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肺炎支原体（Mycoplasma pneumonia, Mp）除引

起原发性非典型性肺炎、支气管炎等呼吸道疾病外,
还可引起其他多系统、多器官的肺外并发症, 如免

疫性溶血性贫血、原发性血小板减少、心肌炎及肾炎

等［1］。Tsai等［2］1995年通过发酵支原体（Mycoplasma
fermentans, Mf）与鼠胚细胞（C3H）共同培养，提示Mf
具有致癌潜能，近年来的研究进一步证实穿通支原

体和发酵支原体的感染与肿瘤发生相关［3］。1986年
华人罗氏（Lo）首次报道从AIDS 患者尸体中分离出

无名株Mf（i）。从血液病患者血液中分离肺炎支原

体国外偶见报道。本研究报道对101例确诊血液病

患者的血液进行支原体分离培养、聚合酶链反应

（PCR）、电镜观察，以及肺炎支原体分离培养阳性病

例进行抗体（IgG）检测。报告如下。

1 材料与方法

1.1 临床资料及标本来源 2006年8月至2007年3

月在浙江温州医学院附属第一医院就治的经骨髓

MICM（细胞形态学、免疫学、遗传学和分子生物学）

确定为血液病，X线胸片检查心肺未见异常患者101
例。其中，急性髓细胞白血病（AML）32例，非霍奇

金淋巴瘤（NHL）31例，原发性血小板减少性紫癜

（ITP）10例，急性淋巴细胞白血病（ALL）8例，慢性髓

细胞白血病（CML）4例，再生障碍性贫血（AA）6例，

慢性淋巴白血病（CLL）2例，骨髓增生异常综合征

（MDS）1例，多发性骨髓瘤（MM）3例，巨幼细胞性贫

血（MA）1例以及真性红细胞增多症（PV）1例。对照

组 65名为本院健康体检职工。取血液标本进行支

原体的分离培养及鉴定。

1.2 标准株菌株和培养基 已知对照菌株:穿通支

原体（MPe，GTU ATCC55252）、发酵支原体（Mf，
ATCC19989）、肺炎支原体（Mp，ATCC15531），解脲

支原体（Uu,ATCC27618）和人型支原体（Mh, ATCC
23114）均分别由东南大学医学院流行病学教研室赵

季文教授惠赠。SP4 、Uu和Mh液体培养基的制备

分别参考文献［4，5］。
1.3 试剂与仪器 肺炎支原体和发酵支原体 nPCR
试剂购自江苏无锡遗传研究所。Mp抗体试剂购自上
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海晶美试剂公司，RMC⁃PT超薄切片机；H⁃7500透射电镜。

1.4 血液标本的处理 血液标本采自未经抗生素

治疗的研究对象6：00时的空腹静脉血，不抗凝或抗

凝（但不能加肝素抗凝，以免导致PCR假阴性），采血

后2 h内将标本离心5 min（2500 r/min），分别抽取上

层血清或血浆0.2 ml接种于SP4、Uu和Mh液体培养

基［4］。取淋巴细胞层置于电镜检查瓶的底部，将电

镜液缓缓加于细胞层的上面。置 4 ℃冰箱保存，以

备电镜检查［4］。

1.5 分离培养及其菌落鉴定 取确诊但未经治疗

的血液病患者血清接种 SP4和 Uu和Mh液体培养

基。对照组血清接种 SP4液体培养基，置CO2 37 ℃

4~5 d，发现液体澄清，变黄，过滤除菌后分别取

0.1 ml转种支原体固体培养基和普通血平板（排除L
型细菌），置CO2 37 ℃ 24~72 h，置低倍镜下观察，发

现油煎蛋样菌落，并与标准菌株对照，初步鉴定菌株

置－20 ℃保存备用。

1.6 PCR分析 取经生化试验初筛的肺炎和发酵

支原体菌株分别进行PCR检测，确认为检出特异的

肺炎和发酵支原体的DNA。

1.7 肺炎支原体抗体检测 严格按照试剂操作说

明书操作。

1.8 电镜观察 取经 PCR确定为肺炎支原体的纯

培养物和血液标本，电镜下观察。

1.9 统计学处理 血液病组和非血液病组支原体

的分离率组间比较采用χ2检验以及χ2校正检验。

2 结果

2.1 分离培养结果 101例血液病患者血液标本中

有20例分离培养阳性：血液病患者血液标本接种改

良 SP4支原体液体培养基颜色变黄后，接种支原体

固体培养基，低倍镜下可见“油煎蛋样”菌落，见

图 1。经生化反应初筛后，采用PCR进一步验证。

2.2 PCR 结果 取经 SP4液体培养阳性，生化初

筛，将符合肺炎支原体和发酵支原体生化反应的培

养物分别进行肺炎支原体和发酵支原体巢式PCR扩

增。101例血液病患者的血液中，9例在535 bp区带

阳性，与肺炎支原体阳性对照一致，为肺炎支原体，

见图 2，检出肺炎支原体阳性的分别是 AML 4例，

ITP 2例，ALL 2例，NHL 1例，总共9例。8例在272 bp
区带阳性，与发酵支原体阳性对照一致，为发酵支原

体，见图3，检出发酵支原体阳性的分别是NHL 3例，

CML 1例，AA 2例，MM 1例以及PV 1例，总共 8例。

从血液病患者血液中未同时检测出肺炎和发酵2种

支原体。血液病患者血液中肺炎支原体和发酵支原

体的分离检出结果见表1。65名对照组未检出肺炎

和发酵支原体，组间差异有统计学意义（P<0.01）。

101例确诊血液病患者的血液中未检出Uu、Mh和Mpe。
2.3 Mp⁃IgG抗体检测 从 101例血液病患者中共

检出Mp⁃IgG抗体阳性 12例，其中，与分离培养阳性

以及PCR验证吻合11例（阳性符合率为91.7%），仅1例
Mp⁃IgG抗体阳性分离培养为阴性。非血液病体检对照

组20名均为阴性。两组间差异有统计学意义（P<0.05）。

箭头所示为支原体“油煎蛋样”菌落
图 1 固体培养基支原体菌落图

Figure1 Colony of Mycoplasma in solid medium

M:DNA分子标准，1～11取自血液病患者血液标本，其中 4和 5
为阴性，其余均为阳性培养物在535 bp区带阳性，与13肺炎支原体
阳性对照一致，12 为阴性对照，13为阳性对照。在多个标本的肺炎
支原体扩增产物区带前都出现了不同程度的非特异性扩增产物。

图2 分离自血液病患者血液阳性培养物肺炎支原体PCR
扩增产物电泳图

Figure 2 Electropherogram of PCR amplification products of
Mycoplasma pneumonia

M:DNA分子标准，1～8取自血液病患者血液标本，在 272 bp 区
带阳性，与11发酵支原体阳性对照一致，9为阴性对照，11为发酵支
原体阳性对照，10和12为肺炎支原体阳性对照，535 bp区带阳性。

图3 分离自血液病患者血液阳性培养物发酵支原体
PCR扩增产物电泳图

Figure 3 Electropherogram of PCR amplification products of
Mycoplasma fermentans
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2.4 电镜观察结果 取经生化和PCR检测阳性的

血液病患者的血液在电镜下观察，证实 3层膜结构

的肺炎支原体颗粒图，见图4、5。

3 讨论

笔者于 2006年曾报道从肿瘤患者的血液和肿

瘤组织中分离检出穿通支原体。2007年报道从 IgA

肾病患者的血液中分离检出穿通支原体［4,5］。本文再

次报道从血液病患者的血液分离检出肺炎支原体和

发酵支原体，并与非血液病对照人群相比较，组间差

异有统计学意义，以及在电镜下证实分离培养阳性

个体的血液中检出 3层膜典型结构的支原体颗粒。

从 1898年Nocard首先从牛胸腔积液中发现支原体

之后，支原体先后被证实与多种疾病的发生相关。

1960年肺炎支原体正式被认为是引起原发性非典型

肺炎以及支气管炎等呼吸道疾病的病原体，

Campbell 1943年首次报道肺外病症［1］。近年来陆续

报道还可引起其他多系统、多器官的肺外并发症，如

免疫性溶血性贫血、原发性血小板减少、中枢神经系

统损害和肾炎 等。本实验从患者血清中分离检出

Mp，经 PCR扩增验证阳性提示存在肺炎支原体感

染，无论是肺炎支原体纯培养物还是阳性血液标本

在电镜下均观察到 3层膜结构支原体颗粒。其中，

Mp⁃IgG抗体检出与Mp分离培养阳性以及PCR 验证

吻合11例（阳性符合率为91.7%）。

1986 年 Lo 从AIDS 患者尸体中分离出发酵支

原体 incognitus 株，国外对它的致病性展开了广泛的

研究,对其发病或毒性机制进行了探讨 。Tsai等［2］

1995年通过Mf与鼠胚细胞（C3H）共同培养，提示Mf
具有致癌潜能，Kaori等［6］报道发酵支原体的慢性感

染会影响癌症形成的速度。我们在101例血液病患

者的血液中检出发酵支原体 8例，其中非霍奇金淋

巴瘤3例，占37％。

本实验从血液病患者血液中分别检出了肺炎支

原体和发酵支原体。但是，至于是由于支原体感染

引起血液病，还是血液病免疫低下伴随支原体的机

会感染，确切的机制以及意义还有待于进一步研究。
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表1 血液病患者血液Mp和Mf检出结果
Table 1 Isolation of Mycoplasma pneumonia and Mycoplasma

fermentans from blood of hematopathy patients

病种

AML
NHL
ALL
ITP
CML
AA
CLL
MDS
MM
MA
PV
合计

病例数

32
31
8

10
4
6
2
1
3
1
1

101

Mp检出
例数
（%）

4
1
2
2
0
0
0
0
0
0
0
9

Mf检出
例数
（%）

0
3
0
0
1
2
0
0
1
0
1
8

Mp和Mf
同时检出
例数（%)

0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0

总检出

例数

4
4
2
2
1
2
0
0
1
0
1

17

构成比（%）

12.0
13.0
25.0
20.0
25.0
33.0
0.0
0.0

33.0
0.0

100.0
17.0

阳性纯培养物负染电镜下见球形3层膜Mp结构，箭头所示为阳
性纯培养物负染后所见3层膜状支原体颗粒。（×50 000）

图4 Mp阳性纯培养物负染电镜图
Figure 4 Negative staining electronmicrograph of pure

Mycoplasma pneumonia positive culture

原发性血小板减少症血液超薄切片电镜图，见葫芦形3层膜Mp
结构，箭头所示。（×50 000）

图5 血液超薄切片电镜图
Figure 5 Electronmicrograph of extra thin section of blood
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