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·病例报告·

多哈毛孢子菌致急性髓细胞白血病患儿真菌性血流感染１例

李雄斌１，袁凯旋２

（１．广州开发区医院检验科，广东 广州　５１０７３０；２．南方医科大学附属广东省人民医院／广东省医学科学院检验科，广东

广州　５１００８０）

［摘　要］　本文报告１例急性髓细胞白血病（ＡＭＬ）患儿罹患多哈毛孢子菌血流感染病例。该病例血培养采用

ＶＩＴＥＫＭＳ质谱仪无法鉴定病原体，采用ＶＩＴＥＫⅡ ＹＳＴ系统将其错误鉴定为阿萨希毛孢子菌，最终经分子测序

准确鉴定为多哈毛孢子菌。本例患儿（１－３）βＤ葡聚糖检测（Ｇ试验）结果在正常范围，经临床积极的抗真菌感染

治疗后患儿好转出院。因此，对于多哈毛孢子菌血流感染的粒细胞缺乏患者，临床需积极进行抗真菌感染治疗，谨

慎解读Ｇ试验结果，进一步加强对该少见真菌的认识。

［关　键　词］　多哈毛孢子菌；急性髓细胞白血病；真菌性血流感染；抗真菌治疗
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　　多哈毛孢子菌（犜狉犻犮犺狅狊狆狅狉狅狀犱狅犺犪犲狀狊犲）为临床

少见条件致病性酵母样真菌，广泛存在于自然界及

人类皮肤、呼吸道和胃肠道中，也可以在特定条件下

成为机会性病原体引起人类感染。其感染通常发生

在免疫系统受损的个体中，如恶性血液系统肿瘤患

者、器官移植患者、放射治疗（放疗）或化学治疗（化

疗）的癌症患者，具有高病死率［１］。本文报告１例多

哈毛孢子菌引起的急性髓细胞白血病（ａｃｕｔｅｍｙｅ

ｌｏｉｄｌｅｕｋｅｍｉａ，ＡＭＬ）患儿血流感染病例，以提高临

床对该少见酵母样真菌的诊治水平。

１　病历资料

１．１　病史　患儿，男性，１５岁，因确诊“ＡＭＬ近１个
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月，发热２ｄ”于２０２３年５月１９日入院。患儿４月

２１日进行骨髓细胞检查提示ＡＭＬ。４月２７日进行

ＤＡＥ（柔红霉素、阿糖胞苷、依托泊苷）方案化疗，化

疗后患儿出现畏寒、发热，骨髓抑制严重，粒细胞缺

乏，经验性给予美罗培南、万古霉素联合氟康唑抗感

染治疗后好转，于５月１８日出院。５月１９日患儿

再次发热，体温达３８．３℃，遂于急诊转入该院。

１．２　诊疗经过　５月２１日入院后查血常规示白细

胞计数（ＷＢＣ）０．５３×１０９／Ｌ（降低），中性粒细胞计

数（ＮＥＴ）０．０４×１０９／Ｌ（降低），超敏 Ｃ反应蛋白

（ＨｓＣＲＰ）９１．３ｍｇ／Ｌ（升高），降钙素原（ＰＣＴ）

０．０６ｎｇ／ｍＬ（升高），（１－３）βＤ葡聚糖（ＢＤＧ）检测

（Ｇ试验）１３．８ｐｇ／ｍＬ（正常），考虑合并上呼吸道感

染，给予万古霉素（５００ｍｇ，静脉滴注，ｑ６ｈ）、头孢哌

酮钠／舒巴坦钠（３０００ｍｇ，静脉滴注，ｑ１２ｈ）联合伏

立康唑片（２００ｍｇ，口服，ｂｉｄ）抗感染治疗。５月２５

日体温正常，停用抗菌药物，给予 ＭＡＥ（米托蒽醌、

阿糖胞苷、足叶乙甙）方案诱导缓解化疗。６月５日

化疗后出现发热，最高３８．４℃，ＨｓＣＲＰ７４．４ｍｇ／Ｌ

（升高），ＰＣＴ０．０７ｎｇ／ｍＬ（升高），Ｇ试验２７．７ｐｇ／ｍＬ

（正常），给予美罗培南（１０００ｍｇ，静脉滴注，ｑ８ｈ）和

阿米卡星（４００ｍｇ，静脉滴注，ｑｄ）抗感染。６月１３

日反复高热，抽取双份血送培养，加用万古霉素

（５００ｍｇ，静脉滴注，ｑ６ｈ）抗细菌感染，并联合氟康

唑（２００ｍｇ，口服，ｑｄ）预防真菌感染。６月１６日双

份血培养初步涂片发现真菌孢子，疑似酵母样真菌

（图１Ａ），立即报告危机值。此时真菌血流感染诊断

明确，但患儿仍高热（最高体温３９．４℃），改用伏立

康唑（２００ｍｇ，静脉滴注，ｑ１２ｈ）抗真菌治疗。将血

培养物转种至沙保罗氏平板（Ｓａｂｏｕｒａｕｄｄｅｘｔｒｏｓｅ

ａｇａｒ，ＳＤＡ），培养７２ｈ平板上可见圆形、凸起和浅

黄色菌落，表面有皱褶（图１Ｂ）。取菌落涂片、革兰

染色，显微镜下可见丰富的芽生孢子（图１Ｃ），圆柱

形关节孢子和关节菌丝（图１Ｄ）。

! " # $

　　注：Ａ为血培养物涂片可见酵母样孢子（革兰染色，１０００×）；Ｂ为血培养物转种至ＳＤＡ，３７℃培养３ｄ的菌落；Ｃ为芽生孢

子（革兰染色，１０００×）；Ｄ为关节孢子和关节菌丝（革兰染色，１０００×）。

图１　多哈毛孢子菌的菌落形态及显微镜下特点
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　　６月１８日进行微生物质谱（ＶＩＴＥＫ ＭＳＩＶＤ

３．２）鉴定无结果，ＶＩＴＥＫ Ⅱ ＹＳＴ卡鉴定为阿萨希

毛孢子菌（９３．０％；犜狉犻犮犺狅狊狆狅狉狅狀犪狊犪犺犻犻），脲酶试验

阳性。结合菌落形态、显微镜下特点和脲酶试验，怀

疑ＶＩＴＥＫ Ⅱ系统鉴定结果有误，因此初步报告为

毛孢子菌属。将该真菌送至擎科生物公司进行

ＩＴＳ１／ＩＴＳ４测序，结果经 Ｍｙｃｏｂａｎｋ数据库（ｗｗｗ．

ｍｙｃｏｂａｎｋ．ｏｒｇ）比对显示与多哈毛孢子菌（菌株号：

ＣＢＳ１０７６１）相似度为１００％。６月１９日患儿生命体

征稳定，改用伏立康唑片（２００ｍｇ，口服，ｑ１２ｈ）联合

米诺环素（１００ｍｇ，静脉滴注，ｑｉｄ）抗感染治疗。６

月２６日患儿感染控制，带药（伏立康唑片）出院。随

访，情况良好。

２　讨论

多哈毛孢子菌于２００９年首次由ＴａｊＡｌｄｅｅｎ等
［１］

在卡塔尔首都多哈（Ｄｏｈａ）的１例甲癣患者的趾甲

上分离出，因此而命名。该菌广泛分布于自然环境

中，亦可定植在人类皮肤、呼吸道或胃肠道，感染常

与血液恶性肿瘤、放疗或化疗以及器官移植有关，但

相关报道极少，截至目前共有９例报道
［１５］，该菌不

仅可引起浅部真菌病，如甲癣［１２］和脚癣［１］，亦可导

致真菌性血流感染［３４］、导管相关血流感染［１，３］及脑

脓肿［５］。

在接受化疗的血液恶性肿瘤患者中，ＡＭＬ患者

侵袭性真菌病发生率最高，尤其在诱导化疗期间［６］。
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本例为ＡＭＬ患儿，从入院开始即治疗性使用抗细

菌药物和预防性使用抗真菌药物，并进行动静脉导

管置换护理，化疗后患儿出现重度骨髓抑制和粒细

胞缺乏，且抑制期长，广谱抗菌药物治疗时间长，具有

侵袭性毛孢子菌感染的高危因素；再者由于细胞毒性

药物的长期使用，患儿皮肤黏膜和皮肤屏障功能受

损，多哈毛孢子菌可黏附导管表面形成生物膜［７］，随

导管或受损的黏膜进入血液，由于粒细胞功能受抑

制导致机体不能完全吞噬清除，从而发生突破性真

菌血流感染。

多哈毛孢子菌在鉴定上存在一定难度，在形态

上与其他毛孢子菌难以区分，ＶＩＴＥＫＭＳ质谱仪对

该菌无法鉴定，并且ＶＩＴＥＫⅡ ＹＳＴ系统存在将其

错误鉴定为阿萨希毛孢子菌的情况［３］。本例通过

ＶＩＴＥＫⅡ ＹＳＴ系统亦错误鉴定为阿萨希毛孢子

菌，可能原因是 ＶＩＴＥＫ系统主要基于生化反应和

底物，以检测碳源利用、氮源利用和酶活性，阿萨希

毛孢子菌与多哈毛孢子菌亲缘性相近，生化反应差

别不大，从而导致鉴定错误。对于形态、生化鉴定系

统和质谱难以区分的毛孢子菌，建议进行分子测序

以实现准确鉴定［１］，这对于抗真菌感染治疗非常

重要。

血液恶性肿瘤患者毛孢子菌相关血流感染具有

高病死率［８９］，ＢＤＧ对真菌血症的早期检测具有较

高特异度与灵敏度［１０］。但本例患儿ＢＤＧ检测结果

均在正常范围，可能与ＢＤＧ是真菌细胞壁的主要成

分，当真菌被吞噬，细胞壁被破坏后，可将其释放到

血液和其他体液中，该患儿骨髓抑制导致中性粒细

胞重度减少，吞噬细胞功能障碍，孢子入血后不能被

吞噬破坏，导致ＢＤＧ释放入血量少有关。因此，对

于粒细胞缺乏患者真菌血流感染，Ｇ试验结果需谨

慎评估。

综上所述，多哈毛孢子菌是临床上少见的条件

致病性酵母样真菌，准确鉴定具有一定难度，临床实

验室可借助分子测序技术以提高对该菌感染的鉴别

诊断能力。对于多哈毛孢子菌血流感染的粒细胞缺

乏患者，临床需积极进行抗真菌感染治疗，谨慎解读

Ｇ试验结果，进一步加强对该少见真菌的认识。
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