
1.伯氏考克斯氏体（Coxiella burnetii）                                
物种名：伯氏考克斯氏体
拉丁学名：Coxiella burnetii
分类学地位：细菌界Bacteria；变形菌门Proteobacteria；						γ-变形菌纲Gammaproteobacteria；军团菌目Legionellales；		柯克斯体科Coxiellaceae；柯克斯体属Coxiella                                                                        
伯氏考克斯氏体（Coxiella burnetii）俗称Q热立克次体， 是导致人患Q热的病原体。该菌广泛分布于自然环境中，通过蜱虫作为传播媒介，感染人和牛羊等宿主，常导致患病者出现发热、偷偷、肌肉酸痛等症状，并伴有肺炎、肝炎等。                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                        
1.1生物学特性
1.1.1培养特征
伯氏考克斯氏体为严格细胞内寄生菌，以二分裂增殖方式在宿主细胞的胞质空泡内繁殖。它的繁殖速度很慢，繁殖一代约需12-16小时。多种人和动物的原代细胞（鸡胚或鼠胚细胞、人胚纤维母细胞、豚鼠和乳免肾细胞）或传代细胞（绿猴肾细胞、HeLa细胞、P388D1鼠源巨细胞）可供伯氏考克斯氏体大量繁殖[1]。
鸡胚是大量繁殖考克斯氏体的极好宿主。将伯氏考克斯氏体接种鸡胚卵黄囊后，在35℃进行孵育。前3天为伯氏考克斯氏体的生长适应期（迟缓期），第3-5天为旺盛增殖期（对数期），其后为稳定期和衰退期。一般培养10-12天可从鸡胚卵黄囊中提取伯氏考克斯氏体。一个鸡胚卵黄囊大约可含2×109伯氏考克斯氏体[1]。
1.1.2形态学特征
伯氏考克斯氏体的个体较小，为（0.2-0.4）μm×（0.4-1.0）μm，呈短杆状或球杆状，能够通过细菌滤器；该菌往往聚集成堆，构成类似包涵体的微小集落；无鞭毛及荚膜（图1）。对其进行革兰氏染色呈阴性，但容易产生假阳性[1]。
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图 1伯氏考克斯氏体显微照片[2]
1.1.3生化特征
对于大多数理化因素，伯氏考克斯氏体的抵抗力要强于立克次体及无芽孢细菌，在干燥沙土中4-6℃可存活7-9个月，-56℃能活数年。耐热，100℃至少10分钟才能杀死，10g石碳酸溶液或甲醛溶液灭活需24小时。在干燥蜱粪中可保持活性一年半左右。对脂溶剂和抗生素敏感[1]。

1.1.4分子生物学特征
贝氏柯克斯体参考分离株Nine Mile I（RSA493）的基因组于2003年发表。所有贝氏柯克斯体分离株都有一条大约2 Mb的染色体，编码在专性细胞内细菌中通常没有的生物合成途径基因。所有分离染色体都包含Dot/Icm T4BSS基因和一大群锚蛋白重复编码基因，这些基因因分离株而异。这些真核基序存在于T4BSS效应子中，可能在感染期间指导宿主细胞内的特异性效应子运输。大多数分离株含有一个大的环状质粒，一些分离株具有染色体整合的质粒基因。已经描述了5种质粒，范围从37到54 kb不等。质粒上存在许多T4BSS效应基因，表明这些元件对宿主细胞寄生的基本性质[3]。
1.2分布、传播与致病性
1.2.1分布与传播
伯氏考克斯氏体的主要传染源为已被感染的人和家畜，该菌感染人体会使人患Q热病。呼吸道和皮肤是Q热传染的主要途径，蜱虫是该菌的传播媒介（图2 ）。患病的人和家畜排出的粪便含菌，该菌会寄生在蜱虫体内，并通过蜱虫叮咬人类皮肤侵入人体；除此之外，伯氏考克斯氏体也存在于受感染动物的尿液、粪便和乳汁中，通过污染自然环境（如水源、土壤、植物等）进而感染人体[4]。
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图 2伯氏考克斯氏体传播媒介（蜱虫）[2]
1.2.2致病性
Q热分急性和慢性两种。我国的Q热病例的主要表现为发热、肺炎和肝炎，症状类似于流感，发病突然，高热寒战，常有剧烈头痛、肌肉疼痛和食欲减等症状。近年来慢性Q热的发病率日益增高，病变以心内膜炎为特征。Q热立克次体感染后还可引起肉芽肿性肝炎[4]。
伯氏考克斯氏体被巨噬细胞吞噬后，能够抵抗吞噬细胞内溶酶体酶的水解作用，其产生的超氧歧化酶和过氧化氢酶可消除宿主细胞内产生的超氧阴离子等杀菌和抑菌物质。伯氏考克斯氏体所具有的酸性磷酸酶的活化，可抑制人嗜中性粒细胞的呼吸暴发而阻止超氧阴离子的产生。伯氏考克斯氏体在吞噬细胞内生长繁殖，并由吞噬细胞运送至全身而使感染扩散。Q热免疫复合物的形成和组织沉积可导致心内膜炎和肾小球肾炎的发生[4]。
1.3检测方法
（1） 传统方法：一般采用动物培养实验来分离患者体内的伯氏考克斯氏体。采集患者血液，凝血后接种豚鼠，豚鼠明显发热是取脾脏制备悬液进行传代，用发病豚鼠脾脏进行印片，以Gimenez或Macchiavell染色，在显微镜下检查脾脏细胞内的伯氏考克斯氏体的存在。
（2） 分子生物学技术：微滴式数字 PCR（ddPCR）是一种基于水油乳化液滴的技术，王压鹏[5]等以此为基础初步建立了以IS1111基因为靶点检测伯氏考克斯氏体。实验结果表明所采用的ddPCR方法最低可检测的浓度为0.52 copies/μL，具有较高的灵敏度和特异性可用于Cb的快速检测和精准定量，对Cb感染的防控具有重要意义。采用的特异性引物和探针序列如下表：
表1 引物和探针序列
	引物名称
	序列（5'-3'）

	 Q-F
	CACGCAGCCCACCTTAAGAC

	 Q-R
	GGGTAAAGTGATCTACACGAGACG

	 Q-P
	TGGATACATACTGAGCACGC



1.4典型案例
D'Ugo[6]等从意大利罗马的台伯河的上游和下游分别采集水样，用特定滤膜过滤后进行提取DNA，随后进行测序建立DNA文库，对所获序列的遗传分析显示，在两个分析位点均存在检测到伯氏考克斯氏体的存在。
1.5防治对策
日常生活中要注意蜱虫、家畜粪便、自然环境中伯氏考克斯氏体的存在，注意卫生；在伯氏考克斯氏体流行的地区要实施管控工作，目前我国有针对Q热的疫苗QM-6801，采用皮肤接种或口服效果较好。
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