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［摘　要］　目的　了解临床分离的黏质沙雷菌临床分布及耐药情况，为临床合理使用抗菌药物、预防和控制感染

提供依据。方法　对某院２０１２年１月１日—２０１５年１２月３１日临床分离的４２７株黏质沙雷菌进行分析，采用纸

片扩散法检测其对常用抗菌药物的敏感性。结果　４２７株黏质沙雷菌标本来源以呼吸道为主（７０．２６％），主要为痰

（６４．８７％）；科室分布主要为重症监护病房（ＩＣＵ，１９．４４％），其次为中西医结合科（１５．４６％）和康复科（１３．５８％）。

黏质沙雷菌对头孢哌酮／舒巴坦、厄他培南、头孢吡肟、头孢他啶、阿米卡星、亚胺培南、左氧氟沙星和哌拉西林／他

唑巴坦的耐药率均＜１０％；对环丙沙星、庆大霉素、妥布霉素、头孢曲松、复方磺胺甲口恶唑和氨曲南的耐药率为

１０％～３０％。４年间耐药率变化有统计学意义（犘＜０．０５）的有头孢哌酮／舒巴坦、环丙沙星、头孢曲松、阿米卡星、

氨曲南和复方磺胺甲口恶唑；２０１２—２０１３年黏质沙雷菌对头孢哌酮／舒巴坦、环丙沙星、头孢曲松、氨曲南和复方磺

胺甲口恶唑耐药率明显增加，之后耐药率趋于平稳；对头孢哌酮／舒巴坦则耐药性降低。结论　黏质沙雷菌对大部分

常用抗菌药物的敏感性较好，但耐药性有增加的趋势；其中厄他培南、头孢他啶、左氧氟沙星和哌拉西林／他唑巴坦

敏感率高，可作为临床治疗相关感染的经验用药。
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［ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌ，２０１６，１５（１０）：７５２－７５６］

　　沙雷菌属（犛犲狉狉犪狋犻犪狊狆狆．）是肠杆菌科中能引起

医院感染的一个重要的菌属，可分为黏质沙雷菌

（犛犲狉狉犪狋犻犪犿犪狉犮犲狊犮犲狀狊，犛犿）、液化沙雷菌复合群（犛犲狉

狉犪狋犻犪犾犻狇狌犲犳犪犮犻犲狀狊犮狅犿狆犾犲狓）、深红沙雷菌（犛犲狉狉犪狋犻犪狉狌

犫犻犱犪犲犪）、气味沙雷菌（犛犲狉狉犪狋犻犪狅犱犲狉犻犳犲狉犪）、普城沙雷

菌（犛犲狉狉犪狋犻犪狆犾狔犿狌狋犺犻犮犪）、无花果沙雷菌（犛犲狉狉犪狋犻犪犳犻

犮犪狉犻犪）和泉居沙雷菌（犛犲狉狉犪狋犻犪犳狅狀狋犻犮狅犾犪）。沙雷菌属

曾一度被认为是无害的环境污染菌，直至１９５１年首

次报道黏质沙雷菌引起医院感染［１］，现已成为引起肠

道外感染的主要病原菌，与许多医院感染的暴发流行

有关，可致肺炎、内源性眼炎、菌血症、输液感染和外

科手术部位感染、软组织感染及泌尿系感染等［２６］，尤

其是新生儿。近年来发现黏质沙雷菌对常用抗菌药

物耐药亦日益严重，给临床抗感染治疗带来困难。为

了解本院主要沙雷菌属细菌医院感染的现状及耐药

特点，以指导临床合理用药，对本院临床分离的黏质

沙雷菌进行研究，现将结果报告如下。

１　材料与方法

１．１　菌株来源　收集２０１２年１月１日—２０１５年

１２月３１日中南大学湘雅医院临床标本中分离、鉴

定的所有黏质沙雷菌，同一患者多次分离的同种菌

株只取初次分离的菌株。质控菌株为铜绿假单胞菌

ＡＴＣＣ２７８５３、大肠埃希菌 ＡＴＣＣ２５９２２，均来自卫

生部临床检验中心。

１．２　仪器与试剂　法国生物梅里埃公司Ｖｉｔｅｋ２全

自动微生物鉴定分析系统及配套试剂革兰阴性杆菌

鉴定卡（ＧＮＩ），美国ＢＤ公司ＢＡＣＴＥＣ９１２０自动血培

养仪及配套血培养瓶。培养基购自杭州天和微生物

试剂有限公司，药敏纸片购自英国Ｏｘｏｉｄ公司。

１．３　细菌培养鉴定　细菌培养方法按照《全国临床

检验操作规程》第４版要求进行。采用自动化仪器

进行鉴定，以ＡＰＩ系统补充鉴定分析。药敏试验采

用纸片扩散（ＫＢ）法，试验结果的解释参照美国临

床实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）当年的标准，其中头孢

哌酮／舒巴坦药敏折点参考头孢哌酮的标准。

１．４　数据分析　应用世界卫生组织细菌耐药性监

测网提供的 ＷＨＯＮＥＴ５．４及统计软件ＳＰＳＳ１８．０

进行数据处理及分析。耐药率采用χ
２ 检验及Ｆｉｓｈ

ｅｒ确切概率法进行比较，犘≤０．０５为差异有统计学

意义。

２　结果

２．１　标本来源与科室分布　共分离黏质沙雷菌

４２７株，均来源于住院患者。患者平均年龄（４７．４０

±２１．６１）岁，中位数年龄４９．００岁，其中男性患者

２９８例（６９．７９％），平均年龄（４７．６４±２１．０７）岁，中

位数年龄４９．５０岁；女性患者１２９例（３０．２１％），平

均年龄（４６．９０±２１．８０）岁，中位数年龄４９．００岁。

标本来源：以呼吸道为主（７０．２６％），主要为痰

（６４．８７％），其次 为创 面 分 泌 物 （９．３７％）和 血

（６．３２％）。科室分布：主要为重症监护病房（ＩＣＵ，

１９．４４％），其次为中西医结合科（１５．４６％）和康复科

（１３．５８％）。见表１～２。

表１　４２７株黏质沙雷菌标本构成

犜犪犫犾犲１　Ｃｏｎｓｔｉｔｕｔｅｏｆｓｐｅｃｉｍｅｎｓｏｆ４２７犛．犿犪狉犮犲狊犮犲狀狊ｉｓｏ

ｌａｔｅｓ

标本 株数 构成比（％）

痰 ２７７ ６４．８７

支气管灌洗液 ２３ ５．３８

创面分泌物 ４０ ９．３７

血 ２７ ６．３２

尿 １４ ３．２８

切口分泌物 １４ ３．２８

前列腺液 ６ １．４１

导管尖端 ６ １．４１

其他 ２０ ４．６８

合计 ４２７ １００．００
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表２　４２７株黏质沙雷菌科室来源分布

犜犪犫犾犲２　Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆ４２７犛．犿犪狉犮犲狊犮犲狀狊ｉｓｏ

ｌａｔｅｓ

科室 株数 构成比（％）

ＩＣＵ ８３ １９．４４

中西医结合科 ６６ １５．４６

康复科 ５８ １３．５８

神经外科 ２６ ６．０９

儿科 ２３ ５．３９

呼吸内科 １５ ３．５１

骨科 １５ ３．５１

皮肤科 １３ ３．０４

内分泌科 １１ ２．５７

烧伤外科 １１ ２．５７

口腔科 ７ １．６４

血管外科 ７ １．６４

新生儿科 ６ １．４１

泌尿外科 ６ １．４１

其他科 ８０ １８．７４

合计 ４２７ １００．００

２．２　药敏试验结果　黏质沙雷菌对头孢哌酮／舒巴

坦、厄他培南、头孢吡肟、头孢他啶、阿米卡星、亚胺

培南、左氧氟沙星和哌拉西林／他唑巴坦的耐药率均

＜１０％；对环丙沙星、庆大霉素、妥布霉素、头孢曲

松、复方磺胺甲口恶唑和氨曲南的耐药率为１０％～

３０％。４年间耐药率变化有统计学意义（犘＜０．０５）

的是头孢哌酮／舒巴坦、环丙沙星、头孢曲松、阿米卡

星、氨曲南和复方磺胺甲口恶唑；２０１２—２０１３年黏质

沙雷菌对头孢哌酮／舒巴坦、环丙沙星、头孢曲松、氨

曲南和复方磺胺甲口恶唑耐药率明显增加，之后耐药

率趋于平稳。对头孢哌酮／舒巴坦则耐药性降低。

见表３。

表３　４２７株黏质沙雷菌对常用抗菌药物的体外抗菌活性（％）

犜犪犫犾犲３　Ｉｎｖｉｔｒｏａｃｔｉｖｉｔｙｏｆｃｏｍｍｏｎｌｙｕｓｅｄａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌａｇｅｎｔｓａｇａｉｎｓｔ４２７犛．犿犪狉犮犲狊犮犲狀狊ｉｓｏｌａｔｅｓ（％）

抗菌药物
２０１２年（狀＝１０２）

敏感率 中介率 耐药率

２０１３年（狀＝９８）

敏感率 中介率 耐药率

２０１４年（狀＝１２３）

敏感率 中介率 耐药率

２０１５年（狀＝１０４）

敏感率 中介率 耐药率

合计（狀＝４２７）

敏感率 中介率 耐药率

４年耐药率比较

χ
２ 犘

哌拉西林／他唑巴坦 ９２．１６ ５．８８ １．９６ ９５．９２ ３．０６ １．０２ ８７．８０ １０．５７ １．６３ ９８．０８ ０．９６ ０．９６ ９３．２１ ５．３９ １．４０ " ０．９５

头孢他啶 ９５．１０ ０．００ ４．９０ ８９．８０ ２．０４ ８．１６ ８６．１８ ４．８８ ８．９４ ９３．２７ ０．９６ ５．７７ ９０．８７ ２．１１ ７．０２ １．８４ ０．６１

头孢曲松 ８５．２９ ０．９８ １３．７３ ６２．２５ １．０２ ３６．７３ ６９．１１ ０．００ ３０．８９ ７０．１９ ０．９６ ２８．８５ ７１．６６ ０．７０ ２７．６４ １４．６６＜０．０１

头孢吡肟 ８９．２２ ２．９４ ７．８４ ７４．４９ １８．３７ ７．１４ ７８．８６ ８．１３ １３．０１ ７５．９６ １５．３９ ８．６５ ７９．６２ １１．０１ ９．３７ ２．８３ ０．４２

头孢哌酮／舒巴坦 ８８．２４ ９．８０ １．９６ ７３．４７ １０．２０ １６．３３ ７９．６７ １５．４５ ４．８８ ９３．２７ ５．７７ ０．９６ ８３．６１ １０．５４ ５．８５ ２７．０３＜０．０１

氨曲南 ８８．２４ ０．００ １１．７６ ６４．２９ ０．００ ３５．７１ ６９．１１ ０．００ ３０．８９ ７１．１５ ３．８５ ２５．００ ７３．０７ ０．９４ ２５．９９ １７．１４＜０．０１

亚胺培南 ７９．４１ １８．６３ １．９６ ６１．２２ ３２．６６ ６．１２ ７５．６１ ２１．９５ ２．４４ ８７．５０ ５．７７ ６．７３ ７６．１１ １９．６７ ４．２２ " ０．１９

厄他培南 ９８．０４ ０．９８ ０．９８ ９５．９２ １．０２ ３．０６ ９６．７４ １．６３ １．６３ ９２．３１ １．９２ ５．７７ ９５．７８ １．４１ ２．８１ " ０．２０

阿米卡星 ８６．２７ １３．７３ ０．００ ８６．７３ ０．００ １３．２７ ８９．４３ １０．５７ ０．００ ８９．４２ ０．００ １０．５８ ８８．０６ ６．３２ ５．６２ ２９．０１＜０．０１

庆大霉素 ９２．１６ １．９６ ５．８８ ８２．６５ ０．００ １７．３５ ８２．９３ ０．８１ １６．２６ ８６．５４ １．９２ １１．５４ ８５．９５ １．１７ １２．８８ ７．６１ ０．０６

妥布霉素 ６０．７８ １９．６１ １９．６１ ７６．５３ ６．１２ １７．３５ ６９．１１ ８．１３ ２２．７６ ８３．６５ ６．７３ ９．６２ ７２．３７ １０．０７ １７．５６ ７．１３ ０．０７

左氧氟沙星 ９４．１２ ４．９０ ０．９８ ９０．８２ ８．１６ １．０２ ９１．０５ ７．３２ １．６３ ８９．４２ ８８．６５ １．９２ ９１．３３ ７．２６ １．４１ " １．００

环丙沙星 ９３．１４ １．９６ ４．９０ ７９．５９ １．０２ １９．３９ ８６．９９ １．６３ １１．３８ ８２．７０ ２．８８ １４．４２ ８５．７２ １．８７ １２．４１ １０．１９ ０．０２

复方磺胺甲口恶唑 ９６．０８ ０．００ ３．９２ ８４．６９ ０．００ １５．３１ ８６．１８ ０．００ １３．８２ ８４．６２ ０．００ １５．３８ ８７．８２ ０．００ １２．１８ ８．７１ ０．０３

　　：采用Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法

３　讨论

近年来，随着抗菌药物的广泛使用，黏质沙雷菌

对多种抗菌药物表现出逐渐增高的耐药趋势，已报

道产超广谱β内酰胺酶
［７］、金属β内酰胺酶

［８１１］的

多重耐药黏质沙雷菌，甚至出现携带犫犾犪ＮＤＭ１的全耐

药黏质沙雷菌［１２］。Ｍａ等
［１３］在国内首次报道同时

携带１６ＳｒＲＮＡ甲基化酶基因狉犿狋犅、喹诺酮类耐药

基因，以及多种β内酰胺酶基因的多重耐药黏质沙

雷菌，该菌对部分β内酰胺类和所有氨基糖苷类、氟

喹诺酮类药物均耐药。研究［１４］表明，对碳青霉烯类

耐药的黏质沙雷菌往往对多粘菌素固有耐药。Ｌｉｎ

等［１５］研究发现，黏质沙雷菌ＰｈｏＰ蛋白通过调节参

与脂多糖修饰的ａｒｎ操纵子，降低细菌脂多糖与多

粘菌素的结合能力，从而使细菌对多粘菌素的敏感

性降低。Ｊｉｎ等
［１６］在阿米卡星耐药黏质沙雷菌的转

移性质粒中发现介导阿米卡星耐药的新型乙酰转移

酶基因犪犪犮（６＇）犐犪狀和新型ＥＳＢＬ基因犫犾犪ＴＬＡ３。此

外，同时携带１６犛狉犚犖犃 甲基化酶基因犪狉犿犃 和

ＥＳＢＬ基因犫犾犪（ＣＴＸＭ１５）
［１７］或同时产金属酶 ＫＰＣ２、

ＩＭＰ１０
［９］等多重耐药黏质沙雷菌感染引起暴发流

行。２０１４年ＣＨＩＮＥＴ中国细菌耐药性检测结果
［１８］显

示，国内主要地区１７所教学医院收集的７８９５５株临床
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分离菌中，沙雷菌属占１．２８％（１０１０株），居肠杆菌科

细菌第５位。张小兵等
［１９］对２００５—２０１２年分离的

５５３８株肠杆菌科细菌进行分析，结果显示黏质沙雷菌

占０．５４％（３０株），居病原菌的第１０位；而安淑娟

等［２０］对ＩＣＵ１０２７株肠杆菌科细菌进行分析，结果

显示黏质沙雷菌占７．４０％（７６株），居病原菌的第

４位，提示近年来黏质沙雷菌分离率有所上升，已经

成为临床上医院感染重要病原菌，定期监测黏质沙

雷菌的临床分布和耐药性变化对预防和控制医院感

染极为重要。

本组研究结果显示，２０１２—２０１５年黏质沙雷菌

分离株数分别为１０２、９８、１２３、１０４株，年分离株数高

于２０１４ 年 ＣＨＩＮＥＴ 的 教 学 医 院 年 平 均 水 平

（５９株）以及江艳等
［２１］报道的２０１０—２０１３年总分离

株数１０７株。标本来源以呼吸道为主（７０．２６％），其

次为创面（９．３７％），可能与本组患者大部分接受机

械通气导致呼吸机相关肺炎相关；此外，黏质沙雷菌

具有良好的气溶胶特性［２２］，易存在于空气等环境

中，黏附在医疗设施、器械上被忽视，或通过无菌观

念不强、消毒隔离技术执行不严格的医务人员手导

致医 院 内 传 播［２３２４］。感 染 患 者 主 要 来 自 ＩＣＵ

（１９．４４％）、中西医结合科 （１５．４６％）和康复科

（１３．５８％），可能与该病区患者的特殊性有关。ＩＣＵ

多为病情较重的患者，如手术后或遭受重大创伤的

重症患者，中西医结合科多为颅脑外伤、脑出血等神

经外科手术后恢复不佳的患者，康复科主要为神经

功能损伤、术后、老年病或慢性虚弱患者，这些患者

往往病情重、住院时间长、免疫力较低，易发生医院

感染。

本研究结果显示，黏质沙雷菌对头孢哌酮／舒巴

坦、厄他培南、头孢吡肟、头孢他啶、阿米卡星、亚胺

培南、左氧氟沙星和哌拉西林／他唑巴坦的耐药率均

＜１０％，其中头孢哌酮／舒巴坦、厄他培南、头孢他

啶、阿米卡星、亚胺培南和哌拉西林／他唑巴坦与

２０１４年ＣＨＩＮＥＴ结果
［１８］一致。在急需治疗患者而

药敏结果未明确前，可将上述耐药率低的抗菌药物

作为临床经验用药的备选药物。另外，本研究结果

中阿米卡星、亚胺培南和复方磺胺甲唑的敏感率

分别为８８．０６％、７６．１１％、８７．８２％，略低于２０１４年

ＣＨＩＮＥＴ的９６．０％、８３．９％、９１．６％。４年间耐药

率变化有统计学意义的是头孢哌酮／舒巴坦、环丙沙

星、头孢曲松、阿米卡星、氨曲南和复方磺胺甲口恶唑，

其中２０１２—２０１３年黏质沙雷菌对头孢哌酮／舒巴

坦、环丙沙星、头孢曲松、氨曲南和复方磺胺甲口恶唑

耐药率明显增加，而后趋于平稳（头孢哌酮／舒巴坦

则耐药性降低），其耐药性呈阶梯式上升而非逐年上

升，可能与此期间医院加强抗菌药物监管，促进合理

用药等政策的实施有关。拟在下一步的研究中检测

β内酰胺酶菌株，并调查相关耐药基因的分布情况，

以明确细菌耐药机制。

定期监测黏质沙雷菌的临床分布和耐药性变

化，对于指导临床合理用药，延缓耐药菌株的产生，

以及预防医院感染的暴发流行具有一定的意义。加

强医院感染管理对减少医院感染的发生极为重要。

应当加强医务人员手卫生的管理；加强无菌物品及

各类管道、医疗设施、器械的消毒管理；严格执行无

菌操作原则和消毒隔离措施，减少医源性感染；加强

环境卫生学监测，保持病房空气新鲜、流通，防止患

者之间的交叉感染；另外，应尽量减少侵入性诊疗措

施，合理使用抗菌药物，预防、控制耐药菌引起的医

院感染暴发流行。
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