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摘摇 要:摇 目的摇 分析艾滋病(AIDS)患者血液及脑脊液中真菌种类及其耐药性,为临床诊疗 AIDS 患者机会

性感染提供参考。 摇 方法摇 收集 2011 ~ 2014 年某传染病医院接诊 AIDS 患者的血液和脑脊液标本,对其中病原性

真菌进行分离、鉴定,并对新生隐球菌进行药敏分析。 摇 结果摇 共分析 AIDS 患者血液培养阳性标本 477 份、脑脊

液培养阳性标本 109 份,真菌检出率分别为 66. 88% (319 / 477)和 66. 97% (73 / 109),其中血液中以马内菲青霉菌

检出率最高,为 53. 04% (253 / 477),脑脊液中以新生隐球菌检出率最高,占 66. 06% (72 / 109)。 新生隐球菌对两性

霉素 B、氟康唑、5鄄氟胞嘧啶均高度敏感。 摇 结论摇 AIDS 患者合并真菌感染率较高,其中常见的是马内菲青霉菌和

新生隐球菌。
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Analysis of Pathogenic Fungus Isolated from Blood and
Cerebrospinal Fluid of AIDS Patients
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Abstract:摇 Objective摇 To investigate the species and drug鄄resistance of pathogenic fungus isolated from blood and
cerebrospinal fluid (CSF) of AIDS patients,so as to provide reference for clinical diagnosis and treatment. 摇 Methods摇
The blood and CSF samples were collected from AIDS patients from a hospital for infectious diseases during 2011 to 2014.
The pathogenic fungus were isolated and identified,then the drug sensitivity was analyzed. 摇 Results摇 Totally 477 blood
and 109 CSF specimens were analyzed,and the fungi positive rate were 66. 88% (319 / 477) and 66. 97% (73 / 109). A鄄
mong the 477 blood samples,319 fungi strains were isolated and Penicillium marneffei was the main pathogens which posi鄄
tive rate was 53. 04% (253 / 477). In the 109 CSF samples,73 fungi strains were isolated and the most common member
was Cryptococcus neoformans whose positive rate was 66. 06% (72 / 109). Cryptococcus neoformans exihibited high sensi鄄
tive to Amphotericin B,Fluconazole and 5鄄flucytosine. 摇 Conclusion摇 AIDS patients have a high opportunity to co鄄infect
with fungus,and the most isolates are P. marneffei and C. neoformans.
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摇 摇 艾滋病(Acquired Immune Deficiency Syndrome,
AIDS),又称为获得性免疫缺陷综合征,是因 HIV 侵

入机体,破坏 CD4 + 淋巴细胞,引起细胞免疫严重缺

陷,导致以机会性感染、恶性肿瘤和神经系统病变为

特征的临床综合征[1]。 自 1981 年 6 月发现首例艾

滋病以来,该疾病迅速蔓延。 在全世界死因顺位中

因 AIDS 死亡居第四位,败血症、菌血症是艾滋病患

者病情加重乃至死亡的重要原因[2鄄5]。 AIDS 患者合

并感染的病原微生物包括各种细菌和真菌,而其种

类在不同国家和地区有所差异[6鄄8]。 由于抗细菌抗

生素的广泛使用,真菌引起 AIDS 患者机会性感染
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的地位更为突出,常见的机会性感染真菌有白假丝

酵母菌、马内菲青霉菌、新生隐球菌等[9鄄12]。 因此,
研究 AIDS 患者血液及脑脊液中病原性真菌的种类

及其对抗生素的敏感性,对临床治疗 AIDS 合并菌

血症患者有重要意义。
本文拟以某传染病医院 2011 ~ 2014 年收治住

院的 AIDS 确诊患者(由疾病预防与控制中心确诊)
为研究对象,检测其血液和脑脊液标本中的真菌种

类,并进行药敏试验,为临床合理治疗 AIDS 合并机

会性感染患者提供依据。

1摇 材料与方法

1. 1摇 材料摇 摇 标本来源于某传染病医院 2011 年 1
月 ~ 2014 年 12 月住院及门诊的已确诊的艾滋病患

者,其中血液培养阳性标本 477 份、脑脊液培养阳性

标本 109 份。
1. 2摇 主要试剂摇 摇 ATBTM FUNGUS3 真菌药敏试剂

条、ID32GN 革兰阴性杆菌鉴定卡、ID32C 酵母菌鉴

定卡、ATBTM PSE5 非酵母菌药敏试剂条,均购自法

国梅里埃生物公司。 成人中和抗生素培养瓶,购自

美国 BD 公司。 血琼脂平板、沙氏培养基、柯玛嘉念

珠菌显色培养基,购自杭州微生物试剂有限公司。
1. 3摇 方法

1. 3. 1摇 微生物分离培养摇 摇 (1)血液标本:取患者

血液标本 8 ~ 10 mL 于血培养瓶中,置于 BD BACTE
9120 全自动血液快速培养仪进行培养,待仪器报警

显示阳性时,取出标本,用注射器吸取少量标本,分
区划线接种于血琼脂平板和沙氏培养基,分别置于

35 益和 25 益孵育箱中培养。 (2)脑脊液标本:将收

集的脑脊液高速离心,去上清,取少量沉淀涂片,染
色镜检。 临床疑似流行性脑脊髓膜炎或化脓性脑脊

髓膜炎时,进行革兰染色镜检;疑为结核性脑脊髓膜

炎时,作抗酸染色;疑为真菌性脑膜炎时,进行墨汁

负染色。
1. 3. 2摇 微生物鉴定摇 摇 血琼脂平板 35 益培养24 ~
36 h,沙氏培养基 25 益培养 48 ~ 72 h 后,取典型菌

落,涂片、染色镜检进行初步鉴定。 疑似念珠菌的菌

株转种至柯玛嘉念珠菌显色培养基培养,根据所显

示的颜色进行辨别;若有用柯玛嘉念珠菌显色培养

基不能鉴定的酵母样真菌,则用 ATB ID32C 酵母菌

生化鉴定卡对其进行鉴定。

(1)马内菲青霉鉴定。 培养特征:25 益培养,生
长较快。 菌落由最初的淡黄白绒毛状变为棕红色,
有皱褶,可产生玫瑰红色色素。 35 益培养时为酵母

相,光滑、圆形或卵圆形菌落,菌落呈膜状、有细小褶

皱,淡灰白色或奶酪色。 镜检特征:25 益培养物,镜
下可见分隔菌丝,分生孢子梗光滑,分散帚状枝,双
轮生,稍不对称,瓶梗顶端变窄,球形分生孢子,呈链

状排列。 35 益培养物,可见圆形或长方形的关节孢

子。 (2)新生隐球菌的鉴定。 在沙氏或血琼脂培养

基上,25 益或 35 益下均生长良好。 数天后形成酵

母型菌落,初为乳白色细小菌落,增大后表面黏稠、
光滑,后转变为橘黄色,最后变成棕褐色。 在麦芽汁

液体培养基中,25 益孵育 3 天后浑浊生长,可有少

量沉淀或菌膜。 菌体为圆形酵母样细胞,菌体外围

有一层肥厚的胶质样荚膜。 用墨汁负染色后镜检,
可在黑色背景中见到圆形或卵圆形的透亮菌体。
(3)其他病原菌的鉴定:挑取单个菌落制成 0. 5 麦

氏单位浓度的病原菌悬液,然后将制备的悬液加入

鉴定卡的杯型器中培养 24 h 以上,用 ATB Expres鄄
sion TM微生物鉴定仪自动判读或根据说明书提供的

结果判读表进行人工判读。
1. 3. 3摇 新生隐球菌药物敏感性分析摇 将新生隐球

菌菌液无菌加入药敏板中,抗菌药物为:5鄄氟胞嘧

啶、氟康唑、两性霉素 B,将药敏板置于温箱中 35 益
孵育 24 ~ 48 h,再用 1525 型梅里埃微生物鉴定系

统检测,并统计结果。 在含有抗菌药物的培养基中,
浊度的增加提示细菌生长,按照美国临床实验室标

准协会(CLSI)2010 ~ 2013 版判断标准,以敏感或耐

药报告结果。

2摇 结摇 摇 果

2. 1摇 AIDS 患者血液及脑脊液标本中病原菌检出情

况摇 摇 本文检测 2011 ~ 2014 年该医院收治的艾滋

病患者血液阳性标本和脑脊液阳性标本合计 586
份,其中血液标本 477 份、脑脊液标本 109 份,培养

发现均为单一菌种。 结果显示,血液和脑脊液标本

中真菌检出率高于细菌(P < 0. 01)。 2011 ~ 2014 年

间,血液标本中,真菌所占比率依次为 72. 41% 、
66郾 38% 、72. 17% 、60. 38% ,平均为 66. 88% ;脑脊

液标本中,真菌所占比率依次为 60. 00% 、77. 27% 、
75. 00% 、57. 89% ,平均为 66. 97% (表 1)。
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表 1摇 2011 ~ 2014 年 AIDS 患者血液和脑脊液标本中病原菌检出情况

年份
血液(例,% )
真菌 细菌 合计

脑脊液(例,% )
真菌 细菌 合计

2011 63(72. 41% ) 24(27. 59% ) 87 16(60. 00% ) 9(40. 00% ) 25
2012 77(66. 38% ) 39(33. 62% ) 116 17(77. 27% ) 5(22. 73% ) 22
2013 83(72. 17% ) 32(27. 83% ) 115 18(75. 00% ) 6(25. 00% ) 24
2014 96(60. 38% ) 63(39. 62% ) 159 22(57. 89% ) 16(42. 11% ) 38
合计 319(66. 88% ) 158(33. 12% ) 477 字2 = 131. 089,P = 0. 000 73(66. 97% ) 36(33. 03% ) 109 字2 = 23. 564,P = 0. 000

2. 2摇 AIDS 患者血液及脑脊液标本中真菌种类的

构成

2. 2. 1摇 血液中真菌种类的构成情况 摇 摇 477 份血

液培养阳性标本中,共检出真菌 319 株,真菌检出率

为 66. 88% ,其中马内非青霉菌检出率最高,共检出

253 株,占 79. 31% ,其次为新生隐球菌,共检出 63
株,占 19. 75% ,其它真菌 3 株,占 0. 94% (表 2)。
2. 2. 2摇 脑脊液中真菌种类的构成情况 摇 109 份脑

脊液培养阳性标本中,共检出真菌 73 株,真菌检出

率为 66. 97% (73 / 109),其中新生隐球菌 72 株,占
98. 63% ,腐殖隐球菌 1 株,占 1. 37% 。

表 2摇 2011 年 ~ 2014 年 AIDS 患者血液标本中病原性真菌

检出情况

菌种 株数 构成比(% )

马内菲青霉菌 253 79. 31
新生隐球菌 63 19. 75
其他真菌 3 0. 94
合计 319 100. 00

2. 3摇 新生隐球菌药敏分析摇 摇 检测新生隐球菌对

3 种常用抗真菌药物的敏感性,发现新生隐球菌对

两性霉素 B、5鄄氟胞嘧啶、氟康唑均高度敏感,敏感

度达 100% ,只有氟康唑检出少数耐药菌株(表 3)。

表 3摇 新生隐球菌的药物敏感性(株,% )

年份 菌株数 5鄄氟胞嘧啶 氟康唑 两性霉素 B

2011 15 15(100. 00) 15(100. 00) 15(100. 00)
2012 17 17(100. 00) 16(94. 12) 17(100. 00)
2013 18 18(100. 00) 18(100. 00) 18(100. 00)
2014 22 22(100. 00) 21(95. 45) 22(100. 00)
合计 72 72(100. 00) 70(97. 22) 72(100. 00)

3摇 讨摇 摇 论

目前我国面临艾滋病发病和死亡的高峰期,合
并感染病原菌是艾滋病患者病情加重乃至死亡的重

要原因。 真菌也是 AIDS 合并感染的常见病原体,
了解 AIDS 患者机会性感染病原性真菌的种类分布

及其对抗菌药物的敏感性,能为临床合理用药提供

依据,进而提高 AIDS 合并感染患者的生存质量。
本文针对某传染病医院 2011 年 1 月 ~ 2014 年

12 月收治的 AIDS 确诊患者,收集血液培养阳性及

脑脊液培养阳性标本,对真菌分布及药物敏感性特

点进行分析。 血液和脑脊液标本中真菌检出率均较

高,检出率最高的分别为马内菲青霉菌和新生隐球

菌,与国内其他学者报道一致[12鄄14]。
马内菲青霉菌最初通过吸入而致肺部感染,随

后入血引起菌血症,并随血流播散引起其他部位感

染,通常侵犯淋巴系统、肝脏、脾和骨骼。 马内菲青

霉菌在 AIDS 患者血液中的检出率远远高于其他病

原菌,说明马内菲青霉菌是引起艾滋病患者感染的

常见机会性致病菌之一,国内外均有类似报道,并且

马内菲青霉菌感染被确认为是艾滋病指征之一,为
艾滋病患者特有的感染病原体[15鄄18]。

新生隐球菌性脑膜炎是艾滋病患者常见的中枢

神经系统感染病原体之一,在发展中国家,新生隐球

菌具有较高的流行率。 本研究中,艾滋病患者的脑

脊液 培 养 阳 性 标 本 中, 新 生 隐 球 菌 检 出 率 达

66郾 06% (72 / 109)。
由于马内菲青霉菌很少产生耐药性变异,临床

上一般做经验治疗。 因此,本实验主要针对检出的

新生隐球菌进行了药物敏感性实验。 结果显示,新
生隐球菌对临床常用的抗真菌药物 5鄄氟胞嘧啶和

两性霉素 B 的敏感性达 100% ,72 株中有 2 株对氟

康唑耐药,这与易璨珺等报道一致[19]。 目前公认抗

真菌感染的最佳药物是两性霉素 B,因其能选择性

地与真菌细胞膜的麦角甾醇结合,破坏细胞膜的通

透性,使细胞质往外渗出,进而使真菌死亡,对绝大

多数致病真菌有抗菌活性。
综上所述,本文分析了某传染病医院 AIDS 并

发感染的患者血液和脑脊液中的主要真菌种类,并
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检测了新生隐球菌的药物敏感性,对 AIDS 病人的

预见性护理及并发感染的治疗具有参考意义。
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