等多种抗菌药物耐

药，该菌的出现给临床治疗带来极大困难。因此，预

防感染尤为重要，消毒剂的使用是有效的措施之一。
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近年来，不断有文献报道 ＭＲＳＡ携带耐消毒剂基因，

对多种消毒剂产生抗性，携带率各地区各有不同［１２］。

为了解本院新生儿病房ＳＡ的耐药性及耐消毒剂的

情况，本研究对新生儿病房送检标本分离的ＳＡ耐药

谱进行了分析，并对其是否携带耐消毒剂基因狇犪犮Ａ／

Ｂ进行了检测，现将结果报告如下。

１　对象与方法

１．１　菌株来源　２０１３年１—１２月新生儿科住院新

生儿送检标本分离的２２５株ＳＡ，标本类型包括：痰、

尿、胃液、粪便等，剔除同一患者重复菌株。

１．２　细菌鉴定及药敏试验　细菌鉴定及药敏试验

采用法国生物梅里埃公司ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ全自

动鉴定系统。试剂采用系统配套的 ＧＰ 卡和

ＧＰ６７卡。质控菌株为ＳＡＡＴＣＣ２９２１３，频率为每

周一次。

１．３　狇犪犮Ａ／Ｂ基因检测　采用聚合酶链反应（ＰＣＲ）

方法对耐消毒剂基因狇犪犮Ａ／Ｂ进行检测，特异性引

物为 ５’ＧＣＡＧＡＡＡＧＴＧＣＡＧＡＧＴＴＣＧ３’和 ５’

ＣＣＡＧＴＣＣＡＡＴＣＡＴＧＣＣＴＧ３’，产物长度为３６１ｂｐ，

ＰＣＲ体系参数设置为：２５μＬＰＣＲ反应体系包括

１０×ＰＣＲ缓冲液２．５μＬ，ＤＮＴＰ２．０μＬ（２．５ｍｍｏｌ／Ｌ），

引物 各 ２．５μＬ （１０μｍｏｌ／Ｌ），无 菌 去 离 子 水

１２．７μＬ，ＤＮＡ模板２．５μＬ，０．３μＬＴａｑＤＮＡ聚合

酶。９６℃预变性３ｍｉｎ，然后９４℃２０ｓ，５３℃２０ｓ，

７２℃２０ｓ，循环２５个周期，最后７２℃５ｍｉｎ
［３］。

２　结果

２．１　标本来源　２２５株ＳＡ标本来源以呼吸道分

泌物为主，占７２．４４％；２０株 ＭＲＳＡ中，呼吸道分泌

物占６５．００％。见表１。

表１　２２５株ＳＡ标本来源分布

犜犪犫犾犲１　Ｓｐｅｃｉｍｅｎｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆ２２５犛．犪狌狉犲狌狊ｉｓｏｌａｔｅｓ

标本类型 株数
构成比

（％）

ＭＲＳＡ

株数

构成比

（％）

呼吸道分泌物 １６３ ７２．４４ １３ ６５．００

脐部分泌物 ３９ １７．３３ ５ ２５．００

眼分泌物 １３ ５．７８ １ ５．００

脓液 ５ ２．２２ １ ５．００

粪便 ４ １．７８ ０ ０．００

尿 １ ０．４５ ０ ０．００

合计 ２２５ １００．００ ２０ １００．００

２．２　药敏试验　２２５株ＳＡ 中，ＭＲＳＡ２０株（占

８．８９％），甲氧西林敏感金黄色葡萄球菌（ｍｅｔｈｉｃｉｌ

ｌｉｎｓｅｎｓｉｔｉｖｅ犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮狌狊犪狌狉犲狌狊，ＭＳＳＡ）２０５株

（占９１．１１％）。耐药率见表２。

表２　２２５株ＳＡ对常用抗菌药物的耐药率（％）

犜犪犫犾犲２　Ｒｅｓｉｓｔａｎｔｒａｔｅｓｏｆ２２５犛．犪狌狉犲狌狊ｉｓｏｌａｔｅｓｔｏｃｏｍ

ｍｏｎｌｙｕｓｅｄａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌａｇｅｎｔｓ（％）

抗菌药物 ＭＲＳＡ（狀＝２０） ＭＳＳＡ（狀＝２０５）

青霉素 １００．００ ９６．１０

苯唑西林 １００．００ ０．００

庆大霉素 １０．００ ３．９０

万古霉素 ０．００ ０．００

利奈唑胺 ０．００ ０．００

四环素 ７５．００ ２．４４

红霉素 ８５．００ ４４．８８

替加环素 ０．００ ０．００

克林霉素 ８５．００ ４１．４６

左氧氟沙星 ０．００ ０．００

环丙沙星 ２０．００ １．４６

莫西沙星 ０．００ ０．００

呋喃妥因 ０．００ ０．００

复方磺胺甲口恶唑 ７５．００ ２．４４

利福平 １０．００ ０．００

２．３　狇犪犮Ａ／Ｂ基因检测　２２５株ＳＡ中２１株携带

狇犪犮Ａ／Ｂ基因，阳性率为９．３３％。其中 ＭＲＳＡ３株，

阳性率为１５．００％（３／２０）；ＭＳＳＡ１８株，阳性率为

８．７８％（１８／２０５），两者比较差异有统计学意义（χ
２

＝１４８．８４，犘＜０．０１）。ＰＣＲ电泳图见图１。

!

!"

"

# $ %$%$ $

&''

(''

)''

*''

+''

,''

$

Ｍ：ＤＮＡＭａｒｋｅｒ；Ｐ：阳性标本；Ｎ：阴性标本

图１　狇犪犮Ａ／Ｂ基因检测电泳图

犉犻犵狌狉犲１　ＥｌｅｃｔｒｏｐｈｏｒｅｓｉｓｍａｐｏｆＰＣＲｐｒｏｄｕｃｔｏｆ狇犪犮Ａ／Ｂ

ｇｅｎｅ

３　讨论

革兰阳性球菌在新生儿细菌感染中占重要地

位，其细菌谱分布中ＳＡ居首位
［４］。ＳＡ是一种需氧

或兼性厌氧革兰阳性球菌，可存在于外界环境及人
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体口腔、鼻咽等部位，是人类化脓性感染中最常见的

病原菌，可引起局部化脓性感染，也可引起肺炎、假

膜性肠炎、心包炎等，甚至可引起败血症、脓毒症等

全身感染。本研究中，从标本来源分析，呼吸道分泌

物占７２．４４％，可见在ＳＡ引起的新生儿感染中，呼

吸道感染占主要地位；其次为胃肠道感染，粪便标本

占１．７８％。在局部感染中，脐部、眼及其他部位的

化脓性分泌物共占２５．３３％。新生儿抵抗力差，如

消毒隔离措施不到位，护理不当，极易引起脐部等部

位的化脓性感染，一旦感染需及时合理选用抗菌药

物，采取有效护理措施，防止感染症状向全身蔓延。

本研究中，ＭＲＳＡ检出率为８．８９％，低于相关文

献［５６］报道，可能存在地区及人群之间的差异。ＭＲ

ＳＡ的耐药性与青霉素结合蛋白２ａ（ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｎｂｉｎｄｉｎｇ

ｐｒｏｔｅｉｎ２ａ，ＰＢＰ２ａ）有关
［７］。ＰＢＰ２ａ由犿犲犮Ａ基因编

码，具有高度保守性，犿犲犮Ａ基因检测阳性即为 ＭＲ

ＳＡ。但近年来有文献
［８］报道，ＭＲＳＡ菌株中并非均

携带犿犲犮Ａ基因，说明可能还存在其他耐药机制，值

得关注。本研究中，ＳＡ对红霉素、克林霉素、四环素、

庆大霉素、环丙沙星及复方磺胺甲口恶唑的耐药率高

低不等，但 ＭＲＳＡ的耐药率普遍高于 ＭＳＳＡ。左氧

氟沙星、莫西沙星、替加环素、万古霉素、利奈唑胺及

呋喃妥因对所有ＳＡ均显示出良好的抗菌活性，敏

感率均为１００％。因此，在 ＭＲＳＡ 感染危重患儿

中，万古霉素可作为经验治疗的首选。但随着万古

霉素的应用越来越多，近年来不断有万古霉素中介

ＳＡ和异质性万古霉素耐药ＳＡ的报道，本研究中虽

尚未发现，但也应引起警惕，注意合理用药，严防该

类菌株的出现。

ＳＡ由于其毒力强，感染广泛及耐药严重而一

直受到人们的关注。近年来，由于各种消毒剂在临

床被广泛使用，ＳＡ对消毒剂的抗性及耐消毒剂机

制的研究也日益受到各界的重视。ＳＡ对消毒剂的

抗性主要与外排泵系统有关，由质粒或染色体上的

相关蛋白基因编码，种类繁多，作用机制均为借助质

子泵的动力将胞内抗菌物质排出胞外，使其达不到

有效抗菌浓度而产生耐药。季胺类消毒剂基因

（狇犪犮）在ＳＡ耐消毒剂机制中发挥重要作用，狇犪犮基

因由于在亲脂性消毒剂外排机制中发挥重要作用而

得名，编码蛋白型的外排系统。目前狇犪犮基因家族

已发现有１０余种，其中狇犪犮Ａ／Ｂ基因存在于葡萄球

菌的质粒中。狇犪犮Ａ基因与狇犪犮Ｂ基因虽然作用底物

不同，但结构十分相似，相差仅为几个核苷酸，普通

ＰＣＲ方法无法区分
［９］。因此，本研究中参考有关文

献设计通用引物对其进行检测。结果显示，２２５株

ＳＡ中检出狇犪犮Ａ／Ｂ基因２１株，阳性率为９．３３％，其

中 ＭＲＳＡ菌株３株，阳性率为１５．００％，ＭＳＳＡ菌株

１８株，阳性率为８．７８％，结果与有关报道
［１０］相似。

研究表明，ＭＲＳＡ菌株的耐消毒剂机制可能与其耐

药机制协同发挥作用，本研究中是否存在该现象有

待进一步研究。

总之，新生儿ＳＡ感染中，在关注耐药性的同时

应关注其对消毒剂的抗性。在医院感染控制中应以

预防为主，加强消毒管理，提高手卫生依从性，加强

新生儿基础疾病护理，合理使用抗菌药物和消毒剂，

切实有效做好预防感染的发生或流行，保障新生儿

生命健康安全。
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