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　　【摘要】　目的　探讨血浆（１，３）βＤ葡聚糖检测对侵袭性真菌感染的诊断价值。方法　应用 ＭＢ８０微生物动

态快速检测系统及ＧＫＴ２５ＭＳｅｔ动态真菌检测试剂盒定量检测血浆中（１，３）βＤ葡聚糖的含量，并进行统计学分

析。结果　血浆（１，３）βＤ葡聚糖检测法阳性５３例，阳性率６６．３％；真菌培养法３８例阳性，阳性率为４７．５％，血浆

（１，３）βＤ葡聚糖检测法阳性率明显高于真菌培养法（χ
２＝３１．３３１３，犘＜０．０５）。侵袭性真菌感染培养阳性组血浆

（１，３）βＤ葡聚糖含量为（８８．８５±２５．２６）ｐｇ／ｍＬ，侵袭性真菌感染培养阴性组血浆（１，３）βＤ葡聚糖含量为（２８．６９

±１２．９５）ｐｇ／ｍＬ，２０例健康对照组两法均为阴性，统计学处理表明侵袭性真菌感染组血浆（１，３）βＤ葡聚糖浓度明

显高于正常对照组（狋＝４．０１１，犘＜０．０５），而且侵袭性真菌感染培养阳性组血浆（１，３）βＤ葡聚糖浓度亦明显高于

侵袭性真菌感染培养阴性组（狋＝２．３４９，犘＜０．０５）。结论　血浆（１，３）βＤ葡聚糖检测较传统的真菌培养法简便、快

速、阳性率高，可用于侵袭性真菌感染的早期快速诊断。
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　　近年来由于造血干细胞移植、实体器官移植的广泛开展、

高强度免疫抑制剂和大剂量化疗药物的应用以及各种导管的

体内介入、留置等，临床上侵袭性真菌感染（ｉｎｖａｓｉｖｅｆｕｎｇａｌｉｎ

ｆｅｃｔｉｏｎｓ，ＩＦＩ）的患病率明显上升，ＩＦＩ也日益成为导致骨髓及器

官移植受者、接受化疗的恶性血液病和恶性肿瘤患者、ＡＩＤＳ

以及其他危重病患者发生严重并发症及重要死亡原因之一［１］。

随着免疫抑制患者的增多，临床中发生侵袭性真菌感染的概率

也在升高。一般来说，侵袭性真菌感染通常发生于危重患者，

对于这些患者的治疗成功与否很大程度上取决于能否快速识

别入侵的病原菌。目前临床上诊断ＩＦＩ的方法主要由宿主因

素、临床特征、微生物学检查和组织病理学４部分组成。近年

来出现了一些快速诊断技术如高分辨ＣＴ（ＨＲＣＴ）、检测真菌

抗原和核酸等非培养诊断技术，这些技术与Ｐｒｅｎｔｉｃｅ等
［２］提出

的侵袭性真菌感染危险分层相结合使得侵袭性真菌感染早期

诊断和及时治疗成为可能。通过检测体液中真菌抗原或代谢

物来诊断侵袭性真菌感染的研究很多［３］，其中之一就是关于真

菌的细胞壁成分———（１，３）βＤ葡聚糖。

（１，３）βＤ葡聚糖是除接合菌属外普遍存在于真菌细胞壁

的一种特征性的多糖成分，其在正常人血浆中的浓度很低，而

在侵袭性真菌感染者体内却可明显增高，故检测患者血中（１，

３）βＤ葡聚糖，可预测侵袭性真菌感染。本研究的目的是通过

对疑似侵袭性真菌感染患者血浆中（１，３）βＤ葡聚糖的检测，

比较这种新的检测方法与传统实验室的培养方法在侵袭性真

菌感染诊断方面的准确性，探讨血浆（１，３）βＤ葡聚糖检测对

侵袭性真菌感染的诊断价值，为快速、准确、高效诊断侵袭性真

菌感染提供新的思路和方法。

１　对象与方法

１．１　病例选择　疑似侵袭性真菌感染患者８０例，男５０例，女
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３０例，年龄６～９５岁，平均（５５．５±２１．３）岁，来自２００８年８月

至２００９年８月在本院ＩＣＵ、血液科、呼吸科、小儿科和肾内科

的住院患者，其中经培养证实存在侵袭性真菌感染者３８例，感

染部位包括呼吸道、泌尿道、血液及静脉插管相关性血流感染，

包括白假丝酵母菌１５株、光滑念珠菌６株、热带念珠菌４株、

克柔念珠菌３株、曲霉菌３株。正常对照组２０例，均为来自本

院的健康体检者。

１．２　标本采集　入选患者进行抗生素治疗１周后采血，分送

血浆葡聚糖检测和血真菌培养，同时送检痰、血液真菌培养及

真菌涂片。取样过程监测保持尽量无菌原则以减少污染，样本

接种于本院实验室标准真菌培养基，真菌的通过 ＶＩＴＥＫ２

Ｃｏｍｐａｃｔ全自动微生物系统进行识别。

１．３　仪器与试剂　实验设备：ＭＢ８０微生物快速动态检测系

统，洁净工作台，低速离心机（４０００ｒ／ｍｉｎ）；实验附件：２００μＬ

无热源吸头，２０～２００μＬ加样枪，ＴＯ１电加热恒温仪（７０℃）；

采血器具：无热源真空采血管（肝素钠抗凝）；试剂盒：ＧＫＴ２５Ｍ

Ｓｅｔ动态真菌检测试剂盒。

１．４　血浆（１，３）βＤ葡聚糖检测方法　无菌操作，用无热源真

空采血管取静脉血２ｍＬ，混匀，然后使用低速离心机立刻进行

３０００ｒ／ｍｉｎ离心１ｍｉｎ得富含血小板血浆（分离出血浆应在

１０ｍｉｎ内使用完毕）；取上述血小板血浆０．１ｍＬ加入装有０．９

ｍＬ样品处理液中轻轻混匀后，７０℃保温１０ｍｉｎ，取出后立刻

放入冷水浴中冷却３０℃以下，即为待测血浆样品；取待测血浆

样品０．２ｍＬ加入反应主试剂中，轻轻混匀约２０ｓ，待完全溶解

后用加样枪转移至１０ｍｍ×６５ｍｍ无热源平底反应管中，立

刻插入 ＭＢ８０微生物动态检测系统中进行反应，反应结束后

自动计算含量。厂家提供的对照血浆中真菌β葡聚糖正常值

为小于２０ｐｇ／ｍＬ。

１．５　统计学方法　检测数据以狓±狊表示，两样本均数比较用

狋检验，率的比较用χ
２ 检验，以ＳＰＳＳ１１．０统计软件进行，犘＜

０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　正常对照组及侵袭性真菌感染组（１，３）βＤ葡聚糖检测

结果　侵袭性真菌感染培养阳性组血浆（１，３）βＤ葡聚糖含量

为（８８．８５±２５．２６）ｐｇ／ｍＬ，侵袭性真菌感染培养阴性组血浆

（１，３）βＤ葡聚糖含量为（２８．６９±１２．９５）ｐｇ／ｍＬ，正常对照组

血浆（１，３）βＤ葡聚糖含量为（５．４８±２．１１）ｐｇ／ｍＬ，经统计学

处理，侵袭性真菌感染培养阳性组及培养阴性组血浆（１，３）β

Ｄ葡聚糖含量均显著高于正常对照组（狋＝４．０１１、６．０５３，犘＜

０．０５），且侵袭性真菌感染培养阳性组血浆（１，３）βＤ葡聚糖

含量亦显著高于培养阴性组（狋＝２．３４９，犘＜０．０５）。

表１　真菌培养法及血浆（１，３）βＤ葡聚糖检测对侵袭性

　真菌感染的阳性检出结果比较（狀）

（１，３）βＤ葡聚糖检测法
真菌培养法

＋ －

合计

＋ ３７ １６ ５３

－ １ ２６ ２７

合计 ３８ ４２ ８０

２．２　血浆（１，３）βＤ葡聚糖含量检测与真菌培养阳性检出结

果比较　对６０例疑似侵袭性真菌感染的患者进行真菌培养及

血浆（１，３）βＤ葡聚糖含量检测（含量大于２０ｐｇ／ｍＬ判为阳

性），对两种方法的阳性检出结果进行比较，结果见表１。经统

计学处理，这两种方法诊断侵袭性真菌感染的阳性结果差异有

统计学意义（χ
２＝３１．３３１３，犘＜０．０５），血浆（１，３）βＤ葡聚糖

检测阳性结果显著高于真菌培养法。

３　讨　　论

随着医疗技术的发展，使危重患者生存时间的延长，广谱

抗生素、免疫抑制剂以及皮质类固醇激素的广泛应用导致ＩＦＩ

比以前更加常见，其原因就在于侵袭性真菌感染的早期诊断困

难，因而不能及时对患者进行抗真菌治疗。有一部分侵袭性真

菌甚至要到尸检时才能确诊［４］。（１，３）βＤ葡聚糖含量检测和

真菌培养作为辅助诊断侵袭性真菌感染的两种实验室检测方

法，明确其临床价值就显得相对突出。

真菌培养作为传统的诊断侵袭性真菌感染的方法之一，它

的优点是能明确诊断引起感染的真菌种类，并可用针对该病原

真菌进行抗微生物药物敏感实验，临床医生可以根据药敏结果

选择具有针对性的抗微生物药物；同时它最大的缺点是真菌培

养需要的时间相对较长，一般要２ｄ，有的需要４～５ｄ，无法进

行早期诊断。

（１，３）βＤ葡聚糖是酵母和丝状真菌细胞壁的多聚糖成

分，占真菌细胞壁成分的５０％以上，作为真菌抗原具有较高的

特异性，原核生物、病毒和人体细胞均不存在这种多聚糖［５］。

因此，它在血液及无菌体液中的存在可以很大程度上视为ＩＦＩ

的标志。（１，３）βＤ葡聚糖可以被Ｇ因子检测出来，Ｇ因子是

马蹄蟹的一种凝血因子［５］。利用真菌β葡聚糖激活酶反应试

剂中的相应因子后形成凝固蛋白，根据其浊度变化对真菌β葡

聚糖浓度进行定量。常见的病原菌为曲霉菌和念珠菌，通过葡

聚糖水平测定都可以检测出来，甚至有报道卡氏肺囊虫感染时

葡聚糖水平也会出现升高，可能与其具有真菌的特征有关［６］。

有研究表明新生隐球菌产生葡聚糖少于念珠菌和曲霉菌，而曲

霉菌感染时葡聚糖上升的程度与宿主免疫力和病原的数量有

关，只要霉菌被厚壁的纤维组织包绕，葡聚糖就很难进入血

中［７］。本实验的病例未包括隐球菌感染，可能与收集病例数量

少有关，有待于扩大病例数量后进行观察。

本研究中，侵袭性真菌感染培养阳性组３１例标本中

（１，３）βＤ葡聚糖含量有１例低于２０ｐｇ／ｍＬ，为阴性。作

者追踪检测了此患者１周前和１周后两份血浆标本中 （１，

３）βＤ葡聚糖含量，发现结果仍呈阴性，并经再次痰标本培

养未培养出真菌，认为此阴性标本首次培养出的白假丝酵母

菌可能系污染所致；在侵袭性真菌感染培养阴性组３２例标本

中发现了１６例 （１，３）βＤ葡聚糖阳性，而健康对照组２０

例标本两种方法均显示阴性。经比较真菌培养法与（１，３）βＤ

葡聚糖检测法对侵袭性真菌感染的诊断阳性率，前者为

４７．５％，后者为６６．３％，血浆（１，３）βＤ葡聚糖检出法阳性率

明显高于真菌培养法（χ
２＝３１．３３１３，犘＜０．０５）。真菌培养法

一般需要５ｄ才能发出报告，而（１，３）βＤ葡聚糖检测法只需２

ｈ左右就能得出实验结果，大大提高了诊断效率，为临床治疗

赢得了宝贵的时间。

尽管有许多试剂盒可以检测葡聚糖，但在除日本外的其他

国家对其检测的经验有限。国内目前上市的葡聚糖检测手段

包括金山川公司的比浊法，一些国内的研究证明其可以有效的

诊断侵袭性真菌感染。本研究侵袭性真菌感（下转第１８０７页）
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