
DOI:10.13350/j.cjpb.220724 ·综述·
人感染布鲁氏菌检测方法的研究进展*
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【摘要】 布鲁氏菌病是遍布全球170多个国家和地区的人兽共患传染病。人感染布鲁氏菌后临床表现多样,其诊断方

法备受关注。近年来,免疫磁珠分离、飞行时间质谱鉴定以及宏基因组测序等新技术应用于对布鲁氏菌的检测。本文将

对目前国内外对布鲁氏菌分离培养、生化鉴定、快速检测方法的研究进展进行阐述并比较其优缺点,为布鲁氏菌的实验

室检测提供参考。
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【Abstract】 Brucellosis
 

is
 

a
 

worldwide
 

zoonotic
 

infection
 

affecting
 

more
 

than
 

170
 

countries
 

and
 

regions.
 

The
 

clinical
 

manifestations
 

in
 

humans
 

are
 

variable
 

and
 

unspecific,and
 

the
 

diagnostic
 

method
 

is
 

always
 

the
 

focus
 

of
 

the
 

research.
 

New
 

technologies
 

such
 

as
 

magnetic
 

beads
 

isolation,MALDI-
 

TOF
 

MS
 

and
 

mNGS
 

were
 

explored
 

in
 

recent
 

years.
 

In
 

this
 

paper,

we
 

described
 

the
 

research
 

progress
 

of
 

isolation
 

culture,biochemical
 

reaction
 

and
 

nucleic
 

acid
 

amplification
 

and
 

summarized
 

the
 

advantages
 

and
 

disadvantages.,so
 

as
 

to
 

provide
 

reference
 

for
 

the
 

laboratory
 

detection
 

of
 

Brucella.
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***布鲁氏菌病(简称布病)是指主要由牛、羊、猪等牲畜的肉、

乳、皮毛等制品中含有的布鲁氏菌通过直接接触、呼吸道和消

化道传染给人类的人兽共患传染病[1]。布鲁氏菌可分为12个

种,其中有9个经典种:羊种、牛种、猪种、犬种、绵羊附睾种、沙

林鼠种、鲸鱼种(B.
 

ceti)鳍脚目种(B.
 

pinnipedialis)和狒狒

种(B.
 

papionis);和2个非经典种:田鼠种(Brucella
 

microti)

和歧见玛瑙宝螺种(B.
 

inopinata)以及新命名的赤狐种(B.
 

vulpis[2])。其中引起人类疾病的常为:羊种、牛种、猪种和犬

种。羊种毒力最强,可引起人类严重的急性和慢性感染;牛种

分布较广,引起的症状较轻;猪种感染率比前两种少,但血清型

1/3可引起严重疾病;犬种引起人类疾病较少[3]。

布鲁氏菌感染后临床表现为发热、多汗、乏力、头痛、肝脾

淋巴结肿大等,甚至累及泌尿生殖系统和中枢神经系统,临床

表现多样,常缺乏特异性症状和体征,容易误诊和漏诊,如果没

有及时治疗,容易发展为慢性而严重影响生活质量[4]。同时,

布鲁氏菌能在空气中以气溶胶形式通过呼吸道吸入而造成感

染[5]。因此对布病的正确诊断,对患者的及时治疗、预防慢性

化具有重要作用;同时也为流行病学调查提供依据。本文对人

感染布鲁氏菌病诊断方法的研究进展进行综述。

1 布鲁氏菌的分离培养方法

布鲁氏菌的分离培养是指从患者的血液、骨髓、脑脊液等

样品中分离培养出布鲁氏菌,是诊断布鲁氏菌感染的金标

准[6]。布鲁氏菌营养要求高,生长缓慢,分离时间长,尤其是刚

从患者或者外环境新分离的初代培养物生长更缓慢,需要3~8
 

d,有的甚至需要20~30
 

d后才能长出肉眼可见的小菌落[7-8],

而实验室保存的菌株,常只需要1~2
 

d即可生长良好[9]。目前

多采用以下几种方法进行分离培养:

1.1 血培养方法 在布鲁氏菌感染早期会出现菌血症,采集

患者的血液或其他体液注入到血培养瓶中,再放入到自动化血

培养仪中培养。Yagupsky等[10]对商品化血培养瓶的培养时间

进行研究,发现所有阳性标本均在7
 

d之内出现阳性。在对血

培养瓶种类选择上,布鲁氏菌能在需氧瓶中生长而不能在厌氧

瓶中生长[11]。当血培养仪提示有细菌生长时,抽取培养瓶内

的液体到血平板、巧克力平板或布氏琼脂平板上37
 

℃培养,挑

取可疑菌落进行鉴定。

1.2 双相血培养瓶培养方法 双相血培养瓶是由固相和液相

组成,当液相培养液中有细菌繁殖时会在固相生长为菌落,以

减少操作步骤和检测时间。由于牛种布鲁氏菌生长需要5%~

10%
 

CO2 环境,因此常将双相血培养瓶放置在CO2 养箱培养,

培养时间常为1~2周,最长为4周。在4
 

d后即可在固相琼脂

上发现细小布鲁氏菌菌落[12],培养13~18
 

d才在琼脂表面长

出小菌落[13-14]。

1.3 选择性培养基 对含有杂菌的标本如牛、羊奶等需要使
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用选择性培养基来抑制杂菌生长。选择性培养基常有三种组

分:基础培养基、促生长因子和抑菌剂。基础培养基常为胰蛋

白胨琼脂;促生长因子为牛/马的血清或脱纤维全血;抑菌剂包

括使用万古霉素、林可霉素等抑制革兰阳性菌生长,使用多粘

菌素E、萘啶酸或多粘菌素B等抑制革兰阴性菌生长;两性霉

素、茴香霉素等抑制真菌生长[15]。使用商品化试剂配制的选

择性平板从牛奶中可检出布鲁氏菌[16]。为了防止细菌浓度过

低而不能检出的现象,将生牛奶经6
 

000~7
 

000
 

r/min离心15
 

min,取残渣混合物涂布在选择性培养基上,经CO2 培养2
 

d后

即有可疑菌落生长[17]。

1.4 免疫磁珠分离 其原理将布鲁氏菌特异性抗体偶联在磁

性微球上,形成免疫磁珠。磁珠可与待测样品中的布鲁氏菌结

合形成布鲁氏菌-抗体-磁珠复合物,在磁场的作用下,免疫复合

物与样品中的其他成分分离,磁珠上的布鲁氏菌可用于继续生

化或核酸等鉴定实验。因此免疫磁珠分离方法常与PCR、免疫

荧光等 检 测 技 术 结 合。该 技 术 与 PCR 相 结 合 的 检 测 限 为

105CFU/ml[18],与量子点免疫荧光结合对布鲁氏菌的检测限

低至103CFU/ml[19]。这种方法可从大量的样品中收集、浓缩

特定病原体,同时减少样品中其他成分对病原体检测的干扰。

2 布鲁氏菌的鉴定方法

2.1 常规染色 布鲁氏菌在血平板上经37
 

℃培养24
 

h后菌

落形态为:针尖样大小血膜;延长培养至72
 

h为圆形、凸起、边

缘整齐、不溶血的较小菌落。在革兰染色下染色较弱,为阴性,

无鞭毛、无芽胞,呈细沙状的球杆菌。柯氏染色法是鉴定布鲁

氏菌的经典染色方法之一,布鲁氏菌经柯氏染色后,布鲁氏菌

呈淡红色球杆菌,而其他菌体形态或生长特征相似的细菌(苍

白杆菌和假苍白杆菌除外)均为蓝色,操作简单、便捷,常用于

对布鲁氏菌的初步鉴定[20]。

2.2 生化鉴定试验 血培养阳性的培养物,在血平板上生长

为小菌落,而在麦康凯平板不生长,氧化酶触酶阳性,吲哚试验

阴性,尿素酶实验阳性,即可初步判定为布鲁氏菌[21]。布鲁氏

菌有多个生物种以及某些生物种有多个生物型,可通过生化反

应和单因子凝集实验进行区分(表1)[22]。目前也有商品化生

化鉴定卡可以实现培养和生化鉴定全自动完成。但自动生化

鉴定的结果可能会与人苍白杆菌、动物溃疡伯格菌等菌发生混

淆从而造成误判[23]。

2.3 飞行时间质谱(MALDI-TOF
 

MS) 该技术是近年迅速

发展和广泛应用的微生物快速鉴定技术,具有操作简单,快速,

准确,高通量的特点。其原理是细菌和基质液混合形成共结

晶,在激光和高压电场作用下,带电离子在真空管内快速移动

从而获得样品的指纹图谱,并通过与数据库中的图谱进行对比

从而确定样品的种属。该技术能实现对布鲁氏菌的准确快速

鉴定,甚至通过聚类分群能把羊种、牛种和猪种进行区分[24-25]。

但可能由于参照数据库不完善,在鉴定中也有将布鲁氏菌错误

的鉴定为苍白杆菌的报道,因此如果质谱鉴定结果为苍白杆

菌,可能该菌是布鲁氏菌[26-27]。在对布鲁氏菌涂靶板操作前,

为避免活菌暴露,常需要挑取细菌到乙醇溶液中灭活后再进行

实验操作。

3 布鲁氏菌感染的血清学诊断方法

3.1 虎红平板凝集实验(RBT) 琥红试验的原理是布鲁氏菌

细胞壁脂多糖(LPS)抗原和血清中相应的抗体结合而产生肉

眼可见的凝集颗粒。该方法操作简单、灵敏高效,适合大规模

样本的初筛。但是这种方法也可能与小肠结肠炎耶尔森菌 O:

9和大肠埃希菌O157等一些细菌产生交叉凝集反应而出现假

阳性,因此初筛结果阳性后进行确证。

表
 

1 布鲁氏菌种型的生化鉴定实验
Table

 

1 Characters
 

differentiating
 

the
 

nomen
 

species
 

and
 

biovars
of

 

Brucella

种
Species

生物型
Biovar

 

and
 

biogroup

CO2
需求实验
CO2 

requirement

H2S
生长实验
H2S

 

production

尿素酶
Urease

氧化酶
Oxidase

触酶
Catalase

复红染料
Basic

 

fuchsin

硫菫
染料
Thionin

单项血清
Single

 

anti-serum

A M R

羊种

1 - - + + + + + - + -
2 - - + + + + + + - -
3 - - + + + + + + + -

牛种*

1 (+) + + + + + - + - -
2 (+) + + + + - - + - -
3 (+) + + (-) + + + + - -
4 (+) + + + + (+) - - + -
5 - - + + + + + - + -
6 - - + + + + + + - -
9 - + + + + + + - + -

猪种

1 - + + + + (-) + + - -
2 - - + + + - + + - -
3 - - + + + + + + - -
4 - - + + + (-) + + + -
5 - - + + + - + - + -

犬种 - - + + + (-) + - - +
绵羊

附睾种 + - - - + - + - - +

沙林
鼠种 - + + - + - - + - -

  “+”表示为阳性,“-”表示为阴性,“(+)”表示多数为阳性,“(-)”表示多数为阴性;
“*”以前认为牛种7型和8型是无效的,但后来恢复7型;“A”为牛种单因子血清,“M”羊种单因子血

清,“R”为粗糙型血清。

3.2 免疫层析技术(GICA) 简称胶体金,将胶体金与抗人

IgM/IgG结合在反应垫,把布鲁氏菌的LPS结合在硝酸纤维

素膜上的检测线上,通过肉眼观察是否出现红色的检测线而判

断样品中IgM/IgG阳性。该方法和试管凝集试验法在疫区、

监测区和非疫区对比,发现这两种方法的阳性检出率差异无统

计学意义[28]。该方法操作简单,反应快速,储存方便,适合基

层筛查使用。

3.3 酶联免疫吸附试验(ELISA) 为血清学检测中常用的一

种方法,这种方法灵敏度高,特异性好。与琥红试验、胶体金和

试管凝集试验区别是结果客观精确,避免了人为主观判断上的

误差。使用ELISA方法和琥红试验对人群筛查,发现ELSIA
方法检出的抗体阳性率高于琥红试验[29]。

3.4 试管凝集试验(SAT) 将待检血清对倍稀释多个稀释度

后,与布鲁氏菌LPS溶液混合过夜培养后,观察管中凝集情况。

发生凝集管底出现褶皱型沉淀且上层溶液澄清。以出现显著

凝集并管内50%澄清的稀释度为该血清样本的滴度。此方法

操作较复杂,耗时较长,判读需要一定的经验;但该方法特异性

好,是国内诊断布病的确诊方法之一。

3.5 荧光偏振技术(FPA) FPA的原理是将荧光染料附着在

小分子抗原或抗体片段上,当与样品中的相应抗体或抗原特异
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性结合后,其旋转速率会变小,通过荧光偏振仪来测量旋转速

率的变化从而检测样品中是否有相应的抗体或抗原的方法。

Konstantinidis等[30]将230名患者和305名健康者分别使用

FPA、SAT、RBPT和ELISA进行检测,FPA的灵敏度和特异

度均高于其他3种方法。FPA与传统的血清学诊断方法(RB-
PT和SAT)不同,所得的结果直接以偏振单位表示,减少了由

于肉眼判断结果的主观影响。同时,对样本要求不高,可以对

血清、血浆、全血甚至乳汁均可以检测。

3.6 补体结合实验(CFT) CFT的原理是抗原和抗体结合形

成抗原抗体复合物,抗体的Fc段可以与补体结合,当加入溶血

素和红细胞时,由于无游离的补体因而不发生溶血现象。如果

样品中无相应的抗体时,有游离的补体因而会发生溶血现象。

目前认为布鲁氏菌抗体的这种检测方法,其特异性优于其他方

法。但此方法操作复杂,限制了实验室的广泛应用。

3.7 抗人免疫球蛋白实验(Coob’s) Coob’S实验的原理在

布病试管凝集实验中的可疑阳性或阴性的试管中加入抗人免

疫球蛋白抗体,经37
 

℃孵育20
 

h后观察是否出现凝集现象,从
而检测待检血清中是否含有不完全抗体从而出现“假阴性”的

结果。该方法灵敏度高,适合应用于对长期慢性患者或复发患

者的检测,但对操作技术和设备有一定要求[31]。根据《WS269-
2019布鲁氏菌病诊断标准》,Coob’s实验在抗体滴度1∶400
及以上出现显著凝集即判定为阳性。

4 布鲁氏菌的核酸检测方法

分离出布鲁氏菌是诊断的金标准,但是该菌生长缓慢,生
化试验周期长;同时涉及活菌操作存在生物安全风险,因此核

酸检测技术得到广泛使用。

4.1 聚合酶链式反应 普通PCR最早是Fekete等在1990年

使用PCR方法能特异性扩增布鲁氏菌外膜蛋白,但引物序列

没有公开。Baily等[32]在1992年公开设计的引物(B4/B5)能成

功扩增布鲁氏菌的外膜蛋白BCSP31基因,此方法应用较广。

随后也有选择 OMP2(JPF/JPR),OMP31(F/R)、BP26(26A/

26B),16S
 

rRNA(F4/R2),16S-23S
 

rRNA 间隔区序列、IS711
(I1/I2)作为靶基因/插入序列进行扩增检测。但靶基因/插入

序列可能在某些生物种中缺失(如 OMP31在牛种中缺失[33])

而导致假阴性,或与人苍白杆菌存在相同序列而出现假阳性

(表2)。

表
 

2 诊断布鲁氏菌感染常用的靶基因及引物序列
Table

 

2 The
 

target
 

genes
 

and
 

primer
 

sets
 

used
 

for
 

Brucella
 

DNA
 

amplification

靶基因
Target

 

genes
引物
Primer

序列(5􀆳-3􀆳)
Nucleotidesequence(5􀆳-3􀆳)

扩增产物
长度(bp)
Amplicon
size

 

(bp)

布鲁氏菌
种型验证
Confirmed

 

by
 

Brucella
 

species

人苍白杆菌
验证

Confirmed
 

by
 

Ochrobactrum
 

anthropi

参考
文献
refere
nces

bcsp31
B4 TGGCTCGGTTGCCAATATCAA
B5 CGCGCTTGCCTTTCAGGTCTG

223 6种18型验证均为阳性
人苍 白 杆 菌 有
假阳性

[32,39]

16S
 

rRNA
F4 TCGAGCGCCCGCAAG

 

GGG
R2 AACCATAGTGTCTCCACTAA

905 6种18型验证均为阳性
人苍 白 杆 菌 D
型有假阳性

[40]
 

16S-23S
间隔区

ITS66 ACATAGATCGCAGGCCAGTCA
ITS279 AGATACCGACGCAAACGCTAC

214 6种18型验证均为阳性
人苍 白 杆 菌 验
证没有假阳性

[41]

IS711
I1 TCAATCCAACACGTTCC
I2 TCCTTGTACAGCCTCC

52 5种14型验证均为阳性
未使 用 人 苍 白
杆菌验证

[42]

per
bruc1 CGG

 

TTTATGTGG
 

ACTCTCTCG
bruc5 CAGTATTCTCGTGTAGGCGAAGTA

322 6种19型验证均为阳性
人苍 白 杆 菌 验
证没有假阳性

[43]

Omp2
JPf GCGCTCAGGCTGCCGACGCAA
JPr ACCAGCCATTGCGGTCGGTA

193 5种18型验证(猪种2,3,4
型;犬种、绵羊附睾种阴性)

人苍 白 杆 菌 验
证没有假阳性

[44]

Omp31
F TGGTAAGGTCAAGTCTGCGTT
R CTTCTTCATTCCGTGTTCGTG

281
牛种缺失,未使用标准菌株
验证

未使用人苍白杆
菌验证

[45]

Bp26(omp28)
26A GCCCCTGACATAACCCGCTT

26B GAGCGTGACATTTGCCGATA

1029
(1

 

900
 

bp的是海洋
哺乳动物源)

六种18型验证均阳性,海
洋哺 乳 动 物 来 源 菌 株 为
1900bp

未使 用 人 苍 白
杆验证

[46]

  巢式PCR和荧光PCR方法也应用于对布鲁氏菌的诊断,

以提高检测的灵敏度。有研究证实,对临床样品使用巢式PCR
首轮扩增的阳性率只有4.5%(9/200),而次轮扩增阳性率可提

高到75%
 

(151/200)[34]。荧光PCR方法操作简单,快速,与普

通PCR进行比较,发现普通PCR扩增BCSP31(B4/B5)对苍白

杆菌会出现假阳性结果,而使用荧光PCR方法为阴性[35]。因

此,荧光PCR其灵敏度和特异性均高于普通PCR,在日常工作

中应用最广泛[36]。

由于布鲁氏菌有羊种、牛种、猪种和犬种等多个种,每个种

又有多个型别,因此使用多重PCR的方法来鉴别种属及型别,

其中经典的就是AMOS-PCR,可以同时鉴别羊种、牛种1,2,4

型、猪种1型和绵羊附睾种[37]。尤其是Lopez等[38]来自西班

牙等多个国家的7个实验室的学者使用不同区域和不同来源

的625株布鲁氏菌,对含有8对引物多重PCR方法进行评估,

发现此方法能根据不同长度的片段能同时区分6个经典生物

种、3种疫苗株和海洋哺乳动物来源的菌株。

4.2 等温扩增技术 环介导等温扩增技术(LAMP)是notomi
等在2000年研发的一种针对目的基因设计4条引物,利用链

置换DNA聚合酶在60~65
 

℃等温扩增15~60
 

min产物可增

加到1010 倍,并且反应产物可以通过肉眼观察或浊度仪检测的

快速核酸检测技术[49]。Ohtsuki等[50]使用此技术通过 BC-

SP31靶基因检测布鲁氏菌,并与荧光PCR的检出限进行比
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较,发现这两种方法的检出限一致,但是LAMP方法的特异性

更强,荧光PCR对O1型霍乱弧菌检测为假阳性,而LAMP方

法对O1型霍乱弧菌没有出现假阳性。有研究使用此方法和巢

式PCR对比,发现LAMP方法对布鲁氏菌的敏感性高,比巢式

PCR高10倍[51]。

表
 

3 诊断布鲁氏菌的常用巢式PCR反应的引物序列
Table

 

3 Nested
 

PCR
 

primer
 

sets
 

used
 

for
 

diagnosis
 

ofbrucella

引物
Primer

序列(5􀆳-3􀆳)
Nucleotide

 

sequence(5􀆳-3􀆳)

扩增产物
长度(bp)
Amplicon
size

参考文献
References

16S-23S
间隔区

BRU-P5 TCGAGAATTGGAAAGAGGTC 726
BRU-P8 GCATAATGCGGCTTTAAGA 726
BRU-P6 AAGAGGTCGGATTTATCCG 677
BRU-P7 CGAGCATTTGCAGTCGAA 677

[47]

IS711

O1 TCCGCAAGCTTCAAGCCTTCTATCC
O2 GCGTGTCTGCATTCAACGTAACC
I1 TCAATCCAACACGTTCC
I2 TCCTTGTACAGCCTCC

325

52

[42]

BSCP31

Outer
 

Primer
 

F AAGGGCAAGGTGGAAGATTT
Outer

 

Primer
 

R CCTCGTTCCAGAGAACCTTG
Inner

 

primer
 

F GCGTA
 

AGGATGCAAACATCA
Inner

 

primer
 

R AGATC
 

GGAAC
 

GAGCG
 

AAATA

523

275

[34]

表
 

4 布鲁氏菌种型鉴定的常见多重PCR引物序列
Table

 

4 Mulplex
 

PCR
 

primer
 

sets
 

used
 

for
 

diagnosis
 

of
 

brucella
 

species

生物种/型
Biovar

 

and
 

biogroup

引物
Primer

序列(5􀆳-3􀆳)
Nucleotide

 

sequence(5􀆳-3􀆳)

扩增产物
长度(bp)
Amplicon

 

size(bp)

参考
文献
Refere
nces

AMOS
-PCR

IS711 TGCCGATCACTTAAGGGCCTTCAT -
牛种1,2,4型 A GACGAACGGAATTTTTCCAATCCC 498
羊种 M AAATCGCGTCCTTGCTGGTCTGA 731
绵羊附睾种 O CGGGTTCTGGCACCATCGTCG 961
猪种1型 S GCGCGGTTTTCTGAAGGTTCAGG 285

[48]

Bruce-
Ladder
PCR

绵羊附睾种和
RB51疫 苗 株
缺失

wboA ATCCTATTGCCCCGATAAGG
GCTTCGCATTTTCACTGTAGC 1682

海洋哺乳动物
插入片段 bp26

GCGCATTCTTCGGTTATGAA
CGCAGGCGAAAACAGCTATAA 450(1320)

牛种缺失 omp31
TTTACACAGGCAATCCAGCA
GCGTCCAGTTGTTGTTGATG 1071

犬种缺失 Polysaccharide
 

deacetylase
ACGCAGACGACCTTCGGTAT
TTTATCCATCGCCCTGTCAC 794

S19疫苗株 缺
失 eryC

GCCGCTATTATGTGGACTGG
AATGACTTCACGGTCGTTCG 587

羊种和牛种缺
失

ABC
 

trans-
porter

 

binding
 

protein

GGAACACTACGCCACCTTGT
GATGGAGCAAACGCTGAAG 272

Rev.1疫苗株
插入片段 rpsL

CAGGCAAACCCTCAGAAGC
GATGTGGTAACGCACACCAA 218

沙林鼠种 Transcription-
al

 

regulator
CGCAGACAGTGACCATCAAA
GTATTCAGCCCCCGTTACCT 152

[38]

重组酶聚合酶等温扩增技术(RPA)是 Piepenburg等在

2006年开发的一种针对目的基因的两条特异性引物,在重组

酶、单链结合蛋白和DNA聚合酶的催化作用下,在37~42
 

℃
甚至在室温条件下即可扩增,在20

 

min内达到可检测水平[52]。

与LAMP相比,退火温度更低,适于户外现场检测[53]。其它的

等温扩增技术如滚环扩增技术(RCA)、依赖核酸序列扩增技术

(NASBA)等等温扩增技术尚未用于布鲁氏菌的检测。等温扩

增技术具有灵敏度高、检测时间短和设备简单的优点,但应避

免受到气溶胶污染而导致假阳性。

4.3 宏基因组测序技术 宏基因组测序不需病原体的纯培养

物,而是通过高通量测序技术直接检测样品中所有微生物的核

酸序列,从而探索样本中可能存在的致病微生物。与传统的检

测方法相比,宏基因组测序技术能覆盖细菌、病毒、支原体、衣
原体、立克次体、真菌和寄生虫等多种病原体[54]。Zhao等[55]

在2020年对82份骨关节感染的脓液标本使用宏基因组技术

检测发现有5份标本中检出有羊种布鲁氏菌序列。Fan等[56]

对4名神经系统疾病患者脑脊液进行宏基因组测序技术检出

11~104个布鲁氏菌特异性序列。随着测序技术的不断普及、

标准化及测序成本的下降,该技术可能成为感染性疾病的常规

诊断技术。

综上所述,布鲁氏菌常使用血培养或选择性培养基经对各

类标本进行培养,免疫磁珠分离方法能尽量避免环境因素对布

鲁氏菌培养造成的影响。可使用柯氏染色对可疑菌落快速筛

查,也可使用全自动生化鉴定系统获得生化鉴定结果,飞行质

谱鉴定技术能同时对菌落快速鉴定。核酸检测技术除PCR和

等温PCR之外,宏基因组技术能获得样品中所有微生物信息,

随着测序成本的降低及技术的完善,这项技术可在感染性疾病

的诊断中广泛应用。
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