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［摘　要］　目的　对诺卡菌病的临床特征进行分析，以期为诺卡菌病的诊断治疗提供经验。方法　回顾性分析

２０１６年１月—２０２０年１１月四川省人民医院１３例诺卡菌病患者临床资料。结果　１３例患者中肺部感染５例，中

枢神经系统感染２例，皮肤感染４例，播散性感染及化脓性关节炎各１例。其中１２例患有基础疾病，主要有支气

管扩张、自身免疫性疾病、糖尿病、高血压。所有患者白细胞、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）均增高，仅３例检测降钙素原

（ＰＣＴ），均增高。病原学检查结果均为诺卡菌。９例患者单用或联用复方磺胺甲口恶唑，３例患者单独使用左氧氟沙

星，１例播散性感染患者使用碳青霉烯类联合利奈唑胺。脑脓肿和皮肤感染采取外科治疗，手术或者清创。１２例

患者均好转，仅１例化脓性脑膜炎患者加重。结论　诺卡菌病主要有肺部感染、中枢神经系统感染、皮肤感染、播

散性感染４类，患支气管扩张或自身免疫性疾病的患者更容易感染。
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　　诺卡菌是需氧菌，革兰染色阳性，广泛分布于土

壤和水中，非人体正常菌群，因此，不会引起内源性

感染，主要经过呼吸道或者破损皮肤进入人体，引起

外源性感染。诺卡菌属能够致病的种类较多，但是

比较常见的有４种：星型诺卡菌、巴西诺卡菌、皮疽

诺卡菌、豚鼠耳炎诺卡菌。患有其他基础疾病、免疫

力低下人群较易感染诺卡菌，或者正常人被虫咬或

者动物抓伤，经由伤口进入引起皮肤感染［１］。由于

诺卡菌感染比较少见，临床表现、影像学检查、实验

室检测结果等与其他病原体感染比较无特异性，必

须通过病原学检查才能明确诊断，容易误诊，而且诺

卡菌病治疗的抗菌药物种类及疗程有其独特性，因

此明确病原体类型非常重要。本文对收集的１３例

诺卡菌病病例分别从临床特征、病原体诊断方法、治

疗及预后等进行分析，以期为其诊断治疗提供经验。

１　资料与方法

１．１　资料来源　收集２０１６年１月—２０２０年１１月

四川省人民医院的１３例诺卡菌病患者临床资料，包

括性别、年龄、基础疾病、临床表现，影像学检查、实

验室检测结果，病原体诊断方法及结果、临床诊断、

抗菌药物使用种类及疗程、预后。

１．２　病原体检验方法　痰、支气管肺泡灌洗液、肺

组织、脑脊液、脓液、分泌物、关节穿刺液的采集、送

检、培养及鉴定均依据《全国临床检验操作规程（第

四版）》。鉴定仪器及试剂：梅里埃公司全自动快速

微生物质谱检测系统，型号 ＶＩＴＥＫ ＭＳ，质谱样品

处理基质溶液。质控菌株：产气肠杆菌 ＡＴＣＣ

１３０４８，光滑念珠菌ＡＴＣＣ ＭＹＡ２９５０，来源于四川省

临床检验中心。用于高通量测序脑脊液标本采集，送

检均按照符合国家标准的独立实验室要求进行。

２　结果

２．１　临床表现　呼吸系统感染临床表现主要有咳

嗽、咳痰，白色或黄色黏液痰、痰中带血丝、血痰，其

中１例乔治教堂诺卡菌感染患者咳大量臭痰，部分

患者有寒战、高热、胸痛，合并支气管扩张的患者会

有痰量较多、咯血等表现。脑部感染临床表现主要

为发热、头痛、头昏，部分患者伴呕吐、意识障碍、言

语不清、肢体乏力、行为异常。查体１例患者颈阻阳

性，克氏征、布氏征阳性。１例患者颈阻弱阳性，未

见其他脑膜刺激征；皮肤诺卡菌病临床表现多样；化

脓性关节炎表现为右膝阵发性钝痛，关节红肿，伴发

热、乏力、头晕，后皮肤破溃，关节穿刺出淡黄白色脓

液。１例患者右大腿内侧小丘疹伴瘙痒，局部红、

肿、热、痛伴脓液流出，患者出现持续发热。１例患

者初始表现为左踝关节、左小腿红斑、糜烂，伴左下

肢疼痛，后红斑面积扩大，左小腿内脓肿形成，伴疼

痛加剧。１例患者左手背有一米粒大小包块，再破

溃流脓，后延至左肘以下红肿，皮温升高。１例患者

左前臂初始出现绿豆大小鲜红色丘疹，伴轻微瘙痒，

后出现巴掌大小片状水肿性红斑，伴压痛，其上可见

米粒至甲盖大小水疱，部分融合成大疱，未见明显破

溃、渗出。肺部合并脑部播散性感染无明显呼吸道

症状，患者仅表现为左侧肢体乏力、抽搐，无发热、头

痛、呕吐、意识障碍等。１２例患者均有各种基础疾

病，仅１例平素健康。见表１。

２．２　影像学检查结果　肺部感染的影像学检查４

例表现为双肺散在条索影、条片影、片状影，３例表

现为结节影，２例表现为局部支气管扩张，仅１例表

现为双侧少量胸腔积液。化脓性脑膜炎表现为脑萎

缩，脑脓肿表现为左颞叶、枕叶占位。播散性感染表

现为肺部的多发结节影和脑部多发占位。

２．３　实验室检测结果　所有患者白细胞、Ｃ反应蛋

白（ＣＲＰ）均增高，仅３例检测降钙素原（ＰＣＴ），均增

高。病原学检查除化脓性脑膜炎脑脊液送院外高通

量测序，同时送培养，行质谱及生化鉴定，结果均为

巴西诺卡菌，其余１２例患者送培养，行质谱及生化

鉴定，检出１株星型诺卡菌，４株皮疽诺卡菌，４株巴

西诺卡菌，２株乔治教堂诺卡菌，１例脑脓肿患者送

检标本未鉴定到种。由于医院未开展诺卡菌属体外

药敏试验，无药敏试验结果。见表２。
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表１　１３例诺卡菌病患者临床资料

犜犪犫犾犲１　Ｃｌｉｎｉｃａｌｄａｔａｏｆ１３ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｎｏｃａｒｄｉｏｓｉｓ

编号 性别
年龄

（岁）
基础疾病 临床表现 诊断类型 治疗 预后

１ 男 ７５ 支气管扩张，类风湿关节炎 咳嗽、咳痰、咯血 肺部感染 复方磺胺甲口恶唑 好转

２ 男 ５９ 支气管扩张，２型糖尿病 咳嗽、咳痰、黄痰、血痰 肺部感染 复方磺胺甲口恶唑、亚胺培南 好转

３ 男 ４４ 支气管扩张 咳嗽、咳痰、黄痰、量多 肺部感染 复方磺胺甲口恶唑 好转

４ 女 ２５ 自免溶血性贫血，结缔组织病 发热、寒战、咳嗽、咳痰 肺部感染 复方磺胺甲口恶唑、阿米卡星 好转

５ 女 ６９ 桥本甲状腺炎 咳嗽、胸痛、畏寒、发热 肺部感染 复方磺胺甲口恶唑 好转

６ 男 ７７ 高血压，低蛋白血症 发热、头痛、意识模糊、

颈阻弱阳性

化脓性脑膜炎 复方磺胺甲口恶唑、美罗培南 加重出院

７ 男 ４７ 矽肺 头痛、恶心、呕吐 脑脓肿 复方磺胺甲口恶唑 好转

８ 男 ６２ ２型糖尿病 右膝红肿、发热、乏力 化脓性关节炎（摔伤） 左氧氟沙星 好转

９ 男 ６１ 高血压 右大腿红疹、红肿、流脓 皮肤感染（虫咬） 复方磺胺甲口恶唑、左氧氟沙星 好转

１０ 男 ２１ 无 左小腿脓肿、左踝关节红斑 皮肤感染（虫咬） 复方磺胺甲口恶唑 好转

１１ 男 ７６ 湿疹，低蛋白血症 左手背包块、破溃、流脓 皮肤感染 左氧氟沙星 好转

１２ 女 ７５ ２型糖尿病 左前臂红疹、红斑、水疱 皮肤感染 左氧氟沙星 好转

１３ 男 ５２ 肾病综合征 左肢体乏力、抽搐 播散性感染（肺，脑） 美罗培南、利奈唑胺 好转

表２　１３例诺卡菌病患者实验室及病原学检查结果

犜犪犫犾犲２　Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙａｎｄｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｏｆ１３ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｎｏｃａｒｄｉｏｓｉｓ

编号 实验室检验 标本类型 病原检测方法 病原体

１ 白细胞、ＣＲＰ增高，ＰＣＴ未检测 痰 质谱、生化鉴定 皮疽诺卡菌

２ 白细胞、ＣＲＰ、ＰＣＴ增高 痰 质谱、生化鉴定 星型诺卡菌

３ 白细胞、ＣＲＰ增高，ＰＣＴ未检测 支气管肺泡灌洗液 质谱、生化鉴定 乔治教堂诺卡菌

４ 白细胞、ＣＲＰ增高，ＰＣＴ未检测 痰 质谱、生化鉴定 皮疽诺卡菌

５ 白细胞、ＣＲＰ增高，ＰＣＴ未检测 痰、肺组织 质谱、生化鉴定 乔治教堂诺卡菌

６ 白细胞、ＣＲＰ增高，ＰＣＴ未检测，脑脊液白细胞明显增高，

葡萄糖减低

脑脊液 高通量测序，质谱、

生化鉴定

巴西诺卡菌

７ 白细胞、ＣＲＰ、ＰＣＴ增高 脓液 质谱、生化鉴定 未鉴定到种

８ 白细胞、ＣＲＰ增高，ＰＣＴ未检测 关节穿刺液 质谱、生化鉴定 皮疽诺卡菌

９ 白细胞、ＣＲＰ、ＰＣＴ增高 分泌物 质谱、生化鉴定 巴西诺卡菌

１０ 白细胞、ＣＲＰ增高，ＰＣＴ未检测 脓液 质谱、生化鉴定 巴西诺卡菌

１１ 白细胞、ＣＲＰ增高，ＰＣＴ未检测 脓液 质谱、生化鉴定 巴西诺卡菌

１２ 白细胞、ＣＲＰ增高，ＰＣＴ未检测 水疱分泌物 质谱、生化鉴定 巴西诺卡菌

１３ 白细胞、ＣＲＰ增高，ＰＣＴ未检测 脓液 质谱、生化鉴定 皮疽诺卡菌

２．４　治疗与预后　９例患者单用或联用复方磺胺

甲口恶唑，３例患者单独使用左氧氟沙星，１例播散性

感染患者使用碳青霉烯类联合利奈唑胺。脑脓肿和

皮肤感染采取外科治疗，手术或者清创。１２例患者

均好转，仅１例化脓性脑膜炎患者加重。

３　讨论

诺卡菌广泛分布于自然界，是一种革兰染色阳

性杆菌，可有分枝菌丝。诺卡菌引起的临床感染多

·５３９·中国感染控制杂志２０２１年１０月第２０卷第１０期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ２０Ｎｏ１０Ｏｃｔ２０２１



数为化脓性，主要侵袭部位是肺部、脑部、皮肤，也有

累及两个及以上器官的播散性感染。近年来有少量

报道诺卡菌引起眼部感染［２］。

诺卡菌引起的肺部感染的临床表现及影像学检

查与其他感染，尤其是肺部感染中较常见的真菌和

结核感染难以区别。本研究中１例患者双侧有少量

胸腔积液，初始被误诊为肺结核，另１例患者被误诊

为肺曲霉病。诺卡菌病很少见于正常健康成年人，

本研究５例肺部感染中３例合并支气管扩张，国内

研究［３］报道１２例肺部诺卡菌病中有６例其基础疾

病为支气管扩张，但另一报道［４］２５例肺诺卡菌病中

仅４例合并支气管扩张，其余为慢性阻塞性肺部疾

病４例，陈旧性肺结核５例，尘肺和间质性肺炎各１

例。可见支气管扩张是肺诺卡菌病主要合并的肺部

基础疾病。本研究中还有２例患者合并自身免疫性

疾病，国外一项回顾性研究［５］评估诺卡菌病易感因

素，１３例患者中１１例有免疫抑制病理，包括实体器

官移植、自身免疫性疾病、使用糖皮质激素和免疫抑

制药物为重要的危险因素。

诺卡菌脑部感染类型通常为急性化脓性脑膜炎

和脑部单发或多发脓肿。脑部感染临床表现和影像

学检查与细菌、结核、隐球菌引起的化脓性脑膜炎或

者厌氧菌引起的脑脓肿相比较无特异性。脑部感染

可由肺部迁徙，也可为原发感染，本研究两例未见明

显肺部原发病灶。急性化脓性脑膜炎症状重，本研究

中１例患者年龄较高，患有两种基础疾病，是本研究

中唯一加重的病例。国外曾报道一例４２岁的肾移植

术后男性患者，由于诺卡菌感染而出现脑脓肿［６］。

皮肤诺卡菌感染通常由外伤或者蚊虫叮咬引

起，也有初始无皮肤损伤而感染的。皮肤诺卡菌病

临床表现多样，有呈链状排列的皮下结节、皮下脓

肿，也有成片皮疹、水疱，严重者有皮肤坏疽。本研

究中１例患者有外伤史，２例曾被蚊虫叮咬。国外

也有类似的报道［７］，１例８７岁的妇女，在右手被黄蜂

螫伤１０ｄ后，右前臂出现疼痛的红斑，后证实为皮肤

诺卡菌感染。无外伤史的２例患者均合并基础疾病，

其中１例患者湿疹为自身免疫性疾病。有报道
［８］

１例患者确诊肺癌，并患干燥综合征，长期服用糖皮

质激素类药物，免疫功能低下，发现左肘后包块，病

原学检查为鼻疽诺卡菌。原发性皮肤诺卡菌病的另

一报道［９］，患者无明显诱因左小腿出现约米粒大小

的红色丘疹，伴疼痛，皮疹逐渐扩大，自行挤压后破

溃，可见脓性渗出物，周围红斑浸润明显，并可见一

沿淋巴管走形的线状红斑，触痛明显，该患者合并有

ＩｇＡ肾病，使用糖皮质激素。

播散性诺卡菌病是最少见的，通常由肺部感染

开始，经过血流播散到其他组织或者器官。本研究

中１例患者仅有神经系统临床表现，后通过影像学

检查明确两个部位感染。国外报道［１０］１例６３岁男

性，有迟发性哮喘和鼻及鼻窦息肉病史，接受口服低

剂量糖皮质激素治疗，临床表现为发热、头痛、肌痛、

皮肤红斑和脓疱，脑部影像学检查示多发脓肿和化

脓性脑膜炎，皮肤软组织和痰分离出巴西诺卡菌，证

实为播散性诺卡菌病，累及肺部、脑部和皮肤。本研

究中的患者合并肾病综合征，长期使用糖皮质激素

治疗，国外也有相关报道［１１］。另一例４０岁阿尔及

利亚男性，平素体弱多病，该患者开始表现为癫痫发

作，左偏瘫，影像学显示结节性肺部病变和多发脑脓

肿，该患者接受了双颅脑切开术以切除病变，切除标

本分离出化脓诺卡菌［１２］。

诺卡菌病病原学检查对疾病确诊以及后续抗菌

药物正确使用至关重要。传统病原学检查方法主要

是涂片、培养、生化反应鉴定，随着分子诊断学发展，

质谱检测、高通量测序等方法也开始应用于病原体

鉴定。本研究所有菌株全部采用质谱检测系统快速

鉴定，将结果及时汇报给临床，同时应用传统生化反

应方法进一步确定。其中１例化脓性脑膜炎患者的

脑脊液标本同时外送做高通量测序。传统的涂片非

常快速，但是检出率低，其形态与放线菌容易混淆。

诺卡菌培养周期长，质谱检测较传统生化反应鉴定

快速，但是还是需要分纯菌落，不能使用原始标本。

高通量测序不需要分纯菌落，可用原始标本直接分

析，脑脊液、脓液、血液、肺泡灌洗液等均可，极大提高

了鉴定速度，可用于危急重症，对于诺卡菌病来说，主

要用于中枢神经系统急性感染及重症肺炎［１３１４］。本

研究检出的星型诺卡菌和皮疽诺卡菌常见，巴西诺

卡菌多引起皮肤感染，乔治教堂诺卡菌少见，但也有

其肺部感染的报道［１５］。

目前，开展诺卡菌属体外药敏试验的实验室

较少，抗菌药物的选择主要是经验性使用复方磺胺

甲口恶唑，单用或联合亚胺培南、美罗培南、阿米卡星、

左氧氟沙星、利奈唑胺等，与其他文献报道的抗菌药

物选择相符［１６］。对磺胺类药物过敏患者也可单独

使用左氧氟沙星或联用碳青霉烯类、阿米卡星、利奈

唑胺等。诺卡菌病抗菌药物治疗周期较长，根据疾

病的部位、严重程度、患者自身免疫力的强弱来选择

疗程，通常为３～６个月。本研究中肺部诺卡菌病和

皮肤诺卡菌病在医院内治疗两周或一个月，出院时
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均显示好转，出院带药，随访情况不详。总体来说，

患者一般情况好，手术或者支持治疗有益，抗菌药物

种类选用正确，疗程足够长，大多好转。
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