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　 　 摘要：　 海藻糖比伯斯坦杆菌（Ｂｉｂｅｒｓｔｅｉｎｉａ ｔｒｅｈａｌｏｓｉ）属于巴氏杆菌科比伯斯坦杆菌属，是健康羊上呼吸道（鼻咽）
和扁桃体正常菌群的一部分。 然而，越来越多研究结果表明，海藻糖比伯斯坦杆菌能够感染反刍动物，引起牛呼吸

道疾病（ＢＲＤ）和羊的肺炎，导致其繁殖性能下降，生长发育不良，甚至死亡。 目前，海藻糖比伯斯坦杆菌在中国报道

较少，为了更好地预防和控制反刍动物呼吸道疾病的发生，需要对海藻糖比伯斯坦杆菌进行深入研究。 本文从病原

学、致病机制、致病性、基因组特征、检测方法和治疗措施等方面综述了海藻糖比伯斯坦杆菌的研究进展，并对其研

究趋势进行了展望。
关键词：　 海藻糖比伯斯坦杆菌； 基因组特征； 致病性； 检测方法

中图分类号：　 Ｓ８５２􀆰 ６　 　 　 文献标识码：　 Ａ　 　 　 文章编号：　 １０００⁃４４４０（２０１９）０４⁃０９８０⁃０６

Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ Ｂｉｂｅｒｓｔｅｉｎｉａ ｔｒｅｈａｌｏｓｉ

ＫＡＮＧ Ｘｉａ⁃ｍｅｉ，　 ＨＥ Ｓｈｅｎ⁃ｈｏｎｇ，　 ＲＥＮ Ｓｈａｏ⁃ｋｅ，　 ＬＩＵ Ｗｅｉ，　 ＬＩ Ｘｉａｏ⁃ｙａｎ，　 ＣＡＯ Ｌｉ⁃ｔｉｎｇ，　 ＧＵＯ Ｊｉａｎ⁃ｈｕａ，
ＣＨＥＮＧ Ｆａｎｇ⁃ｊｕｎ
（Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ａｎｉｍａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ， Ｓｏｕｔｈｗｅｓｔ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ ４０２４６０， Ｃｈｉｎａ）

　 　 Ａｂｓｔｒａｃｔ：　 Ｂｉｂｅｒｓｔｅｉｎｉａ ｔｒｅｈａｌｏｓｉ ｂｅｌｏｎｇｓ ｔｏ Ｂｉｂｅｒｓｔｅｉｎｉａ ｇｅｎｕｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｐａｓｔｅｕｒｅｌｌａｃｅａｅ ｆａｍｉｌｙ． Ｉｔ ｉｓ ａ ｐａｒｔ ｏｆ ｔｈｅ ｎｏｒｍａｌ
ｍｉｃｒｏｆｌｏｒａ ｏｆ ｔｈｅ ｕｐｐｅｒ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｔｒａｃｔ （ｎａｓｏｐｈａｒｙｎｘ） ａｎｄ ｔｈｅ ｔｏｎｓｉｌ ｉｎ ｈｅａｌｔｈｙ ｓｈｅｅｐ． Ｈｏｗｅｖｅｒ， ｍｏｒｅ ａｎｄ ｍｏｒｅ ｒｅｓｕｌｔｓ
ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ Ｂｉｂｅｒｓｔｅｉｎｉａ ｔｒｅｈａｌｏｓｉ ｃｏｕｌｄ ｉｎｆｅｃｔ ｒｕｍｉｎａｎｔｓ ａｎｄ ｃａｕｓｅ ｂｏｖｉｎｅ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ （ ＢＲＤ） ａｎｄ ｓｈｅｅｐ
ｐｎｅｕｍｏｎｉａ， ｒｅｓｕｌｔｉｎｇ ｉｎ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ， ｐｏｏｒ ｇｒｏｗｔｈ， ａｎｄ ｅｖｅｎ ｄｅａｔｈ． Ａｔ ｐｒｅｓｅｎｔ， ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ｆｅｗ ｒｅ⁃
ｐｏｒｔｓ ａｂｏｕｔ Ｂｉｂｅｒｓｔｅｉｎｉａ ｔｒｅｈａｌｏｓｉ ｉｎ Ｃｈｉｎａ． Ｉｎ ｏｒｄｅｒ ｔｏ ｂｅｔｔｅｒ ｐｒｅｖｅｎｔ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｉｎ ｒｕ⁃
ｍｉｎａｎｔｓ， ｉｔ ｗａｓ ｎｅｃｅｓｓａｒｙ ｔｏ ｃｏｎｄｕｃｔ ｉｎ⁃ｄｅｐｔｈ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｏｎ Ｂｉｂｅｒｓｔｅｉｎｉａ ｔｒｅｈａｌｏｓｉ． Ｉｎ ｔｈｉｓ ｐａｐｅｒ， ｔｈｅ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ Ｂｉｂ⁃
ｅｒｓｔｅｉｎｉａ ｔｒｅｈａｌｏｓｉ ｗａｓ ｓｕｍｍａｒｉｚｅｄ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ａｓｐｅｃｔｓ ｏｆ ｅｔｉｏｌｏｇｙ， ｐａｔｈｏｇｅｎｉｃｉｔｙ， ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ， ｇｅｎｏｍｉｃ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ， ｄｅｔｅｃ⁃
ｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄｓ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｍｅａｓｕｒｅｓ， ａｎｄ ｔｈｅ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｔｒｅｎｄ ｗａｓ ｐｒｏｓｐｅｃｔｅｄ．

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ：　 Ｂｉｂｅｒｓｔｅｉｎｉａ ｔｒｅｈａｌｏｓｉ； ｇｅｎｏｍｉｃ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ； ｐａｔｈｏｇｅｎｉｃｉｔｙ； ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄｓ

收稿日期：２０１９⁃０４⁃２２
基金项目：国家重点研发计划项目（２０１８ＹＦＤ０５０１７０５）；重庆市社会

民生科技创新专项项目（ｃｓｔｃ２０１６ｓｈｍｓｚｘ０９３２）
作者简介：康霞梅（１９９８⁃），女，湖南新化人，本科，主要从事动物医学

研究。 （Ｅ⁃ｍａｉｌ）１９７８７５０４０７＠ ｑｑ．ｃｏｍ
通讯作者：程方俊， （ Ｅ⁃ｍａｉｌ） ｃｆｊｘｎｄｘ＠ １６３． ｃｏｍ；郭建华， （ Ｅ⁃ｍａｉｌ）

ｇｕｏ０６１９＠ １６３．ｃｏｍ

　 　 海藻糖比伯斯坦杆菌（Ｂｉｂｅｒｓｔｅｉｎｉａ ｔｒｅｈａｌｏｓｉ）属

于巴氏杆菌科比伯斯坦杆菌属［１］，存在于健康大角

羊的上呼吸道［２］和扁桃体［３］ 内。 近年来，海藻糖比

伯斯坦杆菌作为引起反刍动物肺炎的一种重要病原

体，在世界范围内被广泛关注［４］。 海藻糖比伯斯坦

杆菌主要感染牛［５］ 和羊等反刍动物，引起牛、羊的

呼吸道疾病，临床表现为发热、呼吸急促、反复咳嗽、
腹泻、脱水、食欲不振以及眼和鼻常有分泌物等［６］，
给很多国家的畜牧业带来了巨大危害，造成严重的

经济损失［７］。 海藻糖比伯斯坦菌为人兽共患病

菌［８］，给中国养殖业［９⁃１０］ 和人类公共卫生［１１］ 带来了
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一定的安全隐患。 本文拟从病原学、致病性、致病机

制、基因组特征、检测方法和治疗措施等方面总结海

藻糖比伯斯坦杆菌的研究进展，以期为反刍动物呼

吸道疾病的防控提供依据。

１　 病原学

１．１　 分 类

１９９９ 年，根据 ＤＮＡ⁃ＤＮＡ 杂交和 １６Ｓ ｒＲＮＡ 基因

序列分析结果，溶血性巴氏杆菌 Ｔ 生物型的 ４ 种血

清型（Ｔ３、Ｔ４、Ｔ１０、Ｔ１５）被重新命名为海藻糖巴氏杆

菌（Ｐａｓｔｅｕｒｅｌｌａ ｔｒｅｈａｌｏｓｉ） ［４］。 ２００６ 年，Ｖｉｌｌａｒｄ 等［１２］

指出 Ｔ３ 血清型是法国最常见的分离株。 ２００７ 年，
该菌被再次重新分类并命名为海藻糖比伯斯坦杆菌

（Ｂｉｂｅｒｓｔｅｉｎｉａ ｔｒｅｈａｌｏｓｉ）［１３］。 海藻糖比伯斯坦杆菌与

曼氏杆菌属（Ｍａｎｎｈｅｉｍｉａ）成员的亲缘关系相对较

近，如溶血性曼氏杆菌（Ｍａｎｎｈｅｉｍｉａ ｈａｅｍｏｌｙｔｉｃａ） ［４］，
它们常一起引起反刍动物的呼吸道疾病。
１．２　 形态特征和培养特性

海藻糖比伯斯坦杆菌为革兰氏阴性菌，呈杆状

或球杆状，菌体较小，为 ０．２ ～ ０．４ μｍ，无鞭毛，不运

动（２２ ～ ３７ ℃） ［１３］，其细胞壁主要由脂多糖和蛋白

质组成［１４］。 海藻糖比伯斯坦杆菌在含有 １０％兔血

的鲜血平板上生长，２４ ｈ 后形成灰白色、圆形、表面

光滑凸起、针尖大小的透明菌落，并且有 β⁃溶血现

象；在麦康凯培养基上生长缓慢，呈针尖大小的红色

菌落，能够耐受胆盐［１５］。 Ｄａｓｓａｎａｙａｋｅ 等［２］ 发现，海
藻糖比伯斯坦杆菌能够以一种接近依赖性抑制

（ＰＤＩ）机制来抑制溶血性曼氏杆菌（Ｍ． ｈａｅｍｏｌｙｔｉｃａ）
的生长，这种机制最早存在于不同的大肠杆菌菌株

中，与接触依赖抑制剂 Ａ（ＣｄｉＡ）及双伴侣分泌蛋白

质（ＣｄｉＢ）有关［１６］，解释了患病大角羊肺中无法大

量分离出溶血性曼氏杆菌的原因。
１．３　 生化特性

海藻糖比伯斯坦杆菌可发酵多种糖类，如葡萄

糖、蔗糖、果糖、核糖、甘露糖、Ｄ⁃海藻糖、棉子糖、乳
糖等［１３，１７⁃１８］，不发酵 Ｌ⁃阿拉伯糖、岩藻糖、半乳糖、蜜
二糖、松三糖、松二糖、菊糖、木糖醇、甘露醇、侧金盏

花醇等，对卫矛醇、甘油、肌醇、鼠李糖的发酵性尚不

能确定。 卟啉、磷酸酶、脲酶和丙氨酸氨基肽酶试验

结果均为阳性，Ｖｏｇｅｓ⁃Ｐｒｏｓｋａｕｅｒ 试验、尿素酶、过氧

化氢酶、精氨酸脱氢酶、赖氨酸脱羧酶、苯丙氨酸脱

氨酶、岩藻糖苷酶、半乳糖糖苷酶、葡萄糖醛酸酶、甘

露糖苷酶和木糖糖苷酶的试验结果均为阴性，不产

生靛 基 质， 不 分 解 尿 素， 不 液 化 明 胶， 还 原 硝

酸盐［１９］。

２　 致病性和致病机制

海藻糖比伯斯坦杆菌是导致大角羊暴发流行性

肺炎的重要病原体［４，２０］，常引起反刍动物呼吸道感

染。 据报道，在 １９９７－２０００ 年肺炎流行，大大降低

了大角羊的存活率和种群数量［２１］。 对病死羊进行

剖检，发现羊只大面积出血，特别是在颈部皮下以及

胸腔部位，肺脏边缘点状出血，肠道尤其是十二指肠

呈出血性肠炎，肝脏、脾脏和肺脏均出血且肝脏有很

多灰色病灶。 目前，海藻糖比伯斯坦杆菌在中国的

研究不多。 ２０１５ 年，李富祥等［９］从病羊肺脏中分离

鉴定得到一株高致病性海藻糖比伯斯坦杆菌。 ２０１７
年，罗怡琳等［８］从病死羔羊中也分离得到该菌。 此

外，海藻糖比伯斯坦杆菌还是一种人畜共患病原菌，
该菌可引起人脑部脓肿［１１］、面痈［２２］、泌尿系统感

染［２３］、肺部感染［２４］等。
海藻糖比伯斯坦杆菌含有多个毒力因子，包括

白细胞毒素（Ｌｋｔ）、黏附素、荚膜和内毒素等［４］，其
中 Ｌｋｔ 为海藻糖比伯斯坦杆菌最重要的毒力因子，４
种血清型均能产生 Ｌｋｔ。 Ｌｋｔ 是由 ９５３ 个氨基酸组

成的蛋白质，分子量大小为１０２ ０００，属于 ＲＴＸ 毒素

家族成员，与大肠杆菌（Ｅｓｃｈｅｒｉｃｈｉａ ｃｏｌｉ）、胸膜肺炎

放线杆菌（Ａｃｔｉｎｏｂａｃｉｌｌｕｓ ｐｌｅｕｒｏｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ）及放线杆

菌（Ａｃｔｉｎｏｂａｃｉｌｌｕｓ）所产生外毒素的同源性较高。 Ｌｋｔ
的基因簇由 ４ 个基因构成，从 ５′到 ３′分别为 ＬｋｔＣ、
ＬｋｔＡ、ＬｋｔＢ、ＬｋｔＤ。 ＬｋｔＡ 为独立的效应蛋白质，ＬｋｔＣ
蛋白具有转酰酶作用，可对 ＬｋｔＡ 蛋白进行酰基化，
ＬｋｔＢ 和 ＬｋｔＤ 蛋白则负责将 ＬｋｔＡ 通过Ⅰ型分泌系

统转运至胞外［２５］。 Ｌｋｔ 能够以单体或多聚体的形式

作用于反刍动物的白细胞，多形核细胞（ＰＭＮＳ）最

易受 Ｌｋｔ 细胞溶解作用的影响，Ｌｋｔ 诱导的 ＰＭＮＳ 裂

解和脱颗粒是急性炎症以及肺损伤的主要原因。
Ｌｋｔ 与牛白细胞（嗜中性白细胞、巨噬细胞、血小板

和淋巴细胞）表面上表达的 ＣＤ１８（一种 β２ 整联蛋

白质）相结合，极低浓度或亚细胞毒性浓度时可激

活靶细胞并启动凋亡，高浓度时造成靶细胞细胞膜

穿孔，导致细胞肿胀坏死［２６］。 此外，黏附素的表达

可能依赖于环境因素，当微生物定殖在上皮表面时

黏附素可以表达，从而增强定殖。 荚膜不仅可以抑
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制补体介导的血清杀伤作用，还可以增强中性粒细

胞向肺泡上皮迁移和黏附的能力。 内毒素能改变反

刍动物白细胞的功能，对动物血管内皮细胞直接发

挥毒性作用，提高前列腺素、５⁃羟色胺、环磷酸腺苷

（ｃＡＭＰ）和环磷酸鸟苷（ｃＧＭＰ）的含量［２７］。

３　 基因组特征

随着测序技术的飞速发展，第三代单分子测序

增加了测序读长，从而解决了第一代和第二代 ＤＮＡ
测序仪因短读输出不能完全重建微生物染色体的问

题。 Ｋｏｒｅｎ 等［２８］使用长读单分子测序仪测出了海藻

糖比伯斯坦杆菌的第一个基因组序列———ＵＳＤＡ⁃
ＡＲＳ⁃ＵＳＭＡＲＣ⁃１９２ （ ＮＣＢＩ 检 索 号 ＣＰ００３７４５ ）。
Ｈａｒｈａｙ 等［２９］用血液和细胞培养 ＤＮＡ 试剂盒提取海

藻糖比伯斯坦杆菌的基因组 ＤＮＡ（ＵＳＤＡ⁃ＡＲＳ⁃ＵＳ⁃
ＭＡＲＣ⁃１８８、 ＵＳＤＡ⁃ＡＲＳ⁃ＵＳＭＡＲＣ⁃１８９、 ＵＳＤＡ⁃ＡＲＳ⁃
ＵＳＭＡＲＣ⁃１９０），使用测序仪器测得 ＵＳＤＡ⁃ＡＲＳ⁃ＵＳ⁃
ＭＡＲＣ⁃１８８、ＵＳＤＡ⁃ＡＲＳ⁃ＵＳＭＡＲＣ⁃１８９ 和 ＵＳＤＡ⁃ＡＲＳ⁃
ＵＳＭＡＲＣ⁃１９０ 的基因组大小分别为 ２ ３４０ ９７５ ｂｐ、
２ ４５４ １２７ ｂｐ 和 ２ ４４３ １６９ ｂｐ， 基 因 计 数 分 别 为

２ ２２１、２ ４４８ 和 ２ ３７７， 编码序列数分别为 ２ １４６、
２ ３７３、２ ３０１，ｔＲＮＡ 数分别为 ５６、５６、５７，ｒＲＮＡ 数分

别为 １９、１９ 和 １９，Ｇ＋Ｃ 含量分别为 ３８．３％、４１．０％和

３６．８％（３ 个基因组序列在 ＮＣＢＩ 的检索号分别为

ＣＰ００６９５４、 ＣＰ００６９５５、 ＣＰ００６９５６ ）。 Ｋｕｇａｄａｓ 等［２０］

从死于肺炎的大角羊肺脏中分离出了海藻糖比伯斯

坦杆菌 Ｙ３１ 菌株，用 ＱＩＡａｍｐ ＤＮＡ ｍｉｎｉｋｉｔ 试剂盒分

离出基因组 ＤＮＡ，并使用单分子实时测序技术

（ＳＭＲＴ）测得其基因组序列长度为２ ３３４ ７３４ ｂｐ，Ｇ＋
Ｃ 含量为 ４１％。 使用原核基因组注释管道在 ＮＣＢＩ
上对基因组序列进行自动标注［３０］，结果产生 ２ ２４０
个基因、５ 个 ｒＲＮＡ 操纵子、５６ 个 ｔＲＮＡ 和 １ 个非编

码 ＲＮＡ。 Ａｎｔｏｎ 等［５］利用单分子实时测序技术对 ４
株海藻糖比伯斯坦杆菌 （检索号为 ＣＰ００６９５４、
ＣＰ００６９５５、ＣＰ００６９５６ 和 ＣＰ００３７４５） 甲基化和相关

基因含量进行了表征工作，测得每株之间的甲基化

模式以及编码 ＤＮＡ 甲基转移酶的基因组是不同的，
唯一的共同模式是苷甲基化酶。 ＤＮＡ 甲基化是一

种重要的表观遗传，高甲基化可抑制基因转录。 研

究海藻糖比伯斯坦杆菌不同菌株间甲基化的细微差

别以及这种变异对转录的影响，对于制定减轻反刍

动物呼吸道疾病的策略具有重要意义。 Ｎａｒａｙａｎａｎ

等［１］从一头死于肺炎的母牛中分离出一株海藻糖

比伯斯坦杆菌，并测得其全基因组序列，指出该基因

组与细菌的耐氨基糖苷类、磺胺类、四环素等抗生素

有关，为进一步研究海藻糖比伯斯坦杆菌的抗生素

耐药性及功能基因组之间的关系提供了可能。

４　 抗菌疫苗

海藻糖比伯斯坦杆菌、溶血性曼氏杆菌等巴氏

杆菌科成员是引起牛、羊呼吸道疾病的重要病原

体［４⁃５，２０］。 在防控由海藻糖比伯斯坦杆菌等细菌引

起的反刍动物呼吸道疾病上，学者们做了积极的探

索。 Ｆｏｒｅｙｔ［３１］ 早期制备的针对溶血性曼氏杆菌

（Ａ１）和海藻糖比伯斯坦杆菌（ Ｔ３、Ｔ１０）的多价细

菌－类毒素疫苗，在预防和治疗肺炎方面并不成功。
Ｓｕｂｒａｍａｎｉａｍ 等［３２］制成了一株多价疫苗，这株疫苗

以溶血性曼氏杆菌血清型 Ａ２ 菌株（ＷＳＵ⁃１）和海藻

糖比伯斯坦杆菌血清型 Ｔ１０ 菌株（ＡＴＣＣ ３３３７４）作
为免疫原，采用培养物对数期的上清液制备，疫苗包

括等量的上清液和佐剂复合物，佐剂复合物由

Ａｌ（ＯＨ） ３和 ＱｕＩＬ⁃Ａ 组成，该疫苗对治疗大角羊肺炎

有一定作用，但效果不明显。 Ｍｕｒｕｇａｎａｎｔｈａｎ 等［４］针

对海藻糖比伯斯坦杆菌白细胞毒素的抗原表位设计

了单抗 ＡＭ１１３，该单抗具有中和海藻糖比伯斯坦杆

菌白细胞毒素的作用，因此该表位为研发亚单位疫

苗和病毒载体疫苗，防治反刍动物呼吸道疾病奠定

了基础。 此外，海藻糖比伯斯坦杆菌的细胞壁成分

荚膜是一种重要的致病因子，传统的以荚膜聚合物

作为抗原生产的糖结合疫苗制剂，因需要培养病原

体而耗费较大成本，往往不作为疫苗的最佳选择。
相比之下，酶法合成荚膜聚合物具有无致病性、反应

速度快、效率高、选择性强的优点，为新一代疫苗的

研制提供了思路［３２］。

５　 检测方法和治疗措施

５．１　 检测方法

目前，针对海藻糖比伯斯坦杆菌的检测方法有：
病原学检测法、免疫检测法、分子生物学检测法。
５．１．１　 病原学检测法 　 病原学检测法是用于检测

海藻糖比伯斯坦杆菌的传统方法，主要有革兰氏染

色法、细菌分离鉴定法和全自动仪器分析系统检测

法。 对这些方法获得检测结果的判定依据主要是海

藻糖比伯斯坦杆菌的培养特性、生长特性、生化特性
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以及血清型等。
５．１．２　 免疫检测法 　 细菌的免疫检测法主要有酶

联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）、间接酶联免疫吸附试验、
荧光抗体检测［３３］、免疫组织化学（ ＩＨＣ）法［３４］ 以及

凝集试验法［１５］ 等。 海藻糖比伯斯坦杆菌引起动物

呼吸道疾病时，血清中触珠蛋白基质金属蛋白酶 ９
复合物（Ｈｐ⁃ＭＭＰ ９）的浓度升高，用 ＥＬＩＳＡ 方法测

其浓度，可初步检测是否有海藻糖比伯斯坦杆菌等

细菌的存在［３５］；间接 ＥＬＩＳＡ 可以检测海藻糖比伯斯

坦杆菌培养上清液中的 Ｌｋｔ 蛋白，该方法以 Ｌｋｔ 特
异性小鼠单克隆抗体 ＭＭ６０１ 作为一抗，以酶标羊抗

小鼠抗体为二抗，２′⁃联氨⁃双⁃３⁃乙基苯并噻唑啉⁃６⁃
磺酸（ＡＢＴＳ）为底物［３２，３６］。 海藻糖比伯斯坦杆菌的

每一种血清型都可以通过间接血细胞凝集试验或者

快速玻片凝集试验进行测定［１５］。
５．１．３　 分子生物学检测法 　 分子生物学检测技术

是以基因检测为基础，通过分析特定基因从而对该

病原微生物进行定性、定量分析的一种检测手段。
目前最常用的分子生物学检测方法为聚合酶链式反

应（ＰＣＲ），与传统检测方法相比，该法具有特异性

强、灵敏度高、检测速度快、准确率高的优点。 Ｄａｓ⁃
ｓａｎａｙａｋｅ 等［２］ 应用 ＣＬＵＳＴＡＬ Ｗ 程序开发了一种多

重 ＰＣＲ 检测方法，设计了针对 ｇｃｐ 和 ｓｏｄＡ 基因的特

异性引物，用于区分溶血性曼氏杆菌和海藻糖比伯

斯坦杆菌。 其中，海藻糖比伯斯坦杆菌 ＰＣＲ 反应体

系包括浓度均为 ０．２ μｍｏｌ ／ Ｌ 的上游引物 ｓｏｄＡＦ（５′⁃
ＧＣＣＴＧＣＧＧＡＣＡＡＡＣＧＴＧＴＴＧ⁃３′）和下游引物 ｓｏｄＡＲ
（ ５′⁃ＴＴＴＣＡＡＣＡＧＡＡＣＣＡＡＡＡＴＣＡＣＧＡＡＴＧ⁃３′） 以及

２ μｌ 细菌裂解液。 ＰＣＲ 程序为：９５ ℃预变性 ５ ｍｉｎ；
９５ ℃变性 ３０ ｓ，５５ ℃退火 ３０ ｓ，７２ ℃延伸 ４０ ｓ，３５
个循环，最后在 ７２ ℃的条件下延伸 ５ ｍｉｎ，此法为研

究海藻糖比伯斯坦杆菌是否以 ＰＤＩ 方式抑制溶血

性曼氏杆菌生长提供了思路。 Ｈａｎｔｈｏｒｎ 等［３７］ 设计

上游引物：ＬｋｔＡ９（５′⁃ＴＣＡＡＧＡＡＧＡＧＣＴＧＧＣＡＡＣ⁃３′）
和下 游 引 物 ＬｋｔＡ７ （ ５′⁃ＡＧＴＧＡＧＧＧＣＡＡＣＴＡＡＡＣＣ⁃
３′），用 １６Ｓ ｒＲＮＡ 扩增 ＬｋｔＡ 基因，试验结果表明，海
藻糖比伯斯坦杆菌可以作为一种继发性病原体或机

会性病原体在反刍动物呼吸道疾病中发挥作用。
Ｋｉｌｌｉｏｎ 等［３８］设计了一种实时 ＰＣＲ 用来检测海藻糖

比伯斯坦杆菌。
５．２　 治疗措施

海藻糖比伯斯坦杆菌与溶血性曼氏杆菌的亲缘

关系较近，对溶血性曼氏杆菌引起的感染多采用抗

生素治疗［３９］，所以推测可以采用同样方法治疗海藻

糖比伯斯坦杆菌引起的感染，例如服用土霉素、四环

素、氨苄西林等。 环丙沙星及头孢他啶可以治疗海

藻糖比伯斯坦杆菌引起的泌尿系统感染［２３］，头孢哌

酮和舒巴坦可以治疗其引起的肺部感染［２４］。 何

琼［２２］用米诺环素、万古霉素等治疗海藻糖比伯斯坦

杆菌 引 起 的 面 痈， 起 到 了 一 定 的 治 疗 效 果。
Ｓｈｏｅｍａｋｅ 等［４０］ 发现，牛呼吸道疾病（ＢＲＤ）病原体

对体外乳过氧化物酶 ／过氧化氢 ／碘化物系统敏感，
并确定口服碘化钠能使呼吸道分泌物中碘达到足够

的浓度，从而在体内灭活海藻糖比伯斯坦杆菌等病

原体，这具有重大意义。 目前，国内外还没有研发出

有效的单价疫苗来专门治疗海藻糖比伯斯坦杆菌引

起的感染，但是上述结果为今后疫苗的研制提供了

方向，随着生物技术的进步以及疫苗生产工艺的优

化，可以有效预防治疗反刍动物呼吸道疾病的兽用

疫苗将会大范围投入市场。

６　 展 望

虽然海藻糖比伯斯坦杆菌在中国养殖行业中不

是主要的致病菌，但随着中国经济的快速增长，与世

界各国的贸易往来也日益频繁，这就增大了中国养

殖业暴发呼吸道疾病的风险，也就意味着目前有许

多问题亟待解决。 要从根本上解决海藻糖比伯斯坦

杆菌的危害，必须对其致病机制进行深入研究，尤其

是对其致病机理的研究，将有助于找到防控反刍动

物呼吸道疾病的有效策略。 同时，针对海藻糖比伯

斯坦杆菌的疫苗从研究到临床应用仍有很长的路要

走，尤其是在新型疫苗的研发方面，比如亚单位疫

苗。 另外，对其基因及基因组的研究也是需要认真

对待的一个问题。 当前，加强对反刍动物的检疫以

及正确使用抗生素是防控反刍动物呼吸道疾病的有

效措施。 生物学技术的快速发展以及越来越多海藻

糖比伯斯坦杆菌基因组序列的公布，极大地促进了

其病原学、基因组特征、致病性、致病机理、检测方法

和防控措施等方面的深入研究，为从根本上有效防

控海藻糖比伯斯坦杆菌引起的疾病提供理论依据。
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