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　　布鲁氏菌病（Ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ，简称布病）又称“波状热”，是由

布鲁氏菌（犅狉狌犮犲犾犾犪）感染引起的人畜共患传染病，我国主要

在北方地区流行，近年来南方地区的流行强度亦有所增加，

局部地区时有疫情发生。布鲁氏菌病为《中华人民共和国传

染病防治法》规定的乙类传染病。为进一步规范临床诊治工

作，在２０１２年原卫生部印发的《布鲁氏菌病诊疗指南（试

行）》基础上，结合国内外研究进展和诊疗经验，制定本诊疗

方案。

　　一、病原学

布鲁氏菌属是一组微小的球状、球杆状、短杆状细菌，共

有１２个种，包括羊种、牛种、猪种、犬种、沙林鼠种、绵羊附睾

种、鲸种、鳍种、田鼠种、人源种和赤狐种。其中羊种、牛种、

猪种和犬种布鲁氏菌可造成人感染。电镜下羊种布鲁氏菌

为明显的球形，大小约为０．３～０．６μｍ，牛种和猪种布鲁氏

菌多呈短杆状或球杆状，大小约为０．６～２．５μｍ。布鲁氏菌

没有鞭毛，不形成芽孢和荚膜。布鲁氏菌形态易受外界环境

因素的影响而发生改变，呈现多态性，细胞壁可增厚，也可变

薄，或者脱落。

布鲁氏菌对湿热、紫外线、常用的消毒剂等比较敏感；对

干燥、低温有较强的抵抗力。５５℃湿热１小时或者６０℃湿热

１０～２０分钟、７５％酒精、０．１％新洁尔灭和含氯消毒剂可将其

灭活。

　　二、流行病学

（一）传染源

感染的羊、牛、猪是主要传染源，其次是鹿、犬、啮齿动

物等。

（二）传播途径

１．接触传播：主要通过皮肤黏膜直接接触带菌动物的组

织（如胎盘或流产物等）、血液、尿液或乳汁等感染，也可通过

间接接触污染的环境及物品感染。

２．消化道传播：食用含菌的生奶、水及未加工熟的肉制

品等食物感染。

３．呼吸道传播：可通过吸入病菌污染环境中的气溶胶

感染。

（三）易感人群

人群普遍易感。农牧民、兽医、皮毛加工及屠宰工的感

染率比一般人群高。

　　三、发病机制

布鲁氏菌侵入人体后，被巨噬细胞吞噬，在局部淋巴结

生长繁殖并形成感染灶，约２～３周后突破淋巴结屏障而侵

入血液循环产生菌血症，表现出发热、乏力等感染中毒症状。

进入血液循环的布鲁氏菌在肝、脾、骨髓、淋巴结等单核－吞

噬细胞系统中形成新的感染灶，细菌繁殖再次入血，发热等

症状再现，可在全身各脏器引起迁徙性病灶，累及的脏器出

现相应病变。布鲁氏菌内毒素及菌体还可导致变态反应性

病变。布鲁氏菌在巨噬细胞内有特定的生存机制，通过阻断

巨噬细胞凋亡、抑制Ｔｈ１特异性免疫反应和抑制肿瘤坏死因

子α（ＴＮＦα）的产生等免疫逃逸机制而受到保护，使病原体

不易被清除。

　　四、病理改变

急性期主要病理改变为单核－吞噬细胞系统弥漫性增

生，器官受累时出现细胞变性及坏死，慢性期主要表现肉芽

组织增生。

（一）肝、脾

有不同程度的细胞浸润、实质坏死及库弗氏细胞增生

等，可在肝门等部位形成肉芽肿。

（二）淋巴结

感染早期几乎都会受累，表现为淋巴结内纤维组织增

生，形成硬结；可发生坏死，出现化脓破溃。

（三）骨、关节

主要表现为关节和关节周围软组织肿胀，多侵及脊柱和

大关节，引起骨质改变，甚至形成局限性骨质破坏、脓肿，也

·１６６·中国感染控制杂志２０２４年５月第２３卷第５期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ２３Ｎｏ５Ｍａｙ２０２４



可见颅骨等少见部位骨质破坏等，继而出现广泛的骨修复，

表现为软骨下和破坏灶周围弥漫性骨质硬化，关节间隙变窄

甚至骨性强直以及肌腱韧带附着处骨化。

（四）泌尿生殖系统

可有睾丸炎、附睾炎、卵巢炎、子宫内膜炎等相关病理

表现。

（五）中枢神经系统

主要表现为脑脊髓膜炎，由细菌直接侵犯神经细胞和机

体的变态反应两方面因素所致，病理改变为神经细胞变性、

坏死、肉芽组织增生和硬化，神经纤维脱髓鞘。脑脓肿偶见

发生。

（六）心、血管系统

心脏病变相对少见，主要侵犯主动脉瓣、二尖瓣，可发生

溃疡、穿孔。主要组织学改变为纤维化、肉芽肿及钙化。还

可累及心脏内膜、心肌和心包膜，血管病变主要为血管内膜

炎、血管周围炎、血管炎、血栓形成等。

　　五、临床表现

（一）一般表现

潜伏期一般为１～４周，平均为２周。

以寒战、发热、多汗、乏力、肌肉关节疼痛等为主要表现。

发热多发生在午后或夜间，体温下降时可出现大汗。肌肉疼

痛多见于两侧大腿和臀部，可呈痉挛性疼痛。关节痛多见于

脊柱、骶髂、膝、肩等大关节，可为游走性刺痛。可有肝、脾及

淋巴结肿大。持续时间约为２～３周。部分病例可仅有低

热。在此期间若未能得到规范有效治疗，在数天至２周无热

期后可再次出现发热表现，呈现出“波状热”。随着病情进

展，可出现骨关节、神经系统、泌尿生殖系统损害等并发症。

病程在３个月以内为急性期，３～６个月为亚急性期，超

过６个月为慢性期。

（二）并发症

多见于早期未得到规范有效治疗的患者。

１．骨关节：脊柱炎（多为胸椎和腰椎）最为常见，还可表

现为外周关节炎（通常累及膝关节、髋关节和踝关节）和骶髂

关节炎。

２．泌尿生殖系统：表现为睾丸炎、附睾炎、卵巢炎、肾小

球肾炎、肾脓肿等。

３．呼吸系统：可见肺炎、胸腔积液。

４．神经系统：表现为脑脊髓膜炎、颅神经病变、周围神经

病、舞蹈症等，也可引起脑脓肿。

５．心血管系统：表现为心内膜炎、血管炎、心肌炎等。

６．皮肤：包括斑疹、丘疹、结节性红斑、皮肤溃疡、紫癜、

肉芽肿性血管炎及局部脓肿形成。

脑脊髓膜炎和心内膜炎是造成死亡的主要原因。

　　六、实验室检查

（一）一般检查

白细胞计数多正常或偏低，淋巴细胞相对增多，有时可

出现异常淋巴细胞，少数病例可有全血细胞减少，严重者可

引起噬血细胞综合征。急性期可出现血沉增快、Ｃ反应蛋白

升高，降钙素原升高不明显。累及肝脏者可有肝酶升高。

（二）病原学检查

１．细菌培养：血液、骨髓、乳汁、脓性分泌物、关节液、脑

脊液、泌尿系统受累时的尿液等标本可培养到布鲁氏菌。由

于布鲁氏菌生长缓慢，应适当延长培养时间至少到１周。

２．核酸检测：上述标本布鲁氏菌核酸检测阳性，可协助

菌株鉴定。

（三）血清学检查

１．初筛实验。

（１）虎红平板凝集试验（ＲＢＴ）阳性。

（２）胶体金免疫层析试验（ＧＩＣＡ）阳性。

（３）酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）阳性。

２．确证实验。

（１）试管凝集试验（ＳＡＴ）滴度为１∶１００＋＋及以上，或病

程持续一年以上仍有临床症状者且滴度为１∶５０＋＋及以上。

（２）补体结合试验（ＣＦＴ）滴度为１∶１０＋＋及以上。

（３）抗人免疫球蛋白试验（Ｃｏｏｍｂ’ｓ）滴度为１∶４００＋＋及

以上。

需注意的是，不应以抗体检测滴度的变化作为疗效评价

指标。

（四）其他检查

脑脊液检查适用于脑脊髓膜炎患者，可见脑脊液细胞数

（淋巴细胞为主）和蛋白增高。脑电图改变为非特异性。骨

关节影像学检查，脊柱炎时可见椎体骨质呈虫蚀状破坏，椎

体边缘多发类圆形低密度影，椎间盘内低密度或等密度影，

伴相应椎间隙轻度狭窄，可形成椎旁脓肿；周围骨关节炎时

可见关节周围软组织肿胀、滑膜炎、骨质破坏等。

　　七、诊断

结合流行病学史、临床表现、实验室检查综合分析，作出

诊断。

（一）疑似病例

符合上述临床表现，且有相关流行病学史。

（二）临床诊断病例

疑似病例，血清学初筛试验任一项阳性者。

（三）确诊病例

疑似或临床诊断病例，病原学或血清学确证试验中任一

项阳性者。

（四）隐性感染

有流行病学史，符合确诊病例病原学和血清学检查标

准，但无临床表现。

　　八、鉴别诊断

布病临床表现多样，缺乏特异性，容易误诊、漏诊，应与
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以下疾病鉴别。

（一）结核病

我国布病与结核病流行区多有重叠，临床表现类似，均

可有长期低热、多汗、乏力、淋巴结肿大等症状。病原学以及

特异性实验室检查（如结核菌素试验、γ干扰素释放试验、结

核杆菌涂片、培养及核酸检测等）有助于鉴别。

（二）其他骨关节炎

布病性骨关节炎与其他骨关节炎临床表现相似，影像

学、病原学及特异性实验室检查有助于鉴别。

（三）风湿热

布病与风湿热均可出现发热及游走性关节痛，但风湿热

可见风湿性结节及红斑，多合并心脏损害，而肝脾肿大、睾丸

炎及神经系统损害极为少见。实验室检查抗链球菌溶血素

“Ｏ”阳性，布病特异性检查阴性有助于鉴别。

（四）风湿性关节炎

风湿性关节炎多有风湿热病史，病变多见于大关节，关

节腔积液少见，一般不发生关节畸形，血清抗链球菌溶血素

“Ｏ”滴度增高，布病特异性检查阴性有助于鉴别。

（五）伤寒、副伤寒

伤寒、副伤寒患者以持续高热、表情淡漠、相对脉缓、玫

瑰疹、肝脾肿大为主要表现，而无肌肉、关节疼痛、多汗等布

病表现。实验室检查血清肥达反应阳性，伤寒杆菌培养阳

性，布病特异性检查阴性有助于鉴别。

　　九、治疗

治疗原则为早期、联合、足量、足疗程，必要时延长疗程。

根据有无并发症及并发症类型来选择药物及疗程。

（一）一般治疗

注意休息，注意水、电解质及营养补充，给予高热量、足

量Ｂ族维生素以及易于消化的饮食。高热者物理降温，必要

时适当使用退热剂等。

（二）病原治疗

常用四环素类、利福霉素类药物，亦可使用氟喹诺酮类、

磺胺类、氨基糖苷类及三代头孢菌素类药物。治疗过程中注

意定期监测血常规、肝肾功能等。在结核病高负担地区，如

不能排除结核杆菌感染，不建议使用利福平治疗。

１．无并发症患者（成人）的抗菌药物治疗，见表１。

（１）急性期和亚急性期

一线药物：多西环素联合利福平或链霉素。

二线药物：因药物过敏或可及性等原因不能使用一线药

物或效果不佳的，可酌情选用以下方案，多西环素合用复方

磺胺甲口恶唑；利福平合用氟喹诺酮类。

（２）慢性期和复发

慢性期和复发病例建议根据药敏结果合理选择抗菌药

物。无药敏结果，根据症状缓解程度适当延长２～３个疗程。

表１　无并发症患者抗菌药物治疗方案（成人）

类别 一线方案 二线方案

急性期／

亚急性期

１．多西环素（１００ｍｇ／次，２次／天，６周）＋

利福平（６００～９００ｍｇ／次，１次／天，６周）

２．多西环素（１００ｍｇ／次，２次／天，６周）＋

链霉素（肌注，１５ｍｇ／ｋｇ，１次／天，２～３周）

１．多西环素（１００ｍｇ／次，２次／天，６周）＋复方磺胺甲口恶唑（２片／次，

２次／天，６周）；２．利福平（６００～９００ｍｇ／次，１次／天，６周）＋左氧氟

沙星（５００ｍｇ／次，１次／天，６周）；３．多西环素（１００ｍｇ／次，２次／天，６

周）＋妥布霉素（肌注，１～１．５ｍｇ／ｋｇ，８小时１次，１～２周）

慢性期 用法同急性期，可适当延长疗程

　　２．有并发症患者（成人）的抗菌药物治疗，见表２。

合并骨关节炎者建议三联治疗；心内膜炎者建议四联治

疗；合并脑膜炎、脑膜脑炎建议三联治疗，定期行脑脊液常规

和生化检查。根据症状缓解程度、骨关节损害恢复情况、心

内膜炎缓解情况及脑脊液化验结果来决定疗程。

表２　有并发症患者抗菌药物治疗方案（成人）

类别 一线方案 二线方案

合并脊柱炎、

骶髂关节炎

多西环素（１００ｍｇ／次，２次／天，至少３个月）＋利福平（６００～９００ｍｇ／次，

１次／天，至少３个月）＋头孢曲松（静脉滴注，２ｇ／次，１次／１２小时，１个月）

环丙沙星（７５０ｍｇ／次，２次／天，至少３个月）＋利

福平（６００～９００ｍｇ／次，１次／天，至少３个月）

合并脑膜炎、

脑膜脑炎

多西环素（１００ｍｇ／次，２次／天，４～６个月）＋利福平（６００～９００ｍｇ／次，

１次／天，４～６个月）＋头孢曲松（静脉滴注，２ｇ／次，１次／１２小时，１个月）

多西环素（１００ｍｇ／次，２次／天，４～６个月）＋利福

平（６００～９００ｍｇ／次，１次／天，４～６个月）＋复方

磺胺甲口恶唑（２片／次，２次／天，４～６个月）

合并心内

膜炎

①多西环素（１００ｍｇ／次，２次／天，３～６个月）＋利福平（６００～９００ｍｇ／次，

１次／天，３～６个月）＋左氧氟沙星（５００ｍｇ／次，１次／天，３～６个月）或

复方磺胺甲口恶唑（２片／次，２次／天，３～６个月）

②多西环素（１００ｍｇ／次，２次／天，３～６个月）＋利福平（６００～９００ｍｇ／次，

１次／天，３～６个月）＋头孢曲松（静脉滴注，２ｇ／次，１次／１２小时，１个月）
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　　３．特殊人群治疗。

（１）孕妇和哺乳期女性。利福平（６００～９００ｍｇ／次，

１次／天）６周，联合头孢曲松（１～２ｇ／次，１次／天）２～３周。

（２）儿童。２月龄至８岁儿童：复方磺胺甲口恶唑（２４～

３６ｍｇ／ｋｇ／ｄ，分两次口服，６周）＋利福平（１５～２０ｍｇ／ｋｇ，

１次／天，口服６周）或者复方磺胺甲口恶唑（２４～３６ｍｇ／ｋｇ／ｄ，

分两次口服，６周）＋庆大霉素（５ｍｇ／ｋｇ，１次／天，静脉注射

７～１０天）。

复方磺胺甲口恶唑过敏者，８岁以上儿童可用多西环素

（４．４ｍｇ／ｋｇ／ｄ，每日最大量２００ｍｇ，分两次口服，６周），８岁

以下儿童可用头孢曲松（１４天以下２０～５０ｍｇ／ｋｇ／ｄ，１５天～

１２岁２０～８０ｍｇ／ｋｇ／ｄ，体重５０ｋｇ及以上的儿童，同成人常

规剂量，１次／天）２～３周。

（三）并发症治疗

１．脊柱炎、骶髂关节炎。若复发感染，脊椎不稳定，显著

的脊椎后突，引起难以控制的疼痛，形成局灶脓肿经抗菌治

疗无缓解等情况时建议外科手术。

２．脑膜炎、脑膜脑炎。颅压高者给予降颅压治疗。疗程

根据患者的治疗反应情况而定，建议以脑脊液恢复正常为治

疗终点。

３．心内膜炎。出现瓣膜穿孔、破裂、脱垂或脓肿，赘生物

有随时脱落危险，引发急性充血性心力衰竭等情况时，应考

虑外科干预。

４．卵巢炎或睾丸炎。在抗菌药物治疗基础上，可短期加

用小剂量糖皮质激素。

（四）中医治疗

布病之核心病机为湿热疫邪痹阻经筋、肌肉、关节，耗伤

肝肾阴血。临床分急性期、亚急性期、慢性期三期论治。

１．急性期。

临床表现：发热或呈波状热，午后热甚，恶寒，大汗出而

热不退，烦渴，或伴胸脘痞闷、关节肿疼、睾丸肿痛，舌红，苔

黄或黄腻，脉滑数。

推荐方剂：宣痹汤加减。

常用药物与参考剂量：生石膏３０ｇ（先煎）、知母２０ｇ、苍

术１５ｇ、厚朴１０ｇ、生薏米３０ｇ、青蒿１２ｇ、黄芩１０ｇ、忍冬藤

１２ｇ、汉防己１０ｇ、杏仁１０ｇ、广地龙９ｇ、六一散２０ｇ（包煎）。

煎服法：每日１剂，水煎服，每次１００～２００ｍＬ，每日２～

４次，口服。以下处方服法相同（如有特殊，遵医嘱）。

推荐中成药：痰热清注射液。

２．亚急性期。

临床表现：发热，汗出，午后热甚，身重肢困，肌肉关节

疼痛，脘腹胀满，睾丸肿痛，舌红，舌苔白腻或黄腻，脉弦滑

或濡。

推荐处方：独活寄生汤。

常用药物与参考剂量：独活１５ｇ、桑寄生１５ｇ、薏苡仁

３０ｇ、防己１０ｇ、秦艽１０ｇ、桑枝１０ｇ、苍术１５ｇ、地龙９ｇ、赤

芍１０ｇ、丹参１０ｇ、黄芩１０ｇ、甘草６ｇ。

３．慢性期。

临床表现：病情迁延，面色无华，气短懒言，汗出夜甚，肌

肉关节困胀，舌质淡，苔白，脉沉细无力。

推荐方剂：十全大补汤。

常用药物与参考剂量：生黄芪３０ｇ、党参１５ｇ、苍术１５ｇ、

茯苓１５ｇ、山药１５ｇ、当归９ｇ、白芍９ｇ、威灵仙６ｇ、鸡血藤

１５ｇ、薏苡仁３０ｇ、白术１２ｇ、炙甘草６ｇ。

　　十、预防

预防的主要措施包括牲畜布病疫苗预防接种、病畜管理

及职业人群个人防护，同时要加强健康教育和行为干预，保

持良好卫生习惯，防止病从口入。

暴露后预防：利福平（６００ｍｇ／次，１次／天，口服）联合多

西环素（１００ｍｇ／次，２次／天，口服）或复方磺胺甲口恶唑片

（２片／次，２次／天，口服），２１天。

转载自：国家卫生健康委办公厅，国家中医药局综合司．布鲁氏菌病诊疗方案（２０２３年版）［ＥＢ／ＯＬ］（２０２３－１２－２８）［２０２４－０４－２５］．ｈｔｔｐ：／／
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