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【摘要】  目的　评估血清学检测指标1, 3-β-D-葡聚糖试验（G试验）、念珠菌甘露聚糖（Mn）抗原、念珠菌甘露聚糖

IgG抗体（Mn-IgG）和实时荧光定量PCR（qPCR）检测在侵袭性念珠菌病（IC）患者中的临床诊断价值。方法　收集四川大

学华西医院2022年12月-2024年12月期间通过血培养及无菌体液培养确诊为IC患者的血清样本79例作为IC组，排除IC感染

患者的血清样本83例作为非IC组，进行G试验（磁微粒化学发光法）、Mn抗原（ELISA法）、Mn-IgG抗体（化学发光法）和

qPCR检测。比较分析G试验、Mn抗原、Mn-IgG抗体和qPCR检测及联合检测对IC诊断的敏感性、特异性、阳性预测值、阴

性预测值，绘制受试者工作特征（ROC）曲线并计算ROC曲线下面积（AUC）。结果　3种血清学检测指标单独检测对IC诊

断的敏感性、特异性、阳性预测值、阴性预测值分别为：G试验62.03%、94.87%、92.45%、71.15%；Mn抗原65.63%、86.59%、

79.25%、76.34%；Mn-IgG抗体31.65%、87.95%、71.43%、57.48%。G试验、Mn抗原、Mn-IgG三项联合检测敏感性提高至

73.44%。基于ROC曲线分析，各血清学检测指标诊断IC的AUC分别为：G试验 0.862 (95% CI: 0.803-0.922)、Mn试验 0.853
(95% CI: 0.790-0.915)、Mn-IgG 0.603 (95% CI: 0.514-0.692)。G试验+Mn试验两项联合检测、G试验+Mn-IgG两项联合检

测、G试验+Mn试验+Mn-IgG三项联合检测的AUC分别为0.875（95% CI: 0.809-0.925）、0.869（95% CI: 0.805-0.917）和
0.875（95% CI: 0.809-0.924），优于单独检测。qPCR对IC诊断的敏感性、特异性、阳性预测值、阴性预测值分别为100.00%、

98.80%、98.75%、100.00%。以培养菌株基质辅助激光解吸电离飞行时间质谱仪（MALDI-TOF MS）鉴定结果为金标准，

qPCR检测对白念珠菌、热带念珠菌、光滑念珠菌、近平滑念珠菌的诊断一致性分别为100.00%、100.00%、94.44%和

90.00%。结论　G试验、Mn抗原和Mn-IgG抗体联合检测可提高诊断敏感性，有助于IC的早期诊断。qPCR对IC具有优异

的诊断性能，可将IC常见念珠菌鉴定至种水平，并可覆盖其他念珠菌种，与临床培养方法结果一致性好。
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[Abstract]   Objective　 To  evaluate  the  clinical  diagnostic  value  of  serological  markers,  including  the  1,  3-β-D-
glucan  test  (G-test), Candida mannan  (Mn)  antigen,  Candida  mannan  IgG  antibody  (Mn-IgG)，and  quantitative real-
time PCR(qPCR)  in  patients  with  invasive  candidiasis  (IC). Methods　 This  study  included  79  patients  with  culture-
proven IC (IC group)  and 83 patients  without  IC (non-IC group)  at  West  China Hospital,  Sichuan University  between
December 2022 and December 2024. Serum samples were tested for the G test (chemiluminescence), Mn antigen (ELISA),
Mn-IgG  (chemiluminescence),  and  qPCR.  The  diagnostic  sensitivity,  specificity,  positive  predictive  value  (PPV),  and
negative predictive value (NPV) of individual and combined tests were calculated. Diagnostic performance was assessed
using receiver operating characteristic (ROC) curve analysis. Results　The sensitivity,  specificity,  PPV, and NPV of the
three serological  markers for IC diagnosis when used individually were as follows: G test,  62.03%,  94.87%,  92.45%,  and
71.15%;  Mn  antigen,  65.63%,  86.59%,  79.25%,  and  76.34%;  Mn-IgG  antibody,  31.65%,  87.95%,  71.43%,  and  57.48%.
Combined detection of the G test, Mn antigen, and Mn-IgG increased sensitivity to 73.44%. Based on ROC curve analysis,
the AUCs for diagnosing IC using each serological marker were: G test, 0.862 (95% CI: 0.803-0.922); Mn test, 0.853 (95%
CI: 0.790-0.915); Mn-IgG, 0.603 (95% CI: 0.514-0.692). The combined AUCs for G test + Mn test, G test + Mn-IgG, and G
test + Mn test + Mn-IgG were 0.875 (95% CI: 0.809-0.925), 0.869 (95% CI: 0.805-0.917), and 0.875 (95% CI: 0.809-0.924),
respectively,  demonstrating superiority  over  individual  tests.  The sensitivity,  specificity,  PPV,  and NPV of  qPCR for  IC
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diagnosis were 100.00%, 98.80%, 98.75%, and 100.00%, respectively. Using culture strain identification by matrix-assisted
laser  desorption/ionization  time-of-flight  mass  spectrometry  (MALDI-TOF  MS)  as  the  gold  standard,  qPCR
demonstrated diagnostic concordance rates of 100.00% for Candida albicans, 100.00% for Candida tropicalis, 94.40% for
Candida glabrata,  and 90.00% for Candida parapsilosis. Conclusion　The combined use of the G test, Mn antigen, and
Mn-IgG  antibody  increases  diagnostic  sensitivity  and  facilitates  early  diagnosis  of  IC.  qPCR  demonstrates  excellent
diagnostic  performance for IC,  enabling species-level  identification of  common Candida species  associated with IC and
detection of other Candida species. It also shows consistency with clinical culture methods.

[Key words]　　1, 3-β-D-glucan　　Candida mannan antigen　　Candida mannan IgG antibody　　

Quantitative real-time PCR　　Invasive candidiasis 

侵袭性真菌病发病率持续上升，全球每年约发生

650万例感染，导致380万例死亡，其中侵袭性念珠菌病

（invasive candidiasis, IC）作为最常见的院内获得性真菌

感染，每年影响约156.5万例患者，死亡率高达63.6%[1]。

IC多发生于危重症及免疫功能低下人群，临床表现为念

珠菌血症或深部感染，严重威胁患者生命[2-3]。

近年来，IC致病菌种逐渐由白念珠菌转向非白念珠

菌，这与唑类药物的广泛使用及抗真菌药物耐药性增加

相关[4-5]。中国医院侵袭性真菌病监测网显示，尽管白念

珠菌仍为念珠菌血症最常见菌种，但非白念珠菌占比超

过三分之二，其中以近平滑念珠菌复合体（27.1%）、热带

念珠菌（18.7%）和光滑念珠菌复合体（12.0%）为主 [6]。

2022年世界卫生组织首次将白念珠菌、耳念珠菌、热

带念珠菌、光滑念珠菌、近平滑念珠菌、克柔念珠菌列入

真菌重点病原体清单，凸显了快速鉴定念珠菌种的迫切

性[7]。2025年全球指南也强烈建议将念珠菌鉴定到菌种

水平以指导治疗[8]。

目前IC早期诊断仍面临挑战。血培养作为传统金标

准方法敏感性仅50%～70%，且耗时较长[9-10]。一些非培

养诊断技术，如1, 3-β-D-葡聚糖试验（G试验）、甘露聚

糖抗原（Mannan，Mn）检测、甘露聚糖IgG 抗体（Mn-IgG）

检测和实时荧光定量PCR（qPCR）等，已成为重要补充手

段[11]。G试验因高阴性预测值被推荐为IC的微生物学证

据[12-13]， Mn和Mn-IgG联合检测可提高诊断IC的敏感性和

特异性效能，PCR检测则有助于菌种鉴定 [8]。因此，本研

究旨在评估G试验、Mn抗原、Mn-IgG抗体和qPCR检测

在IC诊断中的应用价值，以期为优化IC诊断策略及临床

管理提供依据。

 1     资料与方法

 1.1    材料收集

根据2019年欧洲癌症研究和治疗组织/真菌研究

组教育和研究共同体发布的侵袭性真菌病定义共识[11]中

的IC诊断标准，将2022年12月至2024年12月四川大学华

西医院经血液及无菌体液（包括血液75例、关节液2例、

中心静脉导管尖端和腹水各1例）培养念珠菌阳性确诊为

IC的79例患者纳入IC组，83例临床确诊为非念珠菌感

染患者纳入对照组（非IC组），该组病例均经血液或体液

培养，培养结果多为无细菌及真菌生长，少数几例为非念

珠菌的真菌阳性或细菌阳性的患者。排除标准：①临床

及随访资料不全；②样本采集前患者接受过血液制品、免

疫球蛋白的输注；③应用免疫抑制剂或激素治疗超1周以

上。临床诊断、拟诊病例不纳入诊断评估。本研究经四

川大学华西医院临床试验伦理审查委员会批准，批准号：

2024年临床试验（器械）审（75）号。共收集162例患者常

规检查剩余血清样本，用于念珠菌感染非培养诊断方法

检测。同时收集患者的相关临床资料，包括一般情况、基

础疾病、危险因素、临床表现、影像学及实验室检查结

果等。

 1.2    方法

 1.2.1    仪器与试剂

基质辅助激光解吸电离飞行时间质谱仪（matrix-

assisted laser desorption/ ionization time of flight mass

spectrometry，MALDI-TOF MS，布鲁克），核酸提取试剂

盒（DNK-MDx101，丹娜（天津）生物科技股份有限公司），

全自动医用PCR分析系统（SLAN-96S，上海宏石医疗科技

有限公司），全自动酶联免疫分析仪（HB-300E，嘉兴科瑞

迪医疗器械有限公司），全自动化学发光免疫分析仪

（SMART 6  500，重庆科斯迈生物科技有限公司）。真菌

(1-3)-β- D 葡聚糖检测试剂盒（磁微粒化学发光法）、念

珠菌甘露聚糖检测试剂盒（ELISA法）、念珠菌甘露聚糖

IgG 抗体检测试剂盒（化学发光法）和念珠菌核酸检测试

剂盒（荧光PCR法）均为丹娜（天津）生物科技股份有限公

司产品。

 1.2.2    G实验和Mn-IgG抗体检测

取600 µL血清样本或质控品加入到1.5 mL离心管中，

再加入200 µL样本处理液 。漩涡震荡5～10 s后，10 000×g

离心15 s收集离心管盖上的样本，将离心管放入水浴锅内
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100℃ 沸水浴 6 min或干式恒温器 110 ℃加热6 min后取

出，放入离心机内10 000×g离心10 min。取上清液在全自

动化学发光免疫分析仪上进行检测。血清BDG浓度≥

90 pg/mL为阳性，抗体浓度≥80 AU/mL判为阳性。

 1.2.3    Mn检测

向离心管中加入300 µL的血清样品，再加入100 µL样

本处理缓冲液。漩涡震荡10 s以彻底混匀，将离心管放入

水浴锅内100 ℃加热3 min后，放入离心机内，4 ℃，10 000×g

离心10 min。取样本上清液50 µL和阴阳性质控品分别转

入酶标板。随后向酶标板各孔加入酶标抗体50 µL。加

样结束后封上封板膜，震荡混匀，37 ℃孵育 120 min。揭

开封板膜，每孔每次加入300 µL洗涤液，静置40 s后将酶

标板孔内液体除去，在吸水纸上反复拍打去除残留液体，

重复上述洗涤操作3次。洗涤结束后，每孔加入底物溶液

100 µL。不用封板膜封板，在 37℃下避光孵育15 min。

最后每孔加入50 µL终止液，加样顺序与加入底物溶液顺

序相同，混匀后，在5 min内于酶标仪 450 nm 波长处读

吸光度值（A450值）。按照制造商的说明，甘露聚糖值≥

50 pg/mL判为阳性。因IC组中部分标本量较少，故IC组

中仅对64例样本进行了Mn抗原检测，对照组82例进行了

检测。

 1.2.4    qPCR

取380 µL血清样品，经核酸提取试剂盒完成样本

的核酸提取，洗脱体积至110 µL。移取25 µL提取后

的样本DNA和阴阳性质控品DNA到 CAN PCR Mix管

A和CAN PCR Mix 管B中，盖紧  PCR 反应管管盖，充

分震荡混匀后瞬时离心，确保液体完全离心至管底。将

离心后P C R反应管置于P C R分析系统中启动扩增

反应。严格按照说明书要求进行操作。使用多重实

时荧光P C R试剂盒可同时检测白念珠菌、光滑念

珠菌、热带念珠菌、近平滑念珠菌及念珠菌属。CAN

PCR Mix管A的FAM、HEX和ROX通道Ct≤40且扩增

曲线呈典型的S型，则判定为热带念珠菌、白念珠菌

和近平滑念珠菌对应检测结果为阳性；CAN PCR Mix 管

B的HEX通道Ct值≤38且扩增曲线呈典型的S型，则

判定念珠菌属阳性，CAN PCR Mix 管B的ROX通道

Ct值≤40且扩增曲线呈典型的S型，则判定光滑念珠

菌阳性。

 1.2.5    MALDI-TOF MS鉴定念珠菌菌种

用牙签将单个菌落以薄膜形式涂到MALDI 靶板上，

使菌膜均匀分布，自然晾干；将1 μL 70%的甲酸水溶液涂

敷在每个样品上，自然晾干；将1 μL基质溶液涂敷在每个

样品上，自然晾干；将MALDI靶板放入质谱仪进行分析。

鉴定分值达2.0以上为可靠结果。

 1.3    统计学方法

采用SPSS 23.0和GraphPad Prism 8.0.2进行统计学分

析。非正态分布的组间比较采用Mann-Whitney U检

验。分类变量采用卡方检验进行评估，P<0.05为差异有

统计学意义。采用McNemar χ2检验比较不同检测方法的

敏感性、特异性、阳性预测值和阴性预测值。绘制受试

者工作特征（ROC）曲线评价诊断效能，计算曲线下面积

（AUC）及其95%可信区间（95% CI）。通过最大约登指数

（敏感性+特异性−1）确定最佳诊断阈值。

 2     结果

 2.1    病例信息

两组患者男性比例（68.4% vs. 60.2%, P=0.282）与中位

年龄（60岁vs. 57岁, P=0.499）差异均无统计学意义（表1）。

但IC组低蛋白血症、呼吸衰竭、脓毒症、胰腺炎及急性肾

损伤发生率均显著较高（P＜0.05）。医源性危险因素分析

显示IC组既往抗真菌治疗、机械通气、肠外营养和腹部

手术（P＜0.001）暴露率明显升高，而广谱抗生素使用率在

非IC组更高（P=0.020）。IC组存活率显著低于非IC组

（P=0.004）。

 2.2    病原菌分布

79例IC确诊患者中有1例患者为白念珠菌和光滑念

珠菌共感染，故共获得80株念珠菌病原菌。分布以白念

珠菌占比最高（31， 38.75%），其次为近平滑念珠菌（20，

25.00%）、光滑念珠菌（18，22.50%）、热带念珠菌（9，

11.25%），其他菌种为耳念珠菌及葡萄牙念珠菌各1株（2，

2.50%）。MALDI-TOF MS鉴定结果与PCR法菌种鉴定结

果比较显示：白念珠菌与热带念珠菌的菌种一致性最高

（1 0 0 . 0 %），光滑念珠菌（9 4 . 4 4 %）及近平滑念珠菌

（90.00%）亦呈现高度匹配（表2）。

 2.3    G试验、Mn抗原、Mn-IgG检测结果

IC组的血清BDG（P<0.001）、Mn抗原（P<0.001）、Mn-

IgG（P=0.024）水平均明显高于对照组，且两组间差异有

统计学意义（图1）。

 2.4    G试验、Mn抗原、Mn-IgG、qPCR单独检测及血清学

联合检测临床诊断性能比较

G试验、Mn抗原、Mn-IgG、qPCR单独检测及血清学

联合检测对IC的诊断性能结果见表3。qPCR检测念珠菌

种类性能优异，IC组中2例近平滑念珠菌及1例光滑念珠

菌虽未准确鉴定至种但念珠菌属结果为阳性，非IC组中

仅1例奥默柯达菌结果为念珠菌属，出现假阳性，其余结

果均与培养结果一致，其敏感性、特异性、阳性预测值和
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阴性预测值分别为100.00%、98.80%、98.75%和100.00%，

显著优于其他检测方法（均P＜0.05）。血清学单独检测

中，G试验与Mn抗原检测性能相近（敏感性：62.03% vs.

65.63%，P=0.656；特异性：94.87% vs. 86.59%，P=0.072），均

具较高特异性但敏感性有限，而Mn-IgG抗体检测敏感性

（31.65%）和阴性预测值（57.48%）最低，提示单独诊断价

值较低。4种不同模式的血清学联合检测（G试验+念珠

菌抗原检测、G试验+念珠菌IgG抗体检测、念珠菌抗

原+抗体检测、G试验+念珠菌抗原+抗体检测）结果显示：

联合检测的敏感性较单独检测均有提升，三项联合检测

的敏感性提升至73.44%，但同时联合检测的特异性总体

较单独检测降低。

  2.5     G试验、Mn抗原、Mn-IgG单独检测和联合检测

ROC曲线

基于ROC曲线分析（图2），单独检测中G试验的

ROC曲线下面积（AUC）最高（0.862，95% CI: 0.803-0.922），

表 1    IC组与非IC组患者基本资料比较

Table 1     Comparison of baseline characteristics between IC and non-IC groups

Patient characteristics IC group(n = 79) Non-IC group (n = 83) P

Male/case (%) 54 (68.4) 50 (60.2) 0.282

Age/yr., median (IQR) 60 (46-71) 57 (44-69) 0.499

Underlying diseases/case (%)

　Hypoproteinemia 63 (79.8) 36 (43.4) < 0.001

　Chronic liver disease 53 (67.1) 44 (53.0) 0.068

　Respiratory failure 32 (40.5) 15 (18.1) 0.002

　Sepsis 28 (35.4) 13 (15.7) 0.004

　Diabetes mellitus 25 (31.7) 24 (28.9) 0.705

　Hypertension 22 (27.9) 22 (26.5) 0.848

　Pancreatitis 15 (19.0) 4 (4.8) 0.005

　Acute kidney injury 13 (16.5) 4 (4.8) 0.016

　Heart disease 12 (15.2) 8 (9.6) 0.283

　COPD 3 (3.8) 3 (3.6) 0.951

Iatrogenic risk factors/case (%)

　Broad spectrum antibiotic usage 74 (93.7) 83 (100.0) 0.020

　Previous antifungal exposure 62 (78.5) 26 (31.3) <0.001

　Mechanical ventilation 53 (67.1) 18 (21.7) <0.001

　Parenteral nutrition 23 (29.1) 2 (2.4) <0.001

　Corticosteroid therapy 19 (4.1) 30 (36.1) 0.094

　Abdominal surgery 18 (22.8) 3 (3.6) < 0.001

　Hemodialysis 7 (8.9) 7 (8.4) 0.923

　Central venous catheter 5 (6.3) 5 (6.0) 0.936

　Transplantation 3 (3.8) 8 (9.6) 0.140

Clinical outcome/case (%)

　Survived 69 (84.3) 82 (98.8) 0.004

　COPD: chronic obstructive pulmonary disease.

表 2    2种方法鉴定80株念珠菌的结果比较

Table 2    Comparison of the results of two methods for identifying 80 Candida strains

Species MALDI-TOF MS qPCR Consistency

Candida albicans 31 31 100.00%

Candida parapsilosis 20 18 90.00%

Candida glabrata 18 17 94.44%

Candida tropicalis 9 9 100.00%

Other Candida species 2 2 100.00%
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最佳诊断阈值为≥46.61 pg/mL时，对应敏感性和特异性

分别为70.89%（95% CI: 60.09%-79.75%）和91.03%（95%

CI: 82.62%-95.58%）；Mn试验AUC为0.853（95% CI: 0.790-

0.915），略低于G试验，最佳诊断阈值为≥23.01 pg/mL时，

敏感性和特异性分别为87.50%（95% CI: 77.23%-93.53%）

和69.51%（95% CI: 58.86%-78.42%）；Mn-IgG的AUC最低

（0 . 6 0 3，9 5%  C I :  0 . 5 1 4 - 0 . 6 9 2），最佳诊断阈值为≥

41.68 AU/mL时，敏感性和特异性分别为51.28%（95%

CI: 40.39%-62.05%）和74.70%（95% CI: 64.40%-82.81%），

提示其诊断效能有限。联合检测时，G试验+Mn试验两

项联合检测的AUC为0.875（95% CI: 0.809-0.925）, G试

验+Mn-IgG两项联合检测的AUC为0.869（95% CI: 0.805-

0.917）, G试验+Mn试验+Mn-IgG三项联合检测的AUC为

0.875（95% CI: 0.809-0.924）均高于G试验单独检测，提示

将G试验联合Mn试验和/或Mn-IgG时，可进一步提高

IC的诊断效能。此外，Mn试验+Mn-IgG两项联合检测的
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图 1  两组患者G试验、Mn抗原、Mn-IgG检测结果

Fig 1   G-test, Mn antigen, and Mn-IgG test results in the two groups

IC group: G-test and Mn-IgG antibody detection n = 79, Mn antigen detection n = 64; non-IC group: n=83.

表 3    G试验、Mn抗原、Mn-IgG、qPCR 检测及联合检测的诊断性能

Table 3    Fig 2 ROC curves for G test, Mn antigen, and Mn-IgG in separate and combined analyses

Test Sensitivity/% (95% CI) Specificity/% (95% CI) PPV/% (95% CI) NPV/% (95% CI)

G-test (n=157) 62.03 (50.37-72.50) 94.87 (86.69-98.34) 92.45 (80.93-97.55) 71.15 (61.31-79.41)

Mn antigen (n=146) 65.63 (52.61-76.75) 86.59 (76.85-92.79) 79.25 (65.50-88.71) 76.34 (66.19-84.28)

Mn-IgG (n=162) 31.65 (21.89-43.20) 87.95 (78.51-93.76) 71.43 (53.48-84.76) 57.48 (48.40-66.11)

Candida PCR (n=162) 100.00 (94.22-100.00) 98.80 (92.54-99.94) 98.75 (92.27-99.93) 100.00 (94.42-100.00)

G-test+Mn antigen (n=142) 67.19 (54.20-78.10) 89.74 (80.27-95.15) 84.31 (70.86-92.52) 76.92 (66.69-84.84)

G-test+Mn-IgG (n=157) 70.89 (59.43-80.29) 83.33 (72.82-90.49) 81.16 (69.58-89.21) 73.86 (63.22-82.39)

Mn antigen+Mn-IgG (n=146) 71.88 (59.05-82.06) 78.05 (67.28-86.14) 71.88 (59.05-82.06) 78.05 (67.28-86.14)

G-test+Mn antigen+Mn-IgG (n=142) 73.44 (60.69-83.35) 80.77 (69.95-88.49) 75.81 (62.98-85.40) 78.75 (67.89-86.79)

　CI: Confidence interval; IC: invasive candidiasis; Mn: mannan; G: 1, 3-β-D-glucan; PPV: positive predictive value; NPV, negative predictive value.
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图 2  G试验、Mn抗原、Mn-IgG单独检测和联合检测ROC曲线

Fig 2  ROC curves for G test, Mn antigen, and Mn-IgG in separate and combined analyses
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AUC为0.851（95% CI: 0.783-0.905）与Mn试验单项检测

（0.853）基本持平，提示念珠菌抗原抗体的联合策略未显

示出协同增益的效果。

 2.6    G试验对不同念珠菌种的敏感性

G试验对白念珠菌、近平滑念珠菌、光滑念珠菌、热

带念珠菌和其他菌种的敏感性分别为60.00%（95% CI:

40.75%-76.78%）、65.00%（95% CI: 40.95%-83.69%）、

64.71%（95%  CI: 38.62%-84.74%）、55.56%（95%  CI:

22.65%-84.66%）和100.00%（95% CI: 19.79%-100.00%）。

在不同菌种中的平均浓度水平分别为246.1  pg/mL、

248.7 pg/mL、207.9 pg/mL、233.8 pg/mL和110.0 pg/mL。

各组敏感性及浓度差异无统计学意义，菌种类型不影响

G试验的敏感性与浓度水平。

 3     讨论

念珠菌属是院内住院患者真菌感染的主要原因，影

响世界范围内的发病率和死亡率[7]。侵袭性念珠菌病和

念珠菌血症通常发生在具有一种或多种高危因素的患

者，包括免疫功能低下或危重患者。早期诊断和及时抗

真菌治疗可有效改善侵袭性念珠菌病的预后[12]。真菌培

养是临床常用的诊断手段，能明确病原体并指导治疗，但

其耗时较长，且易受标本采集、运送污染等因素干扰[14]。

这些局限常影响临床及时准确诊断，进而延误治疗。因

此，寻找快速、可靠的非培养诊断方法具有重要临床意

义。本研究系统性评估了G试验、Mn抗原、Mn-IgG抗体

与实时荧光PCR在IC诊断中的性能，并探索了多指标联

合策略的价值，为优化诊断路径提供了新证据。

本研究显示，实时荧光PCR对IC展现出优异诊断效

能，敏感性和特异性分别为100%和98.80%，显著优于传

统血清学标志物，且与质谱鉴定的结果提示，两种方法对

白念珠菌和热带念珠菌鉴定完全一致。这一结果与全球

念珠菌病诊断指南强调的菌种精准鉴定需求高度契合，

为临床抗真菌药物精准选择提供了关键技术支撑。相较

于耗时较长的传统培养，PCR可在2 h内实现对血清样本

中念珠菌特异性核酸片段的快速检测及常见致病菌种

（白念珠菌、热带念珠菌、光滑念珠菌、近平滑念珠菌）的

同步鉴定，具有速度快、敏感性高、所需样本量少的特

点；相较于传统血清学标志物，PCR可精准鉴定至菌种水

平，是实现个体化精准治疗的重要前提。值得注意的是，

目前国内系统性探讨PCR对IC诊断价值的临床研究报道

仍较有限，而国外已开发的商业分子检测方法虽见报道，

但其敏感性差异悬殊（21%~100%）[15-18]。TROVATO等[15]

对7例确诊IC、10例临床诊断IC患者和43例对照组样本进

行PCR检测，其敏感性、特异性、阳性预测值、阴性预测

值分别为83.3%、94.3%、87.5%，和91.7%。本研究严格以

血液及无菌体液培养阳性作为诊断金标准，排除了临床

诊断及拟诊病例，有效降低诊断不确定性带来的偏倚，更

客观评价PCR检测的诊断性能，结果优于多数文献报道，

为国内IC的快速、精准诊断提供了有力证据。FELIX等[19]

的前瞻性多中心研究显示PCR在20例确诊IC患者中与血

培养菌种鉴定完全一致。本研究进一步扩大样本量（纳

入79例确诊IC患者），将常见导致IC的白念珠菌、近平滑

念珠菌、热带念珠菌、光滑念珠菌鉴定至种水平，为IC的

快速精准诊断提供了更可靠的循证依据。

血清学检测中，G试验对IC诊断敏感性、特异性、阳

性预测值、阴性预测值分别为62.03%、94.87%、92.45和

71.15%，特异性和阳性预测值较好，敏感性和阴性预测值

有限。Mn抗原对IC诊断敏感性、特异性分别为65.63%和

86.59%，联合Mn-IgG抗体检测敏感性、特异性分别为

71.88%和78.05%。若G试验、Mn抗原与Mn-IgG抗体三项

联合检测虽将敏感性提升至73.44%，但特异性随之降低

至80.77%。ROC曲线分析显示G试验联合Mn试验和/或

Mn-IgG时，可有效弥补单独检测的效能不足，Mn试验和

Mn-IgG两项联合检测的AUC并未显著超越单项最佳指

标，甚至效能有所衰减。分析可能的原因，考虑感染早期

或免疫功能低下患者可能检测不到念珠菌特异性IgG抗

体，造成假阴性结果[10,20]，敏感性下降，导致联合检测策略

未改善诊断效能。

通过ROC曲线分析得到的最佳诊断阈值低于试剂盒

推荐的阳性阈值。若采用ROC曲线分析确定的最佳诊断

阈值，G试验、Mn抗原及Mn-IgG抗体的敏感性和特异性

分别为70.89%和91.03%、87.50%和69.51%、51.28%和

74.70%，虽然在敏感性上有一定幅度提升但特异性下降，

提示临床实践中，需要结合具体临床需求优化阈值设

定。同时，建议在可能条件和场景下针对不同患者人群

制定个体化最佳诊断阈值，以兼顾诊断效能与临床实际

应用需求，提升侵袭性念珠菌病精准诊断。

有报道提出G试验对念珠菌血症的敏感性与菌种高

度相关，对近平滑念珠菌敏感性最低[12]。而本研究中G试

验对白念珠菌、近平滑念珠菌、光滑念珠菌和热带念珠

菌的敏感性分别为60.00%、65.00%、64.71%和55.56%。

G试验对白念珠菌和热带念珠菌敏感性相对较低，但在

不同念珠菌种间的敏感性和浓度水平均差异无统计学意

义，可能为样本数量的影响，未来需扩大队列深入探索。

本研究存在一些局限性。首先，研究涉及大量指标

比较，尽管检验水准设置为0.05，但未对多重假设检验进
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行校正，可能会增加假阳性的风险，结果应视为探索性结

论。其次，其单中心回顾性设计，虽然IC组死亡率更高，

但无法直接明确感染对患者死亡风险的影响，未来仍需

要大样本研究充分阐述。

综上所述，实时荧光PCR是IC诊断及菌种鉴定的最

优工具，尤其适用于精准治疗需求场景；而G试验与Mn抗

原可作为高特异性辅助指标。联合检测虽提高敏感性，

但伴随特异性下降，需结合临床表现，减少误诊风险。
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