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军医大学本科生鼻腔定植金黄色葡萄球菌和其他可培养菌群的筛查
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［摘　要］　目的　了解鼻腔金黄色葡萄球菌（ＳＡ）和其他可培养共生菌的定植情况，为鼻腔定植条件致病菌特别

是ＳＡ的感染预防及其医院感染控制措施的制定提供参考依据。方法　采集在某院临床医学课程学习的健康军

医大学本科生鼻前庭标本，以微生物自动化系统接种于各类细菌培养基进行细菌培养和菌落观察，对分离菌株采

用质谱鉴定，对ＳＡ进行抗菌药物敏感性试验。结果　共采集鼻前庭标本１６１份，检出鼻腔定植菌５４９株，其中革

兰阳性菌４９３株，革兰阴性菌５６株，居前三位的细菌为拥挤棒状杆菌（１５１株）、表皮葡萄球菌（１５０株）、假白喉棒

状杆菌（５４株）。共有７２种不同的带菌模式，以同时检出金黄色葡萄球菌、表皮葡萄球菌和拥挤棒状杆菌带菌模

式的学员最多，达２１名（１３．０４％）。鼻腔ＳＡ定植率为２５．４６％（４１／１６１），耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）

定植率为４．３５％（７／１６１），ＳＡ菌株对青霉素、红霉素和克林霉素耐药率为３９．０２％～７８．０５％。结论　军医大学

本科生鼻腔定植菌群以正常菌群为主，需注意定植的ＳＡ和其他条件致病菌导致自身感染和引发医院感染的

可能性。

［关　键　词］　金黄色葡萄球菌；共生菌群；鼻前庭；健康人群；鼻腔定植菌筛查；医院感染
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　　鼻腔共生菌群是人体正常菌群的一部分，在维

持宿主正常生理功能中具有重要作用，但此类菌群

在特定情况下可转化为机会致病菌引发机体感染［１］。

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）是一

种对人类致病的革兰阳性球菌，具有多种毒力因子，

是引起社区和医院感染的重要病原菌。ＳＡ可长期

或间断定植在部分人群的鼻前庭（前鼻孔）内，与其他

鼻腔微生物一并构成鼻腔共生菌群，可转化为机会

致病菌并引发机体感染。当鼻腔定植的ＳＡ转移到

皮肤或身体其他部位，可引起皮肤软组织、手术切口、

呼吸道、骨关节、血流等感染［２３］。耐甲氧西林金黄

色葡萄球菌（ｍｅｔｈｉｃｉｌｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｔ犛狋犪狆犺狔犾狅犮狅犮犮狌狊

犪狌狉犲狌狊，ＭＲＳＡ）是重要的医院感染多重耐药菌，

所致感染常难以治疗，且在社区和医疗机构人群的

分离率有逐渐升高趋势。开展特定人群鼻腔定植

ＳＡ和其他条件致病菌的筛查，对于预防潜在的ＳＡ

感染，其他条件致病菌所致的感染和医院感染都具

有重要意义。

本研究通过植绒转运拭子对在某院进行临床医

学课程学习的１６１名健康本科生进行鼻前庭标本采

集，通过微生物自动化系统接种于各类细菌培养基

进行细菌培养和菌落观察，并通过细菌鉴定从而确

定鼻腔ＳＡ和其他可培养共生菌的定植情况，通过

抗菌药物敏感性试验检测ＳＡ耐药表型，为鼻腔定

植条件致病菌特别是ＳＡ的快速筛查及其感染控制

提供新的方法和理论依据。

１　对象与方法

１．１　研究对象　选取２０１９年２—３月在空军军医

大学西京医院进行临床医学课程学习的２０１６级临

床医学、心理学、预防医学和口腔医学专业本科学

员。所选对象均为健康青年人群，并对有下列情况

之一者予以排除：（１）近１个月内使用抗菌药物；

（２）近１个月内患急、慢性呼吸系统疾病；（３）上颌

窦漏、牙源性鼻窦炎或真菌性变应性鼻窦炎者。

项目通过医院伦理委员会批准（ＫＹ２０１９３２８６）。

１．２　材料与设备　ｅＳｗａｂ含转运培养基植绒拭子

（简称为植绒转运拭子）、ＷａｓｐＬａｂ微生物自动化系

统购于意大利Ｃｏｐａｎ，羊血琼脂培养基、含万古霉素

巧克力琼脂培养基、麦康凯琼脂培养基、水解酪蛋白

（ＭＨ）药敏琼脂培养基购于郑州安图生物，Ｖｉｔｅｋ

ＧＰ革兰阳性菌鉴定卡片、ＡＳＴＧＰ６７革兰阳性菌

药敏卡片、ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ全自动微生物鉴定药

敏仪、ＶｉｔｅｋＭＳ微生物质谱鉴定仪、质谱靶板和基

质液购于法国Ｂｉｏｍｅｒｉｅｕｘ，抗菌药物药敏纸片购于

英国 Ｏｘｏｉｄ，质控菌株金黄色葡萄球菌 ＡＴＣＣ

２９２１３、ＡＴＣＣ２５９２３购于国家微生物菌种保藏中

心，ＶｉｔｅｋＭＳ质谱仪质控菌株大肠埃希菌 ＡＴＣＣ

８７３９由仪器生产商提供。

１．３　鼻前庭样本采集　拆开植绒转运拭子独立包

装，打开含转运培养基的保存管螺旋盖，用ｅＳｗａｂ

植绒拭子蘸取转运培养基使拭子头湿润，将其依次

插入患者双侧鼻前孔约２ｃｍ，每个鼻孔分别以顺时

针和逆时针缓慢旋转２～５次，需要注意应轻柔擦拭

鼻黏膜组织以保证采集到黏膜上皮细胞。采集完毕

将植绒拭子插入转运培养基保存管，在植绒拭子柄

中部折断并弃去手持部分，盖好保存管螺旋盖，室温

下保存，２４ｈ内送达检验科微生物实验室进行

处理。

１．４　标本接种培养和菌落判读　植绒转运拭子通

过手工接种或 ＷａｓｐＬａｂ微生物自动化系统预先设

置的接种模式，分别接种于羊血、巧克力、麦康凯琼

脂，３５℃５％ ＣＯ２ 孵箱培养１６ｈ和４０ｈ进行自动

培养基拍摄，并通过系统影像工作站软件进行菌落

观察，对生长菌落进行质谱鉴定，并根据需要进行药

敏试验。如暂无病原菌生长，则继续在孵箱中培养

至４０ｈ后自动进行第二次拍摄和菌落观察，防止

漏检。

１．５　细菌鉴定　采用基质辅助激光解析电离飞行
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时间质谱（ｍａｔｒｉｘａｓｓｉｓｔｅｄｌａｓｅｒｄｅｓｏｒｐｔｉｏｎｉｏｎｉｚａ

ｔｉｏｎｔｉｍｅｏｆｆｌｉｇｈｔ ｍａｓｓｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ，ＭＡＬＤＩ

ＴＯＦＭＳ）进行菌株鉴定。根据ＶｉｔｅｋＭＳ检测标准

操作规程，用一次性１μＬ接种环挑取单个待测菌

落，均匀涂布在靶板检测点上制成厚度适中的菌膜，

用微量移液器吸取１μＬ基质液覆盖于菌膜之上。

将ＡＴＣＣ８７３９质控菌株菌落涂布于靶板质控点，

待所有菌膜基质液干燥后，靶板装载入 ＶｉｔｅｋＭＳ

进行鉴定，获得待测菌落质谱鉴定结果。

１．６　药敏试验　执行自动化仪器法药敏试验检测

分离的ＳＡ菌株的耐药表型，以一次性棉拭子挑取

足量疑似ＳＡ菌落，无菌生理盐水配置０．５麦氏单

位菌悬液，用ＡＳＴＧＰ６７革兰阳性菌药敏卡片通过

ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ全自动微生物鉴定药敏仪进行

药敏试验。药敏结果依据美国临床实验室标准化协

会（ＣＬＳＩ）药敏试验２０１８年 Ｍ１００２８ｔｈ标准判断结

果，其中苯唑西林最低抑菌浓度（ＭＩＣ）≥４μｇ／ｍＬ

时判断为 ＭＲＳＡ，苯唑西林 ＭＩＣ≤２μｇ／ｍＬ为甲氧

西林敏感金黄色葡萄球菌（ＭＳＳＡ）。

２　结果

２．１　鼻腔定植菌检出情况　共采集１６１名健康军

校本科生的鼻前庭标本，其中男性１４０名，女性２１

名，年龄２０～２２岁。检出可培养定植细菌５４９

株，未检出真菌。其中革兰阳性菌４９３株，居前

三位的菌为拥挤棒状杆菌（１５１株）、表皮葡萄球菌

（１５０株）、假白喉棒状杆菌（５４株），检出金黄色葡萄

球菌４１株（鼻腔ＳＡ定植率为２５．４６％）；革兰阴性

菌５６株，居前三位的菌为肺炎克雷伯菌（１３株）、产

气肠杆菌（１３株）、莫拉菌属（１２株）。见表１。鼻

前庭标本同时分离的细菌种类２～６种不等，共有

７２种不同的带菌模式，以同时检出金黄色葡萄球

菌、表皮葡萄球菌和拥挤棒状杆菌带菌模式的学员

最多，达２１名（１３．０４％）。鼻前庭常见的五种定植

菌模式见表２，鼻腔定植菌在血培养基上生长情况

见图１。

表１　军医大学本科生鼻腔定植菌检出情况

犜犪犫犾犲１　Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｏｆｎａｓａｌｃｏｌｏｎｉｚｅｄｂａｃｔｅｒｉａｏｆｍｉｌｉ

ｔａｒｙｍｅｄｉｃａｌｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙｓｔｕｄｅｎｔｓ

细菌名称 检出株数 构成比（％）

革兰阳性菌 ４９３ ８９．８０

　金黄色葡萄球菌 ４１ ７．４７

　表皮葡萄球菌 １５０ ２７．３２

　溶血葡萄球菌 ８ １．４６

　科氏葡萄球菌 ４ ０．７３

　头状葡萄球菌 ４ ０．７３

　拥挤棒状杆菌 １５１ ２７．５１

　假白喉棒状杆菌 ５４ ９．８４

　懒惰狡诈球菌 ３８ ６．９２

　蜡样芽孢杆菌 ３２ ５．８３

　短芽孢杆菌 １ ０．１８

　藤黄微球菌 ２ ０．３６

　里拉微球菌 １ ０．１８

　肺炎链球菌 １ ０．１８

　缓症链球菌 ４ ０．７３

　微黄奈瑟菌 ２ ０．３６

革兰阴性菌 ５６ １０．２０

　大肠埃希菌 ２ ０．３６

　肺炎克雷伯菌 １３ ２．３７

　产气肠杆菌 １３ ２．３７

　产酸克雷伯菌 ２ ０．３６

　黏质沙雷菌 ３ ０．５５

　阴沟肠杆菌 ２ ０．３６

　克氏柠檬酸杆菌 １ ０．１８

　弗劳地柠檬酸杆菌 ３ ０．５５

　乌克曼柠檬酸杆菌 １ ０．１８

　铜绿假单胞菌 １ ０．１８

　流感嗜血杆菌 ２ ０．３６

　副流感嗜血杆菌 １ ０．１８

　非液化莫拉菌 ８ １．４６

　腔隙莫拉菌 １ ０．１８

　奥斯陆莫拉菌 ３ ０．５５

合计 ５４９ １００．００
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表２　军医大学本科生鼻前庭常见的五种定植菌模式

犜犪犫犾犲２　Ｆｉｖｅｃｏｍｍｏｎｐａｔｔｅｒｎｓｏｆｃｏｌｏｎｉｚｅｄｂａｃｔｅｒｉａｉｎｎａｓａｌ

ｖｅｓｔｉｂｕｌｅｏｆｍｉｌｉｔａｒｙｍｅｄｉｃａｌｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙｓｔｕｄｅｎｔｓ

定植菌模式
检出

人数

构成比

（％）

表皮葡萄球菌＋拥挤棒状杆菌＋金黄色葡萄球菌 ２１ １３．０４

表皮葡萄球菌＋拥挤棒状杆菌 １９ １１．８０

表皮葡萄球菌＋拥挤棒状杆菌＋假白喉棒状杆菌 ９ ５．５９

表皮葡萄球菌＋拥挤棒状杆菌＋假白喉棒状杆

菌＋懒惰狡诈球菌
９ ５．５９

表皮葡萄球菌＋拥挤棒状杆菌＋蜡样芽孢杆菌 ８ ４．９７

２．２　ＳＡ对抗菌药物的敏感性　４１株ＳＡ中检出７株

ＭＲＳＡ，鼻腔 ＭＲＳＡ定植率为４．３５％（７／１６１）。对

青霉素的耐药率＞７５％，对庆大霉素、四环素、左氧

氟沙星和复方磺胺甲口恶唑的耐药率＜１０％，未分离

出对万古霉素、替考拉宁、利奈唑胺、多西环素、替加

环素、利福平耐药的菌株。见表３。

　　Ａ：经鉴定为凝固酶阴性葡萄球菌、棒状杆菌和狡诈球菌菌落；Ｂ：经鉴定为金黄色葡萄球菌、凝固酶阴性葡萄球菌和棒状杆菌菌落；

Ｃ：经鉴定为凝固酶阴性葡萄球菌、棒状杆菌和肠杆菌科细菌菌落；拍摄时间均为培养４０ｈ

图１　军医大学本科生鼻腔定植菌在血培养基上生长情况

犉犻犵狌狉犲１　Ｇｒｏｗｔｈｏｆｎａｓａｌｃｏｌｏｎｉｚｅｄｂａｃｔｅｒｉａｏｎｂｌｏｏｄｃｕｌｔｕｒｅｍｅｄｉｕｍｏｆｍｉｌｉｔａｒｙｍｅｄｉｃａｌｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙｓｔｕｄｅｎｔｓ

表３　４１株军医大学本科生鼻腔定植ＳＡ对抗菌药物的耐

药情况

犜犪犫犾犲３　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｏｆ４１ｓｔｒａｉｎｓｏｆｎａｓａｌｃｏｌｏ

ｎｉｚｅｄＳＡｏｆｍｉｌｉｔａｒｙｍｅｄｉｃａｌｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙｓｔｕｄｅｎｔｓ

抗菌药物 耐药株数 耐药率（％）

青霉素 ３２ ７８．０５

苯唑西林 ７ １７．０７

庆大霉素 ３ ７．３２

万古霉素 ０ ０．００

替考拉宁 ０ ０．００

利奈唑胺 ０ ０．００

四环素 ２ ４．８８

多西环素 ０ ０．００

红霉素 １７ ４１．４６

替加环素 ０ ０．００

克林霉素 １６ ３９．０２

左氧氟沙星 ２ ４．８８

复方磺胺甲口恶唑 ４ ９．７６

利福平 ０ ０．００

３　讨论

ＳＡ属于葡萄球菌属，是引起人类和动物疾病

的重要病原菌，常分布在哺乳动物鼻前庭、皮肤和黏

膜中，约有５０％人群长期或间断携带。ＳＡ可产生

多种毒力因子，如黏附素、酶和毒素，以逃避宿主的

免疫反应。鼻前庭定植的ＳＡ可以转移到皮肤或身

体其他部位，引发毒素性疾病和化脓性感染等，因

此，鼻腔定植的ＳＡ可能在其感染入侵时扮演了关

键角色［３］。ＳＡ是引起医院感染的重要病原菌，主

要引起皮肤软组织感染、手术切口感染、医院获得性

肺炎等。研究［４６］发现医务人员、胰岛素依赖型糖尿

病患者、长期接受血液透析患者、非法静脉用药患者

鼻腔ＳＡ携带率高于正常人群。ＭＲＳＡ 是指含有

犿犲犮Ａ基因或者抗菌药物敏感性试验中苯唑西林

ＭＩＣ≥４μｇ／ｍＬ的ＳＡ菌株，对除头孢洛林以外的

所有β内酰胺类抗生素耐药以外，常对大环内酯类、
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氨基糖苷类和氟喹诺酮类抗菌药物耐药，已成为重

要的医院感染多重耐药菌，其所致感染更加难以

治疗［２］。国外医疗机构已常规开展住院患者鼻腔

ＭＲＳＡ定植筛查和去定植干预，对于医院感染控制

具有重要意义。在我国，对正常健康人群和医务人

员鼻腔ＳＡ和 ＭＲＳＡ的定植率未开展大规模调查。

本研究中１６１名健康军医大学本科生共检出鼻腔可

培养定植菌５４９株，其中包括４１株ＳＡ，鼻腔ＳＡ定

植率为２５．４６％，耐药表型检测提示鼻腔 ＭＲＳＡ定

植率为４．３５％，接近于陈南菊等
［７］报道的大学生鼻

腔ＳＡ的定植率（２６．２４％），高于刘军（ＳＡ１０％）
［８］、

张亚莉（ＳＡ１６．１％）
［９］和董宏亮（ＳＡ５．１６％，ＭＲ

ＳＡ１．７２％）等
［１０］报道的临床医务人员鼻腔ＳＡ的

定植率。开展医务人员、易感患者鼻腔定植ＳＡ和

ＭＲＳＡ的快速筛查和干预，可为ＳＡ感染防治及其

医院感染防控提供新的技术手段。

基于人类微生物组的研究提示，健康人鼻前庭

含有链球菌、葡萄球菌、棒状杆菌、莫拉菌、奈瑟菌、

嗜血杆菌属等鼻腔共生菌［３］，是人体正常菌群的一

部分，在维持宿主正常生理和免疫功能中发挥重要

作用，能抑制病原体入侵和增殖。但在宿主免疫力

低下、鼻腔共生菌群失衡时，可成为致病菌和耐药菌

的储存库，可转化为机会／条件致病菌并引发机体

感染［１］。本研究中健康大学生分离的鼻前庭共生菌群

中，葡萄球菌、棒状杆菌和狡诈菌属的分离率较高。

其中凝固酶阴性葡萄球菌如表皮葡萄球菌等，近年

来逐渐被公认为医院感染病原菌，是导管相关血流

感染、人工心脏瓣膜或血管植入、假体植入、脑脊液

分流相关感染最常见病原体［３，１１］。拥挤棒状杆菌是

人体眼、耳、鼻和口咽部正常菌群，在临床可引起主

动脉和二尖瓣心内膜炎等感染［３］。假白喉棒状杆菌

是口咽微生物的一部分，有引起肺炎的临床报道［３］。

懒惰狡诈球菌可从呼吸道、眼和血标本中分离，与医

院获得性肺炎、败血症、急性胆囊炎伴胰腺炎、角膜

炎、滑膜炎以及生物材料相关关节炎等感染性疾病

相关［３，１２］。值得一提的是，凝固酶阴性葡萄球菌、链

球菌（不包括肺炎链球菌和化脓链球菌）、棒状杆菌

（不包括白喉棒状杆菌）、狡诈球菌、芽孢杆菌、微球

菌、奈瑟菌（不包括脑膜炎奈瑟菌）、莫拉菌属（不包

括卡他莫拉菌）等，对于免疫功能正常者致病力较

弱，可认定为正常菌群［１３］。而肺炎链球菌和流感嗜

血杆菌可引起社区获得性上呼吸道感染，认为其属

于重要机会性致病菌。金黄色葡萄球菌和铜绿假单

胞菌本身的致病力和毒力较强，可在一定意义上归

属于致病菌或机会性致病菌。埃希菌属、克雷伯菌

属、肠杆菌属、沙雷菌属、柠檬酸杆菌属属于肠杆菌

科细菌，在健康人群鼻腔的定植率较低，属于机会性

致病菌，在老年人群、住院患者鼻腔分离率会相对增

高，是引起医院感染的重要病原菌，有造成全身多系

统感染的风险，其多重耐药菌株所致感染常难以治

疗。尽管可培养细菌数量繁杂，但仍然有大部分菌

群无法在体外培养，包括鼻腔后部定植的厌氧微生

物，如丙酸杆菌属。本研究中，军医大学本科生鼻腔

定植菌在构成上保持了天然的正常菌群多样性，与

相关报道［８，１４１６］对医务人员鼻腔定植菌的调查有所

差异，而后者多为葡萄球菌属、肠杆菌科细菌和非发

酵菌等致病菌或多重耐药菌，失去了菌群多样性。

鼻腔共生菌群具有造成人体自身机会性感染的

风险，而医务人员鼻腔定植菌极易通过医疗操作交

叉传播而引起患者医院获得性感染。开展医务人

员、易感患者鼻腔定植菌的筛查、干预措施的研究，

不但有助于自身感染性疾病的预防和治疗，而且对

于医院感染的防控具有重要意义。研究［１７］证实，约

三分之一的医院感染都可直接或间接因医务人员经

手传播的细菌造成。手卫生是预防和控制医院感染

最简单、有效、方便和经济的方法［１８］，可显著降低医

疗机构中肺炎克雷伯菌和 ＭＲＳＡ的传播，降低医院

感染发生［１９］。结合细菌培养的结果，我们对临床医

学本科生也进行了手卫生等医院感染控制措施的教

育培训，有效地培养手卫生习惯和对医院感染防控

的认识。军医大学本科生作为军队和地方医院医务

工作者的预备人才，树立良好的医疗卫生行为和感

染控制意识对于医院感染防控以及平战时感染性疾

病的防治具有战略作用。
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