
论著"临床研究

血浆内毒素检测在艾滋病合并革兰阴性菌血症中的评价#

磨立达!罗晓璐"

!苏汉珍!梁超娟

"南宁市第四人民医院检验科,广西医科大学附属南宁市传染病医院,广西艾滋病临床

治疗中心"南宁%!南宁
;74437

%

!!

摘
!

要!目的
!

采用培养法对血浆内毒素检测在艾滋病合并革兰阴性菌血症中的价值进行评价'方法
!

选取艾滋病患者
7436

例!采血行血需氧培养和内毒素检测!以培养出革兰阴性菌为标准!计算内毒素检测的诊

断指标'结果
!

在内毒素阳性组!
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例培养出革兰阴性菌!
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例未培养出革兰阴性菌!内毒素含量分别为

"

4/549f4/4;4

%&"

4/5<<f4/387

%

!W

,

#E

"

7d7/744

!

Bd4/445

%$

38;;

例未培养出革兰阴性菌!
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例培养出革

兰阴性菌!内毒素含量分别为"
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%$以血培养出革

兰阴性菌为标准!内毒素检测的敏感度&特异度分别为
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'结论
!

血浆内毒素检测在艾滋病合

并革兰阴性菌血症中不是一项理想的诊断指标'

关键词!艾滋病$
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培养法$

!

内毒素$
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革兰阴性菌$
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菌血症
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由于细胞免疫功能低下而极易并发全身性感染!

除了常见的结核分枝杆菌和马尔尼菲蓝状菌呈全身

播散性感染外!还有革兰阴性菌&

RLQ

'引起的菌血

症!对艾滋病患者的危害性极大$

5

%

"但症状不典型*

中性粒细胞计数指标特异性不强*

V

反应蛋白指标敏

感度不高*直接涂片镜检检出率极低及培养法时间长

等不利因素影响其诊断的及时性和准确性$

3

%

"随着

临床实验诊断水平不断提高!血浆内毒素检测为
RLQ

菌血症的早期诊断提供了可能$

7":
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"本文采用培养法

对血浆内毒素检测在艾滋病患者合并
RLQ

菌血症中

的应用价值进行评价!现报道如下"

$
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资料与方法
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!
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$/$/$
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研究对象
!
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在本院住院的艾滋病患者
7436

例!入选标准符合

3453

年国际严重脓毒症与感染性休克管理指南!具有

以下体征之一#

.

体温
&

76b

或
$
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-

/

心率
&

84

次(分-

0

呼吸频率
&

34

次(分或
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$
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)
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d4/577,X$
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白细胞计数
&
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或
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"其中男
3734

例!女
946

例!年龄
5:

个月至
83

岁!平均&

;4/45f5;/;5

'岁"对于
7

例
5:

$

56

个月的婴幼儿均经本院检测
Y@K"5CL?

!病毒

载量
&

5444401

IN

(

#E

!并通过两次检测核实-而

743;

例大于
56

个月的患者则均经本院及周边市县医

院检查初筛阳性并送本院艾滋病确证实验室确证"

$/$/%

!

试剂及仪器
!

血琼脂平板*麦康凯琼脂平板*

巧克力血琼脂平板*

AA

琼脂平板*血培养瓶&郑州安

图生物工程股份有限公司'!沙门氏菌血清分型*志贺

菌血清分型&宁波天润生物药业有限公司'!克氏双糖

铁琼脂*营养肉汤琼脂均&杭州天和微生物试剂有限

公司'!天地人
ZPC"5443

细菌鉴定药敏分析仪*细菌

鉴定药敏检测试剂盒&长沙天地人生物科技有限公

司'!梅里埃
Q$0Z ?E!CZ7P534

全自动血培养仪

&法国梅里埃公司'!

Ê G

动态试管检测仪*智能恒温

检测仪及配套的血浆内毒素检测试剂&湛江安度斯生

物有限公司的产品'"所有试剂均在有效期内使用!

每批次产品均严格按照常规做室内质控"

$/%

!

方法

$/%/$

!

标本采集
!

入组对象均接受双侧采血进行需

氧培养!同时抽取
3#E

静脉血置于肝素锂抗凝管中

进行血浆内毒素检测"

$/%/%

!

血浆内毒素检测
!

取患者血清
4/54#E

加入

含
4/84#E

样品稀释液的瓶中!混匀后置于
9;b

*

54

#%(

!取出冷却至室温-取置于
3

$

6b

的内毒素试剂

复溶液
5

支!吸取
4/3;#E

加入内毒素试剂瓶中!轻

轻摇匀!先取已制备好的样品供试溶液
4/54#E

加入

反应试管中!然后加入
4/4;#E

试剂溶液!各个样品

供试溶液平行两管-再将各试管逐一插到
Ê G

动态

试管仪中!

79b

反应
9;#%(

!反应完毕检测软件自动

计算"大于
4/4;7!W
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为阳性!可检测的线性范

围为
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$

3/;44!W

(

#E

"

$/%/&

!

细菌培养及鉴定
!

血培养阳性样本分别转种

血琼脂平板*麦康凯琼脂平板*巧克力血琼脂平板*

AA

琼脂平板!之后进行细菌鉴定和药敏分析-当怀疑为

沙门菌或志贺菌时!用沙门或志贺菌分型血清进行

分型"

$/&

!

统计学处理
!

应用
AXAA33/4

软件统计分析!计

量资料以
Lf5

表示-组间比较采用
7

检验!计数资料

组间比较采用
!

3 检验"

B

$

4/4;

为差异有统计学

意义"

%

!

结
!!

果

%/$

!

内毒素检测与血培养结果
!

以内毒素含量

4/4;7!W

(

#E

为临界值阳性进行分组时!在内毒素

阳性组!

3;

例&

</49a

'血培养出
RLQ

&以下称血培养

阳性'患者!

769

例&

87/87a

'未培养出
RLQ

&以下称

血培养阴性'患者!内毒素含量分别为&

4/549f

4/4;4

'*&

4/5<<f4/387

'

!W

(

#E

&

7d7/744

!

Bd

4/445

'-在内毒素阴性组!

:6

例&

5/67a

'血培养阳性

患者!

3;<6

例&

86/59a

'血培养阴性患者!内毒素含

量分别为&

4/439f4/455

'*&

4/43<f4/455

'

!W

(

#E

&

7d4/83;

!

Bd4/7;8

'-内毒素阳性组的血培养阳性

率较内毒素阴性组高&

!

3

d39/545

!

B

$

4/445

'"见表

5

"以血培养结果进行分组时!血培养阴性组*血培养

阳性组*血培养出沙门菌组*血培养出铜绿假单胞菌

组*血培养出大肠埃希菌组*血培养出其他
RLQ

组内

毒素含量分别为&

4/4::f4/55<

'*&

4/4;<f4/4:6

'*

&

4/4;5f4/4::

'*&

4/4:6f4/4:<

'*&

4/498f4/4<8

'*

&

4/4:5f4/434

'

!W

(

#E

!血培养阴性组与其他各组

比较!差异均无统计学意义&

B

&

4/4;

'"见表
3

"

表
5

!!

以内毒素含量
4/4;7!W

)

#E

为临界值阳性分组时各组内毒素与血培养结果

血培养 构成比$

(

&

a

'%

内毒素阳性组

构成比$

(

&

a

'% 含量&

!W

(

#E

!

Lf5

'

内毒素阴性组

构成比$

(

&

a

'% 含量&

!W

(

#E

!

Lf5

'

血培养阳性
97

&

3/:5

'

3;

&

</49

'

4/549f4/4;4 :6

&

5/67

'

4/439f4/455

血培养阴性
38;;

&

89/;8

'

769

&

87/87

'

4/5<<f4/387 3;<6

&

86/59

'

4/43<f4/455

7 \ \ 7/744 \ 4/83;

B \ \ 4/445 \ 4/7;8
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注#

\

表示无数据

%/%

!

血浆内毒素检测的诊断指标
!

以血培养阳性结

果为标准!内毒素检测真阳性例数&

?

'为
3;

例!假阳

性例数&

Q

'为
769

例!假阴性例数&

V

'为
:6

例!真阴性

例数&

P

'为
3;<6

例!由此可计算出内毒素检测的敏

感度#

?

(&

?gV

'

c544ad7:/3;a

-特异度#

P

(&

Qg

P

'

c544ad6</84a

-阳性预测值#

?

(&

?gQ

'

c

)
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544ad</49a

-阴性预测值#

P

(&

VgP

'

c544ad

86/59a

"

表
3

!!

以血培养结果分组时各组内毒素含量

组别
(

内毒素含量

&

!W

(

#E

!

Lf5

'

7 B

血培养阴性组
38;; 4/4::f4/55< \ \

血培养阳性组
97 4/4;<f4/4:6 5/9534/484

!

血培养出沙门菌组
36 4/4;5f4/4:: 4/6:64/:47

!

血培养出铜绿假单胞菌组
59 4/4:6f4/4:< 4/7754/9::

!

血培养出大肠埃希菌组
5; 4/498f4/4<8 5/8;<4/494

!

血培养出其他
RLQ

组
57 4/4:5f4/434 4/:;74/<;9

!!

注#

\

表示无数据

&

!

讨
!!

论

!!

对于艾滋病患者合并
RLQ

血症!最常见的需氧

致病菌为沙门菌!其他较常见的为大肠埃希菌*铜绿

假单胞菌等$

;

%

!多因免疫系统受严重破坏!通过肠道*

尿道*呼吸道和胆道引起感染!进而入血繁殖"而内

毒素的主要毒性成分是
RLQ

细胞壁结构中的脂多

糖!当菌体死亡!胞壁溶解后释放入血"不少研究认

为!内毒素检测对
RLQ

菌血症的快速诊断的价值

较大$

<

%

"

本研究根据浊度变化检测内毒素含量!仅需约
3

+

即可得出试验结果!大大缩短了诊断时间"虽然内

毒素阳性组的血培养阳性率比内毒素阴性组高!但
97

例血培养阳性患者的内毒素含量与
38;;

例血培养阴

性患者比较!差异无统计学意义&

B

&

4/4;

'!且经调查

的
97

例患者中!不论合并沙门菌血症还是合并其他

RLQ

血症!其他各组的内毒素含量较血培养阴性患

者仍无显著升高"提示血浆内毒素检测在诊断艾滋

病患者合并
RLQ

菌血症的临床价值甚微"可能跟出

现
RLQ

菌血症后内毒素未及时释放入血有关!有研

究表明!使用抗菌药物后!不能在短短几个小时从伤

寒菌血症及脑膜炎球菌血症患者中检测到内毒素!从

而使血培养阳性组内毒素没有显著升高$

9

%

"也可能

不出现
RLQ

血症的情况下!艾滋病患者局部病灶如

细支气管*皮肤深层*骨关节内含有革兰阴性杆菌未

入血而释放出少量内毒素至血液$

6

%

!从而使血培养阴

性组内毒素轻度升高"但考虑更多的是部分艾滋病

患者容易并发内毒素血症!尤其是晚期艾滋病患者"

艾滋病患者因肠道局部免疫功能下降!各种寄生原

虫*胞内鸟分枝杆菌复合群*巨细胞病毒感染等病原

体侵犯胃肠道引起呕吐*慢性腹泻$

8

%

!易引起水电解

质紊乱*清蛋白丢失!造成营养不良!肠黏膜分泌减

少!分泌型
@

)

?

产生不足!肠腔内胆盐缺乏!加上长期

应用广谱抗菌药物*免疫抑制剂!最终导致肠道菌群

失调!促进有害
RLQ

大量生长!

%

"

内酰胺类和喹诺酮

类等广谱抗菌药物又能诱导此类细菌释放更多的内

毒素$

54

%

!使肠腔内积聚的内毒素对肠壁产生压力!有

利于内毒素外溢-同时!巨细胞病毒*丙型肝炎病毒等

病原体感染可引起艾滋病患者肝脏损害$

55

%

!使肠黏膜

营养障碍*上皮细胞萎缩*脱落及溃疡形成!肠黏膜屏

障受损!此时肠道中内毒素可穿过上皮屏障进入肠系

膜淋巴结!进而入血液"结果还显示!在内毒素阳性

组!

3;

例血培养阳性患者的内毒素含量显著低于
769

例血培养阴性患者"可能因为
769

例患者中多数为

不间断地受机会性感染!长期应用广谱抗菌药物*免

疫抑制剂等药物!并发内毒素血症率较高有关!而
3;

例患者中多数为新发
RLQ

血症!内毒素未及时释放

入血"但有待进一步证实"当然!不排除艾滋病患者

治疗过程中长期使用清蛋白*抗菌药物等药物后引起

内毒素假性升高!各种相关的实验反应条件*反应管*

吸头*塑胶手套*操作环境*标准品等也可干扰试验的

准确性$

53"57

%

"

本研究结果还显示!以培养出革兰阴性菌为标

准!内毒素检测的敏感度仅为
7:/3;a

!阳性预测值仅

为
</49a

!与跟
RLQ

检出率低有密切关系"其实艾

滋病患者因免疫力极度低下!合并革兰阴性菌种类繁

多!包括罕见的空肠弯曲菌$

5:

%

!但具有生理生化特征

多样性*严重损伤*包被在生物膜内的感染病原菌很

难在实验室现有的条件&营养*温度*酸碱度*气体等'

全部培养出"其次!目前本院未开展厌氧菌培养!而

有报道类杆菌*梭杆菌等是常见的艾滋病患者合并菌

血症菌种$

5;

%

"再次!艾滋病患者免疫力低下!时常有

机会性感染的风险!长期不间断地应用抗菌药物维持

抗感染治疗!当并发全身性感染时!本院一般还采取

长疗程降阶梯式抗菌药治疗"因长时间*大剂量*广

谱性用药!即使停抗菌药物
7

天后抽血培养!

RLQ

检

出率依然很低"

'

!

结
!!

论

!!

采用培养法对血浆内毒素检测在艾滋病患者合

并
RLQ

血症中的价值进行评价!发现其不是一项理

想的诊断指标"因此!通过改善微生物室培养条件*

增强医务人员服务意识!提高血液
RLQ

检出率及内

毒素检测抗干扰技术!旨在提高这两种方法学在诊断

艾滋病合并
RLQ

菌血症的总符合率"同时!面对其

地处医疗落后的南疆广西地区艾滋病患者合并
RLQ

菌血症发病率高*致死率高!展望更理想的诊断指标"
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