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副衣原体!"#株成堆裸露颗粒的发现

及其形成机制探讨

李勤学 姜庆五 沈洁 李子华

【摘要】 目的 探索副衣原体在棘阿米巴内的生长发育变化特征。方法 采用阿米巴共培养技

术，通过染色和电镜观察了解不同时期滋养体中副衣原体生长的形态变化。结果 在电镜下，可见副

衣原体!"#存在典型的二个生活形态：即网织体和原体，在滋养体内可形成成熟的吞噬内体，网织体

在吞噬内体内以二分裂方式繁殖，然后发育成成熟的原体颗粒，吞噬内体中，可见原体与网织体并存；

胞浆中可见较多的游离原体颗粒。在成熟囊胞中，胞浆内可见较多的游离原体颗粒。感染后期，观察

到成堆的的圆形裸露的颗粒，有原体和网织体，而宿主阿米巴的细胞结构已被溶解，吉姆尼兹染色表

现为蓝紫色。结论 副衣原体在阿米巴内可形成吞噬内体，出现二个发育期：网织体期和原体期，可

发生胞内释放，反复形成吞噬体而复制繁殖，最终导致阿米巴滋养体裂解或溶解；轻度感染的滋养体

可发生囊胞化，成熟囊胞的胞浆内可携带有感染能力的原体颗粒。

【关键词】 副衣原体；自由生活阿米巴；电镜观察
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自J##K年首次发现自由生活阿米巴胞内菌的

副衣原体，至今被发现的副衣原体已有JL种［J，$］，

具有与衣原体属相类似的特性，如具有典型的发育

阶段：革兰阴性的网织体（=6;)84.+;6B:7<，M!）期和

革兰阳性的原体（6.6-6*;+=<B:7<，,!）期［&］，但与

常见的衣原体如肺炎衣原体不同，不能用常规的方

法进行培养，除了进行阿米巴的共培养外，未见有其

他培养成功的报道，并且副衣原体在阿米巴内的
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生活周期的特性尚不清楚，其寄生或共生机制知道

更少。而越来越多的报道其与临床呼吸道肺炎有

关，可能是人类的潜在致病菌［NFK］。因此我们进行

副衣原体!"#在棘阿米巴培养中的生活特性及其

共生机制的研究。

材料与方法

J5菌株及培养方法：副衣原体!"#株（A9’’
OMJNKP），在卡氏棘阿米巴（A9’’&%LK#）中的共同

培养，培养基采用QRCJ%&N［蛋白胨（S)@8:%JJT）

J%5%2；酵 母 浸 液（S)@8:%J$K）J%5%2；酵 母 核 酸
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（!"#$%&’(()*）+,-#；叶酸+*,-$#；氯高铁血红素

+,-$#；双蒸水..-,-$/；小牛血清+--,-$/；缓冲

液)-$/（01)234+.,+#；5%)1234)*,-#；双蒸水

+,-6），校正71至(,*］。在细胞瓶中8-9共培养，

同时以空白阿米巴培养为对照。

),检测方法：在倒置显微镜下观察阿米巴滋养

体的生长情况，8天左右细胞瓶内棘阿米巴滋养体

处于对数生长期，分别于4.:、;):和*天成囊胞

后，用吸管吹吸液体，使贴壁阿米巴脱落于液体中，

然后取培养液)!8$/，+---<／$"=，离心+-$"=，弃

上清后，将沉淀加培养液悬浮成密度约为+>+-(个

／$/，进行玻片细胞涂片，然后进行吉姆尼兹染色，

在显微镜下观察。

8,电镜观察：同时分别于4.:、;):、*天取培养

液)$/，离心后用戊二醛固定，超薄切片后透射电镜

观察。

结 果

+,副衣原体在卡氏棘阿米巴内的生活发育：电

镜下超微结构可见在阿米巴中?5@颗粒存在两种

密度明显不同的形态，?5@颗粒在滋养体内可形成

吞噬内体，其中密度较低的为网质体，可表现为不同

的形 态，有 椭 圆 形、半 月 形、不 规 则 形，大 小 约 为

-,*!+,-"$（图+%）；吞噬泡内可见网质体的二分

裂形态（图+A）；吞噬体内可见单个网质体，也可见

多个网质体，部分可见少量的致密的原体颗粒，小圆

形，约-,)!-,4"$，也可与网织体共存于吞噬体中

（图+A、B、C）。在胞浆中，也可见游离的原体颗粒，

单个分散分布或成小堆。同时可见在吞噬体中网织

体颗粒溶解现象。在成熟的阿米巴囊胞的胞浆中，

可见较多的游离的原体颗粒（图+D、E）。

),染色后形态学观察：在阿米巴共培养后期，我

们观察到大部分感染的阿米巴滋养体出现溶解，副

衣原体表现为成堆的大小不等的裸露圆形颗粒，在

吉姆尼兹染色中，呈蓝紫色，其分布正好占满整个阿

米巴原虫轮廓（图)）。

讨 论

实验中，可见副衣原体存在明显的二个生活周

期形态，即网织体和原体期，这与衣原体属的生活史

相同，在电镜下可见致密的原体被阿米巴吞噬并在

胞内形成吞噬体，可见原体在吞噬泡中发育成疏松

的具有代谢能力的网织体，并经二分裂方式繁殖，分

裂后的网织体再发育成致密的原体，这与F$%==
等［+］的 副 衣 原 体 的 发 育 假 设 相 同，而 G"/AD<H，

&%IJ/H［.］在电镜下还可见有月牙体阶段，认为可能

是副衣原体发育的介于网织体和原体间的生活期，

也具有感染能力。

%：!为K?颗粒，"为在吞噬溶酶体空泡内的&?；A：&?在吞噬

体空泡内二分裂增殖；B、C：阿米巴滋养体吞噬体空泡内含有较多的

副衣原体颗粒，其中&?和K?共存（>(*--倍）；D、E：阿米巴囊胞内

的K?颗粒，游离形式存在（>(*--倍）

图! 卡氏棘阿米巴内副衣原体的电镜观察

阿米巴滋养体已被副衣原体融解，可见大小不同的颗粒，大的为

&?颗粒，小的为K?颗粒（>+---倍）

图" 副衣原体致阿米巴滋养体溶解的吉姆尼兹染色观察
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胞内菌感染阿米巴滋养体及其在胞内寄生或共

生机制的认识，主要来自于对嗜肺军团菌的研究，胞

内菌可通过细菌的配体如菌毛或原虫受体介导吸附

至宿主细胞的表面［!］，进入阿米巴后"#内，被封入

由线粒体包围的吞噬体中，细菌吞噬体被多层来自

于粗内质网膜所包围，形成一种阻断成熟的吞噬内

体（$%&’(’)*+)*,-.*,/’%01+’23$&，456），该吞噬体

被阻断溶酶体的溶合，胞内菌可在456中复制繁

殖［"7］。

本研究电镜下可见副衣原体颗粒被吞后，在滋

养体内形成大小不同的吞噬体，可见明显的吞噬体

外膜结构，有的为单个的原体颗粒，有的原体在吞噬

泡中发育成密度较低的网织体，并发生与衣原体一

样的二分裂，发育成成熟的原体，这与嗜肺军团菌在

阿米巴滋养体中的生存机制相似，但在副衣原体感

染的滋养体的胞浆中，可见散在的原体游离分布其

中，而未见吞噬体结构，暂称为游离状原体颗粒，其

形成来源可能为：!在成熟吞噬体中，发育成熟并具

有感染能力的原体颗粒可发生胞内胞吐，释放原体

进入胞浆中，成为游离的原体；"这是由体外经滋养

体的胞吞作用进入胞浆中的原体，尚未开始形成吞

噬体。胞浆中的游离的原体是否能够长期独立存

在，是否能抵抗宿主细胞中溶菌酶类消化？其生存

结果尚不清楚。我们认为游离原体长期独立存在可

能性较小，因此推测，游离的原体在滋养体中需进一

步受内质网的包围，形成新的阻断成熟吞噬体，并在

内大量繁殖，再发生胞内裂解释放，这样连续进行，

最终导致整个滋养体的溶解或裂解，而副衣原体最

终被释放至胞外，感染新的滋养体。在本研究中，通

过不同的染色，我们观察到阿米巴滋养体的完全溶

解的现象，在溶解后的滋养体中可见裸露成堆的副

衣原体颗粒，占据整个阿米巴滋养体，这印证了我们

的上述推测，这与军团菌的直接胞吐释放，而不裂解

宿主的方式不同［""，"8］。

实验中我们观察到在阿米巴的囊胞内生存的主

要为游离原体颗粒，而不形成吞噬体，这些游离的原

体的生存机制可能是，在囊胞静止期，胞内一些溶菌

酶类活性降低，因此胞浆中的游离原体颗粒能够不

形成吞噬体而游离生存，不被溶菌酶分解杀死；同时

在囊胞中的游离原体可因囊胞外壳保护，能够抵制

不利的生存外环境，如温度、营养条件、消毒剂和抗

生素等，在适宜的条件下，囊胞再发育成滋养体时，

游离原体又能形成新的吞噬体发育繁殖。在实验中

我们观察到大部分感染后的滋养体发生溶解外，部

分轻度感染的滋养体可发生囊胞化，这与已报道的

感染副衣原体的阿米巴大部分失去成囊活力，但仍

有少量可发生囊胞化的结果一致［9，":］，但也有学者

认为感染衣原体后的阿米巴滋养体失去囊胞化的能

力［";］。

越来越多研究认为副衣原体与临床呼吸系统疾

病有关［:，<，"=0"!］，同时，与成人川崎综合症和某些血

管损害有关。副衣原体的原体颗粒能够在阿米巴囊

胞中长期生存，阿米巴就成为其重要的环境贮存宿

主，也是它的重要的传播媒介。棘阿米巴在环境中

广泛分布，因此这些衣原体样微生物存在潜在的广

泛传播的危险，由于副衣原体只能在阿米巴培养中

被发现，其流行状况可能被低估，值得引起重视。
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·疾病控制·

湖北省!IIE!BCCB年出生缺陷监测分析

龚丽艳 毛宗福 李向东

随着传染性疾病和感染性疾病逐渐得到控制，出生缺陷

逐渐成为导致围产儿、婴儿死亡的重要原因，成为主要的公

共卫生问题之一。我们对湖北省!IIE!BCCB年出生缺陷监

测资料进行分析。

!3对象与方法：采用以医院为基础的监测方案。监测对

象为监测医院出生的孕BH周到产后E天的围产儿。BB类出

生缺陷的诊断，依据中国出生缺陷监测中心下发的“BB类出生

缺陷诊断标准”。专人填写、收集资料，所有资料录入湖北省

出生缺陷计算机管理系统，(L((!!3C统计软件处理、分析。

B3结果：共监测围产儿!OC!ID例，占同期出生人口总数

的E3CY。D年监测围产儿基本特征构成比变化经行Z列表

"B检验，居住地、孕母年龄、胎数及转归的差异均有统计学意

义（)!C3C"），运用趋势"B检验：监测对象中，农村围产儿比

例上升，孕母年龄"OC岁组有增加趋势，但均不是简单线性

上升关系；胎数随时间有线性上升趋势，转归随时间无上升

或下降趋势。!IIE!BCCB年全省出生缺陷监测网共发现出

生缺陷儿!CGB例，其中发生一种缺陷所占比例HG3HY，发生

二种及 以 上 缺 陷 所 占 比 例!"3BY，平 均 出 生 缺 陷 患 病 率

HC3C／万。D个不同年度经行Z列"B检验差异有统计学意义

（"B[!D3"，)[C3CCD），经趋势"B检验：回归"B[!O3"（)!
C3C!），偏差"B[O3C（)"C3C"），呈现逐年线性上升趋势，其

趋势系数*["3GB／万，I"Y可信区间（+,）：B3"G／万!H3OC／
万。不同居住地出生缺陷患病率农村高于城市（"B[G3OB，

)!C3C"）。D年间出生缺陷患病率变化，经趋势"B检验：城

镇出生缺陷率与时间之间没有相关关系；农村地区出生缺陷

率与时间呈现逐年线性上升趋势，不同性别出生缺陷患病率

男性高于女性（"B[!"3"，)!C3CC!），进一步应用趋势"B检

验，男性出生缺陷率与时间之间没有相关关系；女性出生缺

陷率与时间呈线性上升关系。不同孕母年龄出生缺陷患病

率经趋势"B检验：随孕母年龄增加出生缺陷患病率有线性
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基础医学院（毛宗福）；湖北省卫生厅（李向东）

上升 趋 势，其 趋 势 系 数*[E3BO／万，I"Y+,：O3HB／万!
!C3DG／万。不同季节出生缺陷患病率的变化经"B检验无统

计学差异（"B[E3!E，)"C3C"）。不同胎数围产儿出生缺陷

患病率多胎高于单胎（"B[O3IO，)!C3C"）。出生缺陷患病

率顺位 前D位（平 均 患 病 率""／万）依 次 为 全 唇 裂、多 指

（趾）、外耳其他畸形、先天性脑积水、肢体短缩、神经管畸形。

前D位出生缺陷合计占全部BB种出生缺陷总数的""3IY。

BB种出生缺陷按年度进行趋势"B 检验表明，D年来多指

（趾）、腹裂、唐氏综合征三种缺陷患病率有变化（)!C3C"）。

对多指（趾）、腹裂、唐氏综合征三种缺陷进一步的线性趋势

分析，结果患病率呈线性趋势增长。主要出生缺陷城乡分

布：多指（趾）、小耳畸形和无脑畸形患病率乡村高于城市

（)!C3C"），先天性心脏病患病率城市高于乡村（)!C3C!），

其他出生缺陷城乡差异无统计学意义（)"C3C"）。主要出生

缺陷性别分布：脊柱裂患病率女性高于男性（)!C3C!），外耳

其他畸形、尿道下裂患病率男性高于女性（)!C3C"），其他类

别差异均无统计学意义（)"C3C"）。出生缺陷平均诊断孕周

（OE3D\O3OE）周，各年比较差异无统计学意义。出生缺陷确

诊方法主要为临床诊 断，占DE3E"Y；其 次 为 超 声 检 查，占

B!3OOY；尸体解剖、染色体检查及其他检查方法所占构成比

依此为"3"BY、B3IBY和B3"CY。

本出生缺陷监测网数据均来自医院产科的出生登记，所

记载的出生缺陷均系孕BH周至出生后E天内的诊断，资料

反映的出生缺陷发生情况实际上是出生时出生缺陷的患病

率，低于整个人口出生缺陷发生率。监测的围产儿居住地城

镇围产儿明显多于乡村，对真实地反映农村出生缺陷的发生

情况可能会有一定的偏差。!IIE!BCCB年湖北省D年出生

缺陷患病总体变化呈现出上升的趋势，但居全国中下水平。

全唇裂和多指（趾）畸形始终位居第一或第二位，是高发畸

形，多指（趾）、腹裂、唐氏综合征患病率有增长趋势。找出这

些畸形发生的原因加强预防是今后工作的主要方向。
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