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［［摘 要］］   目的目的：探讨呼吸道与非呼吸道标本分离耐甲氧西林金黄色葡萄球菌 （MRSA） 的耐药性、

分子分型和生物膜形成能力的差异。方法方法：选取住院患者送检 标 本 中 分 离 出 的 100 株 MRSA，其中

50 株 MRSA 分离自呼吸道标本，50 株 MRSA 分离自非呼吸道标本。对 100 株 MRSA 进行 14 种抗菌药

物的体外药敏试验，采用多位点序列分型 （MLST） 和金黄色葡萄球菌 A 蛋白 （Spa）  分型方法进行

分子分型，结晶紫染色实验检测 MRSA 菌株生物膜形成能力。结果结果：体外药敏试验，100 株 MRSA 对

青霉素、红霉素、克林霉素、左氧氟沙星、环丙沙星、莫西沙星和四环素的总体耐药率较高，均大于

60. 0%，对复方新诺明耐药率仅为 9. 0%，且所有菌株均对万古霉素、利奈唑胺、替加环素和奎奴普

丁/达福普汀敏感。呼吸道标本分离的 MRSA 对莫西沙星、左氧氟沙星、环丙沙星、四环素和庆大霉

素的耐药率明显高于非呼吸道标本分离株 （P<0. 05）。100 株 MRSA 中共检出 17 种基因型，其中优势

型别为 ST5-t2460 型 （26. 0%）、ST239-t030 型 （23. 0%） 和  ST59-t437 型 （20. 0%）。呼吸道标本分

离 MRSA 中 优 势 型 别 为 ST5-t2460 型 （20. 0%） 和 ST239-t030 型 （13. 0%）， 其 次 为 ST59-t437 型

（7. 0%）； 非 呼 吸 道 标 本 分 离 MRSA 中 共 检 出 13 种 基 因 型 ， 优 势 型 别 为 ST59-t437 型 （13. 0%） 和

ST239-t030 型 （10. 0%）。100 株 MRSA 全部为产膜菌株，强产膜菌株、中产膜菌株和弱产膜菌株比

例分别为 2. 0% （2/100）、24. 0% （24/100） 和 74. 0% （74/100）。ST59-t437 型克隆株整体产膜能力

较强，60. 0% （12/20） 为中产膜株和强产膜株。结论结论：呼吸道标本分离 MRSA 菌株整体耐药率明显

高 于 非 呼 吸 道 标 本 分 离 MRSA 株 。 ST59-t437 基 因 型 和 ST239-t030 基 因 型 为 2 类 标 本 共 有 优 势 克 隆

株，ST59-t437 型菌株呈现较强的生物膜形成能力，而 ST239-t030 型菌株整体耐药性最强。
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Comparison of drug resistance of MRSA clinical strains from 
respiratory tract and non-respiratory tract specimens and their 

molecular epidemiological characteristics
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ABSTRACT  Objective：To discuss the differences in drug resistance， molecular typing， and biofilm-

forming abilities of methicillin-resistant Staphylococcus aureus （MRSA） isolated from respiratory and non-

respiratory tract specimens.  Methods：A total of 100 MRSA strains were selected from clinical specimens 
of the hospitalized patients， and 50 MRSA strains were isolated from the respiratory specimens and  another 
50 MRSA strains were isolated from non-respiratory tract specimens.  These 100 MRSA strains underwent 
an in vitro susceptibility test for 14 kinds of antimicrobial drugs， molecular typing was performed through 
multilocus sequence typing （MLST） and Staphylococcus aureus protein A （Spa） typing ， and their 
biofilm-forming abilities were detected by crystal violet staining assay.  Results：The in vitro 
susceptibility tests  results showed that all the 100 MRSA strains had high overall resistance rates of over 
60. 0% to penicillin， erythromycin， clindamycin， levofloxacin， ciprofloxacin， moxifloxacin， and 
tetracycline， while only 9. 0% exhibited resistance to trimethoprim-sulfamethoxazole， and all the strains 
were susceptible to vancomycin， linezolid， tigecycline， and quinupristin/dalfopristin.  Compared with those 
isolated from non-respiratory tract specimens，the MRSA strains isolated from respiratory tract specimens 
showed significantly higher resistance rates to moxifloxacin， levofloxacin， ciprofloxacin， tetracycline， and 
gentamicin （P<0. 05）.  Among the 100 MRSA strains， 17 genotypes were identified， and the dominant 
types weve ST5-t2460 （26. 0%）， ST239-t030 （23. 0%）， and ST59-t437 （20. 0%）.  In the MRSA 
from the respiratory tract specimens， the dominant types were ST5-t2460 （20. 0%） and ST239-t030 

（13. 0%）， followed by ST59-t437 （7. 0%）； in the  non-respiratory tract specimens， 13 genotypes were 
found， and the dominant types were ST59-t437 （13. 0%） and ST239-t030 （10. 0%）.  All 100 MRSA 
strains were biofilm producers， among them the strong biofilm formers， moderate biofilm formers， and 
weak  biofilm  formers  accounted  for  2. 0% （2/100），  24. 0% （24/100），  and  74. 0%  （74/100）， 
respectively.  The ST59-t437 clones had overall strong biofilm-forming abilities， and  60. 0% （12/20） 
stains were moderate to strong biofilm formers.  Conclusion：The MRSA strains isolated from the 
respiratory tract specimens have a significantly higher overall resistance rate than those isolated from the 
non-respiratory tract specimens.  The ST59-t437 and ST239-t030 genotypes are dominant clones common 
to both types of specimens， and ST59-t437 strains show strong biofilm-forming abilities， and ST239-t030 
strains exhibit the strongest resistance.
KEYWORDS Methicillin-resistant Staphylococcus aureus；Drug resistance；Molecular typing；Biofilm

耐 甲 氧 西 林 金 黄 色 葡 萄 球 菌 （methicillin-

resistant Staphylococcus aureus，  MRSA）  是 一 类

常 见 的 、 可 导 致 多 种 类 型 侵 袭 性 感 染 的 多 重 耐 药

菌 ， MRSA 感 染 是 导 致 住 院 患 者 病 死 率 增 高 的 一

个重要原因 ［1-2］。2019 年，MRSA 的病原体-药物组

合 造 成 10 万 多 例 抗 生 素 耐 药 性 （anti-microbial 
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resistance， AMR） 死 亡 ， 造 成 沉 重 的 社 会 和 经 济

负担 ［3］。2021 年 MRSA 住院患者分离率为 30. 0%，

是导致社区感染及医院内感染的首位革兰染色阳性

球菌 ［4］。流行病学研究 ［5-7］ 显示：特定地区及人群

检 出 MRSA 优 势 克 隆 株 在 发 生 动 态 改 变 ， 不 同 基

因型 （ST239、ST59 和 ST2460 型等） 常伴随特定

的耐药特征和毒力特征 （毒力特征和生物膜形成能

力等）。既往研究 ［8］ 显示：呼吸道分离菌株黏附力

高于其他部位分离株，手术感染部位分离菌株生物

膜形成能力更强，CC8 型菌株生物膜形成能力强于

CC5 型菌株。国外相关研究 ［9-10］ 显示：呼吸道与血

液标本分离 MRSA 在基因型方面也存在一定差异，

呼吸道样本分离 MRSA 株以 t003 型和 t041 型为主，

而 血 液 标 本 分 离 MRSA 株 仅 以 t003 型 为 主 ， 脓 液

标 本 分 离 MRSA 产 膜 株 比 例 明 显 高 于 痰 液 标 本 分

离株，且 2 类菌株耐药性存在差异。呼吸道与非呼

吸道无菌标本分离株在生物膜形成能力和耐药性等

方面的差异，与菌株遗传背景及特定部位宿主环境

特 征 （需 氧 环 境 和 微 需 氧 环 境） 有 关  ［8］， 进 而 影

响 感 染 进 程 及 预 后 。 本 研 究 以 2012—2021 年 内 蒙

古 自 治 区 呼 和 浩 特 地 区 住 院 患 者 分 离 的 MRSA 临

床株为研究对象，探讨呼吸道与非呼吸道标本分离

MRSA 株 的 耐 药 性 及 分 子 流 行 病 学 特 征 的 差 异 ，

阐 明 不 同 部 位 标 本 分 离 MRSA 株 的 耐 药 性 及 分 子

流行病学特征间的差异，以便更有针对性地指导临

床使用抗生素，有助于  MRSA 感染性疾病的防控

和治疗。

1 资料与方法  

1. 1　　菌株来源菌株来源　　收集 2012 年 12 月—2021 年 8 月内

蒙 古 医 科 大 学 附 属 医 院 就 诊 患 者 临 床 标 本 分 离 的

100 株 MRSA 菌 株 ， 剔 除 同 一 患 者 重 复 分 离 菌 株 ，

其中 50 株 MRSA 分离自呼吸道标本，50 株 MRSA
分 离 自 非 呼 吸 道 标 本 。 药 敏 质 控 株 粪 肠 球 菌

ATCC29212 和  金  黄  色  葡  萄  球  菌  ATCC29213
均由内蒙古医科大学附属医院检验科保存。

1. 2　　试剂和主要仪器试剂和主要仪器　　细菌基因组 DNA 提取试剂

盒 （天 根 生 化 科 技 北 京 有 限 公 司），  MasterMix 和

DNA Marker （大 连 TaKaRa 生 物 工 程 有 限 公 司），

VITEK- Ⅱ 全 自 动 微 生 物 分 析 系 统 及 配 套 AST-

GP67 药 敏 卡 （法 国 梅 里 埃 公 司）； PCR 扩 增 仪

（型 号 ： Efficiency 96， 北 京 领 宇 科 技 有 限 公 司），

电泳仪 （型号：PowerpacTM Basic，美国 Bio-Rad 公

司）， 凝 胶 成 像 分 析 系 统 （型 号 ： Gel DocXR+ ，

美 国 Bio-Rad 公 司）， 培 养 箱 （型 号 ： IMH750-S，

美国 ThermoFisher Scientific 公司）。

1. 3　　体外药敏试验体外药敏试验　　所 有 菌 株 均 由 VITEK-Ⅱ 全

自动微生物分析仪进行菌种鉴定，利用 AST-GP67
药 敏 卡 检 测 菌 株 抗 菌 药 物 敏 感 性 ， 结 果 参 照

CLSIM100-S31 文 件 ［11］ 规 定 判 读 标 准 进 行 抗 菌 药

物敏感性判读  。
1. 4　　DNA 提取提取　　将菌株接种于营养琼脂，37 ℃培

养 16~18 h，挑取足量的菌落重悬于无菌的生理盐

水中，按照细菌 DNA 提取试剂盒说明书进行 DNA
提取，－20 ℃保存备用。

1. 5　 多 位 点 序 列 分 型　 多 位 点 序 列 分 型（（multiocus sequence 

typing，，MLST））　　 DNA 提 取 流 程 如 “1. 4” 所 述 。

7 个管家基因  （arcC、aroE、glpF、gmk、pta、 tpi 
和 yqiL） 引物由北京中美泰和生物技术有限公司合

成 ， 引 物 序 列 参 照 金 黄 色 葡 萄 球 菌 MLST 数 据 库

（https：//pubmlst. org/saureus）。 PCR 扩  增  产  物  
送  北 京 中 美 泰 和 生 物 技 术 有 限 公 司 进 行 测 序 。 将

测 序 结 果 上 传 到 金 黄 色 葡 萄 球 菌  MLST 数 据 库 进

行在线分析，获取每个菌株７个管家基因的等位基

因编号，根据等位基因编号得出序列型 （sequence 
type，ST）。

1. 6　 金 黄 色 葡 萄 球 菌　 金 黄 色 葡 萄 球 菌 A 蛋 白蛋 白（（Staphylococal 

protein A，，Spa））分型分型　　根据参考文献 ［4］ 合成引

物 ， PCR 产 物 纯 化 后 由 北 京 中 美 泰 和 生 物 技 术 有

限 公 司 完 成 测 序 ， 测 序 结 果 通 过 Spa 分 型 数 据 库

（http：//www. ridom. de/spaserver）， 参 照 已 公 布

的重复序列，根据重复序列出现的次数和排列方式

得到  Spa 分型。

1. 7　　结晶紫染色实验检测结晶紫染色实验检测 100 株株 MRSA 菌株的生菌株的生

物 膜 形 成 能 力物 膜 形 成 能 力　　 待 测 菌 株 在 含 0. 25% 葡 萄 糖 的

TSB 液 中 37 ℃ 过 夜 培 养 ， 调 整 菌 液 浓 度 为

McFarland 等级 0. 5 浓度 （约 1. 5×108 CFU·mL－1），

并在含 0. 25% 葡萄糖的 TSB 中稀释至最终浓度为

1×106 CFU·mL－1， 置 于 96 孔 细 胞 培 养 板 中 37 ℃
培养 48 h。弃去培养液并用 0. 9% 氯化钠轻轻洗涤

3 次 ， 并 用 甲 醇 固 定  15 min。 风 干 后 ， 将 孔 用

0. 1% 结 晶 紫 染 色 5 min， 再 用 无 菌 PBS 缓 冲 液 洗

涤 3 次 ， 自 然 风 干 ， 随 后 于 33% 冰 乙 酸 中 作 用

30 min，590 nm 波长处测定培养孔中溶液的吸光度

（A） 值 ， 重 复 3 次 ， 计 算 其 平 均 值 。  以 未 接 种 菌

的培养液作为阴性对照，A 值反映生物膜与接触表

面黏附的牢固程度，依据临界 Ac 值 （Ac 值是由空
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白 孔 的 平 均 值 加 上 其 3 倍 的 标 准 差）， 可 将 生 物 被

膜 分 成 4 类 ： A≤Ac 为 不 产 膜 （0）， Ac<A≤2Ac
为弱产膜 （+），2Ac<A≤4Ac 为中等产膜 （􀳥），

A>4Ac 为强产膜 （􀳦）。

1. 8　　统计学分析统计学分析　　采 用 SPSS 16. 0 统 计 软 件 进 行

统 计 学 分 析 。 呼 吸 道 和 非 呼 吸 道 标 本 分 离 的

MRSA 株耐药率以百分率 （%） 表示，2 组间耐药

率 比 较 采 用 χ2 检 验 。 以 P<0. 05 为 差 异 有 统 计 学

意义。

2 结   果  

2. 1　　呼吸道和非呼吸道标本分离呼吸道和非呼吸道标本分离 MRSA 菌株对常菌株对常

用抗菌药物的耐药率用抗菌药物的耐药率　　呼吸道和非呼吸道标本分离

的 MRSA 除了对利奈唑胺、万古霉素、替加环素、

奎奴普丁/达福普汀和青霉素耐药率一致外，对其

他抗菌药物的耐药率均存在不同程度的差异，呼吸

道标本分离的 MRSA 株对莫西沙星、左氧氟沙星、

环丙沙星、四环素和庆大霉素的耐药率明显高于非

呼 吸 道 标 本 分 离 MRSA 株 （P<0. 05）； 呼 吸 道 标

本 分 离 的 MRSA 菌 株 对 红 霉 素 、 克 林 霉 素 和 利 福

平 的 耐 药 率 略 高 于 非 呼 吸 道 标 本 分 离 MRSA 株 ，

但 差 异 无 统 计 学 意 义 （P>0. 05）； 呼 吸 道 标 本 分

离 的 MRSA 菌 株 对 复 方 新 诺 明 的 耐 药 率 略 低 于 非

呼 吸 道 标 本 分 离 的 MRSA 株 ， 但 差 异 无 统 计 意 义

（P>0. 05）。见表 1。

2. 2　　 呼 吸 道 与 非 呼 吸 道 标 本 分 离呼 吸 道 与 非 呼 吸 道 标 本 分 离 MRSA 菌 株菌 株

MLST 分 型分 型　　 在 100 株 MRSA 中 发 现 了 10 种 ST
型，优势型别为 ST5 型、ST59 型和 ST239 型，占

比为 26. 0%、25. 0% 和 25. 0%，其余依次为 ST22
型 （12. 0%）、   ST25  型  （6. 0%）、   ST5939  型

（2. 0%）、     ST398  型  （1. 0%）、   ST5637  型

（1. 0%）、     ST5662  型  （1. 0%）   和   ST1  型

（1. 0%）。   呼 吸 道 标 本 分 离 的  MRSA 中 发 现 8 种

ST 型，优势型别为 ST5 型和 ST239 型，占比分别

为 20. 0% 和 15. 0%， 其 次 为 ST59 型 （8. 0%）、

ST25 型 （2. 0%）、 ST5939 型 （2. 0%）、 ST22 型

（1. 0%）、 ST398 型 （1. 0%） 和 ST1 型 （1. 0%）；

非呼吸道标本分离的 MRSA 中发现 7 种 ST 型，优

势 型 别 为 ST59， 占 比 为 17. 0%， 其 次 为 ST22 型

（11. 0%）、ST239 型 （10. 0%）、ST5 型 （6. 0%）、

ST25 型  （4. 0%）、  ST5637 型  （1. 0%）  和  
ST5662 型 （1. 0%）。见表 2。

2. 3　　呼吸道和非呼吸道标本分离呼吸道和非呼吸道标本分离 MRSA 菌株菌株 Spa

分型分型　　在 100 株 MRSA 中共检出 16 种 Spa 基因型，

其中优势型别为  t2460 型、 t030 型和 t437 型，占比

表表 1　　呼吸道和非呼吸道标本分离呼吸道和非呼吸道标本分离 MRSA 菌株对常用抗菌药物的耐药率菌株对常用抗菌药物的耐药率

TabTab..   11　　Antimicrobial resistance rates of MRSA isolates from respiratory tract samples and nonAntimicrobial resistance rates of MRSA isolates from respiratory tract samples and non--respiratory tract samplesrespiratory tract samples

Antimicrobial drug

Vancomycin
Tetracycline
Rifampicin
Penicillin
Erythromycin
Clindamycin
Quinuptin / dafuptin
Tigecycline
Trimethoprim and sulphame-thoxazole
Moxifloxacin
Levofloxcin
Ciprofloxacin
Gentamycin
Tetracycline

MRSA
（n=100）

    0
    0
  25
100
  87
  73
    0
    0
    9
  62
  70
  70
  46
  70

MRSA from respiratory 
tract specimen（n=50）

No.of drug-resistant 
strain(n)

  0
  0
15
50
44
38
  0
  0
  2
40
43
43
29
44

Resistant
rate(η/%)

0.0
0

30.0
100.0

88.0
76.0

0.
0.
4.0

80.0
86.0
86.0
58.0
88.0

MRSA from non-respiratory tract 
specimen（n=50）

No.of drug-resistant 
strain(n)

  0
  0
10
50
43
34
  0
  0
  7
22
27
27
17
26

Resistant
rate(η/%)

0.
0.

20.0
100.0

86.0
68.0

0.
0.

14.0
44.0
54.0
54.0
34.0
52.0

χ2

－

－

0.853
－

－

0.446
－

－

1.954
12.270
10.710
10.710

4.871
13.760

P 

－

－

0.356
－

－

0.504
－

－

0.162
0.001
0.001
0.001
0.027

<0.01

       “－”：No data.
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分 别 为 42. 0%、 23. 0% 和 20. 0%。 呼 吸 道 标 本 分

离的 MRSA 中共检出 9 种 Spa 基因型，优势型别为

t 2 4 6 0 型 ， 占 比 为 2 3 . 0 %， 其 次 为 t 0 3 0 型

（13. 0%）、  t437 型 （7. 0%）、  t078 型 （2. 0%）、

t1493 型 （1. 0%）、  t034 型 （1. 0%）、  t4239 型

（1. 0%）、t005 型 （1. 0%） 和 t127 型 （1. 0%）；非

呼 吸 道 标 本 分 离 的 MRSA 中 共 检 出 11 种 Spa 基 因

型 ， 分 布 较 分 散 ， 优 势 型 别 为 t437 型 和 t030 型 ，

占 比 分 别 为 13. 0% 和 10. 0%， 其 次 为 t2460 型

（9. 0%）、  t005 型 （8. 0%）、  t078 型 （3. 0%）、

t309 型 （2. 0%）、  t3590 型 （1. 0%）、  t441 型

（1. 0%）、  t7496 型 （1. 0%）、 t 258 型 （1. 0%） 和

t3622 型 （1. 0%）。见表 2。

2. 4　　呼吸道与非呼吸道标本分离呼吸道与非呼吸道标本分离 MRSA 菌株不同菌株不同

基因型的联合分析基因型的联合分析　　100 株 MRSA 中有 17 种型别，

其 中 优 势 型 别 为 ST5-t2460 型 、 ST239-t030 型 和  
ST59-t437 型 ， 占 比 分 别 为 26. 0%、 23. 0% 和

20. 0%， 其 次 为 ST22-t005 型 （9. 0%） 和 ST25-

t078 型 （5. 0%）。 呼 吸 道 标 本 分 离 的 MRSA 中 共

检 出 10 种 型 别 ， 优 势 型 别 为 ST5-t2460 型 和

ST239-t030 型 ， 占 比 分 别 为 20. 0% 和 13. 0%， 其

次为 ST59-t437 型 （7. 0%）；非呼吸道标本分离的

MRSA 中 共 检 出 13 种 型 别 ， 分 布 较 分 散 ， 优 势 型

别 为 ST59-t437 型 和 ST239-t030 型 ， 占 比 分 别 为

13. 0% 和 10. 0%， 其 次 为 ST22-t005 型 （8. 0%）

和 ST5-t2460 型 （6. 0%）。见表 2。

2. 5　　呼吸道与非呼吸道标本分离呼吸道与非呼吸道标本分离 MRSA 菌株生物菌株生物

膜形成能力检测膜形成能力检测　　100 株 MRSA 全部为产膜株，生

物膜形成能力通过结晶紫染色结果进行鉴别，分为

强 产 膜 （􀳦）、 中 产 膜 （􀳥） 和 弱 产 膜 （+） 3 个

等级，见图 1。强产膜菌株、中产膜菌株和弱产膜

菌 株 分 别 有 2 株 （2. 0%）、 24 株 （24. 0%） 和

74 株 （74. 0%）。50 株生物膜阳性分离自呼吸道标

本 的 MRSA 菌 株 中 1 株 （2. 0%） 为 强 产 膜 菌 株 ，

10 株 （20. 0%） 为 中 产 膜 菌 株 ， 39 株 （78. 0%）

为 弱 产 膜 菌 株 。 50 株 分 离 自 非 呼 吸 道 标 本 的

MRSA 菌 株 中 ， 强 产 膜 菌 株 、 中 产 膜 菌 株 和 弱 产

膜 菌 株 分 别 为 1 株 （2. 0%）、 14 株 （28. 0%） 和

35 株 （70. 0%）。  呼 吸 道 与 非 呼 吸 道 标 本 分 离

MRSA 株的 3 种产膜株分布比例差异无统计学意义

（P>0. 05）。 不 同 基 因 型 的 联 合 分 析 结 果 显 示 ：

20 株  ST59-t437 克 隆 菌 株 中 有 2 株 为 强 产 膜 株 ，

10 株为中产膜株，60. 0% （12/20） 为中等以上产

膜株，产膜能力较强。见表 2。

2. 6　　 优 势 基 因 型优 势 基 因 型 MRSA 菌 株 耐 药 特 征菌 株 耐 药 特 征　　 100 株

MRSA 株 中 共 筛 选 出 3 种 优 势 基 因 型 ， 分 别 是

ST5-t2460 型 （占 比 26. 0%）、 ST239-t030 型 （占

比 23. 0%） 和 ST59-t437 型 （占 比 20. 0%）。 对

3 种优势基因型菌株进行 8 种抗生素耐药特征分析，

结 果 显 示 ： ST239-t030 型 菌 株 耐 药 最 为 严 重 ， 对

左氧氟沙星、环丙沙星、莫西沙星、红霉素、克林

霉 素 、 四 环 素 、 庆 大 霉 素 和 利 福 平 耐 药 率 均 在

69. 0% 以上；ST5-t2460 型菌株对左氧氟沙星、环

丙沙星、莫西沙星、红霉素、克林霉素、四环素和

庆 大 霉 素 耐 药 率 均 在 53. 0% 以 上 ， 仅 对 利 福 平 敏

感性较好。以上 2 种基因型于呼吸道与非呼吸道分

离 标 本 的 MSRA 中 的 分 布 比 例 差 异 无 统 计 学 意 义

（P>0. 05）。 ST59-t437 型 菌 株 总 体 耐 药 性 较 低 ，

仅 有 约 50. 0% 菌 株 对 红 霉 素 、 克 林 霉 素 和 四 环 素

表现为耐药，其他 5 种抗生素耐药率较低，呼吸道

标 本 分 离 MRSA 菌 株 整 体 耐 药 率 高 于 非 呼 吸 道 标

本分离株。见表 3。

3 讨  论  

本 研 究 结 果 显 示 ： MRSA 菌 株 对 利 奈 唑 胺 、

万古霉素、替加环素和奎奴普丁/达福普汀均敏感，

对红霉素和克林霉素等 9 种抗生素的耐药率均高于

全 国 平 均 水 平 ［4］， MRSA 菌 株 耐 药 情 况 存 在 明 显

的 地 区 差 异 ， 应 当 引 起 重 视 。 呼 吸 道 标 本 分 离 的

MRSA 株 对 红 霉 素 、 克 林 霉 素 、 利 福 平 、 莫 西 沙

星、左氧氟沙星、环丙沙星、四环素和庆大霉素耐

药 率 均 高 于 非 呼 吸 道 标 本 分 离 的 MRSA， 这 与 陈

江 华 等 ［7］ 报 道 一 致 ， 但 复 方 新 诺 明 耐 药 率 呈 相 反

趋 势 ， 可 能 与 地 域 差 异 有 关 。 MRSA 所 致 下 呼 吸

道感染时，有效抗生素选择范围更小；在进行抗生

素治疗时，应优先选择利奈唑胺、万古霉素、替加

环素和奎奴普丁/达福普丁等敏感抗生素。

MRSA 菌株的分子分型特征因地理区域而异，

并且分子分型与致病性、疾病严重程度和患者病死

率有关 ［12-13］。除韩国和日本地区外，亚洲大部分地

区最主要的流行克隆株曾是 ST239 型 ［14-19］，进而演

变为 ST59 型占据优势型别 ［20-21］。日本和韩国地区

主 要 流 行 克 隆 型 是 ST5 型 ， 其 是 亚 洲 多 个 地 区 的

优势克隆株 ［18，21］。本研究发现 MRSA 株中，优势

克 隆 株 为 ST5 型 （26. 0%）、 ST59 型 （25. 0%）

和 ST239 型 （25. 0%），与中国武汉和石家庄地区

报 道 的 MRSA 分 子 流 行 病 学 特 征 一 致 ［22-23］。 与 该
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地 区 2012 年 前 研 究 结 果 比 较 ， MRSA 株 的 优 势 克

隆 株 由 ST239 型 演 变 为 ST5 型 。 呼 吸 道 标 本 优 势

克隆株与非呼吸道标本相比也存在差异。在呼吸道

标本分离 MRSA 株中，ST239 型为第 2 位优势克隆

株 ， 而 非 吸 道 标 本 分 离 MRSA 株 中 ， 优 势 型 别 为

ST59 型 （17. 0%） 和 ST22 型 （11. 0%）。 这 种 差

异可能与患者感染类型有关，非无菌部位菌株来源

患者多为社区获得性感染，而呼吸道标本分离株多

来源于医院内感染 ［24］。Spa 分型被广泛用于研究不

同 地 区 金 黄 色 葡 萄 球 菌 的 爆 发 流 行 。  t037 型 菌 株  
是 中 国  MRSA 菌 株 中 最 常 见 的 Spa 型 ［25］， 但 是 也

有报道显示 t030 型已经在  MRSA 菌株中替代 t037
型 菌 株  ［26］。 本 研 究 Spa 分 型 结 果 显 示 ： 在 100 株

MRSA 菌 株 中 共 检 出 16 种 Spa 基 因 型 ， 其 中 优 势

型别为  t2460 型 （42. 0%），这与 LI 等 ［27］ 的报道一

致。呼吸道标本分离的 MRSA 株中共检出 9 种 Spa
基因型，优势型别为 t2460 型 （23. 0%），非呼吸道

标本分离的 MRSA 株中共检出 11 种基因型，优势

型 别 为 t437 型 和 t030 型 ， 占 比 分 别 为 13. 0% 和

10. 0%。 表 明 MRSA 菌 株 的 分 子 分 型 特 征 因 时 间

和 地 理 区 域 的 改 变 而 发 生 相 应 改 变 ， 应 进 行 动 态

监测。

表表 2　　MRSA 分子特征和生物膜形成能力分子特征和生物膜形成能力

TabTab..   22　　Molecular charateristics and biofilmMolecular charateristics and biofilm--forming abilities of MRSA forming abilities of MRSA 

Molecular charateristic

STs

ST5

ST239

ST59

ST22

ST25

ST5939
ST398
ST5637
ST5662
ST1
Total

n

  26

  25

  25

  12

    6

    2
    1
    1
    1
    1
100

Spa

t2460
t030

t1493
t4239
t437

t2460
t3590
t441

t7496
t005
t309

t2460
t078
t258

t2460
t034

t3622
t2460
t127

n

26
23

    1
    1
  20
    2
    1
    1
   1
   9
    2
    1
    5
    1
    2
    1
    1
    1
    1
100

Source of sample

Respiratory tract

20
13
  1
  1
  7
  1
  0
  0
  0
  1
  0
  0
  2
  0
  2
  1
  0
  0
  1
50

Non-respiratory tract

  6
10
  0
  0
13
  1
  1
  1
  1
  8
  2
  1
  3
  1
  0
  0
  1
  1
  0
50

Biofilm-forming ability
Respiratory tract

+
15  
13  

1
1
2
1
0
0
0
0
0
0
2
0
2
1
0
0
1

39  

􀳥
5
0
0
0
4
0
0
0
0
1
0
0
0
0
0
0
0
0
0

10  

􀳦
0
0
0
0
1
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
1

Non-respiratory tract
+
4

10
0
0
6
1
1
1
1
6
1
0
2
1
0
0
0
1
0

35  

􀳥
2
0
0
0
6
0
0
0
0
2
1
1
1
0
0
0
1
0
0

14  

􀳦
0
0
0
0
1
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
1

Blank
   control

Weak

Strong

Medium

图图 1　不同　不同 MRSA 株生物膜形成能力结晶紫染色结果株生物膜形成能力结晶紫染色结果

Fig. 1　　 Crystal violet staining results of biofilm 

forming abilities of different MRSA stains
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本 研 究 中 ST5-t2460 型 （26. 0%）、 ST239-

t030 型 （23. 0%） 和 ST59-t437 型 （20%） 是 主 要

流 行 克 隆 株 ， 这 与 以 往 的 研 究 报 道 ［18］ 一 致 。

MRSA 菌 株 的 分 子 分 型 标 本 不 同 来 源 存 在 相 应 差

异 ， 本 研 究 中 呼 吸 道 标 本 来 源 的 MRSA 株 ， 优 势

型 别 为 ST5-t2460 型 和 ST239-t030 型 ， 其 次 为

ST59-t437 型；非呼吸道标本来源的 MRSA 株，优

势 型 别 为 ST59-t437 型 和 ST239-t030 型 ， 其 次 为

ST5-t2460 型 和 ST22-t005 型 。 优 势 基 因 型 菌 株 进

行耐药性分析结果显示：ST239-t030 型菌株对 8 种

抗 生 素 耐 药 最 为 严 重 ， ST5-t2460 型 菌 株 对 7 种 抗

生 素 耐 药 最为严重，但对利福平敏感性较好，与

WANG 等［21］的 相 关 报 道 一 致 。 考 虑 到 单 独 使 用 利

福 平 治 疗 MRSA 感 染 容 易 产 生 耐 药 性 ， 建 议 在 常

规抗生素治疗 ST5-t2460 型菌株感染无效时，应考

虑利福平联合其他抗生素。ST59-t437 型菌株的耐

药性较差，其特征耐药谱为红霉素、克林霉素和四

环素，这与李文婷等 ［28］ 的相关报道一致。对红霉素、

克林霉素、左氧氟沙星、四环素、莫西沙星和环丙

沙星的多重耐药可能是 ST5-t2460 型及 ST239-t030
型成为优势型别的原因之一。ST5-t2460 优势克隆

株 的 多 重 耐 药 性 、 产 生 物 膜 能 力 及 致 死 率 高 的 特

性，使其在医院环境中更具竞争力 ［20］。

生物膜是一种具有独特三维立体构造的细菌聚

集群，该三维立体膜样结构的独特形态形成一道屏

障 ， 使 得 临 床 上 所 用 的 抗 菌 药 物 难 以 穿 透 ［29］， 致

使产膜菌株可有效逃避抗菌药物和机体防御系统的

杀 伤 ， 导 致 慢 性 迁 徙 性 感 染 ［30］。 本 研 究 中 MRSA
株均可产生生物膜，但呼吸道与非呼吸道标本分离

的 MRSA 的 生 物 膜 形 成 能 力 无 明 显 差 异 ， 且 强 产

膜株和中产膜株占比较小。但强产膜菌株和中产膜

菌 株 主 要 集 中 分 布 在 ST59-t437 克 隆 株 中 ， 这 与

CHEN 等 ［26］ 相关报道一致。生物被膜的阻挡作用

导致抗生素的穿透性降低，造成生物被膜内的有效

抗菌浓度明显降低 ［29］。ST59-t437 型菌株的强生物

膜形成能力可能是其成为优势菌株且与抗生素耐药

特征存在关联的原因之一。

综 上 所 述 ， 本 研 究 中 MRSA 株 对 多 种 抗 菌 药

物呈现较高耐药率，且均具有不同程度的生物膜形

成能力。分离自不同部位的菌株在耐药性和分子分

型特征存在一定差异，对于重症病例的临床防控和

治疗，有必要结合其分子流行病学特点，制订针对

性的策略，防范其广泛传播和出现高致死率。
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