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·论著·

１０例奴卡菌感染病例的临床特点及治疗

夏玉朝，杨萱，班立芳，宋留存，冉冬梅

（郑州市第六人民医院，河南　郑州 ４５００００）

［摘　要］　目的　分析奴卡菌感染病例的临床特点及治疗情况，为临床实践提供参考。方法　回顾性调查２０１４年

５月—２０１６年６月送检标本中培养出奴卡菌的患者，对其机体状况、临床特点、治疗方案以及预后进行分析。

结果　共调查１０例奴卡菌感染病例。男性７例，女性３例；平均年龄（４９．９０±１３．７５）岁。多发生于免疫状况受损

或者有基础疾病的人群，主要感染部位为肺部，复方磺胺甲口恶唑为首选药物，或视病情联合阿米卡星、亚胺培南／西

司他丁等。８例患者经过治疗后病情好转。结论　依据微生物检验、影像学和病理学检查结果进行诊断，并结合奴

卡菌感染的高危因素进行综合判断，可使患者得到及时合理治疗，预后较好。
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　　奴卡菌是革兰染色阳性的丝状杆菌，感染常

见于免疫力低下人群，主要经呼吸道或破损皮肤、

黏膜形成局部的感染，部分可播散至脑、肝、肾等

部位［１］。由于奴卡菌感染的微生物学、影像学和

临床表现不典型，易与结核分枝杆菌和曲霉菌等

引起的感染混淆。奴卡菌的诊断主要依据病原学

结果，其培养基和培养周期与普通细菌不同，故培

养阳性率较低，容易造成误诊、漏诊。本文分析某

院近２年检出奴卡菌患者的临床资料，为临床诊

断及治疗提供参考。

１　资料与方法

１．１　资料来源　２０１４年５月—２０１６年６月该院奴

卡菌感染住院患者的临床资料。

１．２　调查方法　采用回顾性调查方法调查奴卡菌
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感染患者的人口学特点、临床症状及影像学、病理学

检查结果，治疗及预后情况。

２　结果

２．１　一般资料　１０例奴卡菌感染患者中男性７例，

女性３例；年龄３３～８３岁之间，平均年龄（４９．９０±

１３．７５）岁，体重３９．５～７０．０ｋｇ，平均体重（５４．６７±

９．８０）ｋｇ。

２．２　临床特点　１０例患者的人口学特点、临床症

状及影像学、病理学检查结果见表１。

２．３　皮肤感染病理　肉芽肿炎性伴干酪样坏死、出

血、化脓，见图１。

表１　１０例奴卡菌感染患者临床特点

犜犪犫犾犲１　Ｃｌｉｎｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆ１０ｃａｓｅｓｏｆ犖狅犮犪狉犱犻犪ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

编号 性别 年龄（岁） 免疫状况／基础疾病 标本 感染部位 临床症状 影像／病理结果

１ 男 ４６ 获得性免疫缺陷综合

征（ＡＩＤＳ，ＣＤ４＋ ３１

个／μＬ）

上臂脓液 皮肤；中枢

神经系统

间断发热，热峰４０℃；左上臂软

组织脓肿，表面破溃；头痛、头晕；

颈强直；恶心、呕吐

无

２ 男 ４１ 骨关节结核 伤口脓液 皮肤 无发热；左踝关节外侧１ｃｍ×

１ｃｍ破溃伤口，周围皮肤发暗，内

有淡黄色脓性液体渗出

病理：肉芽肿炎性伴干酪样

坏死、出血、化脓，见图１

３ 男 ３３ 贫血；低蛋白血症／肺

结核

痰 肺部 发热，热峰３８．７℃；胸闷、气短；

乏力明显；咳黄痰

双肺散在斑片样及结节影，

以左上肺为甚，两肺片影内

见支气管影

４ 女 ８３ 类风湿关节炎（使用

强的松１０年）；肺结

核；肺气肿；肺大疱

痰 肺部 发热，热峰３８．８℃；阵咳、咳黄痰 双肺散在结节及大量“树芽

征”，双肺散在斑片状密度增

高影及空洞形成

５ 男 ５１ ＡＩＤＳ；丙型肝炎；消

耗综合征；低蛋白血

症

支气管灌

洗液

肺部 咳嗽、咳痰；乏力；气管镜：左舌段有

大量黏稠分泌物，黏膜充血水肿，左

下叶有中量稀薄分泌物，见图２

双肺叶可见斑片样、云絮样密

度增高影，左肺可见实变影，呈

蜂窝样改变，内有液性坏死

６ 女 ５４ 肺结核；冠心病 痰；支 气

管灌洗液

肺部 无发热；咳嗽、咳痰；乏力；两肺闻

及湿音，支气管可见较多黄脓

痰，未见新生物

双肺纹理增多，双肺可见多

发斑片，云絮、结节及条索样

高密度影

７ 男 ５０ ＡＩＤＳ（ＣＤ４＋１２

个／μＬ）；贫血；肺气

肿；丙型肝炎

痰 肺部 发热，热峰３９℃；黄黏痰，肺部闻

及痰鸣音及湿音

双肺多发斑片状、条索、结节

密度增高影

８ 男 ３５ ＡＩＤＳ（ＣＤ４＋７６

个／μＬ）；肺结核

支气管灌

洗液

肺部 发热，热峰３８℃；寒战；咳痰、痰

中带血

双肺纹理粗乱，双肺野内见

少量条索，大片状阴影，内部

密度不均，见图３

９ 男 ５７ ＡＩＤＳ（ＣＤ４＋６个／μＬ）

贫血；消耗综合征

痰液 肺部 间断发热，热峰３９．０℃；咳少量

白痰
双肺多发斑片状、结节状密

度增高影，边缘模糊

１０ 女 ５０ ＡＩＤＳ（ＣＤ４＋１７

个／μＬ）；肺结核

痰液 肺部；中枢

神经系统

发热，热峰３８．７℃；咳嗽，咳黄脓

痰；头痛、意识模糊

双肺可见多发斑片，结节及

条索样密度影
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图１　奴卡菌皮肤感染病理图
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２．４　影像与病理　支气管镜：左舌段有大量黏稠分

泌物，黏膜充血水肿，左下叶有中量稀薄分泌物，见

图２。肺部ＣＴ：左肺上叶前段、舌叶、下肺背段和后

基底段有实变影，内可见液性坏死，呈蜂窝状及空洞

样改变，见图３。

图２　肺奴卡菌病支气管镜检查图
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图３　肺部奴卡菌感染ＣＴ检查图（８号患者）

犉犻犵狌狉犲３　Ｃｏｍｐｕｔｅｄｔｏｍｏｇｒａｐｈｙｉｍａｇｅｏｆｐｕｌｍｏ

ｎａｒｙ犖狅犮犪狉犱犻犪ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ（Ｎｏ．８ｐａｔｉｅｎｔ）

２．５　革兰染色　奴卡菌革兰染色阳性，弱抗酸染色

阳性，在光学显微镜下可看到菌丝呈９０°分叉，见图

４～５；在血平板上培养３～４ｄ可看到形成菌落，表

面呈淡黄色颗粒状，见图６。

图４　奴卡菌弱抗酸染色图

犉犻犵狌狉犲４　Ｗｅａｋａｃｉｄｆａｓｔｓｔａｉｎｏｆ犖狅

犮犪狉犱犻犪

图５　奴卡菌革兰染色图

犉犻犵狌狉犲５　Ｇｒａｍｓｔａｉｎｏｆ犖狅犮犪狉犱犻犪

图６　奴卡菌纯培养菌落图

犉犻犵狌狉犲６　Ｐｕｒｅｃｕｌｔｕｒｅｏｆｃｏｌｏｎｙｏｆ犖狅

犮犪狉犱犻犪

２．６　治疗及预后　复方磺胺甲口恶唑（ＳＭＺ－ＴＭＰ）

为治疗奴卡菌感染的首选药物，视情况可联合其他

比较敏感的药物如阿米卡星（ＡＫ）、亚胺培南／西司

他丁（ＩＭＰ）、头孢曲松（ＣＴＲＸ）或阿莫西林／克拉维

酸（ＡＭＣ），大部分治疗１～２周后临床体征和微生

物、感染指标均有不同程度好转，见表２。

３　讨论

奴卡菌革兰染色阳性，在镜下可看到呈９０°的

分枝菌丝，易与结核分枝杆菌相混淆，奴卡菌弱抗酸

阳性，而结核分枝杆菌为抗酸染色阳性，借此可将两

者区分开来［２］。奴卡菌生长缓慢，在沙氏培养基需

５～７ｄ甚至更长的时间，在血平板培养基上３～４ｄ

可形成菌落，本研究中送检微生物培养至结果回报

的平均时间为（５．２０±１．９３）ｄ，相对普通细菌培养

及鉴定时间更长。奴卡菌广泛存在于土壤、污水和

腐生物中，非人体正常定植菌［３］，因此一旦检出，临

床意义较大。气道或肺实质异常的慢性肺病患者

的气道分泌物中可分离非致病的奴卡菌［１］。本研

究有１例（４号）肺结核患者的痰标本培养出奴卡

菌，未进行处理，只进行抗结核治疗，患者的病情

好转。我国引起感染常见的奴卡菌为星形奴卡菌

和巴西奴卡菌［４］，奴卡菌的种类可通过生化反应

进行鉴定［５］，由于该院的检测手段有限，未区分到

具体的种类。
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表２　奴卡菌感染患者的治疗及预后

犜犪犫犾犲２　Ｔｈｅｒａｐｙａｎｄｐｒｏｇｎｏｓｉｓｏｆ犖狅犮犪狉犱犻犪ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｃａｓｅｓ

编号 培养时间（ｄ） 治疗方案 治疗后体征变化 预后

１ ４ ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＩＭＰ＋ＡＫ（７０ｄ）

ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＣＴＲＸ（４６ｄ）

ＳＭＺ－ＴＭＰ（７０ｄ）

治疗１０ｄ：偶头晕，无头痛、颈强直、恶

心、呕吐等不适

好转

２ ５ ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＣＴＲＸ（３０ｄ）

ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＡＭＣ（６０ｄ）

治疗３０ｄ：踝部伤口愈合，红肿消退 好转

３ ４ ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＩＭＰ＋ＡＫ（３２ｄ）

ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＣＴＲＸ（６０ｄ）

治疗２６ｄ：体温正常，胸闷、乏力等症

状明显好转

好转

４ １０ 无相关感染症状，疑为定植，未进

行治疗

未治疗 未治疗

５ ６ 检查结果出来时，患者已出院，回

当地治疗

－ －

６ ４ ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＡＫ（３３ｄ）

ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＡＭＣ（６１ｄ）

治疗１４ｄ：体温正常，痰稀薄，易咳出 好转

７ ５ ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＩＭＰ（３２ｄ）

ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＡＭＣ（８３ｄ）

治疗１６ｄ：体温正常，咳少量痰，肺部

未闻及音

好转

８ ５ ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＩＭＰ（３５ｄ）

ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＡＭＣ（７２ｄ）

治疗１２ｄ：无发热、乏力、咳嗽、咳痰等

症状

好转

９ ３ ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＩＭＰ（３０ｄ）

ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＡＭＣ（６３ｄ）

治疗１０ｄ：体温正常 好转

１０ ６ ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＩＭＰ＋ＡＫ（５３ｄ）

ＳＭＺ－ＴＭＰ＋ＣＴＲＸ（４１ｄ）

ＳＭＺ－ＴＭＰ（１６２ｄ）

治疗１７ｄ：意识清醒，无头痛，体温正

常，咳痰明显好转

好转

　　注：ＳＭＺ－ＴＭＰ：起始剂量９０ｍｇ／ｋｇ·ｄ，３～４次／ｄ，１月后剂量减为６０ｍｇ／ｋｇ·ｄ；ＩＭＰ：１．０ｇ，每６ｈ１次；ＡＫ：０．４ｇ，每１２ｈ１次；

ＣＴＲＸ：２．０ｇ，１次／ｄ

　　人体抵御奴卡菌主要依靠细胞免疫发挥作用，

各种原因引起细胞免疫功能低下后，都可能导致奴

卡菌感染［１］，获得性免疫缺陷综合征和结核病（两者

均破坏Ｔ淋巴细胞）、器官移植、恶性肿瘤、糖尿病、

消耗综合征和低蛋白血症等（营养状况欠佳）和长期

大量使用糖皮质激素和细胞毒药物（免疫抑制剂）

等［６］患者均属于奴卡菌易感人群，包括本研究中的

病例。但也有研究［７－８］表明，部分奴卡菌感染发生

于生理病理状态正常的患者，可能与感染途径和宿

主因素有关，如通过破损的皮肤、黏膜入侵，或者有

肺部结构病变的人群，此类人群非本次研究对象。

奴卡菌引起的感染一般为化脓性炎症，如皮肤

和脊柱骨关节化脓性感染，皮肤破溃，可见脓性分泌

物，病理表现为干酪样坏死肉芽肿，与结核类似。在

肺内形成大小不等的脓肿，或者急性化脓性肺炎、散

在的粟粒样浸润，胸部ＣＴ可见结节影，典型的为多

发的小空洞或脓肿，很少形成钙化。感染症状如高

热、咳嗽、咳脓性痰，大部分伴有外周血白细胞及中

性粒细胞百分比、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）及降钙素原

（ＰＣＴ）升高，本研究有２例（４号和８号）感染指标

正常，可能与患者免疫力低下，感染症状不典型有

关。有时与肺结核和肺曲霉菌感染的影像及临床症

状难以区分，现有文献［９１０］报道发现多起肺部奴卡

菌病误诊为肺结核或真菌感染的情况，在抗结核或

抗真菌（曲霉）感染效果不佳时考虑奴卡菌感染，需

要进行多方面诊疗，提高诊断的准确性，如微生物检

验（革兰染色＋抗酸杆菌染色＋培养）、感染症状、影

像学或病理检测［１１］。

ＳＭＺＴＭＰ是治疗奴卡菌感染的主要药物，其

他敏感的药物还有 ＡＫ、ＣＴＲＸ、ＩＭＰ和美罗培南，

部分奴卡菌对米诺环素或氨苄西林等敏感。研

究［１２１３］表明，奴卡菌对上述药物均存在不同程度的

耐药，但对利奈唑胺敏感，为治疗提供新的选择。由

于其价格较贵，可能造成骨髓抑制，长疗程使用可能

造成周围神经病变和视神经病变［１４１６］，一般只用于

重症感染、耐药奴卡菌感染或不能使用其他药物的

情况。皮肤感染可单用ＳＭＺＴＭＰ，肺部奴卡菌病

或者血行性脓肿（包括脑脓肿）推荐ＳＭＺＴＭＰ联

合ＡＫ或ＩＭＰ，疗程依据感染部位、感染严重程度

和机体免疫状况而定，一般为３月～１年
［１７］。除

ＳＭＺＴＭＰ外，其他敏感药物单药治疗效果较差。

本研究中有１例（１号）中枢神经系统感染的患者，

单用美罗培南治疗，病情出现反复，根据培养结果改

为ＳＭＺＴＭＰ＋ＡＫ＋ＩＭＰ方案，５天后患者头痛、
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头晕、颈强直明显好转，脑脊液白细胞数和蛋白逐渐

下降。奴卡菌引起的感染疗程较长，患者需有较好

的依从性。研究［６］表明，奴卡菌感染的病死率在

１５％～６０％之间，一方面由于奴卡菌感染的症状和

影像不典型，培养时间长，不易诊断，从而导致治疗

时机的延误；另一方面可能与抗感染药的选择、未给

予足剂量、足疗程和未进行必要的联合用药有关，奴

卡菌引起的肺部感染和中枢神经系统感染需联合用

药，抗感染药物需大剂量给药［１７１８］。本研究中未出

现奴卡菌感染死亡病例，均预后较好。

奴卡菌感染的临床表现不典型，容易造成误诊。

本文中依据微生物检验（涂片、染色和培养菌落）、影

像学（胸部ＣＴ特征）和病理学检查结果进行诊断，

并结合奴卡菌感染的高危因素进行综合判断，患者

得到及时合理治疗，预后良好。
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