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·论著·

２２例艾滋病合并马尔尼菲篮状菌感染患者的临床特征

彭　帆，钟　正，孔祥龙，文　隆，汤渝玲

（长沙市第一医院，湖南 长沙　４１０００５）

［摘　要］　目的　分析艾滋病合并马尔尼菲篮状菌感染患者的临床特征。方法　收集２０１６年１—１２月长沙市第

一医院收治的２２例艾滋病合并马尔尼菲篮状菌感染患者的临床病历资料，回顾性分析患者的临床表现、辅助检查

结果、治疗经过及疾病转归等临床资料。结果　２２例患者中男性１５例，女性７例，年龄１８～５７岁。２２例患者均

表现出呼吸系统症状，有２０例患者出现不同程度的发热，１２例患者出现皮疹，７例患者可触及脾大，１５例患者伴有

消瘦、口腔白斑、淋巴结大。患者辅助检查血常规白细胞、淋巴细胞下降，伴有贫血及血小板减少；ＣＤ４＋计数均有

不同程度减少，且均＜５０ｃｅｌｌｓ／μＬ；２１例患者血清腺苷脱氨酶有不同程度的升高；感染患者的胸部影像学表现常见

斑片状或斑点状浸润影，其次为结节影、毛玻璃样改变。两性霉素Ｂ和伊曲康唑对马尔尼菲篮状菌感染的治疗效

果较好。１６例患者在积极抗真菌治疗后病情得到控制，５例患者转回当地继续治疗，仅１例患者在住院期间由于

出现严重的多器官衰竭死亡。结论　艾滋病合并马尔尼菲篮状菌感染患者的临床表现复杂多样，血清腺苷脱氨酶

可作为一个辅助诊断指标，艾滋病患者均有明显免疫力缺陷。
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［ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌ，２０１８，１７（７）：６１０－６１４］

　　马尔尼菲篮状菌是青霉菌中唯一呈温度双相型

的致病菌，马尔尼菲篮状菌感染可发生于健康者，但

更常见于免疫缺陷或免疫功能抑制者。随着人类免

疫缺陷病毒（ｈｕｍａｎｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｖｉｒｕｓ，ＨＩＶ）

感染者越来越多，马尔尼菲篮状菌感染的报道也逐

年增加，在很多地区已经位居机会性感染的前三

位［１］。马尔尼菲篮状菌感染主要累及单核巨噬细胞

系统，可以播散至全身，病死率高，是一种严重的深

部真菌病［２］。马尔尼菲篮状菌可以将巨噬细胞作为

载体进行播散，聚集在单核巨噬细胞系统或者停留

在末梢血管形成病灶［３］。马尔尼菲篮状菌主要通过

呼吸道侵入人体，因此，疾病始发部位主要在肺部。

有研究［４］显示１３８例马尔尼菲篮状菌感染患者中，

肺部病变发生率为６５．９％
［４］，疾病的临床表现与肺

结核相似，容易误诊。马尔尼菲篮状菌感染常见的

受累部位是呼吸系统，临床表现为咳嗽、咳痰，胸闷、

气促，肺部听诊可闻及湿音，影像学检查可见肺部

病变［５］。本研究拟回顾性分析２０１６年１—１２月某

院２２例确诊马尔尼菲篮状菌感染患者的临床资料，

研究其临床特征和流行病学特点。

１　资料与方法

１．１　资料来源　收集２０１６年１—１２月长沙市第一

医院收治的２２例艾滋病（ＡＩＤＳ）合并马尔尼菲篮状

菌感染患者的临床病历资料。长沙市第一医院北院

区是湖南省长沙市公共卫生救治中心，是长沙市唯

一一所收治ＡＩＤＳ患者的医院。

１．２　诊断标准　ＡＩＤＳ诊断和临床分期参照２０１２

年卫生部颁布的《艾滋病和艾滋病病毒感染诊断标

准》。患者血、胸腔积液、骨髓、皮肤等部位马尔尼菲

篮状菌培养于该院检验科进行，马尔尼菲篮状菌培

养阳性作为诊断马尔尼菲篮状菌感染的金标准。

１．３　研究方法　回顾性分析患者的一般人口统计

学资料、临床表现、辅助检查结果、治疗经过和流行

病学资料等，探讨马尔尼菲篮状菌感染的流行病学

特点和临床特征。

２　结果

２．１　一般资料　２２例ＡＩＤＳ合并马尔尼菲篮状菌

感染患者中男性１５例，女性７例，年龄１８～５７岁，

平均年龄３６岁。ＨＩＶ 传播途径主要为性接触传

播。２２例患者均为湖南本地人，来自长沙、岳阳、永

州、邵阳、娄底等城市，且大多数来自湖南南部地区。

１６例患者长期居住于出生地，无在外长期居住史；

６例患者由于工作原因在合肥、广州、深圳、武汉、绍

兴等地有居住史。

２．２　临床表现　２２例ＡＩＤＳ合并马尔尼菲篮状菌

感染患者中有２０例患者有不同程度的发热，仅２例

未出现发热。２２例患者均表现出呼吸系统症状，主

要表现为咳嗽、咳痰，胸闷、气促，肺部听诊可闻及不

同程度的湿性音。１２例患者出现皮疹，皮疹多见

于头面部和躯干，皮疹形态多表现为中央型坏死，形

成脐凹状、坏死性丘疹。７例患者可触及脾大。１５例

患者伴有消瘦、口腔白斑、淋巴结大，有些患者在浅

表部位触及不到淋巴结大，可在影像学中见胸腔、腹

腔大量的肿大淋巴结。见表１。

２．３　实验室检查　患者主要实验室检查包括血常

规、ＣＤ４＋计数、腺苷脱氨酶（ＡＤＡ）和血气分析。具体

结果如下：（１）血常规：２２例ＡＩＤＳ合并马尔尼菲篮状

菌感染患者中１７例患者白细胞计数＜４×１０
９／Ｌ，

其中２例患者白细胞计数＜１．３×１０
９／Ｌ；淋巴细胞

计数仅１例患者正常，其余患者波动在０．１５×１０９／Ｌ

～０．３×１０
９／Ｌ；１９例患者血小板减少，基本波动在

３０×１０９／Ｌ～９０×１０
９／Ｌ；２２例患者均有血红蛋白

下降，其中轻度贫血８例、中度贫血９例、重度贫血

５例。（２）ＣＤ４＋ 计数：２２例患者血 ＣＤ４＋ 计数均

＜５０ｃｅｌｌｓ／μＬ，基本波动在４～３４ｃｅｌｌｓ／μＬ，平均

１４ｃｅｌｌｓ／μＬ，仅有 ３ 例患者 ＞２０ｃｅｌｌｓ／μＬ。（３）

ＡＤＡ：根据相关文献
［６］以２３．５０ｍｇ／Ｌ为诊断界值，

２２例患者中仅１例为１７．３ｍｇ／Ｌ，小于诊断界值，其

余均大于诊断界值。（４）血气分析：２２例患者中有

１５例患者均有不同程度的呼吸性碱中毒。
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表１　２２例ＡＩＤＳ合并马尔尼菲篮状菌感染患者的临床资料

犜犪犫犾犲１　Ｃｌｉｎｉｃａｌｄａｔａｏｆ２２ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＡＩＤＳａｎｄ犜．犿犪狉狀犲犳犳犲犻ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

病例 性别 年龄（岁） 标本来源 发热
呼吸系统

症状

ＣＤ４＋计数

（ｃｅｌｌｓ／ｕＬ）

ＡＤＡ

（ｍｇ／Ｌ）
治疗方案 疾病转归

１ 男 ４２ 血 有 有 ９ ３０．９ 两性霉素Ｂ 回当地医院

２ 男 ５０ 血 无 有 １４ ３２．０ 两性霉素Ｂ 死亡

３ 女 ５１ 血 有 有 ５ ４４．９ 两性霉素Ｂ 回当地医院

４ 男 ５７ 血 有 有 １２ １２０．７ 两性霉素Ｂ 好转

５ 女 ２５ 血 有 有 ８ ４２．９ 伊曲康唑 好转

６ 男 １９ 血 有 有 ４ ５８．２ 伊曲康唑 好转

７ 男 ２６ 胸腔积液 有 有 ９ ２４．９ 伊曲康唑 好转

８ 男 ３９ 骨髓 有 有 １２ ２３．５ 伊曲康唑 好转

９ 男 ３２ 血 有 有 ２１ １０１．１ 两性霉素Ｂ 好转

１０ 男 ３５ 血 有 有 ３４ ５２．５ 伊曲康唑 好转

１１ 男 ２７ 血 有 有 ８ ６４．０ 两性霉素Ｂ 好转

１２ 女 ４５ 血 有 有 ４ ４４．６ 两性霉素Ｂ 好转

１３ 女 ３２ 血 有 有 １５ ３７．０ 两性霉素Ｂ 好转

１４ 男 ３８ 皮肤 无 有 １４ １７．３ 伊曲康唑 好转

１５ 女 ４０ 血 有 有 １７ ９２．５ 两性霉素Ｂ 好转

１６ 女 ３５ 血 有 有 １９ ２９．６ 伊曲康唑 回当地医院

１７ 男 １８ 皮肤 有 有 １６ ５６．５ 两性霉素Ｂ 好转

１８ 男 ２５ 血 有 有 ９ ４３．６ 伊曲康唑 好转

１９ 男 ５５ 胸腔积液 有 有 １９ ２７．３ 伊曲康唑 回当地医院

２０ 男 ４７ 血 有 有 １２ ３２．１ 伊曲康唑 回当地医院

２１ 女 ２９ 血 有 有 １７ ８７．１ 两性霉素Ｂ 好转

２２ 男 ２５ 骨髓 有 有 ３０ ５５．６ 两性霉素Ｂ 好转

　　ＡＤＡ：血清腺苷脱氨酶

２．４　影像学表现　２２例ＡＩＤＳ合并马尔尼菲篮状

菌感染患者均行胸部ＣＴ检查，并且均发现异常改

变；其中有１６例出现肺野斑片状或斑点状浸润影，

６例出现结节影，未发现明显的空洞影；多数患者合

并有多重影像学改变，仅５例患者为单一影像学改

变。具体影像学改变见图１。２４例患者中有１０例

伴胸腔积液，５例伴心包积液。

! " #

Ａ：两肺多发斑片状影、结节影；Ｂ：两肺散在斑点状影；Ｃ：两肺淡薄磨玻璃影

图１　ＡＩＤＳ合并马尔尼菲篮状菌感染患者胸部ＣＴ影像学特征

犉犻犵狌狉犲１　ＣｈｅｓｔｃｏｍｐｕｔｅｄｔｏｍｏｇｒａｐｈｙｉｍａｇｉｎｇｆｅａｔｕｒｅｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＡＩＤＳａｎｄ犜．犿犪狉狀犲犳犳犲犻ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

２．５　合并症　２２例ＡＩＤＳ合并马尔尼菲篮状菌感

染患者中有５例患者合并有肺结核感染，由于马尔

尼菲篮状菌和结核分枝杆菌主要由呼吸道入侵，原

发症状都主要在肺部，诊断肺结核的患者极易漏诊

马尔尼菲篮状菌感染。

２．６　治疗与转归　２２例ＡＩＤＳ合并马尔尼菲篮状

菌感染患者中有１６例患者在积极抗真菌治疗后病

情得到控制，５例患者转回当地继续治疗，仅１例患

者在住院期间由于出现严重的多器官衰竭死亡。２２

例患者呼吸道症状、发热明显得到改善，而皮疹、
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淋巴结大伴随时间则较长。１２例患者接受两性霉

素Ｂ治疗，剂量０．６ｍｇ／ｋｇ，每日给药１次；１０例患

者口服伊曲康唑治疗，剂量２００ｍｇ，每日给药２次。

２２例患者在抗真菌治疗同时给予高效抗逆转录病

毒治疗（ＨＡＡＲＴ），ＨＡＡＲＴ一般联合两种核苷类

逆转录酶抑制剂（ＮＲＴＩｓ）＋ 一种非核苷类逆转录

酶抑制剂（ＮＲＴＩｓ）的一线药物抗病毒方案，如拉米

夫定＋替诺福韦酯＋依非韦伦。

３　讨论

美国在１９８８年首次报道 ＡＩＤＳ合并马尔尼菲

篮状菌病，我国深圳在１９９９年报道了首例ＡＩＤＳ合

并马尔尼菲篮状菌病，目前，ＡＩＤＳ合并马尔尼菲篮

状菌感染病例日益增多［７９］。马尔尼菲篮状菌与巨

噬细胞亲和力较强，一般从呼吸道进入人体后，主要

以巨噬细胞为载体传播至单核巨噬细胞系统，并经

血液循环侵犯心包、皮肤、肝和脾等器官，其中以肺

部及肝最为严重。马尔尼菲篮状菌感染患者临床表

现主要有发热、咳嗽、消瘦、口腔白斑、皮疹、淋巴结

大和脾大等症状和体征［１０］。

马尔尼菲篮状菌感染患者多有白细胞、淋巴细

胞下降，伴有贫血及血小板减少，这可能除了与感

染、疾病消耗因素有关，还与马尔尼菲篮状菌可侵犯

骨髓有关。马尔尼菲篮状菌感染可能与细菌本身侵

袭性强和宿主细胞的免疫力低有关［１１］；有研究［１２］提

示ＣＤ４＋计数＜５０ｃｅｌｌｓ／μＬ时易发生马尔尼菲篮状

菌播散感染。本研究结果显示感染患者ＣＤ４＋计数

均＜５０ｃｅｌｌｓ／μＬ，平均１４ｃｅｌｌｓ／μＬ，其中仅３例患者

＞２０ｃｅｌｌｓ／μＬ，患者均有明显免疫力缺陷。有研

究［１３］表明ＣＤ４＋细胞的严重缺乏可能是ＡＩＤＳ患者

容易感染马尔尼菲篮状菌并发展成为播散型的重要

原因。ＡＤＡ包含两种同工酶，其中 ＡＤＡ２主要存

在于单核巨噬细胞系统，当单核巨噬细胞系统激活

后，ＡＤＡ２活性明显增加，有研究指出ＡＤＡ可作为

诊断ＡＩＤＳ患者合并马尔尼菲篮状菌感染的辅助指

标［６］。本研究中有２１例患者均大于诊断界值，提示

ＡＤＡ可作为诊断 ＡＩＤＳ患者合并马尔尼菲篮状菌

感染的辅助指标。

本研究显示，２２例患者均有不同程度的呼吸性

碱中毒，马尔尼菲篮状菌最常受累呼吸系统，表现为

咳嗽、咳痰，胸闷、气促，肺部听诊可闻及不同程度的

湿性音。马尔尼菲篮状菌感染可以表现为局限型

感染和播散型感染，局限型感染以原发灶感染为主，

马尔尼菲篮状菌侵犯肺部，常表现于肺部的影像学

改变及呼吸道症状；马尔尼菲篮状菌侵犯皮下组织，

常表现为皮下结节；马尔尼菲篮状菌侵犯淋巴结常

可导致局部淋巴结大。播散型感染主要为全身症

状，包括高热、体重减轻、肝脾大、贫血等，并可出现

肺部、消化道、骨骼等多个系统损害［１４］。

本研究显示，ＡＩＤＳ合并马尔尼菲篮状菌感染

患者均出现胸部影像学改变，胸部影像学表现形式

多样，常见斑片状或斑点状浸润影，其次为结节影、

毛玻璃样改变。马尔尼菲篮状菌感染合并有胸腔积

液患者１０例，合并心包积液患者５例，感染患者多

伴肺门或纵隔淋巴结大，未发现空洞灶。本研究中

有５例患者合并肺结核感染，合并感染者大部分有

多重影像学改变。ＡＩＤＳ患者自身免疫力低下，影

像学诊断时需要考虑联合感染的可能性。

研究［１５］显示，马尔尼菲篮状菌感染早期尽早给

予足量、有效的抗真菌治疗，可获得长期缓解或治

愈。本研究表明，两性霉素Ｂ和伊曲康唑对马尔尼

菲篮状菌感染有很好的治疗效果。目前，指南推荐

首选两性霉素Ｂ与伊曲康唑序贯的治疗方案
［１６］。

有研究［１７］报道，ＡＩＤＳ合并马尔尼菲篮状菌感染的

患者尽早治疗后，二级预防（预防复发）非常必要，目

前国内外主要的治疗手段是给予伊曲康唑２００ｍｇ

治疗，每日给药２次，预防其复发，二级预防至

ＣＤ４＋ Ｔ淋巴细胞＞１００ｃｅｌｌｓ／μＬ时较少复发。

ＡＩＤＳ患者合并马尔尼菲篮状菌病只要早期发

现，早期诊断，早期治疗，足剂量，长期疗程，完全可

以控制［１８］。但是，由于感染患者发病隐匿，早期未

给予重视，极易误诊、漏诊而延误治疗，致使病情加

重而威胁生命。分析感染患者临床特征、影像学表

现、实验室检查结果显得尤为重要。因此，临床提倡

检验科、放射科与临床医生的多学科合作，从而避免

认识的局限性，提高检出率［１９］。
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狀犲狅犳狅狉犿犪狀狊ａｎｄ犘犲狀犻犮犻犾犾犻狌犿犿犪狉狀犲犳犳犲犻ｃｏｉｎｆｅｃｔｉｏｎ：ａｔｈｅｒａ

ｐｅｕｔｉｃｄｉｌｅｍｍａｉｎｒｅｓｏｕｒｃｅｌｉｍｉｔｅｄｓｅｔｔｉｎｇｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，

２０１０，５１（９）：ｅ６５－ｅ６８．

［１７］谢志满，黄绍标，邹俊，等．艾滋病合并马尔尼菲青霉菌病的

二级预防研究［Ｊ］．广西医学，２０１３，３５（７）：８４２－８４３．

［１８］陈杏春，周莹，赵丽，等．马尔尼菲青霉菌感染临床分析［Ｊ］．

中华医院感染学杂志，２０１３，２３（１１）：２７６８－２７７０．

［１９］陈蓉，张立新，刘婷，等．多学科合作对马尔尼菲青霉病快速

诊断的价值［Ｊ］．中国艾滋病性病，２０１７，２３（４）：３３４－３３６．

（本文编辑：孟秀娟、陈玉华）
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