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半乳甘露聚糖试验对危重症患者曲霉菌感染早期诊断的研究

徐杰伟，李启欣，何艳嫦

（中山大学附属佛山医院／佛山市第一人民医院检验科，广东佛山５２８０００）

　　摘　要：目的　通过动态监测危重症患者的血清半乳甘露聚糖（ＧＭ），评价其对曲霉菌感染早期诊断的临床价值。方法　对

３９１例重症监护病房收治的患者每隔２ｄ进行一次ＧＭ动态监测，同时进行痰培养及痰涂片的真菌检查，参照不同的吸光度指数

（ＡＩ），对ＧＭ检测结果进行分析，比较用药前、后ＧＭ 的变化。结果　当 ＡＩ≥０．５，ＧＭ 检测敏感性为９２．６８％（７６／８２）；当 ＡＩ＜

０．５，ＧＭ检测特异性为１００．００％（３０９／３０９）。抗真菌治疗后，血清ＧＭ 水平呈下降趋势。结论　动态检测ＧＭ 对危重症患者曲

霉菌感染的早期诊断具有重要临床意义。
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　　侵袭性肺曲霉病（ｉｎｖａｓｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙａｓｐｅｒｇｉｌｌｏｓｉｓ，ＩＰＡ）

是曲霉菌入侵肺组织引起的深部真菌感染性疾病，主要发生在

免疫抑制人群。近年来，ＩＰＡ的发病率呈上升趋势，在重症监

护病房（ｉｎｔｅｎｓｉｖｅｃａｒｅｕｎｉｔ，ＩＣＵ），曲霉菌感染的比例相对较

高，直接影响患者的预后，使其病死率达５６．０％～８８．１％
［１］。

半乳甘露聚糖（ｇａｌａｃｔｏｍａｎｎａｎ，ＧＭ）是曲霉菌细胞壁上的一种

对热稳定的多糖，此多糖在曲霉菌感染的早期释放到血中。目

前，临床诊断为合并曲霉菌感染的病例日益增加［２５］，因此，医

务工作者必须对此高度重视。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择本院２０１０年３月至２０１２年８月ＩＣＵ收

治的３９１例患者作为研究对象，其中，男２３８例，女１５３例；年

龄３７～８３岁；慢性肺疾病６７例，自身免疫性疾病３３例，恶性

血液病３例；入院前患者未使用β内酰胺类抗菌药及抗真菌治

疗。患者入住ＩＣＵ即检测血清ＧＭ，同时进行痰曲霉菌培养及

痰涂片检查。每隔２ｄ重复送检，全血标本均于采血２ｈ内分

离血清，－７０℃保存。

１．２　主要试剂和仪器　ＰｌａｔｅｌｉａＡｓｐｅｒｇｉｌｌｕｓＧＭ 检测试剂盒

为法国ＢｉｏＲａｄ公司产品，沙堡氯霉素琼脂糖真菌培养平板

购自法国梅里埃公司，变色龙全自动酶联测定仪购自西班牙

ＧＲＩＦＯＬＳ公司。

１．３　检测方法　严格按照试剂盒的说明书进行操作。（１）将

３００μＬ血清、１００μＬ处理液加入ＥＰ（ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ）管，混匀，加热

至１００℃３ｍｉｎ，离心１０ｍｉｎ（离心半径８ｃｍ，１００００ｒ／ｍｉｎ）；

（２）吸取５０μＬ处理过的血清上清液、５０μＬ辣根过氧化物酶

（ｈｏｒｓｅｒａｄｉｓｈｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ，ＨＲＰ）结合的抗 ＧＭ 单克隆抗体，加

入已包被抗ＧＭ单克隆抗体的微孔板中，３７℃反应９０ｍｉｎ，洗

板；（３）加入２００μＬ底物显色剂，避光反应３０ｍｉｎ；（４）终止反

应，在主波４５０ｎｍ，次波６２０ｎｍ处测定吸光度（ａｂｓｏｒｂａｎｃｅ，

Ａ）值。每次实验临界值（ｃｕｔｏｆｆ，ＣＯ）质控血清 Ａ平均值为

０．３～０．８，阳性对照Ａ值／ＣＯ血清Ａ平均值大于２，阴性对照

Ａ值／ＣＯ血清Ａ平均值小于０．４。患者血清ＧＭ 检测结果的

计算公式：吸光度指数（ａｂｓｏｒｂｅｎｔｉｎｄｅｘ，ＡＩ）＝被检血清Ａ值／

ＣＯ血清Ａ平均值。以ＡＩ≥０．５为ＧＭ阳性。

１．４　结果的判断　当２次检测结果为阳性，且第２次比第１

次明显增高，检测结果 ＡＩ≥１．５，或第１次检测结果 ＡＩ≥１．５

时，判断为真阳性。建议临床抗真菌治疗，并继续送检标本，动

态观察ＧＭ变化。以痰曲霉菌培养阳性或痰涂片找到菌丝为

真阳性。

２　结　　果

３９１例首次 ＧＭ 检测，ＡＩ＜０．５：３０９例，痰曲霉菌培养及

痰涂片检查示曲霉菌均为阴性；０．５≤ＡＩ＜１．５：５０例，其中３３

例痰曲霉菌培养阳性，１６例痰涂片找到曲霉菌丝（菌丝有横

隔，菌丝分枝呈４５°），１例痰曲霉菌培养为阴性；ＡＩ≥１．５：３２
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例，其中３０例痰曲霉菌培养及痰涂片同时阳性；０．５≤ＡＩ＜

１．５：５０例，其中４６例在以后连续动态检测中出现ＡＩ≥１．５，痰

曲霉菌培养阳性。对ＡＩ≥１．５的７８例患者进行抗真菌治疗，

有７５例ＡＩ出现了不同程度的下降，有效率为９６％（７５／７８）。

当ＡＩ≥０．５，ＧＭ检测敏感性为９２．６８％（７６／８２）；当 ＡＩ＜０．５，

ＧＭ检测特异性为１００．００％（３０９／３０９）。

３　讨　　论

ＩＰＡ是曲霉菌侵犯肺组织引起的病变，黄曲霉菌、烟曲霉

菌为主要致病菌，其他曲霉菌较少见。免疫力低下、原有肺部

疾患、长期使用抗菌药或激素者易感染曲霉菌。ＩＰＡ的病死率

较高，早诊断、早治疗是有效控制其病死率，改善预后的最佳

方法。

传统确诊ＩＰＡ的“金标准”是组织病理学检查或无菌液体

培养检出真菌；而影像学检查中，并非所有患者都有特异性表

现，因此，对ＩＰＡ的诊断十分困难。ＧＭ 是曲霉菌细胞壁上的

一种对热稳定的多糖，此多糖在曲霉菌感染的早期释放到血

中，当ＧＭ浓度为１ｎｇ／ｍＬ时，可采用酶联免疫吸附测定（ｅｎ

ｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）检测，其敏感性为

６０％～９５％，特异性在８５％ 之上
［６］，这有助于曲霉菌感染的早

期诊断。由于疾病本身或治疗因素导致的免疫抑制或免疫功

能紊乱［７］，ＩＣＵ患者成为ＩＰＡ的高发人群。本研究中，当ＡＩ≥

０．５，ＧＭ检测敏感性为９２．６８％（７６／８２）；当 ＡＩ＜０．５，ＧＭ 检

测特异性为１００．００％（３０９／３０９）。在标本送检方面，同时检测

血清ＧＭ及痰曲霉菌培养、涂片找真菌，检测当天即可获得

ＧＭ结果，且敏感性高；而真菌培养需７～１０ｄ；涂片检测可立

即获得结果，但后二者具有易污染及阳性率低的缺点。外周血

检出ＧＭ 的时间比临床症状早５～８ｄ，比高分辨率计算机断

层扫描（ｃｏｍｐｕｔｅｒｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＣＴ）早２～１７ｄ，比真菌培养早

２～１５ｄ，比开始经验性抗真菌治疗的平均时间早１２．５ｄ
［８１０］。

ＧＭ检测还对真菌分属有很高的特异性，但不能精确到属内某

种真菌。有人认为支气管肺泡灌洗液中的ＧＭ 浓度检测及真

菌培养对曲霉菌感染也有重要价值［１１１２］。

本研究中，对 ＡＩ≥１．５的７８例患者进行抗真菌治疗，有

７５例ＧＭ检测ＡＩ出现了不同程度的下降，有效率为９６％（７５／

７８），这也说明ＧＭ 检测具有较高的特异性，提示ＩＰＡ患者经

有效抗真菌治疗后，ＧＭ浓度具有下降趋势
［１３１４］。

综上所述，利用ＥＬＩＳＡ法检测危重症患者血清ＧＭ 来诊

断ＩＰＡ，不仅有很高的特异性和敏感性，而且标本采集简单、方

便，诊断时间明显早于临床、影像学表现及微生物培养。该法

对提高临床早期诊断曲霉菌感染的准确性，尽早采取抗真菌治

疗具有重要意义，同时动态监测可帮助判断疗效及预后。
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