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江西省首起中式凉拌菜引起一例孕妇李斯特菌病的溯源研究

刘洋，彭思露，周厚德，刘道峰，游兴勇，刘成伟，曾立爱

（江西省疾病预防控制中心  江西省食源性疾病诊断溯源重点实验室，江西  南昌  330029）

摘 要：目的　对江西省首起中式凉拌菜引起一例孕妇李斯特菌病进行溯源分析。方法　采用描述性研究方法

对李斯特菌病患者开展流行病学调查，采用临床检测方法和国家标准 GB 4789. 30—2016 方法对血液、食品样品中

的单核细胞增生性李斯特菌进行分离，并用生化、质谱方法对分离的菌株进行鉴定，菌株的分型和溯源分析使用脉

冲场凝胶电泳、全基因组测序方法。结果　流调结果显示，患者症状以发热为主，新生儿无感染，有每周进食一次

中式凉拌菜的习惯。患者血培养鉴定结果为单核细胞增生性李斯特菌，现场对患者家进行的环境样本采样未检出

单核细胞增生性李斯特菌，采集患者常去的熟食店销售的 2 份凉拌菜检出了该细菌。PFGE 电泳分型显示患者分

离株与食品分离株分型结果一致，全基因组测序结果菌株均为 ST1 型。结论　中式凉拌菜存在引起孕妇李斯特菌

病的风险，应加强监测，有关部门应加强对相关餐饮店的监管。
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Tracing the source of the first listeriosis case in a pregnant woman caused by 
Chinese cold dishes in Jiangxi Province

LIU Yang， PENG Silu， ZHOU Houde， LIU Daofeng， YOU Xingyong， LIU Chengwei， ZENG Liai
（Jiangxi Provincial Key Laboratory of Foodborne Disease, Jiangxi Provincial Center for 

Disease Control and Prevention, Jiangxi Nanchang 330029, China）

Abstract： Objective　 This study aimed to trace the source of a listeriosis case in a pregnant woman linked to the 
consumption of Chinese cold dishes in Jiangxi Province. Methods　 A descriptive epidemiological investigation was 
conducted to gather patient information.  Listeria monocytogenes strains from both food and blood samples were isolated 
using the national standard GB 4789. 30—2016 methods and clinical test methods.  The isolated strains were identified 
using biochemical and mass spectrometry methods.  Subtyping and source tracing of the strains were performed using 
pulsed field gel electrophoresis and whole genome sequencing.  Results The patient exhibited fever as the primary 
symptom of L.  monocytogenes infection， while the fetus was not affected.  The patient reported a weekly habit of consuming 
Chinese cold dishes.  Blood culture from the patient yielded a strain of L.  monocytogenes， whereas no L.  monocytogenes 
strains were found in field samples collected from the patient’s home.  However， the bacteria were detected and isolated 
from two Chinese cold dishes purchased from restaurants frequented by the patient.  Pulsed-field gel electrophoresis typing 
confirmed complete consistency between the patient-isolated strains and those isolated from the food.  Whole genome 
sequencing revealed that the strains belonged to the ST1 type.  Conclusion  The risk of listeriosis in pregnant women 
associated with Chinese cold dishes persists.  Enhanced monitoring measures are warranted， and relevant authorities 
should intensify their supervision of associated restaurants.
Key words： Listeria monocytogenes； food source； Chinese cold dishes； listeriosis

单核细胞增生性李斯特菌（Listeria monocytogenes）

是一种革兰阳性短杆菌，可引起人畜共患病。该菌

对生存环境要求不高，在自然界广泛分布，能耐受

较高的渗透压和低温，可污染食品冷藏、加工、运输

食源性疾病
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等多个环节［1］。该菌是世界卫生组织 20 世纪 90 年

代列举的四大食源性病原菌之一，其发病率较低，

但致病力较强，病死率较高，尤其是易对免疫力低

下人群（老人、孕妇及新生儿）造成严重危害［2］。单

核细胞增生性李斯特菌的感染按临床症状区分主

要分为两大类：第一类属于在无菌部位分离出单核

细胞增生性李斯特菌的侵袭性感染，易导致免疫力

低下人群的脑膜炎、败血症、孕妇流产等，第二类属

于非侵袭性感染，多表现为发热性肠胃炎，具有自

限性，易被忽视［3］。

单核细胞增生性李斯特菌病在国外有较多研

究报道，是多国法定报告的一种食源性疾病。该菌

引起的暴发案例也时有发生，包括 2015 年美国蓝

铃公司冰淇淋产品引起的暴发事件［4］、2019 年南非

猪肉香肠引起的暴发事件［5］等。然而，目前关于国

内人群中单核细胞增生性李斯特菌的感染状况暂

无权威的报道，几乎鲜有暴发事件报道，且该病的

潜伏期较长，虽有少量病例报道，但病原学尤其是

溯源方面的研究还相对较少［6］。江西省从 2015 年

开始对该菌引起的感染进行监测，虽然监测到部分

散发病例，但因该菌感染引起的疾病具有潜伏期

长、病人及家属不配合等多方面原因而未能成功溯

源。本文首次在江西省溯源一起由单核细胞增生

性李斯特菌引起的感染事件，在病例和食品中均分

离到了单核细胞增生性李斯特菌，结合流行病学调

查，脉冲场凝胶电泳（Pulsed field gel electrophoresis，
PFGE）、全基因组测序方法进行菌株溯源。

1　材料与方法

1. 1　主要仪器与试剂

基质辅助飞行时间质谱微生物鉴定仪（MALDI-
TOF，德国 Bruker 公司），VITEK-2 生化鉴定仪（法国

梅里埃公司），恒温培养箱（日本 EYELA 公司），生

物安全柜（新加坡 ESCO 公司）。

李斯特 LB 增菌肉汤（LB1、LB2）及配套试剂、

营养琼脂均购自青岛海博技术有限公司，显色培养

基及配套试剂（法国科玛嘉公司），VITEK GP 鉴定

卡（法国梅里埃公司），ASCⅠ内切酶（英国 NEB 公

司），基质和靶板（德国 Bruker 公司），H9812 标准株

（沙门氏菌标准株，国家食品安全风险评估中心），

基因组 DNA 提取试剂盒（美国凯捷公司）。以上培

养基和试剂均在有效期内使用。

1. 2　方法

1. 2. 1　流行病学调查

2021 年 9 月，江西省内某三甲医院电话报告一

例孕产妇单增李斯特病病例，属地疾控迅速组织流

调人员采用描述性研究方法对该病例进行了问询

调查和现场调查，在患者家中采集了砧板、刀具、水

池、灶台、饭桌台面、抺布、锅刷、水龙头、冰箱等

7 份环境涂抹样（因当时采样袋有限，其中水池和水

龙头，灶台和饭桌台面分别合并为了 1 份环境样

品），并对患者常去的农贸市场一家凉拌菜熟食店

购买了 2 份凉拌菜（荤、素各 1 份）。属地疾控将采

集的标本送省疾控中心进行单核细胞增生性李斯

特菌检测。

1. 2. 2　菌株的分离与鉴定

1. 2. 2. 1　菌株的分离

临床血液标本为患者就诊时采集的为血培养

报警阳性且革兰氏染色为革兰氏阳性杆菌的样本，

参照《感染性腹泻诊断标准》WS 271—2007 和《细菌

性腹泻临床实验室诊断操作指南》WS/T 498—2017
方法进行检测和分离培养。食品样本无菌称量 25 g，
环境样本参照国标方法用棉签涂抹后均参照国家

标准 GB 4789. 30—2016 提供的标准检测方法进行

培养与菌株分离，对生化培养确定的菌株接种普通

营养琼脂平板分纯进行鉴定试验。

1. 2. 2. 2　菌株的鉴定

挑取部分普通营养琼脂平板生长的典型菌制

成菌悬液，采用 VITEK2 生化鉴定仪生化鉴定，结果

为单核细胞增生李斯特菌同时涂抹一定菌落在质

谱靶板上，采用质谱微生物鉴定仪方法进行鉴定，

分数大于 2. 0 为单核增生李斯特菌，两种鉴定方法

需同时鉴定为单核增生李斯特菌［7］。

1. 2. 3　脉冲场凝胶电泳分型

对确定的单核增生李斯特菌分离株进行脉冲

场凝胶电泳分子分型，参考已有文献方法开展［1］，将

分离菌株和 H9812 标准株用胶块进行包埋后电泳

获得 DNA 图谱，将 DNA 图谱用 Bionumerics v7. 6
软件进行处理和聚类分析。DNA 图谱以 SmaⅠ酶切

的 H9812 作为统一的分子量标准进行校准，确定分

离菌株条带的位置。PFGE 带型之间的相似度采用

Dice 系数来衡量，用非加权组平均法（Unweighted 
pair-group method with arithmetic means，UPGMA）进

行分析，最后输出亲缘关系树状图谱［1］。

1. 2. 4　全基因组测序

无菌接种环刮取新鲜菌落，按照 QIAamp DNA 
mini kit 说明书提取菌株基因组 DNA，使用 Nanodrop
完成 DNA 含量测定和初步质控。菌株基因组 DNA
浓度、完整性及纯度经北京诺禾致源生物信息科技有

限公司检测合格后，通过 Illumina X-ten 平台完成全

基因组测序（Whole genome sequencing，WGS）。平均

测 序 读 长 200~300 bp，采 用 PE150，测 序 深 度 为
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100×。采用 BioNumeric 7. 6（内置 SPAdes）对测序

原始序列进行 denovo 组装和比对［8］。

2　结果

2. 1　流行病学调查

2021 年江西省某三甲医院电话报告一例孕产

妇单核细胞增生性李斯特菌阳性病例，患者因妊娠

30+4 周，发热 2 d，阴道见红 4 d，阴道流液 3 h 于

2021 年 9 月 25 日至江西省某三甲医院住院，既往

2006 年、2014 年分别顺产二子，稽留流产 2 次，行

药物流产+清宫术。否认 2 周内中高风险地区外游

及旅行居住史，未接触发热及呼吸道症状病人，患

者既往无其他病史。9 月 25 日采宫腔分泌物及阴

道分泌物，并行剖宫产术。9 月 26 日患者血液样本

中分离出 1 株单核细胞增生李斯特菌。医院初步

诊断：早产、胎膜早破、羊水少，边缘性前置胎盘，妊

娠期糖尿病，妊娠合并甲亢，给予抗生素治疗。9 月

26 日，医院对新生儿进行血培养采样，结果为阴性。

通过问询本人及家属，了解到其本人发病前四周无

外出就餐史，未食用过熟肉制品、生食水产品、生食

蔬菜、鲜榨果蔬汁、生奶及奶酪等食品，未在流动摊

位购买食品。患者常在家附近的农贸市场一处凉

拌菜熟食店购买中式凉拌菜（豆皮、莲藕、芋圆、海

蜇丝、粉丝、香菜等），用餐频率 1 次/周。患者家中

未加工过生畜禽肉、冰箱存放食物做到生熟分开，

未食用过冰箱储存的剩饭菜。采集的 7 份环境样

本未检出单核细胞增生性李斯特菌，2 份食品样本

中均检出了 2 株单核细胞增生性李斯特菌。

2. 2　脉冲场凝胶电泳

对收集的 3 株单核细胞增生性李斯特菌分离

株进行 PFGE 分子分型，3 株分离株均成功进行了

电泳，电泳结果显示 3 株分离株的条带一致。对电

泳结果进行 DNA 酶切图谱聚类分析，条带位置差

异容许度选择 1. 5%，优化值选择 1%，3 株菌结果显

示为同一 PFGE 型别（定义相似值 100% 为同一

PFGE 型别），详见图 1。
2. 3　WGS 结果展示

将测序结果通过软件组装后经过序列比对和

分析，wgMLST 分型聚类显示两种菌测序结果完全

一致，匹配度差异显示为 0，为同一菌株，测序比对

结果显示该菌株型别为 ST1 型，详见图 2。

3　讨论

本起孕产妇感染事件的流行病学调查与实验

室检测结果均提示为单增李斯特菌病。尽管在患

者家中剩余食品、环境中未分离到该菌，但在患者

常去的农贸市场同一家熟食店售卖的中式凉拌菜

中检出单核细胞增生性李斯特菌，提示患者感染的

来源为该摊点售卖的中式凉拌菜。中式凉拌菜包

括卤肉、拌菜等，一般都是做好了直接放在冰箱中

备用，有时候餐馆未销售完也会在冰箱内存放后再

出售，其做好后的销售时间一般是 3 d 左右。单核

细胞增生性李斯特菌是为数不多在低温中能够生

长繁殖的细菌，是常见的“冰箱菌”之一。当前，国

内关于单增的监测文献较多，湖州市市售 461 份

凉拌菜中 ，单核细胞增生性李斯特菌检出率为

9. 54%［9］；苏州市 95 份市售熟肉制品中该菌的检出

率为 5. 3%［10］。江西省前期的研究表明，2015—2017
年江西省单核细胞增生性李斯特菌市售食品中三

年的总检出率为 1. 43%，其中肉与肉制品的检出率

相对较高，熟肉制品也有一定的检出率［1］。2017—
2021 年江西省市售熟肉制品检出率为 2. 84%［7］，表

明中式凉拌菜是引起孕妇单增李斯特菌病的高危

食品。

1 2 3 4 5

注：孔道 1、5 为 H9812，孔道 2 为病人血液分离的菌株，

孔道 3、4 为食品中分离的菌株

图  1　PFGE 凝胶电泳图

Figure 1　PFGE gel diagram

图  2　测序匹配结果

Figure 2　The result of sequencing matching
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本起事件对分离到的患者和食品来源的 3 株

菌株采用 PFGE 方法分型，显示 3 株菌带型完全一

致［3］。PFGE 方法作为国际通用的分子分型方法，为

进一步研究单核细胞增生性李斯特菌的基因同源

性及溯源提供了有效的支撑，是目前单核细胞增生

性李斯特菌基因分型的最优分型方法之一。

随着测序技术的快速发展，WGS 方法在菌株溯

源方面发挥了越来越重要的作用，可确定菌株同源

性和对菌株进行 ST 分型［11］。本文采用 WGS 方法

对菌株进行了测序比对，比对结果发现菌株序列完

全一致，为同一株菌株，并确定了该菌株为 ST1，与
国外部分地区常见的感染型别一致［12］。

单核细胞增生性李斯特菌能产生溶血素，对人

的致病性较强，尤其容易导致孕妇等免疫力较低人

群感染李斯特菌病。单增李斯特菌病主要通过被

污染的食品如熟肉制品、生牛奶等传播。该菌经口

摄入后侵入肠道上皮细胞，在细胞内和细胞间扩散

进入血液，由血液传送至其他敏感的机体细胞。当

机体受到单核细胞增生性李斯特菌感染后，胞质中

的模式识别受体如 NOD 样受体和 DNA/RNA 感受

器通过识别细菌的病原相关分子模式和毒力因子

形成炎性体进行免疫防御［13］。在免疫缺陷人群如

孕妇，病原体可穿过血脑屏障或胎盘屏障导致李斯

特菌病和孕妇胎儿李斯特菌病，易出现流产、死胎

等情况［14］。大多数孕妇感染单核细胞增生性李斯

特菌仅出现发热等较为轻微的临床症状，极易被忽

视，时间拖长了易引起早产等不良影响，本文中涉

及的孕妇前期只发热 2 天，出现早产，故应引起足

够的重视。母婴传播是新生儿感染该菌的最主要

方式，对新生儿易产生较为严重的后果，本事件中

的孕妇及时进行剖宫产后新生儿未感染该细菌，可

能与及时给予抗生素治疗有关。因此，应加强产科

医生相关知识的培训，提升早发现、早治疗水平，避

免早产、新生儿败血症等现象的发生。

本文首次在江西省成功溯源一例孕产妇单核

细胞增生李斯特菌感染事件，溯源结果提示为中式

凉拌菜，这与四川、北京等地报道的由该类食品引

起感染的病例情况有一定的相似性［13，15］。提示中式

凉拌菜是一种引起孕妇单增李斯特菌病的高危食品，

食品安全监管部门应加强对该类摊贩的监管。相关

部门应该从原料、生产环节、环境、销售等多个方面严

格把关，提高监测水平并加强相关菌株的分型与溯源

水平，为维护人民健康水平提供强有力的保障。
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