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·论著·

艾滋病合并马红球菌感染一例并文献复习

郑　芳，王　敏，肖　钢

（长沙市第一医院，湖南 长沙　４１００１１）

［摘　要］　马红球菌是红球菌属，革兰染色阳性。马红球菌感染是晚期艾滋病（ＡＩＤＳ）患者比较罕见的并发症。

本文通过总结某院收治的一例ＡＩＤＳ合并马红球菌感染患者的诊治经过，并结合２００７年１月—２０１７年１月国内外

发表的ＡＩＤＳ合并马红球菌感染病例的相关文献复习，以提高临床医生对ＡＩＤＳ合并马红球菌感染临床特点的认

识，使患者能早期获得临床诊断，并选择至少２种抗生素抗感染治疗，尽早实施高效抗逆转录病毒治疗（ＨＡＲＲＴ），

可以期待获得更好的临床预后。
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［ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌ，２０１７，１６（１２）：１１７３－１１７７］

　　艾滋病（ａｃｑｕｉｒｅｄｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｓｙｎｄｒｏｍｅ，

ＡＩＤＳ）合并马红球菌感染是晚期ＡＩＤＳ患者的一种

比较罕见的并发症，但从目前公开报道的情况来看，

ＡＩＤＳ合并马红球菌感染病例数已呈逐年增加之

势，而且临床诊治过程中，延误诊断的情况非常常

见，且由于目前仍缺乏标准的治疗方案，ＡＩＤＳ合并

马红球菌感染的病死率仍不低于５０％
［１］。本文通

过分析湖南地区确诊的首例ＡＩＤＳ合并马红球菌感

染患者的临床特征、实验室指标、影像学资料，并结

合相关文献报道以提高临床医生对ＡＩＤＳ合并马红

球菌感染的诊治水平。

１　病历资料

１．１　入院情况　患者男性，６５岁，农民，湖南邵阳洞

口人，因发热３月，咳嗽、咳痰、活动后气促１月余，发

现人类免疫缺陷病毒（ｈｕｍａｎｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｖｉｒｕｓ，

ＨＩＶ）抗体阳性１周于２０１６年１０月２０日入某院。患

者病程初期呈间断性发热，中低热为主，９月中旬后

每日高热（３９．０～４０．０℃），热型不典型，伴盗汗、咳
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嗽、咳痰、乏力、气促等不适，消瘦明显。患者１０月

７—２０日在外院诊治，查肺部ＣＴ提示左肺上叶占位

病变，纵膈及左肺门淋巴结大，双侧胸腔少量积液。

外院考虑肺癌可能，拟穿刺活检。１０月２０日湖南省

疾病预防控制中心报患者 ＨＩＶ１抗体确认阳性，患

者 遂 转 诊 至 该 院。入 院 查 体：Ｐ１１０ 次／分，

Ｒ２５次／分，Ｂｐ８７／５３ｍｍＨｇ，血氧饱和度９３％。贫

血貌，极度消瘦，口腔大量黏膜白斑，双肺听诊呼吸音

偏低，未闻及干湿性音。入院诊断：（１）ＡＩＤＳ；（２）脓

毒症休克？（３）肺部病变查因：肺结核？肺癌？（４）口

腔念珠菌病？（５）低蛋白血症；（６）中度贫血。

１．２　实验室检查结果　入院后血常规、肝肾功能、

降钙素原（ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，ＰＣＴ）检查结果见表１。腺

苷脱氨酶４５．２Ｕ／Ｌ；红细胞沉降率测定１２２ｍｍ／ｈ；

清蛋白２６．４ｇ／Ｌ；ＣＤ４
＋计数３ｃｅｌｌｓ／μＬ；ＨＩＶＲＮＡ

定量１４９０００ｃｏｐｉｅｓ／ｍＬ；丙型肝炎抗体、乙型肝炎

病毒标志物阴性，风疹病毒抗体ＩｇＭ 阴性，单纯疱

疹病毒Ⅱ型ＩｇＭ阴性，凝血常规、肿瘤标志物正常。

１０月２７日血培养（２次）结果显示马红球菌生长。

药敏结果显示：对庆大霉素、万古霉素、利奈唑胺、米

诺环素、四环素、莫西沙星、环丙沙星、加替沙星、复

方磺胺甲口恶唑、利福平、氯霉素均敏感。对青霉素、

苯唑西林、阿奇霉素、头孢西丁、克林霉素耐药。对

红霉素、诺氟沙星、洛美沙星中介。

表１　患者病程中体温、血常规、ＰＣＴ及肝肾功能结果

犜犪犫犾犲１　Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｂｏｄｙｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ，ｂｌｏｏｄｒｏｕｔｉｎｅ，ＰＣＴ，ａｓｗｅｌｌａｓｌｉｖｅｒａｎｄｋｉｄｎｅｙｆｕｎｃｔｉｏｎｄｕｒｉｎｇｐａｔｉｅｎｔ’ｓｄｉｓｅａｓｅ

ｃｏｕｒｓｅ

项目
１０月

２０日

１０月

２１日

１０月

２２日

１０月

２３日

１０月

２４日

１０月

２５日

１０月

２６日

１０月

２７日

１０月

２８日

１０月

２９日

１１月

１２日

体温（℃） ３６．５ ３６．８ ３８．８ ３８．８ ３９．０ ３８．８ ３８．６ ３８．３ ３６．４ ３７．４ ３９．５

血常规

　ＷＢＣ（×１０９／Ｌ） ９．５７ ５．９２ ６．１５ ７．４７ ７．１６ １５．８０

　Ｎ％ ９３．０ ９６．４ ９６．２ ９６．１ ９３．９ ９５．８

　ＨＧＢ（ｇ／Ｌ） ８２ ７９ ７２ ６８ ６５ ４２

　ＰＬＴ（×１０９／Ｌ） ９０ ８６ ５６ ３１ ３２ ２５

　ＰＣＴ（ｎｇ／ｍＬ） ０．９２ ２．０１ ４．３６ ６．９０ １０．３０

肝功能

　ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ） ３６．４ ６８．０ ８５．８ ３５５

　ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） １８．１ ２０．４ ２３．６ １５８

　ＴＢＩＬ（μｍｏＬ／Ｌ） ９．１７ ２１．４０ ３７．４０ ２２６

肾功能

　ＢＵＮ（ｍｍｏＬ／Ｌ） １１．９１ １２．４ １３．２７ ２３

　Ｃｒ（μｍｏＬ／Ｌ） ６２．９ ７２．５ ８８．７ ２５６

　　ＷＢＣ：白细胞计数；Ｎ％：中性粒细胞百分比；ＨＧＢ：血红蛋白；ＰＬＴ：血小板计数；ＡＳＴ：天门冬氨酸氨基转移酶；ＡＬＴ：丙氨酸氨基转移酶；

ＴＢＩＬ：总胆红素；ＢＵＮ：血尿素氮；Ｃｒ：尿肌酐

１．３　肺部ＣＴ检查结果　１０月２１日肺部ＣＴ检查

结果见图１Ａ，左上肺大片实变、坏死、空洞形成，内

可见宽大气液平面（黑色箭头所指），上叶支气管无

明显狭窄。余肺叶有散在小片状影，肺间质有病变，

纵隔有淋巴结大，无胸腔积液。１１月１２日检查结

果见图１Ｂ，左上肺空洞较前增大，实变范围缩小，

坏死组织大部分排出，空洞壁光滑（黑色箭头所指）。

注：Ａ为１０月２１日；Ｂ为１１月１２日

图１　不同日期肺部ＣＴ检查结果
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１．４　细菌形态及基因测序结果　ＣＡＭＰ试验结果

及光学显微镜油镜下形态见图２。对该菌采用

１６ｓＲＮＡ测序，测序结果通过 ＮＣＢＩＢｌａｓｔ比对，与

马红球菌相似系数达９９％ 。

Ａ：ＣＡＭＰ试验阳性；Ｂ：光学显微镜油镜下形态（１０×１００倍）

图２　患者血培养ＣＡＭＰ试验及细菌形态结果

犉犻犵狌狉犲２　ＣＡＭＰｔｅｓｔａｎｄｂａｃｔｅｒｉａｌｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙｒｅｓｕｌｔｏｆｐａ

ｔｉｅｎｔ’ｓｂｌｏｏｄｃｕｌｔｕｒｅ

１．５　治疗经过　１０月２１—２４日第一次在该院住

院期间治疗经过：１０月２１日予美罗培南抗感染，异

烟肼＋利福平＋乙胺丁醇＋吡嗪酰胺诊断性抗结

核。１０月２２日，肺部ＣＴ显示肺内病变，考虑继发

性肺结核（左上结核瘤并空洞形成）可能，建议结合

临床资料除外肺部恶性肿瘤。同时存在胸膜炎、心

包炎。１０月２３日，患者因消化道反应更改抗结核

治疗方案为左氧氟沙星＋异烟肼＋利福平。１０月

２３日晚，患者再次出现发热，咳嗽、咳痰加重，伴咯

血，痰中存在鲜红色血液。１０月２４日晚，患者在剧

烈咳嗽后出现房颤并快速性室性心律失常，伴呼吸

快。Ｐ２２０次／分，血氧饱和度下降至６７％，予西地

兰缓慢静脉注射，患者Ｐ１８０次／分，仍未转换为窦

性心律。当时患者家属强烈要求出院，遂于１０月

２４日晚出院。１０月２５—２７日患者在家期间存在发

热，体温波动在３８．０～３９．０℃。１０月２７—２９日患

者第２次入该院治疗经过：入院时体温３８．２℃。入

院后继续 ＨＲＺＥ抗结核治疗，同时美罗培南联合利

奈唑胺抗感染，氟康唑抗真菌。１０月２７日下午血培

养结果显示马红球菌生长。１０月２８日体温３７．０℃，

更换抗感染方案为去甲万古霉素联合美罗培南、莫

西沙星抗感染，停用抗结核药物。１０月２９日体温

３７．０℃，患者再次强烈要求出院，出院后患者持续发

热，体温为３８．０～３９．５℃。１１月１２—１５日患者在

广西龙潭医院就诊期间体温３９．５℃以上，并合并多

器官功能衰竭：心衰、肾功能失代偿、低血压休克。

１１月１５日患者家属要求放弃治疗出院，于１１月２０

日死亡。

２　讨论

２．１　生物学特点　马红球菌是红球菌属，革兰染色

阳性，卵圆形，短杆菌，无鞭毛，无芽孢，抗酸染色部

分染成红色，在血培养琼脂平板上３５．０℃培养１８～

２４ｈ，形成表面光滑、湿润、边缘整齐的橙色。马红

球菌是兼性细胞内寄生菌，具备寄生在人类巨噬细

胞内的能力，并破坏巨噬细胞，这是该菌的致病及抗

菌药物耐药性发生的机制［２］。马红球菌是一种土壤

生物，环境中广泛存在，能使家养的放牧牲畜感染。

该菌在兽医学领域被广泛认知，多导致幼驹和牛的

肺炎及脓毒症［３］。１９６７年，Ｇｏｌｕｂ等
［４］第一次发现

人感染马红球菌。人类的马红球菌感染主要发生在

细胞免疫功能受损人群［２］。近十年，在 ＡＩＤＳ、器官

移植及化疗的肿瘤患者人群，马红球菌感染发病率

显著升高。大约只有１０％～１５％的马红球菌感染

发生在免疫不受损的患者，人传人目前尚未被证

实［５］。据文献［１］报道，约６６％的马红球菌感染者为

ＨＩＶ感染的患者。

２．２　临床特点　检索２００７年１月—２０１７年１月

ＡＩＤＳ合并马红球菌感染的国内外相关文献，以“艾

滋病＋马红球菌病”为关键词检索万方数据库、中国

知网数据库（ＣＮＫＩ），以“ＡＩＤＳａｎｄＲｈｏｄｏｃｏｃｃｕｓｅ

ｑｕｉ”为关键词检索ＰｕｂＭｅｄ数据库，并剔除非相关

文献、临床资料不全者及可能重复者，共检索到

ＡＩＤＳ合并马红球菌病共３００余例，ＡＩＤＳ合并马红

球菌病患者ＣＤ４＋计数均低于２００ｃｅｌｌｓ／μＬ。中国

报道了大约７０例患者，以广西报道病例最多，其中

男性６７例，女性３例，平均年龄３６岁，ＣＤ４＋计数均

低于５０ｃｅｌｌｓ／μＬ。主要的临床表现为：发热（占

８１．４％），咳嗽、咳痰（占８２．８％），气促（占３２．８％），

还可以出现胸痛、咯血、盗汗、食欲不振、腹泻等症

状。大约８０％的马红球菌感染会发展为呼吸系统

疾病［５］。在下呼吸道，马红球菌被肺巨噬细胞吞噬，

马红球菌在肺巨噬细胞内变形生长，导致炎症反应，

破坏巨噬细胞，形成坏死，之后形成血源性播散。

ＡＩＤＳ合并马红球菌感染患者肺部感染特点：无明

显好发肺叶，可以有多个肺叶同时或连续受累。肺

Ｘ线或ＣＴ影像表现：肺浸润实变及空洞，内可见气

液平面形成，临近胸膜黏连及散发结节。部分病例

可出现胸腔积液及纵隔淋巴结大［６］。中国报道的
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７０例患者中，肺部局限性团块状密度增高病灶有

３５例，多发结节病变有１２例，厚壁空洞伴液平面者

２７例，大片实变伴坏死、分房空洞者３例，胸腔积液

者１３例。马红球菌肺外感染是由邻近部位蔓延或

病原菌血行播散导致［７］，表现为胃肠道感染、心包

炎、脑膜炎、乳突炎、骨髓炎、眼炎、颅内脓肿、肝脓

肿、脾脓肿、皮下脓肿等［８９］。

２．３　诊断　从感染部位（血液、痰、胸腔积液或其他

组织）分离出马红球菌而确诊，支气管镜检查、经皮

穿刺活检甚至外科手术获取标本。大部分情况下血

培养能培养出马红球菌［１０１２］，但马红球菌常被误诊

为分枝杆菌感染。长程发热、亚急性甚至慢性起病、

肺部占位病灶及空洞等影像学改变很难与肺结核区

别，而且马红球菌与结核感染均存在以下临床特征：

合并全身症状、隐匿起病、慢性病程、好发于上叶肺

段；肺部ＣＴ结果常显示结节、合并空洞；细菌呈抗

酸性［１３１４］。

２．４　治疗　目前针对马红球菌感染的治疗仍未制

订标准方案，主要依据病例的药敏试验结果及专家

推荐方案。选择抗菌药物时要着重考虑其细胞穿透

力及细胞内高浓度［１５］。治疗初始选择注射用抗菌

药物，序贯治疗选择口服抗菌药物［５，８，１１］。目前大

部分报道显示马红球菌对青霉素耐药，所以确定对

病原体敏感的药物浓度很重要，而且需要选用两种

以上有协同作用的抗菌药物［１６１７］。一些专家推荐红

霉素与利福平联合使用，因为两者存在协同作用。

此外，Ｊａｃｋ等
［１７］报道，在体外试验中，碳青霉烯类与

替考拉宁联用有协同作用，这种联合用药在马红球

菌导致的肺脓肿患者中有较好的疗效，但有报道［１２］

表明体外试验并不总能反映临床疗效。由于马红球

菌寄生于细胞内，所以对以下药物通常是敏感的：大

环内酯类、利福平、喹诺酮类、万古霉素、氨基糖苷

类、碳青霉烯类、利奈唑胺［５，１１，１８１９］，有时还需进行

外科手术引流排脓。

马红球菌感染常会发展为慢性，并反复发作，这

一临床特点给治疗疗程评估带来困难。抗感染治疗

的确切疗程尚无明确结论，尽可能达到２～６个月甚

至更长，前２～３周静脉用２～３种敏感抗菌药物，之

后选择至少２种敏感抗菌药物口服
［５，２０］。应根据受

累器官感染程度及临床转归情况制定个体化治疗

方案。

ＡＩＤＳ合并马红球菌感染患者需要尽早高效抗

逆转录病毒治疗（ＨＡＡＲＴ）。完整的细胞免疫功能

对清除马红球菌是必不可少的，尤其是Ｔｈ１细胞应

答在抑制马红球菌感染方面起着重要的作用［２１］。

有文献［２２］建议可抗感染治疗使 ＣＤ４＋ 计 数达

２００ｃｅｌｌｓ／μＬ以上。在欧洲的一项研究中，１１３例

ＨＩＶ阳性患者感染马红球菌，其中 ９３ 例是在

ＨＡＡＲＴ前诊断而２０例是在 ＨＡＡＲＴ后诊断的。

ＨＡＡＲＴ前诊断的患者病死率为５６％，ＨＡＡＲＴ后

诊断的患者病死率仅为５％，差异有统计学意义

（犘＜０．００１）
［２３］。多项研究表明 ＨＡＡＲＴ 可提高

ＨＩＶ阳性合并马红球菌感染患者的生存率
［２３２６］。

２．５　本例病例特点　该例患者存在发热、咳嗽、咳

痰、咯血，伴气促、食欲差、消瘦明显。该院初步诊断

考虑为“肺结核”。随疾病进展，患者贫血、ＰＬＴ降

低、肝脾大、多脏器功能损害等脓毒症特征性表现逐

渐出现。本例患者肺部影像特点表现为左上肺大片

实变、坏死、空洞形成，内可见宽大气液平面，余肺叶

有散在小片状影，肺间质有病变，纵隔有淋巴结大。

该病例分离出来的马红球菌对庆大霉素、万古霉素、

利奈唑胺、四环素、米诺环素、莫西沙星、环丙沙星、

加替沙星、复方磺胺甲口恶唑、利福平、氯霉素等抗菌

药物均敏感。

该例患者外院初步诊断考虑为“肺部恶性肿

瘤”，在该院初步诊断考虑为“肺结核”。肺部恶性肿

瘤的诊断直接导致患者丧失治疗信心，治疗依从性

差。在我科抗结核治疗后患者出现消化道反应，导

致患者对治疗抵触。患者中断治疗导致感染持续加

重，因此，无法观察规范治疗后的疗效。如果能早期

通过临床表现、影像学特点判断患者可能为马红球

菌感染，给予经验性抗感染治疗，患者具有良好的依

从性，并及时启动 ＨＡＡＲＴ，改善患者的细胞免疫

功能，强有力的抗菌药物及逐渐好转的细胞免疫功

能对抗马红球菌感染，可以期待更好的预后。

马红球菌通常呈慢性及反复发作，在 ＡＩＤＳ患

者中病死率达５０％以上
［１１］。掌握马红球菌的临床

特征、肺部ＣＴ等影像学特征，可以早期对患者进行

临床诊断，在获得血培养及药敏结果前启动经验性

抗感染治疗，而药敏结果出来后，选择敏感抗菌药

物，达到足够疗程，尽早启动 ＨＡＡＲＴ，恢复患者的

细胞免疫功能，应该可以期待 ＡＩＤＳ合并马红球菌

感染患者获得更好的预后，降低该类患者病死率。
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