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摘要:目的:了解长沙地区伤寒、副伤寒沙门菌对抗生素的敏感性以及毒力基因的携带情况。

方法：纸片扩散法检测32株伤寒、副伤寒沙门菌对6种抗生素的敏感性；PCR扩增viaB基因

片断进行检测。结果：在测定的6种抗生素中，耐药性最高的为萘啶酸，耐药率达

37.5%，而敏感性较高的为头孢噻肟和环丙沙星，敏感率分别为100%和93.8％。
32株伤寒和副伤寒沙门菌经PCR检测后，有19株伤寒沙门菌在约469bp处，检测到阳性条带，

其余1株伤寒以及12株副伤寒沙门菌未检出viaB毒力基因。结论：第三代头孢和第三代的喹

诺酮类抗生素仍可作为临床治疗伤寒副伤寒的首选药物，但应注意喹诺酮类药物的耐药趋

势;Vi毒力基因在伤寒沙门菌中普遍存在，可广泛应用于疫苗制备和伤寒沙门菌的快速检测。
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沙门菌属细菌在自然界分布广泛，是重要的人畜共患病原体，但伤寒沙门

菌、甲型、乙型和丙型副伤寒沙门菌不同于其他血清型的沙门菌，仅感染人类

和高级灵长类，在人类引起严重的侵袭性、系统性感染，即伤寒或副伤寒，也

叫肠热症证。本次研究收集了我院近年来分离到的伤寒和副伤寒菌株共 32株，

对 32株均分别进行了药物敏感性实验以及毒力基因的 PCR检测，现将结果报告

如下。

1 材料和方法

1.1 材料

1.1.1 菌株来源  收集长沙市第一医院 2010－2013 年的门诊或住院病人大便或

血中分离的伤寒、副伤寒菌株共 32 株。

1.1.2 药敏纸片  抗生素共 6种，氨苄西林，头孢噻肟、萘啶酸、环丙沙星，庆

大霉素、复方新诺明均购自英国 OXOID 公司。

1.1.3 培养基及试剂  血平板、API 20E 革兰阴性菌鉴定卡均由梅里埃公司提供，

沙门菌鉴定血清有宁波天润生物公司提供；引物以及 PCR 试剂均由大连宝生物



（Takara）Takara 技术有限责任公司提供，均在有效期内使用。

1.2 方法

1.2.1 分离培养与鉴定  将从临床病人的血或大便标本分离到的疑似菌株，接种

到 API 20E 生化鉴定卡上，按试剂说明书进行操作，同时做血清学鉴定，生化

和血清学均符合伤寒沙门菌和副伤寒沙门菌特征的菌株用磁珠保存备用。

1.2.2 药物敏感性测定  采用纸片扩散法，以大肠埃希菌 ATCC25922 作为药

敏质控菌株，参考 2013年 CLSI标准判定结果。

1.2.3 viaB 基因的检测 PCR  

Vi抗原为覆盖在细菌细胞壁脂多糖外的荚膜多糖，是由 N－乙酰－D－半乳糖醛

酸组成的线性多聚体，与细菌毒力有关,参考 Hirose K[1]等人的方法对 viaB基

因进行检测，上游引物为 5’-GTTATTTCAGCATAAGGAG-3’,下游引物为 5’-

CTTCCATACCACTTTCCG-3’。总反应体积为 50μl,引物各 0.1μmol/L,dNTP 

各 20μmol，1U Taq DNA 聚合酶，产物长度为 469bp，退火温度为 55℃。扩增

完后将 PCR 产物于 2%琼脂糖 80伏进行电泳。

2 结果

2.1 经生化和血清学鉴定后，共分离到伤寒沙门菌20株；甲型副伤寒8株；乙型

副伤寒2株。

2.2  6种抗生素对32株伤寒副伤寒菌的药敏结果 (结果见附表)，在测定的6种

抗生素中，耐药性最高的为第一代喹诺酮类抗生素萘啶酸，耐药率达37.5%，而

敏感性最高的为第三代头孢头孢噻肟，敏感率为100%。

表 1  32 株伤寒副伤寒菌对 6 种抗生素的药物敏感率结果（K-B 法）

抗生素           敏   感                中   介                 耐   药

菌株数    率（%）    菌株数    率（%）       菌株数    率（%）

氨苄西林       29       90.6          0         0             3         9.4 
头孢噻肟       32       100           0         0             0         0
萘啶酸         18       56.3          2         6.2           12        37.5
环丙沙星       30       93.8          0          0            2         6.2
庆大霉素       29       90.6          0          0            3         9.4 
复方新诺明     28       87.5          0          0            4         12.5    



2.3 viaB基因PCR检测结果  

如图1所示，32株菌经PCR扩增后，11株菌未出现任何条带，包括了8株甲型副伤

寒菌株、2株乙型副伤寒菌株以及1株伤寒沙门菌株；19株菌在约469bp处出现了

明显阳性条带，19株菌均为伤寒沙门菌株，伤寒沙门菌20株；8株甲型副伤寒和

2株乙型副伤寒沙门菌未出现任何条带，20株伤寒沙门菌有19株在约469bp处出

现了明显阳性条带，仅1株未出现任何条带，阴阳性对照均成立。

 M    1     2   3    4     5   6    7    8    9    10

          
          图 1：viaB 基因 PCR 产物电泳图

   M 为 DNA Marker；1－8 为伤寒、副伤寒菌株；9 为阳性对照；10 为阴性对照   

3 讨论

伤寒、副伤寒属于我国法定规定的乙类传染病，其传染性强、并发症多、

疾病负担较重。伤寒和副伤寒通过粪－口途径传播，病人和带菌者是传染源，

主要由污染的水、食物以及其他生活用品而传播，我国南方是主要的疾病流行

地区。

目前针对伤寒以及副伤寒进行病原学治疗最根本最有效的措施就是积极采

用针对性的抗菌药物，临床上推荐第三代喹诺酮类药物作为治疗伤寒、副伤寒

的首选药物，孕妇和儿童宜用第三代头孢类药物。本次药敏实验，选取了氨苄

西林和第三代头孢菌素头孢噻肟，头孢噻肟的敏感率为 100％，同时第三代喹

诺酮类药物环丙沙星也有较高的敏感率 93.8％，这一结果与国内其他南方地区

报道的一致[2]，本次药敏结果中耐药率最高的是第一代喹诺酮类药物萘啶酸，

敏感率仅为 37.5％，作为临床推荐的治疗伤寒和副伤寒的首选药物第三代喹诺

酮类药物环丙沙星也出现了少部分的耐药菌株，这一结果应引起临床的重视，

陈希莲等研究认为[3]，对喹诺酮类药物的耐药机制有可能是因为菌株的喹诺酮

类耐药基因决定区的 gyrA 基因的第 Ser83 位或 Asp87 位表现出高频突变所致，



对于伤寒和副伤寒的耐药的进一步监控和研机制究，应作为后续工作的重点。

Vi 抗原与细菌毒力相关，具有 Vi 抗原的菌体有抗吞噬和保护菌体抵抗相

应抗体在补体参与下的溶菌作用，从而增强了菌株的毒力和致病力。Vi 抗原是

沙门菌属的表面抗原，此抗原不稳定，不耐热，从机体新分离的伤寒和丙型副

伤寒沙门菌副伤寒沙门菌常常具有 Vi 抗原，但经体外人工培养传代后易消失，

本实验对所有伤寒和副伤寒菌株进行 viaB 基因的 PCR 扩增后，发现绝大多数

伤寒沙门菌均携带本基因（仅一株未检出），而所有的甲型和乙型副伤寒却均

未检出 viaB 毒力基因，这一结果也基本与研究相符。伤寒沙门菌对于 Vi 基因

的高携带率，故也可应用于对伤寒沙门菌感染病人的快速检测，韦亦成[4]等利

用多重 PCR 的方法扩增 Vi 基因，对实际样本检测符合率达 100％，可作为临

床确诊以及现场流行病学调查提供快速准确的实验室技术支持。

Vi 抗原还被广泛用于制备 Vi 脂多糖疫苗，据观察伤寒 Vi 多糖菌苗单剂的保护

效果大于 70％以上，且在 5 岁以上人群接种后反应率低，免疫效果好[5]。根据

本次 Vi 基因 PCR 的实验结果，可以推测，Vi 疫苗在用于伤寒沙门菌的预防上

应该具有良好的保护效果。
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