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２０１３—２０２２年河北省单核细胞增生李斯特菌的临床分布及耐药性
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０７５０００；３．承德医学院附属医院检验科，河北 承德　０６７０００）

［摘　要］　目的　回顾性分析２０１３—２０２２年河北省细菌耐药监测网７５所医院单核细胞增生李斯特菌的分布及

耐药性，为临床治疗及合理使用抗菌药物提供依据。方法　应用 ＷＨＯＮＥＴ软件对２０１３年１月—２０２２年６月河

北省７５所医院临床分离的单核细胞增生李斯特菌的标本来源、科室分布及耐药性进行分析。结果　２０１３—２０２２

年河北省共检出１８７株单核细胞增生李斯特菌，分离标本主要为血（１２９株，６９．０％）、脑脊液（２０株，１０．７％）、胃液

（１４株，７．５％）及其他（１８株，９．６％）；７０株（３７．４％）分离自男性，１１７株（６２．６％）分离自女性；新生儿科（４２株，

２２．５％）和妇产科（４１株，２１．９％）为最常见的来源科室；年龄分组上，青年人（７４株，３９．６％）最多，其次为新生儿

（３９株，２０．９％）。该菌对青霉素、氨苄西林、美罗培南、复方磺胺甲口恶唑和红霉素的敏感率分别为９７．８％、９８．６％、

９８．０％、９８．４％和９６．３％。结论　２０１３—２０２２年河北省临床分离的单核细胞增生李斯特菌大多来源于血标本，感

染人群以青年和新生儿为主，该菌已出现一线治疗药物的非敏感株，需持续关注。
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［犓犲狔狑狅狉犱狊］　犔犻狊狋犲狉犻犪犿狅狀狅犮狔狋狅犵犲狀犲狊；ｃｌｉｎｉｃａｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ；ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ

　　单核细胞增生李斯特菌（犔犻狊狋犲狉犻犪犿狅狀狅犮狔狋狅

犵犲狀犲狊）为革兰阳性短小杆菌，不产芽孢，是一种人畜

共患的病原菌，也是重要的食源性病原菌。其致病

性强，老年人、孕妇、新生儿和免疫力低下者易感，感

染后主要引起脑膜炎、菌血症、肺炎、急性胃肠炎和

流产等疾病，临床表现缺少特异性。单核细胞增生

李斯特菌感染病死率较高，可达３０％～５０％
［１２］。

美国疾病控制与预防中心（ＣＤＣ）报告
［３］显示，美国

每年约１６００人感染单核细胞增生李斯特菌，造成

约２６０人死亡。我国报道病例多为孕妇与新生儿。

一项研究［４］汇总我国２０００—２００９年１６个省报告的

９２例单核细胞增生李斯特菌感染病例，病死率达

２１％，其中新生儿的病死率高达５６％。由于临床分

离率较低，目前我国针对单核细胞增生李斯特菌的

大规模研究相对较少，检出情况及耐药状况尚未明

确。因此，为了解河北省单核细胞增生李斯特菌临

床分布特征及耐药情况，本研究对２０１３年１月—

２０２２年６月河北省细菌耐药监测网７５所医院的单

核细胞增生李斯特菌的临床情况进行回顾性分析，

为临床治疗和感染控制提供参考。

１　资料与方法

１．１　菌株数据来源　收集２０１３年１月—２０２２年６

月河北省细菌耐药监测网７５所成员单位（包括３２

所二级医院，４３所三级医院）检出的单核细胞增生

李斯特菌菌株数据，剔除同一患者分离的重复菌株

后纳入分析。

１．２　细菌鉴定及药敏试验　７５所医院进行细菌鉴

定及 药 敏 试 验 使 用 的 仪 器 包 括：ＶＩＴＥＫ ２

（ｂｉｏＭéｒｉｅｕｘ，Ｆｒａｎｃｅ）、Ｐｈｏｅｎｉｘ１００（ＢｅｃｔｏｎＤｉｃｋ

ｉｎｓｏｎ ａｎｄ Ｃｏｍｐａｎｙ， Ａｍｅｒｉｃａ）、ＭＡＬＤＩＴＯＦ

（ＢｒｕｋｅｒＣｏｒｐｏｒａｔｉｏｎ，Ｇｅｒｍａｎｙ）等。使用全自动微

生物鉴定系统鉴定细菌至种。按照美国临床实验室

标准化协会（ＣＬＳＩ）Ｍ４５要求进行药敏试验及质控，

药敏试验所用培养基为添加２．５％～５．０％裂解马血

的阳离子调节的 ＭＨ培养基，质控菌株为肺炎链球

菌ＡＴＣＣ４９６１９，结果判读标准参照ＣＬＳＩＭ４５、欧洲

抗菌药物敏感性试验委员会（ＥＵＣＡＳＴ）执行
［５６］，判

读标准为菌株的最小抑菌浓度（ＭＩＣ）值大于折点值

为耐药或非敏感，小于折点值为敏感。

１．３　年龄分组　参照全国细菌耐药监测网（Ｃｈｉｎａ

ＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌＲｅｓｉｓｔａｎｃｅＳｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅＳｙｓｔｅｍ，ＣＡＲＳＳ）

分组标准［７］和国际标准年龄分类临时指南［８］，将患者

分为新生儿（≤２８ｄ）、儿童（２９ｄ～１４岁）、青年（１５

～４７岁）、中年（４８～６４岁）、老年（≥６５岁）五个年

龄组分别进行统计分析。

１．４　统计学分析　应用 ＷＨＯＮＥＴ５．６软件和

ＥＸＣＥＬ进行数据整理、分析和绘图。

２　结果

２．１　单核细胞增生李斯特菌的时间分布　２０１３年

１月—２０２２年６月河北省检出单核细胞增生李斯特

菌共１８７株，其中，男性检出７０株，女性检出１１７

株。２０１３年检出数量最少（４株），２０２１年检出数量

最多（３６株），大体呈增长趋势，见图１。
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图１　２０１３年１月—２０２２年６月河北省检出单核细胞增生

李斯特菌的时间分布

犉犻犵狌狉犲１　Ｔｅｍｐｏｒａｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆ犔．犿狅狀狅犮狔狋狅犵犲狀犲狊ｉｓｏｌａ

ｔｅｄｉｎＨｅｂｅｉＰｒｏｖｉｎｃｅｆｒｏｍＪａｎｕａｒｙ２０１３ｔｏＪｕｎｅ

２０２２

２．２　单核细胞增生李斯特菌的科室分布　检出菌

株数量居前三位的科室依次为新生儿科（２２．５％）、妇

产科（２１．９％）和血液内科（６．４％）。科室分布见表１。
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表１　２０１３年１月—２０２２年６月河北省单核细胞增生李斯

特菌的科室分布

犜犪犫犾犲１　Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆ犔．犿狅狀狅犮狔狋狅犵犲狀犲狊ｉｓｏｌａ

ｔｅｄｉｎＨｅｂｅｉＰｒｏｖｉｎｃｅｆｒｏｍＪａｎｕａｒｙ２０１３ｔｏＪｕｎｅ

２０２２

科室分布 数量（株） 比率（％）

新生儿科 ４２ ２２．５

妇产科 ４１ ２１．９

血液内科 １２ ６．４

重症医学科（ＩＣＵ） １２ ６．４

儿科 １１ ５．９

其他 ６９ ３６．９

合计 １８７ １００

２．３　患者年龄分布　检出单核细胞增生李斯特菌

数量居前三位的年龄组是青年（７４株）、新生儿（３９

株）和中年（３６株）人群，分别占３９．６％、２０．９％和

１９．２％，见表２。

表２　２０１３年１月—２０２２年６月河北省检出单核细胞增生

李斯特菌的患者年龄分布

犜犪犫犾犲２　Ｐａｔｉｅｎｔ’ｓａｇｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆ犔．犿狅狀狅犮狔狋狅犵犲狀犲狊

ｉｓｏｌａｔｅｄｉｎＨｅｂｅｉＰｒｏｖｉｎｃｅｆｒｏｍＪａｎｕａｒｙ２０１３ｔｏ

Ｊｕｎｅ２０２２

年龄 数量（株） 比率（％）

新生儿 ３９ ２０．９

儿童 １６ ８．５

青年 ７４ ３９．６

中年 ３６ １９．２

老年 ２２ １１．８

２．４　单核细胞增生李斯特菌的标本来源分布　检

出菌株数量居前三位的标本分别是血（１２９株）、脑

脊液（２０株）和胃液（１４株），分别占６９．０％、１０．７％

和７．５％，其他标本占比较少，见表３。

２．５　单核细胞增生李斯特菌耐药情况　检出菌株

对青霉素、氨苄西林、美罗培南、红霉素和复方磺胺

甲口恶唑的敏感率分别为９７．８％、９８．６％、９８．０％、

９６．３％和９８．４％，见表４。其中，２株对青霉素非敏

感，１株来源于２０１８年ＩＣＵ病区４９岁男性血标本，

１株来源于２０２２年放疗科病区６８岁女性血标本；

１株对氨苄西林非敏感，与第１株青霉素非敏感菌

来源于同一患者；１株对美罗培南非敏感，来源于

２０２１年产科２５岁女性血标本；１株对复方磺胺甲口恶

唑非敏感，来源于２０１３年６７岁女性脑脊液；１株对

红霉素耐药，来源于２０２０年感染疾病科２２岁女性

血标本。

表３　２０１３年１月—２０２２年６月河北省单核细胞增生李斯

特菌的标本来源分布

犜犪犫犾犲３　Ｓｐｅｃｉｍｅｎｓｏｕｒｃｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆ犔．犿狅狀狅犮狔狋狅犵犲狀犲狊

ｉｓｏｌａｔｅｄｉｎＨｅｂｅｉＰｒｏｖｉｎｃｅｆｒｏｍＪａｎｕａｒｙ２０１３ｔｏ

Ｊｕｎｅ２０２２

标本来源 数量（株） 比率（％）

血 １２９ ６９．０

脑脊液 ２０ １０．７

胃液 １４ ７．５

胎盘 ３ １．６

痰 ３ １．６

其他 １８ ９．６

　　注：包含粪便、阴道分泌物、腹腔积液、脓肿、无菌体液、脓、分

流液、皮肤、尿。

表４　２０１３年１月—２０２２年６月河北省单核细胞增生李斯

特菌药敏结果

犜犪犫犾犲４　 Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｅｓｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆ犔．

犿狅狀狅犮狔狋狅犵犲狀犲狊ｉｓｏｌａｔｅｄｉｎ ＨｅｂｅｉＰｒｏｖｉｎｃｅｆｒｏｍ

Ｊａｎｕａｒｙ２０１３ｔｏＪｕｎｅ２０２２

抗菌

药物

ＭＩＣ折点

（μｇ／ｍＬ）
株数

耐药株数

［株（％）］

敏感株数

［株（％）］

非敏感株数

［株（％）］

青霉素 Ｓ≤２ ９３ ＮＡ ９１（９７．８） ２（２．２）

氨苄西林 Ｓ≤２ ７１ ＮＡ ７０（９８．６） １（１．４）

美罗培南 Ｓ≤０．２５ ５０ ＮＡ ４９（９８．０） １（２．０）

红霉素 Ｓ≤１，Ｒ≥１ ２７ １（３．７） ２６（９６．３） ＮＡ

复方磺胺

甲口恶唑

Ｓ≤０．５ ６２ ＮＡ ６１（９８．４） １（１．６）

　　注：ＮＡ为不适用，Ｓ为敏感，Ｒ为耐药。

３　讨论

本研究显示，２０１３年１月—２０２２年６月河北省

单核细胞增生李斯特菌检出数整体呈上升趋势，与国

内、外研究［９１０］一致，上升原因与临床感染增加有关，

还是与近年临床和实验室对该菌的重视度提高有关，

尚需进一步研究。同时，仍需密切关注单核细胞增

生李斯特菌的感染和检出情况，并进行持续监测。

科室分布的结果显示，新生儿科和妇产科检出

单核细胞增生李斯特菌比例较高，共８３株，占总体

的４４．４％；年龄分布结果显示，青年和新生儿检出
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比例较高，共１１３株，占总体的６０．４％。文献
［４］指

出，２０００—２００９年我国共报道９２例李斯特菌病例，

其中孕妇和新生儿占总数的５８．６％。我国食源性

疾病监测显示，２０１６年我国李斯特菌病主要以新生

儿和孕妇为主［８］，提示新生儿和孕妇可能为单核细胞

增生李斯特菌的易感人群。李斯特菌为胞内寄生

菌，致病物质主要是溶血素和菌体表面成分，细胞免

疫是人体自我治愈李斯特菌病的重要机制［４］。新生

儿细胞免疫能力有限，而孕妇黄酮素升高时，细胞免

疫能力下降［１１］，因此，这些可能是新生儿和孕妇容

易感染李斯特菌的部分原因。此外，单核细胞增生

李斯特菌也可穿透胎盘内皮细胞层感染胎儿［１２］。

单核细胞增生李斯特菌容易存在于香肠类、生食蔬

菜沙拉、冰激凌、未煮熟的鱼、巴氏杀菌牛奶和奶酪

等食物中［１３］，因此，孕期应减少冷藏、冷冻食品的直

接摄入，加强孕妇和新生儿单核细胞增生李斯特菌

的检测，以预防该菌感染。

单核细胞增生李斯特菌检出率居前三位的标本

为血、脑脊液和胃液，这符合单核细胞增生李斯特菌

感染引起菌血症、中枢神经系统感染和发热性胃肠

炎的特征［１４］，与郝民等［３］研究结果基本一致，血

（１３／２８，４６．４％）、胎盘（８／２８，２８．６％）和脑脊液（４／

２８，１４．３％）为单核细胞增生李斯特菌前三位的标本

来源。１９６４—２０１３年感染该菌的新生儿病死率高达

５２．６％（４０／７６），血流感染后病死率为２８．６％（２４／

８４），中枢神经系统感染病死率为３９．１％（３６／９２）
［１５］。

因此，临床需要提高对该菌的重视程度，尽早筛查；

同时也要提升实验室对该菌的检测能力，提供快速

准确的检测结果，有助于降低该菌感染的病死率。

单核细胞增生李斯特菌对头孢类抗生素天然

耐药［１６］，能够用于该菌感染治疗的药物有限。因此，

准确检测该菌的药敏结果至关重要。由于氨苄西林

能穿透细胞膜，而青霉素类抗生素可以在细胞内稳定

存在，因此，氨苄西林和青霉素对该菌杀伤性较强，治

疗效果较好［１７１８］，常被用作治疗该菌所致感染的一线

药物。本研究对２０１３年１月—２０２２年６月的耐药监

测数据分析显示，该菌已经出现对青霉素、氨苄西

林、美罗培南和复方磺胺甲口恶唑的非敏感株。对青

霉素、氨苄西林和复方磺胺甲口恶唑非敏感率分别为

２．２％、１．４％和１．６％，明显低于之前的研究
［１９２２］，

其中研究［１９２０］显示，青霉素非敏感率分别为７１．０％

（２２／３１）、５０．０％（３／６），氨苄西林的非敏感率分别为

２３．１％（３／１３）、２５．０％（１／４），复方磺胺甲口恶唑非敏感

率分别为１０．０％（２／２０）、４０．０％（２／５）。值得注意

的是，本研究中该菌对美罗培南及红霉素的非敏感

率高于国内一些学者的研究［１９２２］。本研究耐药结果

与上述研究结果不同可能与地区用药有关，也可能

与缺乏系统性研究有关，具体机制尚需进一步探讨。

但是耐美罗培南的单核细胞增生李斯特菌并不常

见，实验室需引起注意，复核确认后方可报告临床。

本研究数据来自多中心、长周期的观察结果，稳

定可靠，对监测河北省单核细胞增生李斯特菌的特

征有重要作用；但主要使用省内监测数据，且未能收

集耐药菌株进行深入研究，具有一定局限性。

综上所述，２０１３—２０２２年河北省单核细胞增生

李斯特菌主要分离人群为青年和新生儿，主要来自

于血和脑脊液标本。虽然河北省抗菌药物使用逐渐

规范化，但单核细胞增生李斯特菌仍然出现了非敏

感菌株，因此，应持续监测该菌耐药性，并多中心收

集非敏感菌株，深入探究其耐药机制，以指导临床预

防和治疗。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突。
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