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江苏部分地区食源性和人源沙门氏菌的多重耐药性研究
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摘 要：从江苏省部分地区收集了 %%" 个沙门氏菌分离株，其中食物源和人源菌株分别有 0% 株和 ,1 株。%1 种抗生

素敏感性试验表明，有 %%% 个分离株对 # 种或 # 种以上的抗生素有耐药性，人源沙门氏菌分离株的抗生素耐药率比

食物源的高，单一抗生素以链霉素耐药率（3#A,B，%$0C%%"）最高。对 - 种或 - 种以上抗生素耐药的分离株有 -3 株

（-$A!B），其中对特定六种抗生素：氨苄青霉素、氯霉素、链霉素、磺胺、四环素和卡那霉素耐药（’DEEF.G，H 型）的菌

株有 %# 株。设计 %0 对耐药基因和 I 类整合子保守区的引物，对 ,1 株有不同来源和耐药特征的多重耐药菌株进行

耐药基因和 I 类整合子的检测，JDH 扩增结果与抗生素敏感性表型一致。有 ,$ 株细菌携带有 I 类整合子，大小为

$A,、$A1、%A$、%A# 和 %A1 KL，其中 %A1KL（ !!"#-2"$%%"）大小的整合子在 #- 株细菌中分布（#!C,1）。接合试验表明，氨

苄青霉素、氯霉素、链霉素、甲氧苄氨嘧啶和四环素的耐药特性是由接合性质粒携带。结果显示，耐药基因多数由 I
类整合子和质粒携带，可以通过接合试验发生转移，可移动的 MN’ 成分可能在耐药特性的转移和分布中起到重要

作用。
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食源性沙门氏菌的耐药性在急剧上升，可能是

抗生素在医学和兽医学上使用比较广泛引起。更为

严重的是多重耐药（8F+P*Q)FR2 )/S*SP5TP，UMH）菌株的

出现，它们可能会从食用动物传播给人［%，#］。人感染

沙门氏菌常常是由于摄入沙门氏菌污染的食物，如

禽肉、牛肉、猪肉、蛋、奶等所致。人的沙门氏菌病通

常是一种自限性腹泻，一般不需要抗生素治疗。但

是这些感染也会导致病人发生有生命危险的全身性

感染，这时往往需要有效的药物治疗，目前临床上常

用的抗生素为环丙沙星和头孢曲松，细菌对这两种

药的敏感性如何直接影响治疗效果。

近 #$ 年来，世界各地都报道多重耐药性沙门氏

菌的分离率越来越高［,］，尤其是鼠伤寒沙门氏菌。

耐药表型大部分是通过质粒的接合性转移获得的，

质粒通常携带 I 类整合子［!］。I 类整合子作为可移

动的 MN’ 成分，在细菌尤其是在革兰氏阴性菌 UMH
的扩散中起重要作用。目前的研究表明 I 类整合子

主要位于转座子内，整合子通过整合入转座子和质

粒参与耐药基因的捕获及其在细菌之间的传播［-］。

本研究的目的是测定江苏部分地区食源性和人源沙

门氏菌的抗生素敏感性表型，并对其具有多重耐药

表型的菌株作耐药基因和 I 类整合子检测，以探讨

其耐药机制。

! 材料和方法

!"! 材料

!"!"! 菌株：#$$, & #$$- 年间在江苏部分地区分离

的沙门氏菌共 %%" 株，其中来自动物源食品 0% 株，

来自饮食行业从业人员肠道 ,1 株。这些分离株由

江苏四个市疾病控制中心分别提供，’ 市 %0 株、V
市 ,# 株、D 市 !% 株和 M 市 #1 株。EU%$!(*)（P=* P=)
+/F P:T’ +5?W SF(7 )/?’：：HJ!2#2.?：：UF，!(*)，:)*. :X
HJ!；G8)）、大肠杆菌 MY-"和大肠杆菌 ’.DD #-3##
由扬州大学农业部畜禽传染病学重点开放实验室保

存。

!"!"# 主要试剂：亚硒酸盐胱氨酸（ED）增菌液、亚

硫酸铋琼脂（VE）、麦康凯琼脂和生化发酵管均购自

杭州微生物试剂有限公司；沙门氏菌诊断血清购自

成都生物制品研究所；%1 种抗生素分别购自 H:?=/
公司（氨苄青霉素，链霉素，头孢孟多，头孢西丁，头



孢曲松，头孢噻肟），!"#$%&’ 公司（壮观霉素，卡那霉

素，四环素，萘啶酮酸，庆大霉素）和 ()*"+ 公司（磺

胺，复方新诺明，氯霉素，环丙沙星，甲氧苄氨嘧啶）；

,+- ./! 聚合酶、0/,1、23345 6+#7$# 和 189 产物回

收试 剂 盒 购 自 ,+:+9+ 公 司；质 粒 提 取 试 剂 盒 为

;)+*$< 公司产品；克隆载体为 5=>6?, $+%@ A$&B’#，购

自 1#’"$*+ 公司。./! 测序工作由上海联合基因科

技有限公司完成。

!"# 菌株血清型鉴定

所收集的细菌接种于 (( 及 .CD 琼脂平皿上，

挑取可疑菌落接种于 ,(E 鉴别培养基及斜面进行纯

培养，置于 FGH培养 2I J KLM，观察反应，将斜面纯

培养物与沙门氏菌菌属诊断血清 N 多价、N 复合因

子、C 多价因子血清分别做玻片凝集反应。根据检

测结果，分别选用 N 单价及 C 单价血清做玻片凝集

试验。同时设立生理盐水对照。

!"$ 耐药表型测定

采用微量稀释法［O，G］测定 2O 种抗生素对 22G 株

沙门氏菌的最小抑菌浓度，参照 /88D( 标准判定结

果，计算各菌对各种抗生素的耐药率，判断细菌的耐

药表型。质控菌为大肠杆菌 !,88 KPQKK。

!"% 耐药性基因的 &’( 检测

!"%"! 细菌总 ./! 和质粒的提取：选取 FO 株具有

代表性耐药表型的多重耐药性菌株，其总 ./! 的制

备以 8,!RS/+8T 法进行［I］。质粒提取按照 ;)+*$<
公司质粒提取试剂盒产品说明书进行。

!"%"# 189 反应：参照 =$<R+<7 中耐药基因的序

列，设计了 2I 对引物，分别扩增!内酰胺类耐药基

因、四环素类耐药基因、磺胺类耐药基因、氨基甙类

耐药基因、氯霉素耐药基因和甲氧苄氨嘧啶耐药基

因。189 引物见表 2。189 扩增条件：QLH L")<；

QLH F3%，PP J PQH LP%，GKH 2")<，F3 个循环；GKH
23")<。LH保存。

另外分别在"类整合子 PU和 FU端保守序列设计

上下游引物扩增"类整合子内耐药基因盒，产物长

度可变。189 扩增条件：QLH L")<；QLH LP%，PQH
LP%，GKH Q3%，FP 个循环；GKH 23")<。189 产物经

胶回收试剂盒回收，并进行克隆、测序。

表 ! 沙门氏菌耐药基因 &’( 引物

,+4T$ 2 ($-V$<&$% ’W ’T)*’<V&T$’B)0$ 5#)"$#% V%$0 )< 189 +%%+@% W’# )0$<B)W)&+B)’< ’W +<B)")&#’4)+T #$%)%B+<&$ *$<$% )< !"#$%&’##" )%’T+B$%

9$%)%B+<&$
*$<$

NT)*’<V&T$’B)0$ 5#)"$# %$-V$<&$%

X’#Y+#0 5#)"$#（PU!FU） 9$A$#%$ 5#)"$#（PU!FU）

!&&$%%)’<
/’Z

()[$S45

(#")*+? 2" 8!=8==,!!=!,88,,=!=! !8,8888=,8=,=,!=!,!! !XF3QIKL OLF
(#",!*? 2 ==,=,,,88=,,8,,=!,!8 ,!,,=88,,!==!=,,=,8= !XKO2IKP LKF
(#"-+.? K 8,=!8!=88,8,,,8,88!8 =!!88=,!!,88!==,!,=8 .;32GOO2 O32
(#"-+.? Q =8!!8!!8=!8! !,88!,8 ,!=88!,!==8!,!!8,8= !R3O2GQL OGI
/’/0（0） 8!8,!,==8!,,8,=8,==8 8!,!=!,8=88=,=!!=!== \3333O QLI
/’/0（1） =888!=,=8,=,,=,,=,8 !!=!88!!=!888=8,!!,= ]32IF3 PPF
/’/0（-） ,88,=8,8=8,,8=8,!8, ,== ,8= ,8! ,8, !88 ,=8 !R3IQPQI GF3
/’/0（2） 8==,8,,!,===,=8,8,!, 88,,=8,,=,,!8,=8,=!8 !X3G2PPP GK2
34#5 =,=!8==,=,,8==8!,,8,= ,8,!!888,8==,8,8,==8 !X3G2PPP IKL
34## 8!,,,,8==8!,8=,8!!8 !=,,,==8!=!,=!,,,8=8 !XPLK3O2 FPO
""602 ,,=!,,,=8,==,,!8==, 8,,8!!=,!,=!8===8,= !^2KPFP2 PFG
!/70?1 !!8=88,,=88,,8,!,8,=8 88!!!=888!8,,8!88=!8 !X2332GF OLP

""8（F）?$ =,8,8,=!8!8!,,8,==8= !,=!88=!8,==!88,,8 \32FIP FIG
"9:（F）? 5" !=8=,8,88=!88,=!,= =,!,,=!88=!,,88,,=8 _32LQQ FGF

8$# 0 8,8,,=,,,==!88=8,!,8 !8!!88!=!!=,,8!==8!8 .;32IFIL LPL
-"/5 =,!,==8!!,=!!!=!8== ,8!=8!88,,=,8= 8,, ‘LOGI3 FFF
;#%< ,!,==,=!,=8,8==8=, ,,8=,=88!88,=!!!88 !^LQQ2KQ L3F
6;72K ,8===,,!,,==8!!,== !,,===!!=!!==8=,8! 8 !X2GPK3F FPL

5&/’=7%& 5 =,,,=!,=,,!,==!=8!= 8,,=!88,=!,!=,,,== !X3G2L2F A+#)$0
"9$W$#$<&$［Q］

!") 质粒接合试验

O 株多重耐药性沙门氏菌分离株作为供体菌，

一株卡那霉素抗性 * Z 8%#> (623 用作受体菌。接合

试验参照膜过滤接合法（W)TB$# "+B)<* "$BM’0）［Q］进行，

供体菌和受体菌过夜培养，以细菌量 2 a 23 混合，混

合物用 3bLP%" 的微孔滤膜过滤，然后将膜置于 DR
平板上，FGH过夜。洗下膜上的细菌混合物，稀释后

涂布于含卡那霉素（GP%*S"D）和氯霉素（P3%*S"D），

KKK c!/= \)+’?-V+< ’/ "# Z S08/" +>87%(>%#%=>8" !>&>8"（K33G）LG（K）



或卡那霉素（!"!#$%&）和四环素（’"!#$%&），或卡那

霉素（!"!#$%&）和链霉素（"(!#$%&）的 &) 平板，*!+
培养过夜。挑取平板上的单个菌落转移到麦康凯琼

脂平板上培养，确定接合子对 , 种抗生素的敏感性。

-./ 测定抗生素抗性基因是否发生转移。

! 结果

!"# 菌株的耐药表型

01 种抗生素敏感性试验表明，000 个分离株至

少对 ’ 种抗生素产生耐药性，其它 1 株只耐链霉素

或卡那霉素一种抗生素。对 " 种或 " 种以上抗生素

耐药的分离株有 ", 株（"(234），其中对氨苄青霉

素、氯霉素、链霉素、磺胺、四环素和卡那霉素 1 种特

定抗生素耐药的菌株有 0’ 株（5 株来自同一地区的

肉制品）。人源肠道沙门氏菌分离株的耐药发生率

普遍比食源性沙门氏菌要高，人源肠道沙门氏菌分

离株对头孢孟多、卡那霉素、庆大霉素、磺胺、氯霉

素、萘啶酮酸的耐药率明显高于食源性沙门氏菌，但

是对四环素的耐药性明显较低（表 ’）。

表 ! 从肉食品和饮食行业从业人员所分离的沙门氏菌的耐药性

6789: ’ .;7<7=>:<?@>?=@ AB 7C>?%?=<A8?79 <:@?@>7C=: AB !"#$%&’##" ?@A97>:@ B<A% <:>7?9 %:7>@ 7CD ;E%7C

FC>?%?=<A8?79 GH."( GH.,(
G:7>@

（C I 50）
JE%7C

（C I *1）
6A>79

（C I 00!）

/7 H8 / H / H

"K&7=>7%@

F%L?=?99?C 3 M 13 3"2! 3(2! 302! ’’2’ 3323 *"2(

.:B7%7CDA9: *’ M 13 "*20 0020 112! 0020 "!2* 0020

.:BAN?>?C (2" 3 32, ( "21 ( "20 (

.:B><?7NAC: (2" 0 02’ ( ’25 ( 02! (

.:BA>7N?%: (2’" ’ 02’ ’2" ( 0,23 (2, "20

.;9A<7%L;:C?=A9 5 M *’ 0,25 0!2* ’!25 ( ’’2’ 0’2(

6:><7=O=9?C: 5 M *’ 3*2’ 3’2( 0020 "21 **2* *(25

6<?%:>;AL<?% *’ M 0’5 ,(20 02’ 5*2* ’25 552( 02!

F%?CA#9O=A@?D:@

P:C>7%O=?C 0 M 01 ,2, 0325 0,23 ’25 0’25 0020

Q7C7%O=?C 13 M 0’5 ’523 012( 112! "21 3(2’ 0’25

R><:L>A%O=?C 13 M 0’5 ,!2" ’2" 5(21 ( ,’2* 02!

RL:=>?CA%O=?C 5 *’ *2! ’2" ( ( ’21 02!

RE9BAC7%?D:@

RE9B7%:>;AN7SA9: 0’5 M "0’ ’’2’ 0325 **2* 0*2, ’"21 032"

6<?%:>;AL<?%K@E9B7%:>;AN7SA9: (2’"$325 (2"$,21 !23 *2! ( ( "20 ’21

TE?CA9AC:@

U79?D?N?= 7=?D 5 M 13 ’32! 0’2* 1*2, ’25 *125 ,23

.?L<AB9AN7=?C (2(0 (2(’ 02’ ( ( ( (2, (
7V /：4 W?>; <:@?@>7C>；8V H：4 W?>; ?C>:<%:D?7>: @E@=:L>?8?9?>O V

所有分离株对链霉素（,’2*4）、甲氧苄氨嘧啶

（552(4）和头孢孟多（"!2*4）的耐药性非常普遍，

其次为氨苄青霉素（33234）和卡那霉素（3(2’4），

虽然氨苄青霉素和四环素的耐药率不到 "(4，但是

对两者产生中度敏感的分离株的比例比对其他抗生

素的高，分别达到 *"2(4和 *(254。分离株对头孢

西丁、头孢曲松、头孢噻肟、复方新诺明和环丙沙星

比较敏感（表 ’）。F 市疾病控制中心提供的沙门氏

菌分离株（05 株）对复方新诺明、壮观霉素和环丙沙

星全部敏感，有 00 株对 ! 类抗生素（"K内酰胺类、氨

基糖甙类、氯霉素、四环素、甲氧苄氨嘧啶、磺胺、喹

诺酮）同时产生耐药性。) 市 *’ 株沙门氏菌分离株

中 GX/（’! 株）发生率较高，有 ’ 株细菌分别对头孢

噻肟（.:BA>7N?%:）或环丙沙星产生耐药性，其余菌株

对这两种抗生素都敏感。在 . 和 X 市分离到的沙

门氏菌（1! 株）对所测试的抗生素均有耐药菌株出

现。这些数据说明，这些沙门氏菌分离株普遍对壮

观霉素、头孢西丁、头孢噻肟、庆大霉素、复方新诺

明、氯霉素、环丙沙星等抗生素高度敏感，而对氨苄

青霉素、头孢孟多、链霉素、卡那霉素、四环素等抗生

素耐药。所有分离株对多粘菌素 )、万古霉素、杆菌

肽、乙酰螺旋霉素产生耐药性（表 ’ 中未列出）。因

*’’王晓泉等：江苏部分地区食源性和人源沙门氏菌的多重耐药性研究 V $微生物学报（’((!）3!（’）



为这些药物目前在临床上很少使用，所以未列入统

计结果。

!"! 耐药基因和!类整合子

在检测的 !" 株多重耐药菌株（对 # 种或 # 种以

上抗生素耐药）中，检测出 $% 种耐药基因，没有检测

到 !"#$%&& #、!"#$%&& ’ 和 ’(’$ 基因。()* 结果与抗生素

敏感性表型基本一致（图 $），!" 株 +,* 沙门氏菌的

耐药特征见表 !。

表 # 多重耐药性沙门氏菌的耐药基因谱

-./01 ! )2.3.4513675647 89 .:56;6438/6.0 317675.:41 <1:17 89 +,* )#"*+,(""# 6780.517

=53.6: =1385>?1 =8@341 * 5>?1 A:56;6438/6.0 317675.:41 <1:1（7） B:51<38:CD/

%$E$ F:513656G67 4264D1: A)==@-H)1I;J-; !"#-.%& $，/"+0，1*"2，##32$，)’42&5，67"8，67"!，’(’2，’(’5，’(’9，，3/4$# $K"
%$EL F:513656G67 4264D1: =-HJ-; ##32$，)’42&5，’(’5，#:;（!）& 8#，3/4$# M /
%$E’ F:513656G67 ?83D A)=-H)1I;J-; !"#-.%& $，!"#:6(& $，/"+0，1*"2，)’42&5，’(’2，’(’5，#:;（!）& 8#，3/4$# $K"
!#EN ,13/> 4264D1: A)==@-)1I;-; !"#:6(& $，/"+0，1*"2，$#’$，##32$，)’42&5，67" 8，67" !，’(’2，’(’5，3/4$# EK!
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具有#&内酰胺类抗生素耐药表型的菌株中，主

要是针对氨苄青霉素和头孢孟多（)19.;.:G801）的耐

药菌株，其中 !"#-.%& $、!"#<).& $基因阳性的菌株分别为

## 和 !E 株，共同携带这两种基因的菌株为 $L 株，这

些菌株中未能检测到 !"#$%&& #和 !"#$%&& ’基因（广谱#&
内酰胺酶基因）。氨基糖甙类耐药菌株中，检测到
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图 ! 多重耐药沙门氏菌分离株!类整合子和耐药基因

"#$ 扩增结果

!"#$% &’( )*+,"-".)/"01 0- )1/"*".203"), 245"5/)1.4 #4145 )16 .,)55 %

"1/4#201 7)2")3,4 24#"01 -20* 89( !"#$%&’##" "50,)/45$ :：’;,)55 <

"1/4#201$ % $ "50,)/4 =>%?；>$ "50,)/4 ?>@A；?$ "50,)/4 =>@>；A $ "50,)/4

=%@B；= $ "50,)/4 =A%@；C$ "50,)/4 =>%@；D$ "50,)/4 =A@C；E$ "50,)/4

=?>@；8$ >@@3+ ,)6642 $ F：(45"5/)1.4 #4145$ % $ ()*%>；>$ +",-!%G
./#!；? $ "01（?）G 2"；A$ 3’34；= $ ./#! 5；8$ %@@ 3+ ,)6642 $

""(5%、""(5>、""(5=、!3*5G6、"",（?）G 27（庆大霉素

耐药抗性基因）和 "01（?）G 2"（卡那霉素耐药基因）C
种不同耐药，其中 ""(5> 和 ""(5= 分别位于 %H@I3
和 %HCI3 大小!类整合子。 !3*5G6 和 ""(5% 在这些

菌株中分布广泛，分别有 ?A 株和 ?> 株，同时携带这

两种基因的菌株有 ?% 株。分离株 =>%? 同时对所检

测的 %@ 种抗生素产生耐药性，该菌株携带 "",（?）G
"基因，同时可以检测到 ""(5% 、!3*5G6 和 "01（?）G
2"，但是没有 %HCI3 的整合子。

甲氧苄氨嘧啶耐药的主要耐药机制是因为存在

整合 子 相 关 的 二 氢 叶 酸 还 原 酶 基 因（6"JK620-0,)/4
246L./)54，6-2），结果表明在这些沙门氏菌分离株中

至 少 存 在 ()* %、()* %>和 ()* %D?种 6-2基 因 ，而 且 在

每一株甲氧苄氨嘧啶耐药菌株中都能检测到 ()*%>。

>@ 株磺胺类耐药菌株中全部可检测到 ./#!和M或
./##基因，有 %>（%>M>@）株细菌同时携带这两种基

因；3’35、3’36 和M或 3’34 在每一株四环素耐药菌株中

都检测到。 )#%8 和M或 9$#5 基因在每一株氯霉素耐

药菌株中均检测到，只有 D 株氯霉素耐药菌株中检

测到 9"3% 基因。

?C 株 89( 分离株检测到 = 种!类整合子，大

小为 @H?、@HC、%H@、%H> 和 %HCI3，测 序 表 明：@H?、

@HCI3 大小的整合子不携带基因盒；有 > 个分离株

具有 %H@I3 的整合子，含有 ""(5> 基因（链霉素和壮

观霉素耐药基因）；A 株沙门氏菌含有 %H>I3 大小的

整合子，编码 ()*%（甲氧苄氨嘧啶耐药基因）和一个

未知功能的 N(!；%HCI3 大小的整合子分离株中广

泛分布（>AM?C），携带 ""(5=（链霉素耐药基因）和

()*%D（甲氧苄氨嘧啶耐药基因）基因。 +",-!%（抗季

胺化合物和溴化乙锭）和 ./#!基因通常位于整合子

的 ?O保守区，用 +",-!% 的上游引物和 ./#!的下游

引物 进 行 &’( 可 以 扩 增 出 %H%I3 的 条 带 +",-!%
G ./#!。

%&’ 质粒接合试验

C 株沙门氏菌分离株的质粒的接合效率在 ?HE
P %@Q D R > P %@Q = 之间，接合试验的结果见表 A。分

别测定所获得的 C 种接合子（/2)15.01SL#)1/5）对 B 种

抗生素的敏感性。本研究中，氨苄青霉素、链霉素、

四环素、氯霉素和甲氧苄氨嘧啶的耐药表型可通过

接合发生转移，提取接合菌的质粒，以质粒为模板可

以扩增出相应的耐药基因。 ./##基因传递的磺胺

甲基异!唑耐药特性不能通过接合试验发生转移。

庆大霉素的耐药表型没有通过接合发生转移。

表 ( 接合试验中供、受体和接合子的抗生素敏感性

T)3,4 A :1/"*".203"), 5L5.4+/"3","/K 0- 60102，24."+"41/ )16 /2)15.01SL#)1/5

U/2)"1 TK+4
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: ’ U UL T W ’4 X* T* ’01SL#)/"01 02
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! 讨论

本研究中，检测了从江苏部分地区肉食品和饮

食行业从业人员肠道中分离的沙门氏菌的耐药表型

和基因型。研究结果表明，两个来源的沙门氏菌分

离株普遍对链霉素、卡那霉素、头孢孟多、氨苄青霉

素和四环素等耐药，其中饮食行业从业人员肠道分

离株的耐药发生率比肉食品要高。由于所收集的样

品分布不均匀，饮食行业从业人员肠道分离株主要

集中在一个地区，所以如果要进一步比较两个来源

的细菌在耐药性上的差别，还需要扩大收集范围和

增加样品的数量。

目前，在临床治疗沙门氏菌病时，动物主要使用

环 丙 沙 星 和 氟 哌 酸，而 人 主 要 使 用 头 孢 曲 松

（!"#$%&’()*"）和环丙沙星［+，,,，,-］。幸运的是，目前我

们所分离的非伤寒沙门氏菌分离株对这三种抗生素

的耐药率还很低。头孢曲松的耐药性主要由广谱!.
内酰胺酶基因 !"#$%&. -编码，而且我们也未能在 /0 株

123 菌株中检测到该基因，!4"* 等［+］从中国地区肉

食品中分离的沙门氏菌对头孢曲松全部敏感，且没

有一个菌株中检测出 !"#$%&. - 基因。/0 株细菌有 -,
株具有氨苄青霉素耐药性，这种耐药性与!.内酰胺

酶有关，!"#’(%. ,基因在每一株氨苄青霉素耐药菌株

中发现，本研究中所用的 !"#’(%. , 引物可以扩增 )*+
家族所有基因。

虽然分离株对环丙沙星和氟哌酸尚未产生耐药

性，但是萘啶酮酸的耐药率比较高，萘啶酮酸的耐药

机制主要是 256 回旋酶 6 亚单位 ,-./ 氨基酸在 7/
或 78 位点处发生了单个点突变［,,，,-］，9"%7/ !:4"、
;<% 或 6=’，或 6>?78 !@=<、6>* 或 ;<%，如果这两个位

点同时发生了点突变，将会对环丙沙星等氟喹诺酮

类抗生素产生高水平的耐药性。

目前一般认为，多重耐药性的水平转移通常是

由质粒、转座子或整合子内基因盒介导。而且据报

道，沙门氏菌可从动物体肠道正常菌群获得可转移

质粒［,/］。本研究中大部分抗性基因都是位于质粒

上，虽然有部分细菌的耐药基因不是位于接合性质

粒上，当我们以从这些分离株中提取的质粒为模板，

可以扩增出大部分耐药基因，表明这些基因位于质

粒上。,AB、,A- 和 ,A0CD / 个含有耐药基因的整合

子分别携带 ##0/- 基因、01.,.2345 和 ##0/E.01.,8，

都是编码链霉素和甲氧苄氨嘧啶耐药性的基因，这

些可转移的 256 成分在细菌中分布广泛可能与这

两种抗生素耐药率最高有关；67""位于整合子的 /F
保守区，而且位于 8#9(!:（抗季胺化合物和溴化乙

锭）基因下游。

总的说来，沙门氏菌分离株的耐药性远低于志

贺氏菌和致腹泻大肠杆菌［,/，,G］，这些细菌对氟喹诺

酮类药物的耐药率远远高于沙门氏菌，但是沙门氏

菌分离株的萘啶酮酸的耐药水平越来越高，可能会

导致氟喹诺酮类药物在临床上使用价值下降。如果

能了解耐药发生和传播的分子机制，这将帮助设计

干预措施来减少耐药的发生。因为耐药细菌通常通

过食物链传播给人［,B，,G］，动物源沙门氏菌新的耐药

机制的出现，将直接决定人源沙门氏菌的耐药性。

如果在食用动物用药上作出慎重选择，那么对控制

耐药菌株的传播有重要意义。
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