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3种检测方法在肿瘤患者侵袭性真菌病中的应用价值*
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  摘 要:目的 探讨血清降钙素原(PCT)检测、(1,3)-β-D-葡聚糖检测(G试验)和实时荧光定量PCR技术

在肿瘤患者侵袭性真菌病早期诊断中的应用价值。方法 选择2016年6月至2018年12月入住该院的合并真

菌感染的肿瘤患者25例纳入真菌组,细菌感染患者25例纳入细菌组,另选择同期25例健康体检者作为对照

组。按操作规程采集静脉血标本进行PCT、(1,3)-β-D-葡聚糖检测;真菌组同时进行真菌实时荧光定量PCR检

测。比较各组PCT、(1,3)-β-D-葡聚糖水平,以及3种方法在真菌组中的阳性率。结果 真菌组、细菌组、对照

组的血清PCT水平分别为(0.98±0.15)、(1.17±0.19)、(0.15±0.06)ng/mL,真菌组明显高于对照组,差异

有统计学意义(t=25.70,P<0.05)。真菌组、细菌组、对照组的(1,3)-β-D-葡聚糖水平分别为(35.35±10.26)、
(11.86±3.44)、(3.52±2.66)pg/mL,真菌组明显高于细菌组及对照组,差异有统计学意义(t=10.85、15.01,
P<0.05)。在真菌组中,实时荧光定量PCR检测的阳性率高于G试验和PCT检测,差异有统计学意义(χ2=
4.15、22.22,P<0.05)。结论 (1,3)-β-D-葡聚糖可用于辅助侵袭性真菌病的早期诊断,实时荧光定量PCR技

术在侵袭性真菌病的早期诊断中较(1,3)-β-D-葡聚糖和PCT检测价值更高。
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  侵袭性真菌病是指真菌入侵人体组织或血液,经
生长繁殖对机体组织、器官功能造成损害,并引发炎

性反应的一种感染性疾病,其中以念珠菌为主的酵母

样真菌和曲霉菌为主的丝状真菌引起的感染最为常

见[1-2]。侵袭性真菌病常见于免疫功能低下人群,近
年来,随着肿瘤患者手术和放化疗等治疗技术的广泛

开展,患者受到真菌感染的发生率呈明显上升趋势,
如何及时诊断并有效地治疗侵袭性真菌病受到越来

越多的关注。目前,真菌检验技术主要包括传统的真

菌涂片镜检和真菌培养、组织病理学检查、血清学检

测、分子生物学技术和质谱技术[3]。在欧洲癌症研究

和治疗组织/侵袭性真菌感染协作组(EORTC/IF-
ICG)标准[4]、美国真菌病研究组(MSG)标准[5]、美国

抗感染学会(IDSA)指南[6]、我国《血液病/恶性肿瘤

患者侵袭性真菌病的诊断标准与治疗原则(第四次修

订版)》[7]中都提到(1,3)-β-D-葡聚糖检测(G试验)是
临床诊断侵袭性真菌病的诊断标准之一。本研究对

血清降钙素原(PCT)检测、G试验和荧光定量PCR
技术在肿瘤患者侵袭性真菌病早期诊断中的价值进

行了探讨,现将结果报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2016年6月至2018年12月入

住本院的合并真菌感染的肿瘤患者25例纳入真菌

组,包括念珠菌感染13例,曲霉菌感染10例,毛霉菌

感染2例,真菌感染诊断标准为放射学检查支持存在

感染的部位,在无菌术下取得的标本,经培养结果呈

阳性。真菌组纳入标准:符合《血液病/恶性肿瘤患者

侵袭性真菌病的诊断标准与治疗原则(第四次修订

版)》[7]诊断标准。细菌感染患者25例纳入细菌组,
包括革兰阴性菌感染16例,革兰阳性菌感染9例。
另选择同期25例健康体检者纳入对照组。本研究经

医院伦理委员会批准。
1.2 仪器与试剂 PCT检测采用飞测Ⅲplus仪器,
试剂购自广州万孚生物技术有限公司;G试验采用

ELX808鲎试验检测仪器,试剂购自厦门鲎试剂生物

科技股份有限公司;真菌荧光定量 PCR检测采用

ABI7500仪器,试剂购自广州达安有限公司。
1.3 方法 按操作规程采集静脉血标本进行PCT
检测及G试验,真菌组同时进行真菌实时荧光定量

PCR检测。通过查找曲霉菌属、隐球菌属和真菌通用

的基因序列,委托广州达安有限公司进行引物设计,
采用ABI7500荧光定量PCR仪(美国ABI公司)进行

检测。反应程序为37
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血清PCT正常参考范围为<0.5
 

ng/mL,(1,3)-β-D-葡 聚 糖 正 常 参 考 范 围 为 <10
 

pg/mL,大于或等于参考值判断为阳性。
1.4 统计学处理 采用SPSS19.0统计软件进行数

据处理及统计学分析,呈正态分布的计量资料以x±s
表示,组间比较采用t检验,计数资料以例数或百分

率表示,组间比较采用χ2 检验,以P<0.05为差异有
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统计学意义。
2 结  果

2.1 3组血清PCT、(1,3)-β-D-葡聚糖水平比较 真

菌组血清PCT水平稍低于细菌组,差异无统计学意

义(t=-3.93,P>0.05);真菌组血清PCT水平明显

高于对照组,差 异 有 统 计 学 意 义(t=25.70,P<
0.05)。真菌组(1,3)-β-D-葡聚糖水平明显高于细菌

组及对照组,差异有统计学意义(t=10.85、15.01,
P<0.05)。

 

见表1。
表1  3组血清PCT、(1,3)-β-D-葡聚糖水平比较(x±s)

组别 n PCT(ng/mL) (1,3)-β-D-葡聚糖(pg/mL)

真菌组 25 0.98±0.15 35.35±10.26

细菌组 25 1.17±0.19 11.86±3.44

对照组 25 0.15±0.06 3.52±2.66

2.2 3种方法在侵袭性真菌病早期诊断中的价值比

较 在真菌组中,实时荧光定量PCR检测的阳性率

高于G试验和PCT检测,差异有统计学意义(χ2=
4.15、22.22,P<0.05);而 G试验阳性率高于PCT
检测,差异有统计学意义(χ2=9.74,P<0.05)。见

表2。
表2  3种方法在侵袭性真菌病早期诊断中的价值比较

方法 阳性(n) 阴性(n) 合计(n) 阳性率(%)

G试验 19 6 25 76

PCT检测 8 17 25 32

实时荧光定量PCR 24 1 25 96

3 讨  论

肿瘤患者在接受化疗后,由于自身免疫力低下容

易引起侵袭性真菌病。国内外流行病学研究显示,血
液病及恶性肿瘤患者中侵袭性真菌病的发病率呈现

上升趋势,且念珠菌和曲霉菌是侵袭性真菌病最主要

的两种致病菌[8-10]。选择合适的检测方法和指标对于

早期诊断和治疗侵袭性真菌病有重要价值。
真菌涂片镜检和真菌培养技术是传统的真菌检

测方法,仍具有重要价值。但真菌涂片报告需要区分

酵母相及菌丝相,并进行具体描述[11],由于实验室人

员识别能力参差不齐,易造成假阴性。相对于真菌培

养技术耗时较长,组织病理学检查取材不便,质谱技

术检测仪器昂贵等原因,血清学检测和实时PCR技

术已发展成熟,采集血液标本易于常规实验室开展。
本研究发现,真菌组(1,3)-β-D-葡聚糖水平明显高于

细菌组和对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。
(1,3)-β-D-葡聚糖可用于辅助侵袭性真菌病的早期诊

断,这与国内大多文献报道一致[12-15]。本研究提示,
真菌组实时荧光定量PCR检测阳性率高于 PCT、
(1,3)-β-D-葡聚糖检测。(1,3)-β-D-葡聚糖检测是侵

袭性真菌病的诊断标准之一,但隐球菌、结核分枝杆

菌引起的感染G试验为阴性或轻度升高[16]。PCR技

术具有耗时短,污染少,灵敏度、特异度高,以及重复

性好的特点[17-18],阳性率高于血清PCT和(1,3)-β-D-
葡聚糖检测,在侵袭性真菌病的早期诊断中具有一定

价值。
本研究证实了联合检测在侵袭性真菌病早期诊

断中的重要价值,但仍需大样本量的研究来进一步证

实。随着人工智能的不断发展,侵袭性真菌病早期诊

断技术将更加快速、准确。
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感染模式对HBV感染者精液质量和精子DNA碎片化指数的影响*
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  摘 要:目的 根据乙型肝炎5项标志物检测结果,分析不同感染模式对乙型肝炎病毒(HBV)男性感染者

精液常规参数和精子DNA碎片化指数(DFI)的影响。方法 经筛选后共纳入236例男性 HBV感染者为研究

对象,将HBsAg+/HBcAb+、HBsAg+/HBeAb+/HBcAb+和HBsAg+/HBeAg+/HBcAb+3种感染模式

患者分别纳入A组(58例)、B组(112例)、C组(66例)。结果 C组年龄明显低于A组、B组,差异有统计学意

义(P<0.05),A组体质量指数明显低于B组、C组,差异有统计学意义(P<0.05)。C组的精子密度和精子形

态正常率稍低于A组、B组,但差异无统计学意义(P>0.05);C组DFI明显高于A组、B组,差异有统计学意

义(P<0.05),A组、B组间DFI比较,差异无统计学意义(P>0.05)。结论 不同 HBV感染模式患者存在精

液常规参数和DFI差异,尤其是HBV“大三阳”感染模式患者精子活力参数和DFI明显受到影响。
关键词:乙型肝炎; 感染模式; 精液质量; 精子DNA碎片化指数
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  乙型肝炎病毒(HBV)感染对人类的健康和生命

造成了严重威胁,我国属乙型肝炎高发区。不孕不育

人群中也有相当比例的 HBV感染者[1]。研究发现,

HBV为非单一的嗜肝病毒,除感染肝细胞成为导致

慢性肝炎、肝硬化及肝癌的重要潜在因素外,还可以

穿透人血睾屏障,侵入生殖细胞,影响精子质量,降低

男性生育潜能[2-3]。本研究分析了236例男性 HBV
感染者的精液常规参数和精子 DNA 碎片化指数

(DFI),研究不同 HBV感染模式男性这些指标的情

况,旨在探讨 HBV感染者不同的感染状态是否影响

男性生育能力,从而为 HBV感染影响男性生殖细胞

的机制研究提供相关依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2016年1月至2018年12月在

本院就诊的236例男性 HBV感染者为研究对象,排
除标准:无精子症患者;肝功能异常者;近半年有持续

高热者;精液白细胞密度>1×106/mL者;染色体异

常者;禁欲时间不符合要求者。

1.2 方法 收集乙型肝炎5项标志物检测结果,根
据患者的3种主要感染模式分为3组,HBsAg+/

HBcAb+、 HBsAg +/HBeAb +/HBcAb + 和

HBsAg+/HBeAg+/HBcAb+患者分别纳入A组(58
例)、B组(112例)、C组(66例)。HBV标志物采用

ELISA检测,试剂盒由上海科华生物技术公司提供。

1.2.1 精液标本收集 所有入组的男性均禁欲2~7
 

d,手淫取精,37
 

℃静置30
 

min待其液化,2
 

h内用计

算机辅助精液分析系统(CASAS)进行精液常规分析,
检测指标包括精液体积、精子密度、精子存活率、精子

活力和精子畸形率。具体参照 WHO第5版《人类精

液及精子-宫颈黏液相互作用实验室检验手册》[4]。精

子形态学分析参照 WHO推荐的巴氏染色法。

1.2.2 DFI检测 采用染色质扩散法(SCD)进行
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