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生殖支原体与泌尿生殖道疾病的研究进展

黄秀荣 综述!张群先 审校

"河池市人民医院检验科!广西河池
@>%$$$

$

!!

关键词"生殖支原体#

!

泌尿生殖道疾病#

!

沙眼衣原体

中图法分类号"

=>>?#@

文献标志码"

-

文章编号"

!?%"60>@@

"

"$!0

$

!$6!>>>6$>

!!

生殖支原体$

Sd

&属于柔膜体纲支原体目#是一

种界于病毒及细菌之间#迄今为止发现的能自我复制

的最小微生物#

!00@

年完成其基因序列测定#基因组

长
@<$h!$

&

#共包含
><"

个蛋白编码基因'

!

(

)

Sd

是

人类发现的第
!"

种支原体#在人的泌尿生殖道黏膜

仅次于解脲支原体$

NN

&和人型支原体)随着检测技

术的不断发展#

Sd

引起临床相关疾病的问题被广泛

重视).

"$$0

年欧洲非淋菌性尿道炎治疗指南/已明

确
Sd

是非淋菌性尿道炎$

TdN

&的病因之一#.

"$!$

年美国
(,(

宫颈炎的诊治指南/中也强调
Sd

的致

病作用)此外#盆腔炎性疾病$

'+,

&*不孕不育*艾滋

病*前列腺炎*附睾炎等也与
Sd

感染有密切关系)

本文主要从
Sd

在泌尿生殖道的致病机制*所致的相

关疾病及主要检测手段等方面进行综述)

$

!

Sd

的流行病学特征

!!

Sd

是除沙眼衣原体$

()

&外最常见的性传播病

原体#主要由性接触传播#少数可由母婴传播或间接

接触传播)

Sd

感染率呈逐年上升趋势#但在国内#

由于检测技术的限制#

Sd

一直处于被忽视的状态)

Sd

在不同人群中检出率差别较大#各地报道为

$#$/

#

>%#@/

'

"

(

#可能和研究人群*社会经济条件*

标本选取*检测技术等不同有关)

'RU(a_

等'

&

(报道

Sd

在健康人群中感染率为
!#$/

#

&#&/

#在不育男

性中感染率为
"/

#

@/

#在性病高危人群中感染率为

"/

#

&&/

#在
TdN

患者中感染率为
!&/

#

>"/

)

女性性工作者$

Q.\

&感染率较高#在发达国家一般女

性
Sd

的平均感染率为
!#&/

#

Q.\

则为
!@#0/

%而

在非洲
Q.\

的
Sd

平均感染率高达
&<#$/

%我国

Q.\

的
Sd

感染率约为
!&#"/

'

>

(

)

/

!

Sd

的致病机制

/#$

!

黏附与侵入
!

Sd

是近年来性传播疾病中的新

星#随着聚合酶链反应$

'(=

&技术的不断发展#对其

致病机制的研究有了很大的进展)

Sd

没有细胞壁#

它的胞膜表面含有丰富的脂质相关膜蛋白$

R-S'H

&#

Sd

通过
R-S'H

黏附到宿主的纤毛上皮细胞*

(,>

^

)

细胞和巨噬细胞上#从而控制宿主细胞的自由运动和细

胞分裂)另一方面#

Sd

黏附后可以通过受体介导的

细胞内吞作用侵入细胞#定植在细胞内非常靠近核仁

的膜结合滤泡中#逃逸人体的防御机制和抗菌药物的

作用#使感染易转化为慢性%

Sd

的
R-S'H

还可以与

宿主细胞内的凝集素发生凝集反应而使宿主细胞受

损甚至死亡'

@

(

%另外#侵入细胞的
Sd

可以在细胞内

进行
,T-

复制#利用它自身的核酸酶
Sd6!<?

降解

宿主细胞的核酸以利于自己生长)

/#/

!

细胞毒性作用
!

Sd

对宿主细胞具有相关的毒

性效应)

R-S'H

通过与宿主细胞特定的
)_RR

样受

体结合#诱导宿主细胞分泌肿瘤坏死因子$

)TQ

&

6

*

*

)TQ6

)

*白细胞介素$

+R

&

6?

*

+R6<

和
+R6!$

等炎性因

子'

?

(

#引起细胞损伤#形态学上表现为胞质溶解和细

胞器不可辨认等现象)另外支原体
R-S'H

能诱导淋

巴细胞和单核细胞的通透性增加#腺苷三磷酸$

-)'

&

被释放#释放的
-)'

与相应受体
'"W

结合#使细胞内

的细胞凋亡相关蛋白活性增高#从而加速细胞凋亡或

坏死)

/#'

!

抗原变异逃避宿主免疫反应
!

Sd

的黏附蛋白

$

S

K

'3

&不仅可以介导
Sd

黏附于宿主上皮细胞#其

本身也是一种主要的免疫原#能刺激机体产生强烈的

免疫应答)而由
S

K9

1

基因编码的
S

K

'3

由于
S

K9

1

+

>>>!

+
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基因序列的变化可使
Sd

逃避宿主免疫反应#造成感

染持续)

'

!

Sd

与泌尿生殖道疾病关系的研究

'#$

!

Sd

与尿道炎
!

目前#临床已经明确
Sd

感染

可导致
TdN

)在美国
TdN

检出率最高的病原体是

()

#其次是
Sd

*阴道毛滴虫等#

Sd

是目前公认的与

持续性
TdN

相关的占主导地位的一种病原体'

%

(

)法

国学者也报道#

Sd

是
()

之后位居第
"

位感染的病

原体#它可导致人类中
!$/

#

&@/

的
TdN

#临床表现

不一#范围从无症状到有明显的症状#如排尿灼*瘙

痒*脓性分泌物等'

<

(

)体外试验也证实#

Sd

是
TdN

的致病病原体#把
Sd

接种到黑猩猩后#黑猩猩出现

了以多形核白细胞为主的急性尿道炎感染症状#后期

出现特异性的抗体反应)由于
Sd

的复制速度比衣

原体慢#所以感染后发展为
TdN

需要更长的时间#而

且容易出现持续性或复发性#也比其他的病原菌感染

容易出现尿道流液症状'

0

(

)

'#/

!

Sd

与宫颈炎
!

宫颈炎是常见的生殖道感染性

疾病#除了
()

和淋球菌是宫颈炎的病原体外#

Sd

与

宫颈炎也有密切关系)有学者通过对女性宫颈分泌

物
Sd

的检测#对淋球菌和
()

的干扰进行排除#并

校正混杂因素后应用多因素
RA

K

GH7GF

回归分析得出#

Sd

感染是宫颈炎的独立致病因素#且宫颈炎
Sd

感

染的归因危险度为
%$/

'

>

(

)

R+.

等'

!$

(对女性生殖道

Sd

感染的
S:73

分析结果显示#

Sd

感染与女性宫

颈炎风险增加显著相关'优势比$

&K

&为
!#??

#

0@/

置

信区间$

@1

&为
!#&@

#

"#$>

()另外#

,UY_T

等'

!!

(对

性病低危人群进行回顾性研究#发现
Sd

感染的女性

患者其宫颈液白细胞较
Sd

阴性者明显增加#因此认

为
Sd

是宫颈炎的病原体)国内李冰蕾等'

!"

(采用荧

光
'(=

技术检测黏液脓性宫颈炎女性患者生殖道分

泌物#发现尿道炎症状*非婚性接触史*复发性宫颈炎

等与
Sd

感染有关#提示
Sd

感染可能是黏液脓性宫

颈炎的致病因素)因此#临床医生在治疗宫颈炎时应

重视
Sd

#对于迁延不愈的宫颈炎应考虑
Sd

感染#

早期应及时规范地治疗)

'#'

!

Sd

与
'+,

!

'+,

是指女性上生殖道的一组感

染性疾病#包括子宫内膜炎*输卵管炎等#可导致不

孕*慢性腹痛和宫外孕等后遗症)引起
'+,

的病原体

除了众所周知的
()

*淋球菌外#近
%$/

的
'+,

病因

不明#其中
Sd

*

NN

等被认为可能是
'+,

的重要病原

体)由于
Sd

可感染宫颈上皮细胞#其也可能上行感

染导致盆腔炎)将雌性小鼠用孕酮或雌二醇调理#然

后阴道内接种
Sd

#在接种几周后就可以上行感染到

上生殖道和膝关节#在
%%5

后观察到持续的下生殖道

感染#在第
"!

天至第
!$

周观察到输卵管积水'

"

(

)以

上研究说明
Sd

感染是
'+,

的病因#但我国对
Sd

的

检测还不是很重视)

'#1

!

Sd

与不孕不育
!

输卵管不孕是女性常见的不

孕症原因)

Sd

作为可能导致
'+,

的重要病原体#其

感染会造成输卵管黏膜的炎症*损伤及瘢痕形成#最

后导致输卵管功能异常而造成不孕)

R+.

等'

!$

(汇总

了
!0<$["$!>

年的发表数据进行
S:73

分析后得出#

Sd

感染使女性不孕的风险增加近
!#@

倍)对于男

性#

,T-

损伤被认为是一项评价精液质量和预测生

育能力的指标)有国外学者评估过不育男性精子

,T-

的完整性#发现
()

与
Sd

感染的男性精子有

更多的
,T-

碎片#认为
Sd

感染可能会损伤精子

,T-

的完整性而导致不孕%还有
Sd

可吸附人类精

子的头*体*尾各段#直接影响精子活动#还可影响精

液
9

Y

值和白细胞计数'

!&

(

)国内相关的研究较少#闫

泽晨等'

!>

(对
&@"

例不育男性患者的精液进行
Sd

检

测及精液质量分析#发现
Sd

感染患者精液量*精子

前向运动指数$

'=

&均比
Sd

阴性患者低$

"]$#$$<

*

$#$&"

&#而精子
,T-

碎片指数$

,Q+

&则明显高于阴

性对照组$

"]$#$!>

&#提示
Sd

感染可影响精液质

量#尤其是精子活力)但李维娜等'

!@

(的研究结果却显

示#

Sd

感染并不影响精子活力#只会明显降低精液

量和精子浓度)因此#

Sd

感染与不孕不育的关系仍

是目前研究的热点)

'#2

!

Sd

与人类免疫缺陷病毒$

Y+*

&感染
!

Sd

是

Y+*

相关病原体#

Sd

感染诱发的细胞因子的表达和

多形核白细胞反应可以促进
Y+*

的感染和传播)

!00$

年
S_T)-dT+U=

等首先发现并报道
Sd

可

能和
Y+*

的感染与传播有关%

"$$0

年
!

项有关
Sd

感染和
Y+*

的关系的
S:73

分析发现#

Sd

的感染率

为
&#!/

#

>%#@/

#其中共纳入的
!0

项研究就有
!%

项显示
Sd

感染者更容易感染
Y+*

#

Sd

感染使

Y+*

感染的发生率上升
"

倍'

!?

(

)

"$!>

年已有体外试

验结果显示#

Sd

感染后会使泌尿生殖道细胞屏障功

能受损#使
Y+*

容易入侵'

!%

(

%同时#

Sd

感染可以激

活
Y+*

靶细胞#促进
Y+*

的感染和繁殖%到
"$!@

年

Sd

已被证实与生殖道
Y+*6!=T-

独立相关'

!<

(

)但

Sd

与
Y+*

间相互作用的具体分子机制还有待进一

步研究)

'#)

!

Sd

与前列腺炎
!

目前为止#有关
Sd

与前列

腺炎的研究报道不多#一些文献报道
Sd

感染与前列

腺炎有关)如
S-T,-=

等'

!0

(对
?$

例男性慢性前列

腺炎患者的精液进行
Sd

检测#发现
!</

的慢性前列

腺炎患者精液标本
Sd

检测结果为阳性#且明显高于

健康对照组#支持
Sd

可能会引起慢性前列腺炎的观

点)国内谢红林等'

"$

(用
'(=

技术检测
?<&

例慢性非

细菌性前列腺炎患者的
Sd

#发现
Sd

阳性率高达

>$#>!/

#而对照组为
&#!>/

$

"

$

$#$@

&#提示
Sd

感

染很可能是慢性非细菌性前列腺炎的发病原因之一)

因此#

Sd

感染可能是某些前列腺炎的一个病因#但

仍需要更多证据)

'#.

!

Sd

与附睾炎
!

Sd

与附睾炎的相关性报道资

+

@>>!

+

检验医学与临床
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年
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月第
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卷第
!$

期
!
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料不多#国内更少#而且观点不一致)国外研究者对

@?

例年龄小于
>$

岁#且患有急性附睾炎的男性进行

病原体检测#结果显示
()

阳性率为
@$#$/

#

Sd

阳

性率为
<#0/

'

"!

(

)提示
>$

岁以下急性附睾炎患者感

染的主要病原体为
()

#

Sd

致病率较低#其在急性附

睾炎中的作用仍有待确定)

Y-S-.NT-

'

""

(报道了

!

例典型急性附睾炎患者#其尿液标本中除检测出

Sd

外再无其他病原体被检测出来)所以
Sd

与附

睾炎的相关性还有待深入研究)

'#P

!

Sd

与其他疾病
!

Sd

可能与妊娠不良结局*自

然流产*胎膜早破*前列腺癌*卵巢癌等有一定的相关

性)妊娠不良结局主要包括异位妊娠$

U'

&*流产和早

产等#

U'

与妊娠早期的孕产妇发病率和偶尔的病死

率有关)在
=UQ--)

等'

"&

(的病例对照研究中#

U'

中的
()

和
Sd

单一和共同感染的概率明显升高#提

示
Sd

可能是
U'

的致病因子)谢婧等'

">

(采用
'(=

检测
><

例自然流产患者的宫颈分泌物中的
Sd

和

NN

情况#并进行对照分析#结果提示#

Sd

感染和复

发性自然流产$

=.-

&密切相关#而单纯
NN

感染可能

并不是导致
=.-

发生的因素)还有文献报道#

Sd

可能与一些肿瘤的生长有关系'

"@

(

)但现有的研究样

本量较少#不能充分证明
Sd

在癌症发展中的作用)

1

!

Sd

的实验室检查

1#$

!

分离培养
!

Sd

生长对营养要求很高#生长极

其缓慢#单纯的
.'>

培养基初代培养时间约需要
!

#

&

个月#

*:;A

细胞培养初代生长时间也需
&

周左右'

"?

(

)

且培养过程菌株容易死亡#阳性率低#所以分离培养

法不适用于临床快速检测)

1#/

!

血清学方法
!

Sd

的主要外膜抗原黏附蛋白与

肺炎支原体外膜黏附蛋白的氨基酸序列同源性高#血

清学检测存在交叉反应#因此#血清学诊断方法受到

一定限制)近年来人们不断探索血清学检测方法#有

学者应用脂结合膜蛋白
[

酶免疫测定法$

R-S'6

U+-

&检测血清
Sd

抗体#发现与其他支原体没有交

叉反应#表明这种检测具有高度的种属特异性'

"?

(

)但

也有研究发现该检测法受个体反应性*

Sd

载量*宿

主免疫力等因素影响#难以建立相应的诊断标准#所

以很难应用于临床诊断'

"%

(

)因此至今没有一种血清

学方法能够有效应用于临床的诊断)

1#'

!

分子生物学方法

1#'#$

!

,T-

探针技术
!

早期有报道用核素标记的

F,T-

探针技术检测
Sd

#斑点杂交检测的灵敏度可

达到
$#!4

K

#比培养法快速#同时克服了血清学无特

异性的缺点)但由于
,T-

探针技术放射性同位素存

在污染#费用较高#操作繁琐#随着
'(=

技术的问世#

Sd

检测迅速被
'(=

技术取代)

1#'#/

!

'(=

技术
!

核酸扩增检测技术是目前
\Y_

推荐的检测
Sd

的方法#是
Sd

研究普遍采用的唯一

可行方法)其中以
)3

M

S34

探针技术为代表的荧光

'(=

技术凭借其特异度高*灵敏度高*快速的特点成

为
Sd

检测的重要方法)它结合
,T-

探针杂交技术

和
'(=

技术的优点#可实时捕捉扩增过程产生的荧

光信号#得到
,T-

模板的准确定量结果#且在闭管状

态下进行#不用电泳或放射自显影#减少了传统
'(=

易导致假阳性的问题#操作简便快捷#备受青睐)实

时$荧光&恒温扩增
=T-

技术$

.-)

&是以实时荧光和

=T-

恒温扩增检测技术为基础的第
"

代核酸检测技

术#灵敏度和特异度更高#准确而快速#但对实验室要

求比较严格#需要的设备也特殊)随后#人们以
'(=

技术为基础#不断建立和优化许多
Sd

的检测方法)

"$$$

年一种新的核酸等温扩增方法问世#即环介导等

温扩增技术$

R-S'

&#其特点是在等温条件下即可高

效*快速*特异*灵敏地扩增靶序列#不需要特殊的仪

器设备#特别适合在现场和基层部门应用)

Sd

的

R-S'

检测法的灵敏度*特异度与荧光定量
'(=

技

术相近#但是成本相对较低%

"$!>

年国内杨天等'

"%

(也

建立了
Sd

的
R-S'

检测法#对
"$

份
Y+*

感染者

的
,T-

样品进行检测#发现与传统的
'(=

相比#

Sd

的
R-S'

检测法用时更短#特异度*灵敏度都较高)

但本研究例数偏少#还需进一步的研究与探索%

"$!<

年李晶等'

"<

(建立了一种含有人源性内参基因的双重

荧光
'(=

#通过添加人
*

6

K

2APG4

基因检测引物探针作

为体系检测内参#建立并优化荧光
'(=

#结果显示加

入内参基因的双重荧光
'(=

比无内参荧光
'(=

更有

优势#具有良好的应用前景)另外#连接酶链反应法

$

R(=

&也越来越多地应用于
Sd

的检测)

R(=

是类

似于
'(=

的一种新兴检测技术#和
'(=

不同的是#

R(=

应用
>

种核酸探针自动检测#反应时间短#技术

比
'(=

要求低#对早期和无症状携带者有较高的临

床价值#且可重复性好)

2

!

小
!!

结

!!

Sd

是一种重要的传播疾病的病原体#现已证实

是男性尿道炎的重要病原体之一#在男性非衣原体

TdN

中的发病率更高)与其他常见的生殖道感染性

疾病#如女性宫颈炎*

'+,

*前列腺炎*附睾炎等有密切

关系#甚至和
Y+*

感染*不孕不育等有关)所以寻找

一种方便快速*特异性强*灵敏度高的检测方法非常

重要)由于
Sd

分离培养法耗时长*阳性率低#血清

学方法缺乏特异性#所以难以用于常规实验室检查)

'(=

因其特有的优点已广泛应用于临床检测#实时荧

光
'(=

快速*特异*灵敏#又能定量#成为
Sd

检测的

主要手段)

Sd

的致病机制非常复杂#目前仍有一些

机制未完全清楚#所以需要学者们不断深入地研究与

探索#为
Sd

相关疾病的预防*诊断和治疗打下坚实

的基础)
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