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研究现实性。在儿童医院革兰氏阳性菌中，葡萄球菌是化脓性脓毒性疾病的主要致病菌。耐抗生素菌株在它

们中间的传播限制了治疗儿童这类感染的可能性。
本研究旨在对St.Petersburg State Pediatric Medical University 2019年门诊患者各种临床材料中分离的
葡萄球菌进行物种组成特征分析，并分析其对抗菌药物的敏感性。
材料与方法。根据2018年临床建议，采用圆片扩散法860株葡萄球菌抗菌药物敏感性，采用Vitek-2全自动小
型分析仪进行鉴定。
结果。院内葡萄球菌有6种，新生儿病理科和重症监护室以表皮葡萄球菌（Staphylococcus epidermidis）
为主（分别为63.0和46.2%），外科和治疗科以金黄色葡萄球菌（Staphylococcus aureus）为主（分别 
为61.7和46.2%）。超过一半的葡萄球菌（63.0%）对至少一种抗菌药物耐药。万古霉素（Vancomycin）和利奈
唑胺（Linezolid）对菌株的抑制作用最强。高比例的多抗性（MDR—multidrug-resistant）培养（37.8%） 
和广泛耐药（XDR—extensively drug-resistant）菌株（33.0%）被鉴定。耐药菌株以溶血葡萄球菌
（Staphylococcus haemolyticus）（98.1%）和表皮葡萄球菌（S.epidermidis）（82.0%）所占比例最大。而耐药、
多耐药和广泛耐药在金黄色葡萄球菌（S.aureus）中所占比例极低（分别为16,2,1,5和0.4%），以及耐甲氧西林 
菌株（0.8%）。
结论。葡萄球菌的耐药谱多种多样。这类病毒在儿童医院的传播需要地方一级的持续监测。

关键词：葡萄球菌；抗菌药物；耐药；多学科的儿童医院。

Background. Staphylocci are the leading pus-forming Gram-positive bacteria in the children’s hospitals. The prevalence 
of the antibiotic resistant strains among them limits therapeutic effects of infections in children. 
Aim. The research is aimed at characterizing the species of staphylococcus, which are isolated from the different clinical 
specimens of the patients at the clinics of Saint Petersburg State Pediatric Medical University in 2019, and analysis of 
their susceptibility to antimicrobial agents.
Materials and metods. According to the clinical recommendations of 2018, susceptibility to antimicrobial drugs (AMD) 
was revealed in 860 strains of staphylococci determined by the disc diffusion method, which were identified by the 
automated analyser Vitek-2 compact.
Results. Six species of staphylococci were represented at the hospital departments, among which Staphylococcus epi-
dermidis prevailed in the departments of the neonate pathology department and intensive care units (63.0% and 
46.2% respectively), Staphylococcus aureus is commonly found at the departments of surgery and the departments of the 
therapeutic profiles (61.7% and 46.2% respectively). More than a half of the staphylococci strains (63.0%) were resistant 
to at least one of the antimicrobial drugs. Vancomycin and line solid showed the highest activity to these staphylococci. 
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High specific weight of multidrug resistant (MDR) bacteria (37.8%) and extensively drug resistant (XDR) strains of the 
phenotype (33.0%) was revealed. The level of antibiotic resistant strains was the highest in Staphylococcus haemolyticus 
(98.1%) and S. epidermidis (82.0%), while the specific weight of the resistant ones, MDR and XDR strains was extremely 
low among S. aureus (16.2%, 1.5% and 0.4 respectively), as well as in methicillin-resistant isolates (0.8%).
Conclusions. A great variety of antibiotic resistance was revealed among the staphylococci. The prevalence of these strains 
in the pediatric hospitals requires constant local monitoring of the antibiotic resistant staphylococci.

Keywords: Staphylococci; antibacterial drugs; resistance; Multiprofile Children’s Hospital.

研究现实性

在多学科儿童医院的医疗护理中，

化脓性炎感染最常见的病原体是革兰氏

阳性细菌中的葡萄球菌[6,12,14]。新生

儿和出生后最初几个月的儿童最容易感

染葡萄球菌感染[11]。临床医生尤其担

心的是，在俄罗斯联邦，与医疗护理有

关的所有感染病例中有33%是在产科机

构发现的，其中重症监护和重症监护

病房新生儿和早产儿占16.8%[2,6,13]。 

金黄色葡萄球菌在医疗相关感染的病

因学中仍处于主导地位[18,23,32]。然

而，近年来，其他类型葡萄球菌的重要

性明显增加[4,25]，其中一些菌株对储

备药物表现出耐药性[21]。凝结酶阴性

葡萄球菌（CoNS）在化脓性炎症过程的

发展中发挥越来越大的作用[4]，同时，

由它们引起的绝大多数疾病都是住院

性的，并且在新生儿重症监护病房中

发展，尤其是在抵抗力降低的儿童中

发展[7,11,19]。有研究表明，60–90%

的CoNS属于表皮葡萄球菌[8]，可引起

外科心内膜炎、败血症和导管相关感

染。其他类型的CoNS会导致细菌性和

骨质感染（Staphylococcus hominis
和Staphylococcus haemolyticus）。 

腐生葡萄球菌（Staphylococcus sap
rophyticus）常给泌尿科患者造成困

扰，引起尿路感染，而沃氏葡萄球菌

（Staphylococcus warneri）和头状葡

萄球菌（Staphylococcus сapitis）定
植于外耳道，可引起耳鼻喉器官炎症性

疾病。

值得关注的还有耐甲氧西林金黄

色葡萄球菌（MRSA）和其他类型葡萄

球菌在医院环境中的传播。这些葡萄

球菌对不同群体的药物具有高度耐药

性[5,20,27,33]。多药耐药葡萄球菌引

起的院内感染对重症监护病房的患者构

成严重威胁。这种菌株在医院条件下的

形成是由于抗菌药物的选择压力，以及

致病微生物的高进化率及其固有的多种

耐药基因传播机制。这就导致这些微生

物的耐药性水平随其地理位置和隔离时

间的不同而变化很大[10]。防治这类菌

株的重点是在地方和区域层面监测抗生

素耐药性的结构、水平和耐药谱。

本研究的目的是 分析 2 0 1 9 年

St.Petersburg State Pediatric 

Medical University临床流通葡萄球菌

的种类组成，并分析其对抗菌药物的敏

感性。

材料与方法

细菌分离物来源。本研究包括

St.Petersburg State Pediatric 

Medical University（以下简称多学科

儿童医院）诊所患者中分离的860株葡

萄球菌。

分离株的分离与鉴定。在标准培养基

上用经典微生物学方法进行材料的播种

和纯培养物的分离。采用Vitek2紧凑分

析仪（bioMerieux，法国）鉴定分离株。
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抗菌药物敏感性的测定。采用圆
片扩散法测定分离菌株对抗菌药物的
敏感性（阿奇霉素—Azm、阿莫西林—
Amc、庆大霉素—Gn、苯唑西林—Ox、
环丙沙星—Cip、头孢西丁—Ckt、万古
霉素—Van、利奈唑胺—Lzd）。将新
制备的接种物应用于Mueller-Hinton 
琼脂（Oxoid，英国），该琼脂是根据
McFarland将葡萄球菌菌落悬浮在无
菌等张溶液中以满足浊度标准0.5，然
后应用抗生素盘（Oxoid，英国）。为控
制灵敏度测定的质量，以金黄色葡萄 
球菌ATCC29213为参考菌株。结果根据临
床建议进行解释

1
。

统计分析。统计数据处理使用
Microsoft Office Excel 2019软件包，
适用于MacOS。为了分析研究结果，计
算了相对广泛的指标（百分比）。差异
的信度采用皮尔逊卡方标准（χ2）进行

评估。p<0.05为差异有统计学意义。

结果与讨论

多学科儿童医院不同科室分离的葡
1  临床建议。微生物对抗菌药物敏感性的测定。临床实验室研究的
解释和规则。2018-03版本。

萄球菌的种类组成因科室的特殊性和

研究材料的不同而不同（表1）。

金黄色葡萄球菌主要分布在外科

和治疗科室（分别占菌株总数为61.7和

46.2%），表皮葡萄球菌主要分布在新生

儿病理科和重症监护病房（分别占菌株

总数为63.0和61.4%）。在治疗性医院检

测到的葡萄球菌种类最多（6种），在重

症监护病房检测到的葡萄球菌种类最少

（4种）。所有研究科室均检测到金黄色

葡萄球菌，外科和新生儿病理科均检测

到耐甲氧西林黄色葡萄球菌。将导管、

痰、脓、胃内容物和伤口表面的分泌物

进行细菌学检查。同时，在外科和治疗科

室，葡萄球菌最常从脓液中分离（分别占

86.2%和50.3%）；在新生儿病理科葡萄

球菌最常从痰中分离（52.7%）；在重症

监护室葡萄球菌最常从胃内容物中分离

（39.7%）。超过三分之一的菌株（37.0%

或318株）对所有药物都敏感。超过一

半的葡萄球菌（542—63.0%）对至少一

种抗菌药物表现出耐药性。对阿奇霉素

耐药的菌株较多。它们的比重在表皮葡

表1 / Table 1
某多学科儿童医院各科室葡萄球菌的种类组成
Species composition of staphylococci in the departments of a Multidisciplinary Children’s Hospital

葡萄球菌的 
类型 / 
Types of 

staphylococci

部门 / Departments

外科 / 
surgical

重症监护 / 
intensive care

新生儿病理科 / 
newborn pathology

治疗室 / 
therapeutic

金黄色葡萄球菌 116(61,7%) 21(11,4%) 44(13,8%) 78(46,2%)

表皮葡萄球菌 56(29,8%) 113(61,4%) 201(63,0%) 68(40,2%)

溶血葡萄球菌 4(2,1%) 41(22,3%) 53(16,6%) 11(6,5%)

人葡萄球菌 8(4,3%) 9(4,9%) 17(5,3%) 4(2,4%)

沃氏葡萄球菌 4(2,1%) 0 4(1,3%) 4(2,4%)

头状葡萄球菌 0 0 0 4(2,4%)

一共 / Total 188(21,9%) 184(21,4%) 319(37,1%) 169(19,7%)



原著论文 / Original papers

◆ Педиатр. 2021. Т. 12. Вып. 4 / Pediatrician (St. Petersburg). 2021;12(4)  	I SSN 2079-7850 

18

对所有药物敏感 / 
Sensitive 

to all drugs

百
分
率

 / 
Pe

rce
nt

s

百
分
率

 / 
Pe

rce
nt

s

外科 / 
Surgical

37.0

3.2

18.3

51.7

64.7

2.7

13.6

42.6

MDR

XDR

62.5

37.8
33.0

63.0

对至少一种药物有
耐药性 / 

Resistant to at 
least one drug

新生儿病理科 / 
Newborn pathology

部门  /  D e p a r t m e n t s

MDR菌株 / 
MDR-strains

重症监护 / 
Intensive care

XDR菌株 / 
XDR-strains

治疗室 / 
Therapeutic

图. 1.	 某多学科儿童医院葡萄球菌菌株对抗菌药物敏感和耐药

发生率

Fig. 1.	 Frequency of occurrence of staphylococcal strains 
sensitive and resistant to antibacterial drugs in the 
hospital

图. 2.	 多学科儿童医院各科室葡萄球菌耐药株和极耐药株的发

生频率

Fig. 2.	 Occurrence of MDR and XDR staphylococcal strains 
in the different departments of the hospital

萄球菌中为77.4%，在溶血性嗜血杆菌为

97.3%，在金黄色葡萄球菌为13.9%，在人

葡萄球菌为60.5%，在沃氏葡萄球菌为

33.3%，在头状葡萄球菌为0.3%。

在葡萄球菌中鉴定出较高比例

的多抗性培养（MDR—multid rug-

resistant）和具有广泛耐药（XDR—

extensively drug-resistant）的菌株。

因此，MDR葡萄球菌的比例为37.8%，XDR

菌株的比例为33.0%（图1）。

MDR和XDR培养在多学科儿童医院

各科室的分布很有趣（图2）。在体质最

弱的儿童所在的部门检测到这种菌株的

比例最大。因此，在重症监护病房，新生

儿死亡率分别为64.7和62.5%，略低于新

生儿病理科（51.7和42.6%）。MDR和XDR

分离株的比例在治疗科低3倍（18.3和

13.6%），在外科最低（3.2和2.7%）。

在健康人的皮肤和粘膜上，从病理

物质中分离出来的葡萄球菌最常见的类

型是表皮葡萄球菌[29,34]。表皮葡萄球

菌可能是与各种修复术（血管移植物、

矫形器械）相关的医院感染的常见原因

[15,19,24,31]和其他侵入性操作[22]。

表皮葡萄球菌粘附生物和非生物表面的

能力增强，使其在医疗器械表面形成生

物膜，从而导致心内膜炎、导管相关感染

和其他感染[30]。表皮葡萄球菌的竞争

优势可以促进其在医院环境中的流行。

它允许在合成的自诱导物的帮助下阻

断大多数金黄色葡萄球菌菌株的毒素

形成，而金黄色葡萄球菌产生的物质不

干扰表皮葡萄球菌的增殖[9]。此外，形

成生物膜的能力增加了细菌对各种抗菌

药物的耐药性，主要是对万古霉素的耐

药性，其扩散能力较低，渗透到生物膜

深处的能力较弱。表皮葡萄球菌耐万古

霉素菌株的出现降低了抗生素治疗的有

效性，并导致感染的频繁复发。

免疫缺陷患者和新生儿早产儿特

别容易感染医院菌株[7,18]。表皮葡萄 

球菌的特征是对多种作用机制的抗菌

药物产生耐药性[18,29]。该物种最常

见的菌株对β-内酰胺类抗生素、利福
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对所有药物敏感 / 
Sensitive to all drugs(18%) 

Azm(21%)

Azm + Amc + Gn + Ox + Cip + Ckt(39.3%)

Azm + Gn + Ox + Cip + Ckt(1.4%)

Azm + Ox + Cip + Ckt(1.1%)

其他耐药谱 / Others(3.8%)

Azm + Cip(4.8%)

Azm + Gn(3.2%)

Azm + Gn + Cip(4.6%)

Azm + Gn + Ox + Ckt(1.1%)

Gn(1.6%)

图. 3.	 最常见的耐药谱是表皮葡萄球菌。Azm—阿奇霉素；Gn—庆大霉素；Ox—苯唑西林；Cip—环丙沙星；Ckt—头孢西丁

Fig. 3.	 Most common antimicrobial susceptibility patterns of S. epidermidis. Azm – azithromycin, Amc – amoxiclav, Gn – gen-
tamicin, Ox – oxacillin, Cip – ciprofloxacin, Ckt – cefoxitin

平、红霉素、克林霉素、氟喹诺酮类和磺

胺甲唑-甲氧苄啶耐药[1,28]。与金黄色

葡萄球菌一样，表皮葡萄球菌的甲氧西 

林耐药性是由mecA基因决定的，耐甲氧

西林的表皮葡萄球菌（MRSE）的患病率

可达90%[3,26]。在我们的研究中，438株 

表皮葡萄球菌中只有79株（18.0%）对所

有药物敏感。216种培养物具有多抗性

（MDR），占所有表皮葡萄球菌的49.3%

，占所有多抗性葡萄球菌的66.5%。183

株表皮葡萄球菌被分类为XDR，占全部

表皮葡萄球菌的41.8%，占全部广泛耐药

菌株的64.4%。对阿奇霉素（全部表皮葡

萄球菌的77.4%）、环丙沙星（53.7%）、阿

莫西林(53.4%)、苯唑西林（45.7%）耐药的

表皮葡萄球菌最多。对阿莫西林（41.1%） 

和头孢西丁（44.7%）不敏感的菌株 

较少。仅检出1株耐利奈唑胺（0.2%）。

表皮葡萄球菌耐药的决定因素多

种多样，共出现19种耐药谱变异，其中

以Azm + Amc + Gn + Ox + Cip + Ckt组合

（39.3%）和单一阿奇霉素耐药谱（21.0%） 

为主。其他抗性表型则不常见，例

如，Azm + Cip谱为4.8%，Azm + Gn + 

Cip为4.6%，Azm + Gn为3.2%（图3）。其
余的谱由单个菌株表示。

目前已知革兰氏阳性菌院内感染的

主要原因是金黄色葡萄球菌。在医院环

境中，金黄色葡萄球菌通常与外科感染、

下呼吸道疾病以及肺炎和脓毒性感染有

关[16,17]。由于β-内酰胺类抗生素耐药

性的发展往往与其他群体抗菌药物耐药

性的发展相结合，给金黄色葡萄球菌感

染的预防和治疗带来了严重的问题，耐

甲氧西林金黄色葡萄球菌（MRSA）的传

播及其在医院感染病因学中日益重要的

地位[12,16]。

在这项研究中，儿童医院分离的259

株金黄色葡萄球菌大多数对所有药物

均敏感（83.8%或217种已研究的株）。 

MDR菌株的比重较低，仅占所研究金黄

色葡萄球菌的1.5%（4株），并所有MDR

葡萄球菌的1.2%。XDR菌株数量不显著

（占所有金黄色葡萄球菌培养的0.4%，

占所有XDR葡萄球菌的0.4%）。金黄色葡

萄球菌对阿奇霉素（13.9%）、阿莫西林

（2.3%）和环丙沙星（2.7%）有耐药性。
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Amc + Ox + Cip + Ckt(0.4%)

图. 4.	 金黄色葡萄球菌的耐药谱。Azm—阿奇霉素；Amc—阿莫西林；Gn—庆大霉素；Ox—苯唑西林；Cip—环丙沙星；Ckt—头孢西丁

Fig. 4.	 Antimicrobial patterns of S. aureus. Azm – azithromycin, Amc – amoxiclav, Gn – gentamicin, Ox – oxacillin, Cip – cip-
rofloxacin, Ckt – cefoxitin

图. 5.	 溶血葡萄球菌的耐药谱。Azm—阿奇霉素；Amc—阿莫西林；Gn—庆大霉素；Ox—苯唑西林；Cip—环丙沙星；Ckt—头孢西丁

Fig. 5.	 Antimicrobial patterns of S. haemolyticus. Azm  – azithromycin, Amc  – amoxiclav, Gn  – gentamicin, Ox  – oxacillin, 
Cip – ciprofloxacin, Ckt – cefoxitin

对所有药物敏感 / 
Sensitive to  

all drugs(83.8 %) 

对所有药物敏感 / 
Sensitive to all drugs(1.9%) 

其他耐药谱 / 
Others(5.4%) 

Azm(12 %)
Azm + Cip(0.8%)

Azm(2.8%)

Azm + Gn + Cip(0.4%)

Azm + Amc + Ox + Cip(0.4%)

Azm + Gn + Ox + Cip + Ckt(1.8%)

Azm + Amc + Gn + Ox + Cip + Ckt(0.4%)

Azm + Amc + Gn + Ox +  
Cip + Ckt(88.1 %)

Amc(1.2%)
Gn(0,4 %)

Cip(0.4%)

单个菌株对庆大霉素（1.2%）、苯氧西

林（1.2%）和头孢西丁（0.8%）耐药。所

有研究培养物对利奈唑胺和万古霉素均

敏感。与表皮相比，金黄色葡萄球菌耐药

的决定因素集合的特征是多样性较少，用

一到六种药物的组合来表示的被检测

到的谱数量被证明要少2倍（9比19）。 

同时，阿奇霉素单耐药谱居多（12.0%）。 

在一个菌株中检测到的6种药物的谱由

Azm + Amc + Gn + Ox + Cip + Ckt 组合

表示，为0.4%（图4）。

109株溶血葡萄球菌中，仅有2株
（1.9%）对所有抗菌药物敏感。对阿奇

霉素（97.3%）、环丙沙星（93.6%）、庆

大霉素(92.7%)、苯氧西林（92.7%）、头

孢西丁（92.7%）和阿莫西林（88.1%） 

耐药菌株所占比例较高。溶血性葡

萄球菌有9种抗生素抗性谱（图5）， 

同时8 8 .1%（9 6株）菌株的谱包含

Azm + Amc + Gn + Ox + Cip + Ckt 6种药

物。2株葡萄球菌（1.8%）对5种药物有

耐药性（Azm + Gn + Ox + Cip + Ckt）。 

101株（92.7%的溶血球菌和31.1%的耐多

药葡萄球菌）属于多抗性类型。98株广

泛耐药菌株的比重占溶血葡萄球菌总数

的89.9%，占所有广泛耐药葡萄球菌总数

的34.5%。
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其他类型的葡萄球菌对阿奇霉素也

有较高的耐药性。其中，人葡萄球菌耐

药率为60.5%，沃氏葡萄球菌耐药率为

33.3%，头状葡萄球菌耐药率为25.0%。 

75.0%的头状葡萄球菌、50.0%的沃氏葡

萄球菌、29.0%的人葡萄球菌对所有药

物均敏感。头状葡萄球中未检出MDR和

XDR菌株。在研究的沃氏葡萄球菌中，

只有1株MDR菌株（占所有沃氏葡萄球菌

的8.3%，占所有MDR葡萄球菌的0.3%）。 

XDR菌株在人葡萄球菌和XDR葡萄球菌

中的比例分别为5.3%和0.7%。在人葡萄

球菌和沃氏葡萄球菌中发现了对苯氧西

林、庆大霉素和环丙沙星耐药的培养。

同时，对环丙沙星（21.1%）和恶唑西林

（13.2%）的耐药菌株在人葡萄球菌中

较为常见，对庆大霉素（16.7%）和恶唑

西林（16.7%）的耐药菌株在沃氏葡萄球

菌中较为常见。在沃氏葡萄球菌和人葡

萄球菌中，没有发现单一的耐阿莫西林

病毒菌株。这显著增加了抑制剂保护青

霉素治疗这类葡萄球菌引起的感染的治

疗价值。

结论

因此，2019年在圣彼得堡多学科儿

童医院检出6种葡萄球菌，而不同科室

的个别品种所占比例不同。因此，在最

虚弱儿童所在的科室（新生儿病理科和

重症监护室），表皮葡萄球菌占多数（分

别为63.0和46.2%），在外科和治疗科室

为金黄色葡萄球菌占多数（分别为61.7

和46.2%）。半数以上（63.0%）的分离

株对至少一种抗菌药物耐药。同时，各

科室均发现MDR和XDR分离株，分别占分

离株总数的37.8和33.0%，在新生儿病理

科和重症监护室普遍存在。耐药菌株以

溶血葡萄球菌（98.1%）和表皮葡萄球菌

（82.0 %）所占比例最大。而耐药、MDR

和XDR在金黄色葡萄球菌中所占比例极

低（分别为16,2,1,5和0.4%）。耐甲氧西

林金黄色葡萄球菌的数量也非常微不足

道（0.8%），这与俄罗斯和世界各地医院

目前的趋势一致。万古霉素对葡萄球菌

具有较高的抗药活性，目前尚无耐药菌

株。利奈唑胺对葡萄球菌也有较高的抑

制活性，仅检出1株表皮葡萄球菌耐药。

大量葡萄球菌的抗生素耐药药谱表明

其耐药的多种遗传决定因素，表明需要

使用分子遗传学方法进行检测。这将是

这项研究的延续，它可以用来在医院创

造抗生素耐药性的通行证。
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