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［摘　要］　目的　了解全国临床血标本分离毗邻颗粒链菌的耐药性变迁，为临床治疗提供依据。方法　按照全国

细菌耐药监测网（ＣＡＲＳＳ）技术方案的要求开展细菌耐药监测工作，参考美国临床实验室标准化协会（ＣＬＳＩ）标准，

分析２０１４—２０２１年ＣＡＲＳＳ成员单位血标本分离毗邻颗粒链菌对抗菌药物的敏感性数据。结果　２０１４—２０２１年

ＣＡＲＳＳ成员单位每年血标本临床分离毗邻颗粒链菌为８３～１５２株，２０１７年后呈逐渐增多趋势。血标本分离毗邻

颗粒链菌对万古霉素敏感率为１００％，对美罗培南的敏感率为９３．７％，对头孢曲松、头孢噻肟、头孢吡肟的敏感率

为９０％左右，对左氧氟沙星的敏感率为８２．８％，对青霉素的敏感率为６５．０％，对红霉素和克林霉素的敏感率较低，

分别为３２．７％、４６．８％。２０１４—２０２１年毗邻颗粒链菌对部分抗菌药物的敏感率有不同程度上升，对头孢吡肟、美

罗培南的敏感率有所下降。结论　临床血标本毗邻颗粒链菌检出数量呈上升趋势，且对青霉素、头孢菌素、碳青霉

烯类、氟喹诺酮类、大环内酯类均呈现不同程度耐药，但尚未发现对万古霉素耐药的菌株。
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　　毗邻颗粒链菌（犌狉犪狀狌犾犻犮犪狋犲犾犾犪犪犱犻犪犮犲狀狊）为兼

性厌氧革兰阳性球菌，Ｆｒｅｎｋｅｌ等
［１］在１９６１年首次

于亚急性细菌性心内膜炎和中耳炎患者的血培养中

分离获得，是颗粒链菌属中最常见的一种，呈卵圆

形、球杆状或杆状，单个或短链排列，其形态与营养

状态相关，生长缓慢，属于营养变异链球菌（ｎｕｔｒｉ

ｔｉｏｎａｌｌｙｖａｒｉａｎｔ犛狋狉犲狆狋狅犮狅犮犮狌狊，ＮＶＳ），需要补充巯

基化合物满足其生长需求或与其他细菌共生长［２］，

如嗜血杆菌、葡萄球菌、链球菌等，这些细菌提供

盐酸吡哆醛，帮助毗邻颗粒链菌生长，形成卫星菌

落现象［３５］。毗邻颗粒链菌可导致菌血症、败血症

和心内膜炎等，但因培养困难，抗菌药物使用等原

因，临床分离菌株数少。本研究收集全国细菌耐药

监测 网 （Ｃｈｉｎａ ＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌＲｅｓｉｓｔａｎｃｅＳｕｒｖｅｉ

ｌｌａｎｃｅＳｙｓｔｅｍ，ＣＡＲＳＳ）成员单位的数据，分析

２０１４—２０２１年血标本分离毗邻颗粒链菌的耐药性

变迁，为临床治疗提供依据。

１　资料与方法

１．１　细菌来源　２０１４—２０２１年ＣＡＲＳＳ成员单位

上报的所有血标本分离的毗邻颗粒链菌数据，经系

统自动审核和人工审核后，以保留每例患者毗邻颗

粒链菌第一株的原则剔除重复菌株后纳入分析。

２０１４—２０２１年全国上报数据基本合格纳入分析的

成员单位数量分别为１１１０、１１４３、１２７３、１３０７、

１３５３、１３７５、１３７１、１３７３所。

１．２　细菌鉴定与药敏试验　细菌鉴定采用手工方

法或自动化检测仪鉴定到菌种，药敏试验方法包括

纸片扩散法、自动化仪器法和Ｅｔｅｓｔ法，药敏试验

结果参考美国临床实验室标准化协会 Ａｍｅｒｉｃａｎ

ＣｌｉｎｉｃａｌａｎｄＬａｂｏｒａｔｏｒｙＳｔａｎｄａｒｄｓＩｎｓｔｉｔｕｔｅ（ＣＬＳＩ）
［６］

标准判断。

１．３　质量控制　按照ＣＬＳＩ要求进行质量控制。

质控菌株包括金黄色葡萄球菌ＡＴＣＣ２９２１３，肺炎

链球菌ＡＴＣＣ４９６１９。

１．４　数据分析　应用 ＷＨＯＮＥＴ５．６软件，分析血

标本分离毗邻颗粒链菌数量变化及对不同抗菌药物

耐药性变迁。

２　结果

２．１　毗邻颗粒链菌年度检出情况　２０１４—２０２１年

所有标本分离毗邻颗粒链菌分别为２６２、４１１、４１９、

２６６、３４５、４６８、４６９、４８８株，其中血标本分离的菌数

分别为８３、９８、１０７、８９、１１６、１３７、１５２、１４３株，２０１７

年后呈逐渐增多趋势。２０１４—２０２１年血标本分离

的毗邻颗粒链菌菌株数变化趋势见图１。
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图１　２０１４—２０２１年ＣＡＲＳＳ全部标本及血标本分离毗邻颗

粒链菌菌株数变化趋势
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２．２　抗菌药物敏感结果　血标本分离毗邻颗粒链

菌对万古霉素敏感率为１００％，对美罗培南的敏感率

为９３．７％，对头孢曲松、头孢噻肟、头孢吡肟的敏感率

为９０％左右，对左氧氟沙星的敏感率为８２．８％，对青

霉素的敏感率为６５．０％，对红霉素和克林霉素的敏

感率较低，分别为３２．７％、４６．８％。２０１４—２０２１年

毗邻颗粒链菌对青霉素、氨苄西林、头孢噻肟、头孢

曲松、红霉素、左氧氟沙星、氯霉素、克林霉素敏感率

均有不同程度上升，对头孢吡肟、美罗培南敏感率有

所下降。见表１。
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表１　２０１４—２０２１年ＣＡＲＳＳ血标本分离毗邻颗粒链菌对抗菌药物的敏感结果

犜犪犫犾犲１　Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｉｎｇｒｅｓｕｌｔｓｏｆ犌．犪犱犻犪犮犲狀狊ｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍｂｌｏｏｄｓｐｅｃｉｍｅｎｓ，ＣＡＲＳＳ，２０１４－２０２１

抗菌

药物

２０１４年

检测

株数

Ｓ

（％）

２０１５年

检测

株数

Ｓ

（％）

２０１６年

检测

株数

Ｓ

（％）

２０１７年

检测

株数

Ｓ

（％）

２０１８年

检测

株数

Ｓ

（％）

２０１９年

检测

株数

Ｓ

（％）

２０２０年

检测

株数

Ｓ

（％）

２０２１年

检测

株数

Ｓ

（％）

合计

检测

株数

Ｓ

（％）

青霉素 ３８ ３４．２ ２２ ８１．８ ５０ ７２．０ ３９ ６１．５ ６０ ７５．０ ７８ ６５．４ ９７ ６６．０ １０７ ６３．６ ４９１ ６５．０

氨苄西林 ６ ５０．０ ８ ５０．０ ６ ６６．７ １０ ５０．０ ２８ ７５．０ ２２ ７７．３ ２３ ６９．６ ２６ ８８．５ １２９ ７２．１

头孢吡肟 ２ １００ ３ １００ ７ １００ ７ ５７．１ ２０ ９５．０ １６ ８１．３ １９ ８９．５ １６ ９３．８ ９０ ８８．９

头孢噻肟 ９ ８８．９ ８ ８７．５ ２１ ９５．２ ２０ ８５．０ ２９ ８９．７ ２９ ８９．７ ２６ ９２．３ ２３ ９５．７ １６５ ９０．９

头孢曲松 ３ ６６．７ ９ ６６．７ ７ １００ １１ ７２．７ ２２ ９５．５ ３４ ９１．２ ２９ ８９．７ ２７ ８５．２ １４２ ８７．３

美罗培南 １ １００ １ １００ ２ １００ ９ ７７．８ １７ １００ ２４ ９１．７ ３３ ９７．０ ２４ ９１．７ １１１ ９３．７

万古霉素 ３３ １００ １９ １００ ３４ １００ ２７ １００ ５１ １００ ６７ １００ ５６ １００ ５５ １００ ３４２ １００

红霉素 １６ ６．３ １４ １４．３ ２８ ３５．７ ２２ ２７．３ ３８ ４４．７ ４７ ３４．０ ４０ ２２．５ ４３ ４６．５ ２４８ ３２．７

左氧氟沙星 ３５ ７４．３ ４０ ７２．５ ３７ ８６．５ ２４ ９１．７ ４５ ８４．４ ５４ ８７．０ ４１ ８０．５ ４９ ８５．７ ３２５ ８２．８

氯霉素 ４ ７５．０ ６ ６６．７ １４ ９２．９ １７ ８８．２ ２６ ８４．６ ３０ ８６．７ ２８ ９６．４ ２８ ９６．４ １５３ ８９．５

克林霉素 １５ ２０．０ １４ ２８．６ ２２ ３６．４ １８ ４４．４ ４０ ５０．０ ４５ ５３．３ ３８ ４２．１ ４３ ６２．８ ２３５ ４６．８

３　讨论

毗邻颗粒链菌属于 ＮＶＳ，为无芽胞、兼性厌氧

的革兰阳性球菌，存在于口腔、胃肠道、泌尿生殖系

统正常菌群中［２］。但由于其营养要求高，不易生长，

或生长缓慢，采用标准培养基敏感性差［７８］，临床上

较少分离到该菌。据估计，颗粒链球菌属所致的感

染性心内膜炎占链球菌感染的３％～５％
［４５，９］。但

由于这类细菌对营养的特殊要求，近１／３的颗粒链

球菌感染心内膜炎病例血培养呈阴性，还有部分血

培养假阴性（即血培养阳性，但转种后不生长）和鉴

定错误的病例，因此，ＮＶＳ心内膜炎病例的真实数

量可能被严重低估［４５，９１０］。

随着研究进一步深入，颗粒链球菌属所导致的

疾病日益引起人们的重视。本研究发现，２０１４—

２０２１年全国每年血标本临床分离毗邻颗粒链菌为

８３～１５２株，且在２０１７年后呈逐渐增多趋势，说明

在我国越来越多的人认识到毗邻颗粒链菌会导致各

系统的严重感染。因该类菌应用标准培养基和检测

方法检出率较低，很容易被忽视，微生物工作人员必

须提高警惕，当革兰染色显示有微生物细胞但培养

结果呈阴性时，应怀疑 ＮＶＳ，尽早采用适当的补充

营养培养基和可靠的检测系统进行分离。

由于毗邻颗粒链菌定植于口腔，可存在于牙菌

斑中，引起牙髓感染和牙周脓肿等疾病［１１］，患者可在

牙科操作后出现菌血症［１２］或感染性心内膜炎［１３１４］。

Ｃｈｒｉｓｔｅｎｓｅｎ等
［３］从９７例患者中分离获得的乏营养

球菌和颗粒链球菌属主要来自血标本，但有３例来

自眼部溃疡标本，５８％患者诊断患有感染性心内膜

炎，２６％患者诊断患有菌血症或败血症，提示该类菌

与感染关系密切。因此，虽然颗粒链球菌属感染并

不常见，但其与菌血症和感染性心内膜炎明显相关。

目前，颗粒链球菌引起感染性心内膜炎的机制尚不

完全清楚。普遍认为心脏的病理情况是导致感染的

主要因素之一［７，１４］，而口腔健康不佳、过去６个月内

的牙科操作可能促进感染性心内膜炎的发生［１５］。

毗邻颗粒链菌与心脏瓣膜的结合能力强，最常累及主

动脉瓣和二尖瓣，且治疗较困难，常出现治疗失败的

案例，约１／４的患者最终需要人工瓣膜置换治疗
［１６］。

研究发现，颗粒链球菌感染导致的感染性心内膜炎

患者的病情恶化经常比肠球菌或草绿色链球菌更为

严重，治疗更为困难［４，１７］，尽管给予了合适的抗菌药

物治疗，但其复发率仍达４１％
［１８］。Ｓｅｎｎ等

［１４］指

出，在老年患者中，颗粒链球菌属的致病性和病死率

更高，应引起临床工作者的高度重视。及早分离这

些细菌以及进行联合瓣膜置换手术可以减少感染性

心内膜炎的病死率。

除去上述菌血症、感染性心内膜炎外，颗粒链

球菌属还可引起多种感染，包括腹膜透析相关性腹

膜炎［１９］、自发性腹膜炎［２０］、感染性颅内动脉瘤［１３］、

化脓性关节炎［２１２２］、骨髓炎［２３２４］、乳房假体移植术

后感染［２５］、全膝关节成型术后感染［２６］、脑脓肿［２７］、

脓胸［２８］、中枢神经系统感染［２９３０］、脑膜炎［３１］、角
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膜炎［３２］、眼内炎［３３］、上颌窦炎［３４］、尿道感染［３５］、股

动脉血栓［１５］。

颗粒链球菌属细菌所致感染治疗较困难，临床

微生物实验室对颗粒链球菌属没有常规进行抗菌药

物的敏感性测试，根据体外数据，约４０％的分离株

对青霉素敏感，其中超过５０％的分离株处于中间范

围，万古霉素是唯一一种未发现对其产生耐药的抗

菌药物［３６］。颗粒链菌感染经验性使用青霉素和庆

大霉素抗感染治疗往往耐药，常延误抗感染治疗或

导致抗感染疗程不足。与在革兰阳性球菌的其他属

中观察到的情况类似，颗粒链球菌属对青霉素耐药，

导致使用青霉素治疗颗粒链球菌属引起的严重感染

疗效不确定。毗邻颗粒链球菌心内膜炎的治疗失败

率接近４０％，复发率为１７％
［３６３８］。在一项调查中，

ＮＶＳ感染的病死率为９．０％
［３９］。

英国抗菌化学学会建议，使用大剂量青霉素Ｇ

和庆大霉素治疗颗粒链球菌属心内膜炎的疗程为

４～６周
［４０］。欧洲心脏病学会建议使用青霉素Ｇ、头

孢曲松或万古霉素治疗６周，前２周联合氨基糖

苷类［４１］。因此，通常需要使用青霉素或头孢曲松和

氨基糖苷类进行４～６周的联合抗感染治疗
［４２４４］。

美国心脏协会还建议使用氨苄西林、青霉素或头孢

曲松（如果敏感）加庆大霉素的联合治疗，仅当患者

不能耐受青霉素Ｇ或氨苄西林时，才选用万古霉素。

选用万古霉素时，可不联合庆大霉素进行治疗［４２］。

颗粒链球菌属细菌药物敏感性测试操作技

术要求高，结果也不够准确，相应报道往往缺乏一

致性［４５４７］。ＣＬＳＩ提出，临床工作者首先应按照指南

推荐方案治疗颗粒链球菌属细菌所致感染性心内

膜炎，只有特殊病例需要时才进行药敏测试。一

项研究［４８］调查了临床分离的１０９株毗邻颗粒链菌

的抗菌药物敏感性，毗邻颗粒链菌对青霉素的敏感

率为３４％，对头孢曲松、头孢噻肟的敏感率分别为

２２％、１０％，对头孢吡肟的敏感率是３％，对美罗培

南的敏感率为８７％，对左氧氟沙星的敏感率为

９７％，对克林霉素、红霉素的敏感率分别为５０％、

８０％，所有分离株均对万古霉素敏感。本研究结果

亦显示，毗邻颗粒链菌对青霉素、头孢菌素、碳青霉

烯类、氟喹诺酮类、大环内酯类均呈现不同程度耐

药，未发现对万古霉素耐药的菌株。

综上所述，本研究发现我国血标本临床分离毗

邻颗粒链菌检出率呈上升趋势，该菌对青霉素、头孢

菌素、碳青霉烯类、氟喹诺酮类、大环内酯类均可出

现耐药情况，但未发现对万古霉素耐药的菌株。因

此，血培养阳性、经革兰染色呈短链或成对状的阳性

球菌或球杆菌（部分菌体细胞可呈典型的杆菌形

态），在血平板上不生长或生长缓慢，微生物工作者

应考虑可能为颗粒链球菌，可以加做卫星试验，有条

件的实验室可以应用１６ＳｒＲＮＡ基因测序技术辅助

鉴定，在血平板中加入盐酸吡哆醛可以促进这些细

菌的生长。虽然颗粒链球菌的耐药性逐渐增加，但

青霉素联合庆大霉素仍然是通常推荐的治疗方法。

对临床工作者而言，尽早认识并检出颗粒链球菌，根

据患者感染的具体因素选用合适的抗菌药物和适当

的手术管理，必要时进行药敏检测，并根据治疗情况

延长抗感染疗程，再加上密切的临床随访和炎症标

志物监测，将有助于临床及时诊断和治疗，有望提高

毗邻颗粒链菌血流感染的早期诊断率，降低毗邻颗

粒链菌血流感染的病死率。
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［５］　ＬｉｎＣＨ，ＨｓｕＲＢ．Ｉｎｆｅｃｔｉｖｅｅｎｄｏｃａｒｄｉｔｉｓｃａｕｓｅｄｂｙｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌｌｙ

ｖａｒｉａｎｔ犛狋狉犲狆狋狅犮狅犮犮犻［Ｊ］．ＡｍＪＭｅｄＳｃｉ，２００７，３３４（４）：２３５－

２３９．

［６］　ＣｌｉｎｉｃａｌａｎｄＬａｂｏｒａｔｏｒｙＳｔａｎｄａｒｄｓＩｎｓｔｉｔｕｔｅ．Ｍｅｔｈｏｄｓｆｏｒａｎｔｉ

ｍｉｃｒｏｂｉａｌｄｉｌｕｔｉｏｎａｎｄｄｉｓｋｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｉｎｇｏｆｉｎｆｒｅｑｕｅｎｔｌｙ

ｉｓｏｌａｔｅｄｏｒｆａｓｔｉｄｉｏｕｓｂａｃｔｅｒｉａ：Ｍ４５３ｒｄｅｄ［Ｓ］．Ｍａｌｖｅｒｎ，ＰＡ，

ＵＳＡ：ＣＬＳＩ，２０１５．

［７］　ＭｉｎｃｅｓＬＲ，ＳｈｉｅｌｄｓＲＫ，ＳｈｅｒｉｄａｎＫ，ｅｔａｌ．犘犲狆狋狅狊狋狉犲狆狋狅犮狅

犮犮狌狊ｉｎｆｅｃｔｉｖｅｅｎｄｏｃａｒｄｉｔｉｓａｎｄｂａｃｔｅｒｅｍｉａ．Ａｎａｌｙｓｉｓｏｆｃａｓｅｓａｔ

ａｔｅｒｔｉａｒｙｍｅｄｉｃａｌｃｅｎｔｅｒａｎｄｒｅｖｉｅｗｏｆｔｈｅｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ［Ｊ］．Ａｎａｅ

ｒｏｂｅ，２０１０，１６（４）：３２７－３３０．

［８］　ＳｌｉｐｃｚｕｋＬ，ＣｏｄｏｌｏｓａＪＮ，ＤａｖｉｌａＣＤ，ｅｔａｌ．Ｉｎｆｅｃｔｉｖｅｅｎｄｏｃａｒ

ｄｉｔｉｓｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙｏｖｅｒｆｉｖｅｄｅｃａｄｅｓ：ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］．

ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１３，８（１２）：ｅ８２６６５．

［９］　ＷｉｊｅｔｕｎｇａＭ，ＢｅｌｌｏＥ，ＳｃｈａｔｚＩ．犃犫犻狅狋狉狅狆犺犻犪ｅｎｄｏｃａｒｄｉｔｉｓ：ａ

ｃａｓｅｒｅｐｏｒｔａｎｄｒｅｖｉｅｗｏｆｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ［Ｊ］．ＨａｗａｉｉＭｅｄＪ，２００２，
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６１（１）：１０－１２．

［１０］ＢｒｏｕｑｕｉＰ，ＲａｏｕｌｔＤ．Ｎｅｗｉｎｓｉｇｈｔｉｎｔｏｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｆａｓｔｉ

ｄｉｏｕｓｂａｃｔｅｒｉａｌｅｎｄｏｃａｒｄｉｔｉｓ［Ｊ］．ＦＥＭＳＩｍｍｕｎｏｌＭｅｄＭｉｃｒｏｂｉｏｌ，

２００６，４７（１）：１－１３．

［１１］ＢｉｚｚａｒｒｏＭＪ，ＣａｌｌａｎＤＡ，ＦａｒｒｅｌＰＡ，ｅｔａｌ．犌狉犪狀狌犾犻犮犪狋犲犾犾犪

犪犱犻犪犮犲狀狊ａｎｄｅａｒｌｙｏｎｓｅｔｓｅｐｓｉｓｉｎｎｅｏｎａｔｅ［Ｊ］．ＥｍｅｒｇＩｎｆｅｃｔ

Ｄｉｓ，２０１１，１７（１０）：１９７１－１９７３．

［１２］ＷｏｏＰＣＹ，ＦｕｎｇＡＭＹ，ＬａｕＳＫＰ，ｅｔａｌ．犌狉犪狀狌犾犻犮犪狋犲犾犾犪犪犱犻犪

犮犲狀狊ａｎｄ犃犫犻狅狋狉狅狆犺犻犪犱犲犳犲犮狋犻狏犪ｂａｃｔｅｒａｅｍｉａｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚｅｄｂｙ

１６ＳｒＲＮＡｇｅｎｅｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ［Ｊ］．ＪＭｅｄＭｉｃｒｏｂｉｏｌ，２００３，５２

（Ｐｔ２）：１３７－１４０．

［１３］ＣｈａｎｇＳＨ，ＬｅｅＣＣ，ＣｈｅｎＳＹ，ｅｔａｌ．Ｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌ

ａｎｅｕｒｙｓｍｓｃａｕｓｅｄｂｙ犌狉犪狀狌犾犻犮犪狋犲犾犾犪犪犱犻犪犮犲狀狊［Ｊ］．ＤｉａｇｎＭｉ

ｃｒｏｂｉｏｌＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２００８，６０（２）：２０１－２０４．

［１４］ＳｅｎｎＬ，ＥｎｔｅｎｚａＪＭ，ＧｒｅｕｂＧ，ｅｔａｌ．Ｂｌｏｏｄｓｔｒｅａｍａｎｄｅｎｄｏ

ｖａｓｃｕｌａｒｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｄｕｅｔｏ犃犫犻狅狋狉狅狆犺犻犪犱犲犳犲犮狋犻狏犪ａｎｄ犌狉犪狀狌犾犻

犮犪狋犲犾犾犪ｓｐｅｃｉｅｓ［Ｊ］．ＢＭＣＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２００６，６：９．

［１５］ＶａｎｄａｎａＫＥ，ＭｕｋｈｏｐａｄｈｙａｙＣ，ＲａｕＮＲ，ｅｔａｌ．Ｎａｔｉｖｅｖａｌｖｅ

ｅｎｄｏｃａｒｄｉｔｉｓａｎｄｆｅｍｏｒａｌｅｍｂｏｌｉｓｍｄｕｅｔｏ犌狉犪狀狌犾犻犮犪狋犲犾犾犪犪犱犻犪

犮犲狀狊：ａｒａｒｅｃａｓｅｒｅｐｏｒｔ［Ｊ］．ＢｒａｚＪＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２０１０，１４（６）：

６３４－６３６．

［１６］ＳｈａｉｌａｊａＴＳ，ＳａｔｈｉａｖａｔｈｙＫＡ，ＵｎｎｉＧ．Ｉｎｆｅｃｔｉｖｅｅｎｄｏｃａｒｄｉｔｉｓ

ｃａｕｓｅｄｂｙ犌狉犪狀狌犾犻犮犪狋犲犾犾犪犪犱犻犪犮犲狀狊［Ｊ］．ＩｎｄｉａｎＨｅａｒｔＪ，２０１３，

６５（４）：４４７－４４９．

［１７］ＲｕｏｆｆＫＬ．Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌｌｙｖａｒｉａｎｔ犛狋狉犲狆狋狅犮狅犮犮犻［Ｊ］．ＣｌｉｎＭｉｃｒｏ

ｂｉｏｌＲｅｖ，１９９１，４（２）：１８４－１９０．

［１８］ＳｔｅｉｎＤＳ，ＮｅｌｓｏｎＫＥ．Ｅｎｄｏｃａｒｄｉｔｉｓｄｕｅｔｏｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌｌｙｄｅｆｉ

ｃｉｅｎｔ犛狋狉犲狆狋狅犮狅犮犮犻：ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｄｉｌｅｍｍａ［Ｊ］．ＲｅｖＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，

１９８７，９（５）：９０８－９１６．

［１９］ＡｌｔａｙＭ，ＡｋａｙＨ，ＹｉｌｄｉｚＥ，ｅｔａｌ．Ａｎｏｖｅｌａｇｅｎｔｏｆｐｅｒｉｔｏｎｅａｌ

ｄｉａｌｙｓｉｓｒｅｌａｔｅｄｐｅｒｉｔｏｎｉｔｉｓ：犌狉犪狀狌犾犻犮犪狋犲犾犾犪犪犱犻犪犮犲狀狊［Ｊ］．Ｐｅｒｉｔ

ＤｉａｌＩｎｔ，２００８，２８（１）：９６－９７．

［２０］ＣｉｎｃｏｔｔａＭＣ，ＣｏｆｆｅｙＫＣ，ＭｏｏｎａｈＳＮ，ｅｔａｌ．Ｃａｓｅｒｅｐｏｒｔｏｆ

犌狉犪狀狌犾犻犮犪狋犲犾犾犪犪犱犻犪犮犲狀狊ａｓａｃａｕｓｅｏｆｂａｃｔｅｒａｓｃｉｔｅｓ［Ｊ］．Ｃａｓｅ

ＲｅｐＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２０１５，２０１５：１３２３１７．

［２１］ＨｅｐｂｕｒｎＭＪ，ＦｒａｓｅｒＳＬ，ＲｅｎｎｉｅＴＡ，ｅｔａｌ．Ｓｅｐｔｉｃａｒｔｈｒｉｔｉｓ

ｃａｕｓｅｄｂｙ犌狉犪狀狌犾犻犮犪狋犲犾犾犪犪犱犻犪犮犲狀狊：ｄｉａｇｎｏｓｉｓｂｙｉｎｏｃｕｌａｔｉｏｎｏｆ

ｓｙｎｏｖｉａｌｆｌｕｉｄｉｎｔｏｂｌｏｏｄｃｕｌｔｕｒｅｂｏｔｔｌｅｓ［Ｊ］．ＲｈｅｕｍａｔｏｌＩｎｔ，

２００３，２３（５）：２５５－２５７．

［２２］ＢａｕｅｒＴ，ＭａｍａｎＬ，ＭａｔｈａＣ，ｅｔａｌ．Ｄｅｎｔａｌｃａｒｅａｎｄｊｏｉｎｔ

ｐｒｏｓｔｈｅｓｅｓ［Ｊ］．ＲｅｖＣｈｉｒＯｒｔｈｏｐ Ｒｅｐａｒａｔｒｉｃｅ Ａｐｐａｒ Ｍｏｔ，

２００７，９３（６）：６０７－６１８．

［２３］ＲｏｓｅｎｔｈａｌＯ，ＷｏｙｗｏｄｔＡ，ＫｉｒｓｃｈｎｅｒＰ，ｅｔａｌ．Ｖｅｒｔｅｂｒａｌｏｓｔｅｏ

ｍｙｅｌｉｔｉｓａｎｄｅｎｄｏｃａｒｄｉｔｉｓｏｆａｐａｃｅｍａｋｅｒｌｅａｄｄｕｅｔｏ犌狉犪狀狌犾犻

犮犪狋犲犾犾犪（犃犫犻狅狋狉狅狆犺犻犪）犪犱犻犪犮犲狀狊［Ｊ］．Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，２００２，３０（５）：

３１７－３１９．

［２４］ＹｏｒｋＪ，ＦｉｓａｈｎＣ，ＣｈａｐｍａｎＪ．Ｖｅｒｔｅｂｒａｌｏｓｔｅｏｍｙｅｌｉｔｉｓｄｕｅｔｏ

犌狉犪狀狌犾犻犮犪狋犲犾犾犪犪犱犻犪犮犲狀狊，ａｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌｌｙｖａｒｉａｎｔ犛狋狉犲狆狋狅犮狅犮犮犻

［Ｊ］．Ｃｕｒｅｕｓ，２０１６，８（９）：ｅ８０８．

［２５］ＤｅｌＰｏｚｏＪＬ，ＧａｒｃｉａＱｕｅｔｇｌａｓＥ，ＨｅｒｎａｅｚＳ，ｅｔａｌ．犌狉犪狀狌犾犻犮犪

狋犲犾犾犪犪犱犻犪犮犲狀狊ｂｒｅａｓｔｉｍｐｌａｎｔａｓｓｏｃｉａｔｅｄｉｎｆｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｄｉａｇｎ

ＭｉｃｒｏｂｉｏｌＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２００８，６１（１）：５８－６０．

［２６］ＲｉｅｄｅＵ，ＧｒａｂｅｒＰ，ＯｃｈｓｎｅｒＰＥ．犌狉犪狀狌犾犻犮犪狋犲犾犾犪 （犪犫犻狅狋狉狅

狆犺犻犪）ａｄｉａｃｅｎｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈａｔｏｔａｌｋｎｅｅａｒｔｈｒｏ

ｐｌａｓｔｙ［Ｊ］．ＳｃａｎｄＪＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２００４，３６（１０）：７６１－７６４．

［２７］ＬｅｖｉｎＹＤ，ＰｅｔｒｏｎａｃｉＣＬ．Ｉｓｏｌａｔｉｏｎｏｆ犃犫犻狅狋狉狅狆犺犻犪／犌狉犪狀狌犾犻犮犪

狋犲犾犾犪ｓｐｅｃｉｅｓｆｒｏｍａｂｒａｉｎａｂｓｃｅｓｓｉｎａｎａｄｕｌｔｐａｔｉｅｎｔｗｉｔｈｏｕｔ

ｐｒｉｏｒｈｉｓｔｏｒｙｏｆｎｅｕｒｏｓｕｒｇｉｃａｌｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＳｏｕｔｈＭｅｄ

Ｊ，２０１０，１０３（４）：３８６－３８７．

［２８］ＰｕｒｏｈｉｔＧ，ＭｉｓｈｒａＢ，ＳａｈｏｏＳ，ｅｔａｌ．犌狉犪狀狌犾犻犮犪狋犲犾犾犪犪犱犻犪犮犲狀狊

ａｓａｎｕｎｕｓｕａｌｃａｕｓｅｏｆｅｍｐｙｅｍａ：ａｃａｓｅｒｅｐｏｒｔａｎｄｒｅｖｉｅｗｏｆ

ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ［Ｊ］．ＪＬａｂＰｈｙｓｉｃｉａｎｓ，２０２２，１４（３）：３４３－３４７．

［２９］ＣｅｒｃｅｏＥ，ＣｈｒｉｓｔｉｅＪＤ，ＮａｃｈａｍｋｉｎＩ，ｅｔａｌ．Ｃｅｎｔｒａｌｎｅｒｖｏｕｓ

ｓｙｓｔｅｍｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｄｕｅｔｏ犃犫犻狅狋狉狅狆犺犻犪ａｎｄ犌狉犪狀狌犾犻犮犪狋犲犾犾犪ｓｐｅ

ｃｉｅｓ：ａｎｅｍｅｒｇｉｎｇｃｈａｌｌｅｎｇｅ？［Ｊ］．ＤｉａｇｎＭｉｃｒｏｂｉｏｌＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，

２００４，４８（３）：１６１－１６５．

［３０］ＺｅｎｏｎｅＴ，ＤｕｒａｎｄＤＶ．Ｂｒａｉｎａｂｓｃｅｓｓｅｓｃａｕｓｅｄｂｙ犃犫犻狅狋狉狅狆犺犻犪

犱犲犳犲犮狋犻狏犪：ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｉｍｍｕｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓｉｖｅｔｈｅｒａｐｙｉｎａｐａ

ｔｉｅｎｔｗｉｔｈｃｏｎｎｅｃｔｉｖｅｔｉｓｓｕｅｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＳｃａｎｄＪＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，

２００４，３６（６／７）：４９７－４９９．

［３１］ＳｃｈｌｅｇｅｌＬ，ＭｅｒｌｅｔＣ，ＬａｒｏｃｈｅＪＭ，ｅｔａｌ．Ｉａｔｒｏｇｅｎｉｃｍｅｎｉｎｇｉ

ｔｉｓｄｕｅｔｏ犃犫犻狅狋狉狅狆犺犻犪犱犲犳犲犮狋犻狏犪ａｆｔｅｒｍｙｅｌｏｇｒａｐｈｙ［Ｊ］．Ｃｌｉｎ
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