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;B7/

$是医院感染

的重要病原菌之一%自
'(+'

年在英国首次被报道以

来%其感染率不断上升%目前医院正面临着
;B7/

感染日益严重和多重耐药的挑战&

;B7/

对包括

甲氧西林在内的多种抗菌药物耐药%由它所致的感

染易呈流行或暴发流行%治疗困难且病死率高%成为

临床治疗的一大难题&医院感染
;B7/

#
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4/";B7/

$一直受到人们的关注&近年

发现%

;B7/

也可引起社区获得性感染%社区获得

性
;B7/

#
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A/";B7/

$通常

对非
"

"

内酰胺类抗生素敏感%在流行病学上不同种

群中有其独特的感染谱%易见于皮肤脓肿'坏死性筋

膜炎及坏死性肺炎&近
!"

年%尤其是近
&

年%

A/"

;B7/

的播散已经成为一个全球性的问题&在

A/";B7/

分离率达到一定程度的国家%此种菌株

所导致的感染近来逐渐受到国内外学者的关注%并

采取相应的防治措施&本文就
A/";B7/

的流行

病学'耐药特点'机制'传播机制及预防治疗对策作

一综述&

0
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流行病学

'()"

年%英国的
H&-:2

?

和
A9$%(

联合研制成了

可供人体注射用的青霉素
1

%并大量应用于临床%许

多曾被认为是致命的感染性疾病得以治愈%但细菌

在抗菌药物面前并未坐以待毙%为了继续生存%它们

产生了耐药性&

H&2#%(

)

发现的青霉素属
"

"

内酰胺

类抗生素%针对葡萄球菌感染问题发挥了决定性作

用%

"

"

内酰胺环是其重要结构%然而为时不久%葡萄

球菌便产生了
"

"

内酰胺酶使青霉素的
"

"

内酰胺环开

环失效&在
'(*(

年%人们开发出了耐水解酶%并研

制出不易开环的甲氧西林%葡萄球菌的感染再一次

得到控制&但是甲氧西林广泛应用于临床仅仅
!

年%即
'(+'

年%人们就发现了
;B7/

%且随着时间

的推移%

;B7/

的分离率呈显著上升趋势&据美国

疾病预防控制中心#

AGA

$统计%世界每年约有
'"

万

人感染
;B7/

&

E-9(5-(

等报道%在
!(

)

&$(<

和

.$&25

医院患者血液分离出的金黄色葡萄球菌中%

;B7/

所占比率从
'(("

年的
!V

上升至
!""&

年的

)"V

!

'

"

&而这一数据在我国增长更显著&曾有报

道%上海市
;B7/

占金黄色葡萄球菌的比率在

'(%%

1

'(%(

年为
*V

'

'(#*

1

'(#+

年为
!)V

!

!

"

'
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1

!"")

年则上升到了
*"V

&

%"V

以上!

&

"

&全

国医院感染监控网
'(((

年
+

月1

!"""

年
'!

月数

据表明%医院感染革兰阳性球菌中金黄色葡萄球菌

居第
'

位%其中
;B7/

高达
%(,"%V

!

)

"

&

;B7/

流行持续波及到了世界范围内众多的

医院或其他医疗机构%甚至在许多地区
;B7/

已经

成了分离菌中最常见的耐药菌&

;B7/

除了凸现

于医院感染外%已开始严重影响到社区&

;B7/

社

区获得性感染在世界范围内出现始于
!"

世纪
#"

年

代&
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等!

*

"首次报道了
A/";B7/

感染%

这些菌株最早是在静脉吸毒者与医务人员的密切接
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触者中分离到的&由于最初
A/";B7/

感染散发

病例的报道描述通常不具有
4/";B7/

的危险因

素%因而并未引起人们的关注&

'(((

年%美国明尼

苏达州和北达科他州农村的
)

例儿童死于
A/";B"

7/

感染%而这些儿童并不具备
;B7/

医院感染的

危险因素%明显暴露出这些微生物的潜在威胁%从而

引起了人们对
A/";B7/

的广泛关注%并逐渐形成

了
A/";B7/

与
4/";B7/

独立演变的观念!

+

"

&

随后几年至今欧美国家常有此方面的报道%其感染

所引起的危害不容忽视&

R8N9$:%2
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%

"通过对就

诊于该院的
;B7/

感染患者的研究发现%自

'((#

1

!"""

年%

A/";B7/

感染者占
;B7/

感染

病例总数的比率呈逐年增高趋势%分别为
*V

'

(V

和
&&V

%且发病者多为
"

'#

岁的既往健康的年轻

人&

G%(859$

等!

#

"回顾性调查
'((%

1

!""'

年从

'"+&

名英国儿童分离出的
;B7/

%发现
A/";B7/

占
)"V

%其中绝大多数为皮肤软组织感染&李家泰

等!

($'"

"调查我国
(

大城市
'"

余家大型医院%发现

'((#

1

'(((

年所分离的
;B7/

中
A/";B7/

占

!',#)V

%

!""!

1

!""&

年监测发现达到了
&%,"V

&

1

!

医院*社区感染
BD:>

区别

A/";B7/

的定义尚不统一%其判断标准也不

是很明确&

H:%<N%(

等!
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"提议
A/$;B7/

应为(

#

'

$患者在门诊或入院
)#9

内分离到
;B7/

)#

!

$该

患者
'

年内无住院或长期与护理机构等医疗机构接

触史)#

&

$无手术及透析史)#

)

$无长期留置导管或人

工医疗装置)#

*

$无
;B7/

菌株分离史&统计调查

资料提示!

'!$'&

"

%

4/";B7/

感染与
A/";B7/

感

染在某些方面是不同的%详见表
'

&关于
A/";B"

7/

的来源目前尚无定论%自有文献报道起%就没有

明确这种菌株是从医院环境逃逸出来的医院感染

株%还是新出现的葡萄球菌染色体盒#

7AA#2+

$

G0/

获得株&目前主要有两种推论(#

'

$

A/";B"

7/

菌株是医院相关
;B7/

菌株通过出院患者和医

院内的工作人员流向社区&#

!

$医院外的甲氧西林

敏感金黄色葡萄球菌#

;77/

$水平获得了耐药决定

基因
G=2.

%形成
A/";B7/

%也就是某些
A/";B"

7/

起源于社区!

')

"

&

表
'

!

A/";B7/

与
4/";B7/

的区别

A/";B7/ 4/";B7/

感染人群 年轻人多见 老年人多见

感染部位 多发生于无创的表浅或深部皮

肤或软组织

有创伤或导管

留置部位

7AA#2+

分型
+

'

/ -

'

,

'

(

JDC

& 有 无

药敏 大多对非
"

"

内酰胺类抗菌药物

敏感

多重耐药

!&

潘瓦杀白细胞素#

J$(6-("D$&2(6%(2&28N-+%<%(

%

JDC

$
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;B7/

在医院和社区的传播途径或机制

!,','

!

;B7/

医院感染的危险因素
!

总结分析

;B7/

感染患者临床资料%其危险因素常见于以下

情况!

'*

"

(危重症'经过手术打击'多脏器功能不全的

患者处于应激状态)高龄导致脏器功能老化%免疫系

统反应差)糖尿病和恶性肿瘤致代谢异常)脑血管病

和慢性阻塞性肺气肿患者大多行动不便或长期卧

床'病程长%病变累及脏器多'程度深)长时间鼻饲或

静脉营养患者营养不良&这些患者免疫力低下%是

;B7/

感染的高危人群&长时间使用广谱抗菌药

物容易增加耐药菌株的出现&

!,',!

!

;B7/

在医院内的传播途径
!

医院内金黄

色葡萄球菌感染多发生在重症监护室#

FA=

$'烧伤

科'呼吸内科'神经内科'神经外科&医院内传播途

径(一是主要通过医护人员的手从一位患者传播给

另一位患者%或患者使用过的器械未进行严格消毒%

从而导致
;B7/

在患者之间相互传播)另一途径是

;B7/

感染患者通过污染医院环境而使其他患者

感染
;B7/

%主要传播模式为患者1环境1患者&

FA=

是
;B7/

感染的高发区域和感染疫源地%易形

成交叉感染和接触传播&在
FA=

患者的各种感染

中%

;B7/

感染的流行占主导地位%患者多数长时

间住院%或住院期间进行过重大手术%过多使用广谱

抗菌药物&上述病区患者全身微生态稳定性被破

坏'免疫功能下降容易发生感染%加上呼吸机的使

用'动静脉导管的植入'手术等侵袭性操作的实施%

使皮肤黏膜的屏障受到破坏或有关医源因素的影响

均使
;B7/

易于在科室内传播流行&下呼吸道'外

科切口'导管留置相关部位是金黄色葡萄球菌常见

的感染部位&

!,',&

!

;B7/

在社区感染的危险因素及途径
!

大

部分
A/";B7/

的菌株是从深部皮肤'软组织感染

和坏死性肺炎患者体内分离获得&综合分析
A/"

;B7/

感染的危险因素!

'+$'%

"

%

A/";B7/

多在以

下社区群体中出现(如进行团队合作的运动员'军队

/
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士兵'静脉注射吸毒者'监狱人员'和社会经济水平

较低的人群)过于拥挤'密切接触和居住环境质量差

易于造成
A/";B7/

的流行&

W-8(

)

等!

'#

"回顾分

析
!"""

年
%

月
'

日1

!""&

年
+

月
&"

日在旧金山
F"

7F7

#

F(62

)

:$62<7-36K%5582F(32+6%-(72:>%+25

$就诊

的患者发现%

#)V

的患者为无家可归或没有医疗保

障者%

*#V

的患者为静脉吸毒者)在
%#V

的金黄色

葡萄球菌感染患者中%多次感染患者的培养物分析

发现
A/";B7/

占
*(V

)认为无家可归的流浪人

员和静脉吸毒者是金黄色葡萄球菌和
A/";B7/

感染的高危人群&据
D$(<2(25+9

等!

'(

"报道%目前

所发现的
A/";B7/

菌株%大多能产生
JDC

%具有

强烈的致坏死作用%其毒性因子可以导致皮肤软组

织的破坏&

JDC

的这种坏死作用是引起坏死性肺

炎的主要因素%它可致肺泡膜大量坏死%其病死率为

%*V

&这些
JDC

阳性
A/";B7/

感染者很容易造

成家庭成员之间的相互传播%此外在大的社区范围

如监狱'学校和运动团队等均易四处播散&其传播

方式可为未破损皮肤的直接接触和间接接触%如触

碰毛巾'床单'体育设备等&这种皮肤感染起初可能

会被误认为是某些蚊虫叮咬所致&如美国曾有一例

监狱
A/";B7/

感染者被认为是蜘蛛咬伤%这种极

易引起误诊的病例需引起我们的重视&

另外%

D$(<2(25+9

等!

'(

"还报道了
A/";B7/

流行菌株的分型在欧洲国家主要为
7K#"

%美国主要

为
7K#

和
7K*(

%澳大利亚主要为
7K&"

%加拿大主

要为
7K'

!

!"

"

%中国香港主要为
7K&"

!

!'

"

%中国台湾

主要为
7K*(

&其分型方法为多位点序列分析

#

#8&6%&-+8552

Q

82(+26

?*

%(

)

%

;C7K

$&

;C7K

是

'((#

年报道的一种具有很高区分能力的分子生物

学方法%克服了脉冲场凝胶电泳#

JH1!

$的不足&

由于金黄色葡萄球菌的基因具有高度一致性%看家

基因的进化非常慢%多态性位点较少%在此基础上%

选择金黄色葡萄球菌的
%

个看家基因%用聚合酶链

反应#

JAB

$法分别扩增
)"!

1

*'+

个碱基的片段%然

后进行测序%比较多态性位点的不同%得到不同的等

位基因谱&由于其中任何一个看家基因都有许多等

位基因%菌株间有相同等位基因谱的可能性极小&

所以%等位基因谱相同就可以认为是同一个克隆株&

不同实验室间的序列数据容易比较&

;C7K

的主

要优势是已经建立了有大型数据库的国际网站%可

以直接将结果提交数据库与已知的流行株进行比较

和分析%便于了解不同国家和地区分离的
;B7/

的

遗传相关性%有利于迅速控制感染的暴发和流行&

2

!

3>9BD:>

感染的治疗与预防

&,'

!

A/";B7/

感染的治疗
!

A/";B7/

所致的

单纯皮肤脓肿往往采用切开引流法来治疗%而严重

的
;B7/

感染%初期若未及时选用合适的抗菌药物

治疗%其治疗费用将会大大增加&

A/";B7/

发病

率很高的地区%经验性抗菌治疗指导方针有差异&

在澳大利亚北部地区%对某些败血症患者往往经验

性给予静脉注射万古霉素治疗!

!!

"

)口服克林霉素和

甲氧苄啶*磺胺甲口恶唑是美国一些地区当前治疗皮

肤感染的一线药物&与绝大部分
4/";B7/

相比%

虽然
A/";B7/

通常对多数非
"

"

内酰胺类抗菌药

物敏感%但长时间使用%这些细菌对非
"

"

内酰胺类抗

菌药物的耐药也相对容易获得&近
!

年来%克林霉

素的广泛使用导致美国东北部出现了少数耐药性显

著升高的
A/";B7/

!

!&

"

&

万古霉素仍是对
;B7/

抗菌活性最强的药物%

仍然可作为治疗
;B7/

的一张王牌)利奈唑胺也显

示了很强的抗菌活性%其是第
'

个用于临床的新型

口恶唑烷酮类#

-P$@-&%<%(-(2

$抗菌药物%

!"""

年
)

月

在美国上市%对
;B7/

等革兰阳性细菌具有很强的

抑制作用&

口恶唑烷酮类药物与现有的其他抑制蛋白

质合成的抗菌药物相比%作用机制有所差异&利奈

唑胺为细菌蛋白质合成抑制剂%作用于细菌
*"7

核

糖体亚单位)与其他药物不同%不影响肽基转移酶活

性%只是作用于翻译系统的起始阶段%抑制
#B0/

与核糖体连接%阻止
%"7

起始复合物的形成%从而

抑制细菌蛋白质的合成)其药物作用机制独特%与其

他抗菌药物无交叉耐药性&奎奴普丁*达福普汀已

在欧洲和美国注册临床应用&该药是奎奴普丁与达

福普汀以
&.%

比例混合而成的链阳菌素类药物%两

种药物具有协同抗菌作用&其中奎奴普丁能阻断氨

基酰
"6B0/

进入核糖体形成肽链%达福普汀可使肽

酰基
"6B0/

错位%从而使
#B0/

上的密码错译并

增强奎奴普丁对核糖体的亲和力%从而抑制细菌蛋

白质合成&两者协同抗菌活性增强为单药的
#

&

'+

倍%对
;B7/

具有良好的抗菌效果&另外%我们必

须认识到%随着万古霉素在临床上的广泛应用%逐渐

导致了
;B7/

对万古霉素的敏感性降低&

'((+

年%日本
4%:$#$658

等!

!)

"报道了一例患者分离出来

的耐万古霉素金黄色葡萄球菌#

DB7/

$%后经美国

AGA

证实为对万古霉素中介的金黄色葡萄球菌#

DF"

7/

$)此外%相继在美国'法国'非洲等地都证实了对

/

!&)

/ 中国感染控制杂志
!""#

年
''

月第
%

卷第
+

期
!

A9%(EF(32+6A-(6:-&D-&%0-+0->!""#



万古霉素低耐药的葡萄球菌
DF7/

的存在&

!""!

年%

美国
AGA

先后报道了
!

例
DB7/

感染病例%被公认

为是最初发现并经确认为真正的
DB7/

感染)

!"")

年报道了第
&

例
DB7/

感染病例%见表
!

!

!*$!%

"

)到目

前%经美国
AGA

确认的
DB7/

共有
+

株&

由于目前有关研究的观察资料十分有限且尚无

简单有效的方法%控制
A/";B7/

的流行播散仍然

是个问题&在其他国家
;B7/

感染逐年增加的同

时%有些国家
;B7/

感染的预防控制取得了很好的

效果%如丹麦
;B7/

的分离率已由
'(%'

年的
'*V

下降到
'(#)

年的
",!V

%并且维持至今&其对
A/"

;B7/

的控制也卓有成效%对接触者积极追踪调查

及对携带者隔离%在终止
A/";B7/

的暴发流行中

取得了成功!

!#

"

&

表
!

!

美国
AGA

报道
&

例
DB7/

资料

报道日期 地区 标本来源
;FA

#

%

)

*

#C

$ 患者基础疾病

!""!$"%$"*

密歇根州 导尿管口
'"!#

糖尿病'慢性肾衰竭

!""!$'"$''

宾夕法尼亚 足部溃疡
&!

慢性足溃疡'骨髓炎

!"")$")$!&

纽约 尿
+)

长期医疗机构接触史

&,!

!

A/";B7/

的预防
!

预防和有效控制
A/"

;B7/

仍然是一项挑战&

7$&

)

$<-

等!

!(

"阐述了有效

控制
A/";B7/

需要首先控制好医疗机构内感染

;B7/

的观点)推荐在医疗机构的控制标准包括正

确洗手'戴手套'做好防护和设备清洗消毒等&对于

社区
;B7/

#以体育训练机构为例$的控制%美国

AGA

推荐以下几项措施!

&"

"

(#

'

$增强对
;B7/

感染

的认识%提高人们#如运动员$关于出现症状或体征

上报程序的意识%并配合调查)#

!

$通过培养指导

;B7/

感染的治疗%必要时切开脓肿引流%并且抗

菌药物的使用要与药敏结果相一致)#

&

$教育如何处

理伤口%使用清洁干净敷料覆盖伤口%并于接触伤口

后立即洗手)#

)

$通过洗手和淋浴促进人们注意个人

卫生%使用抗菌肥皂%禁止共用个人用品如剃须刀和

毛巾)#

*

$如果队员不能保证个人卫生和伤口覆盖%

则不能参加常规活动%有开放伤口存在者则要禁用

公用泳池和用水设施)#

+

$对被明确有
;B7/

感染

者接触过的区域进行清理%保持环境和设备的清洁&

隔离和对接触者采取预防措施%对防止医院和

其他便于管理机构内耐药微生物的流行播散起到了

重要作用%但在具体操作中还应考虑多方面因素%如

公众是否会接受并认同以及执行起来的高成本和资

源浪费等问题&一旦一个国家或地区的
A/";B7/

和
4/";B7/

的检出率都达到很高的状态时#如类

似于耐青霉素金黄色葡萄球菌的状态$%控制
;B"

7/

将不再具有成本效益价值%或者说%就很有可能

难以控制
;B7/

&近几十年来%

A/";B7/

感染现

象在世界上广泛出现%当前我国也正处于
A/";B"

7/

暴发流行的上升阶段%要想取得控制效果%需要

制定一系列相关措施%任重道远&
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明显减少%但仍有
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%这可能与
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在手部

定植及部分医务人员对洗手方法掌握不够有关&因

此%建议医务人员在诊疗活动中严格执行六步洗手

法%必要时使用快速手消毒剂消毒双手%以减少或防

止医源性
;B7

蔓延及流行&
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