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直接免疫荧光法在阴道加德纳菌感染诊断中的应用研究

蓝玉清，陆奉科△综述，闭雄杰 审校

（广西科技大学第一附属医院检验科，广西柳州５４５００２）

　　关键词：直接免疫荧光法；　阴道加德纳菌；　综述
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　　加德纳菌（ＧＶ）是一类革兰阴性或阳性短杆菌，厌氧，嗜

血，培养困难。阴道加德纳菌不仅引起尿道炎和阴道炎，还可

导致早产、低体质量儿、绒毛膜炎、羊膜炎、羊水感染、子宫内膜

炎、急性输卵管炎、手术后感染和子宫颈癌等［１］。ＧＶ还可经

性接触传播，与男性非淋菌性尿道炎、男性不育亦有一定关系。

细菌性阴道病是妇科和产科感染的高危险因素［２］。临床实践

中如果能迅速检测并及时处理，就可能降低早产及异常妊娠的

发生率。但目前的检测方法学受到诸多影响因素所限，临床检

测不能做到及时预测。因此，探讨快速准确检测方法一直是临

床医学关注的热点。本研究从直接免疫荧光法检测阴道加德

纳菌的方法学比较及应用研究等方面作以下综述。

１　研究背景

近年来，我国有关阴道ＧＶ和细菌性阴道病（ＢＶ）的报道

甚多，ＢＶ的发病、诊断及治疗亦日渐受到人们的重视和关注。
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ＢＶ主要是由阴道加德纳菌和某些厌氧菌混合感染引起，伴有

阴道分泌物性质改变的一组症候群，其病理特征无炎症病变和

白细胞浸润。据国内外研究资料表明，细菌性阴道病是最常见

的阴道感染性疾病，并指出阴道加德纳菌被认为是引起ＢＶ的

最主要的病原体之一。在细菌性阴道病患者中，阴道加德纳菌

检出率高达９８％，混合 ＧＶ感染的细菌性阴道病是妇科和产

科感染的高危险因素。阴道加德纳菌不仅引起尿道炎和阴道

炎，还可导致早产、低体质量儿、绒毛膜炎、羊膜炎、羊水感染、

子宫内膜炎、急性输卵管炎、手术后感染等［３４］。ＧＶ还可经性

接触传播，与男性非淋菌性尿道炎亦有一定关系。精液ＧＶ感

染可影响精子质量，是男性不育的重要原因之一。近年并认为

自然流产、早产可能与妊娠期ＧＶ感染相关联，且研究指出胚

胎停止发育与阴道加德纳菌产前、孕早期上行感染有关。因此

有必要建立阴道加德纳菌检测项目以开展针对性治疗。

据美国疾控中心统计，平均每年５００万至１０００万阴道炎

患者进行临床检测治疗至少花费５００万美元。以此推算，阴道

炎患者阴道加德纳菌阳性检出者平均每年有１５０万至５００万

人。而我国人口庞大，据统计７５％以上的育龄妇女一生中平

均至少患一次阴道炎计算，若建立阴道加德纳菌检测项目将具

有广阔的应用前景。目前，阴道加德纳菌的主要检测技术包

括：革兰染色法和分离培养法，ＢＶ试验以及聚合酶链反应技

术等［５６］。革兰染色找线索细胞是一种诊断细菌性阴道病的常

规方法，但线索细胞的识别受显微镜的质量、标本的采集以及

操作者的经验等诸多因素影响，主观性强，准确率不够。分离

培养法是国际确认的金标准，但由于临床上不正规的应用抗菌

药物，导致许多病原体在一定程度上受到抑制，给分离培养带

来困难，且阴道加德纳菌对培养环境与培养设备要求较高。

免疫荧光技术已成为微生物学、免疫学、病理学及免疫组

织中通用的一种免疫学实验方法，在生物物种的超灵敏检测、

生物分子的功能研究及生物分子之间相互作用的研究、医学成

像等方面得到了广泛的应用［７９］。该方法操作简便、快速、经

济，具有高灵敏度和高特异性，更适合高危人群的快速筛选。

检测结果可作为细菌性阴道病诊断的重要指标，并用于产前筛

查、异常妊娠、不孕不育的病原体检测，针对性指导临床用

药［１０］。为临床快速准确诊疗，防止阴道加德纳菌性阴道炎带

来危害性因素，提供有力技术保障。

２　直接免疫荧光法定义及应用的相关概述

研究人员于１９４１年首次采用荧光素进行标记而获得成

功。这种以荧光物质标记抗体而进行抗原定位的技术称为荧

光抗体技术［１１１３］。直接免疫荧光技术是在免疫学、生物化学

和荧光显微镜技术的基础上建立起来的医学检验技术，其原理

为将不影响抗原抗体活性的荧光素直接标记在抗体上，与样本

中相应抗原结合后在荧光显微镜下呈现特异性荧光成像，从而

提高阳性检出率。用荧光抗体示踪或检查相应抗原的方法称

荧光抗体法；用已知的荧光抗原标记物示踪或检查相应抗体的

方法称荧光抗原法。这两种方法总称荧光抗体技术，因为荧光

色素不但能与抗体球蛋白结合，用于检测或定位各种抗原，也

可以与其他蛋白质结合，用于检测或定位抗体，但是在实际工

作中荧光抗原技术很少应用，所以人们习惯称为荧光抗体技

术，或称为免疫荧光技术。以荧光抗体方法较常用。目前，检

测方法学受到诸多影响因素所限，临床检测不能做到准确及时

地预测。因此，探讨快速准确检测方法一直是临床医学关注的

热点。用直接免疫荧光法检测阴道加德纳菌的研究国外已有

些报道［１４１５］，但目前国内这方面的研究还相对较少。该检测

技术的主要特点是：特异性好、敏感性高、检验速度快，并且操

作简便，对环境、设备要求低，适合应用于临床快速检测诊断。

以下是直接免疫荧光法大致操作规程：

（１）涂片：将样本轻缓涂抹在载玻片上，充分晾干。（２）固

定：使用无水乙醇固定１０ｍｉｎ，自然晾干。（３）染色：使用移液

器及一次性吸嘴汲取５μＬ免疫荧光试剂，均匀滴加在玻片涂

样处，置于３７℃温育箱孵育，孵育时间３０ｍｉｎ。（４）洗涤：使用

蒸馏水缓缓冲洗玻片多次，每次５～１０ｓ，再将玻片自然晾干。

（５）观察：使用荧光显微镜进行阅片，在１００×物镜下寻找发苹

果绿色荧光的目标物。

３　直接免疫荧光法的安全性、有效性及其与现有同类技术

比较

在临床和实验病理学及免疫学中，免疫荧光则首先用于检

测细胞内或细胞表面的器官特异性、组织特异性或细胞特异性

抗原的存在，尤其在性传播疾病方面应用甚广，可直接检测感

染部位病原体及潜伏期病原体。该方法操作简便、快速、经济，

适合高危人群的快速筛选。如用异硫氰酸荧光素标记的沙眼

衣原体外膜蛋白单克隆抗体检测人体内的沙眼衣原体抗原。

单克隆抗体的应用不但可检测细胞内的阴道加德纳菌，亦大大

减少了非特异荧光染色，使敏感性和特异性显著提高。还可用

于不易运送和保存的标本检测。近年来许多人把免疫荧光法

作为一项“扩大的金标准”来鉴定培养和非培养法结果相异的

标本，其敏感性为９２％以上，特异性更是达到９７％或以上。目

前，国内外对阴道加德纳菌的实验诊断主要有直接涂片革兰染

色找线索细胞、细菌分离培养、ＢＶ试验以及聚合酶链反应技

术（ＰＣＲ）等
［１６１７］。对涂片染色找线索细胞、分离培养法、胺试

验、ＰＣＲ技术等检测方法进行比较。以指导临床实验室快速、

准确地检测细菌性阴道疾病。

３．１　涂片染色找线索细胞　革兰染色找加德纳菌和线索细

胞，且可同时进行真菌、淋菌等检测，仍然是一种适合临床操作

的简便、易行的常规方法。但需要检验人员具备丰富的细菌形

态识别能力且带有很强个人主观因素，从而影响阳性检出率。

３．２　阴道加德纳菌的分离培养与鉴定　细菌分离培养是检测

ＧＶ金标准，准确可靠，但其培养条件要求高。病原体用人工

合成培养基培养，生长极缓慢，一般需４８ｈ。而且细胞培养需

专业化技术、试剂和设备，要求较高，目前临床一般不采用，仅

在科研单位进行科研活动，或作为新诊断试剂方法学评价的金

标准。培养法不能快速检测生殖道病原体感染，一般２～３ｄ

才能出结果，且易受药物、温度等环境因素的影响。

３．３　ＢＶ试验　ＢＶ试验（细菌性阴道快速诊断试验）采用多

胺法，为一种快速敏感、简单易行的方法［１８］，因为其检测原理

是根据阴道菌群所产生的胺类物质进行鉴定，但其他阴道菌群

也能产生的胺类物质，包括其他微生物的产物，均能引起一定

程度假阳性，故不能作为确诊试验，而只作为一种常规筛查。

３．４　ＰＣＲ检测法　ＰＣＲ技术由于其灵敏度高、特异性强、能

够进行疾病的早期诊断、对病原体可以定量分析、反映病原体

在机体内复制及动力学变化，并可进行基因分型及变化观察，

指导临床治疗，且不受抗菌药物影响等优点，开始从实验室研

究走向临床应用。但对ＰＣＲ技术由于污染造成的假阳性和操

作复杂造成一部分假阴性，同时ＰＣＲ技术需具备标准ＰＣＲ实

验室、标准试剂和熟练的操作以及严格的质量控制等方面条件

来保证，才能足够保证试验段的准确性。未能适用一般自身条

件不足的临床实验室［１９２０］。
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４　直接免疫荧光技术在阴道加德纳菌感染诊断中的必要性

细菌性阴道炎感染引起疾病严重影响广大育龄妇女的生

殖健康，自１９７６年世界卫生组织把一些因性接触或类似性行

为而传染的疾病统称为性传播疾病（ＳＴＤ），ＳＴＤ的范围越来

越大，包括由阴道加德纳菌、沙眼衣原体、奈瑟氏淋球菌、单纯

疱疹病毒Ⅱ型、白色念珠菌等在内的一系列病原体单独或混合

感染所引起的疾病，其感染率也越来越高。生殖感染疾病在妇

科和产科的危害性涉及到诸多方面［２１２２］，具体表现在：（１）严

重危害女性的生殖健康，所导致的严重妇科疾病包括盆腔炎、

子宫内膜炎、急慢性输卵管炎、宫颈炎、生殖器疱疹、不孕不育、

异位妊娠、早产、流产等。（２）在产科上生殖感染还会对新生儿

的健康带来影响，阴道加德纳菌的感染可导致新生儿早产、低

体质量儿，在孕期引起的上行感染会导致胎儿停止发育；（３）生

殖感染还可增加育龄妇女宫颈癌发生的危险。欧洲的研究人

员发现，阴道加德纳菌感染者罹患宫颈癌的危险概率远高于正

常人群。（４）生殖感染会增加多种疾病混合感染的危险，例如

阴道加德纳菌患者感染衣原体、支原体的概率为非感染者的３

～５倍。综上所述，ＳＴＤ不单纯是疾病问题，也是一个很重要

的社会问题，因此快速、准确诊断ＳＴＤ对预防性传播疾病及早

期诊断具有重大意义。直接免疫荧光法具有特异性强、简便快

速的特点，可用于性活跃的高危人群的广泛筛查。目前，国内

已有大型医院用荧光抗体染色法检查ＣＴ、ＵＵ，该方法特异性

高、诊断周期短，适合高危人群的快速筛选。该方法针对阴道

加德纳菌等引起ＳＴＤ的系列病原体检测具有特异性强、诊断

周期短等技术特点，因而是切实可行，也是非常必要的。

５　展　　望

阴道加德纳菌检测对育龄妇女早期诊断、及时治疗、防止

性传播扩散非常重要，为男性不育的治疗拓宽了诊断思路。阴

道加德纳菌免疫荧光法检测技术可直接快速地检测临床生殖

道分泌物样本中的阴道加德纳菌，并具有高度的敏感性和特异

性，其对实验室环境条件对检验人员自身素质各项要求不高，

方法简捷，准确率好，应用性强，适合于我国基层各级医院推广

及应用，必将同步于荧光免疫技术的进步发展，为提高检验医

学检测诊断领域，起到意义深远的影响。在实验室方法学鉴定

可持续的发展过程中，在临床应用实践中日趋完善，要不断地

更新科学技术水平，进一步提高准确率和阳性检出率。为细菌

性阴道病的临床诊断、产前常规筛查、异常妊娠与不孕不育的

病原体检测等领域取得新突破作出贡献。
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