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　　ＥＢ病毒（ＥｐｓｔｅｉｎＢａｒｒｖｉｒｕｓ，ＥＢＶ）是一种仅感

染人的疱疹病毒，可以导致多种疾病，其中包括肿瘤

性疾病，最常见的有鼻咽癌、淋巴瘤及ＥＢＶ 相关胃

癌。还有非肿瘤性疾病，最常见的是传染性单核细

胞增多症、嗜血细胞综合征、慢性ＥＢＶ 感染等
［１］。

在世界范围内，９０％以上的成年人在３５岁时ＥＢＶ

抗体血清呈阳性，不易再次感染［２］。本例患者为老

年男性，感染ＥＢＶ 后出现病毒性肺炎及病毒性脑

炎，通过宏基因组二代测序（ｍｅｔａｇｅｎｏｍｉｃｓｎｅｘｔ

ｇｅｎｅｒａｔｉｏｎｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ，ｍＮＧＳ）明确诊断。现结合

国内外相关文献，对ＥＢＶ 感染患者的临床表现及

诊断等多方面的最新研究进展进行总结，并分析

ｍＮＧＳ在临床诊断中的意义及价值。

１　病历资料

１．１　病史　患者男性，６２岁。因“间断发热１月

余”于２０２１年８月３０日入院。患者于１个月前受

凉后出现发热，最高体温３９．０℃，无头晕、头痛，无

咳嗽、咳痰，无胸痛、咯血及呼吸困难，自行口服“伤

风感冒胶囊”治疗后症状稍有缓解。２周后患者再

次出现发热，遂于当地医院门诊就诊，予以头孢类抗

感染治疗后，体温可降至正常，１天前患者再次出现

发热，查体温３７．５℃，遂于我院门诊就诊，门诊查胸

部ＣＴ提示双肺感染（见图１），遂以“肺部感染”收

住入院。
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图１　患者胸部ＣＴ检查结果

犉犻犵狌狉犲１　ＣｈｅｓｔＣＴｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｏｆｐａｔｉｅｎｔ

１．２　体格检查及既往史　入院后查体：体温３６．５℃，

脉搏８８次／分，呼吸１８次／分，血压１２０／８０ｍｍＨｇ，

双肺呼吸音清晰，双肺未闻及干、湿性音，心脏各

瓣膜区听诊未闻及杂音，神经系统查体阴性。既往

史：既往有类风湿性关节炎病史５年余，未规律治

疗。无吸烟饮酒史。

１．３　辅助检查　血常规白细胞计数８．１×１０
９／Ｌ、

中性粒细胞计数６．３６×１０９／Ｌ、淋巴细胞计数１．０×

１０９／Ｌ；血沉３８ｍｍ／ｈ；Ｄ二聚体２．５６μｇ／ｍＬ；Ｔ

ｓｐｏｔ：抗原Ａ１０、抗原Ｂ５；ＥＮＡ（－）、ＡＮＣＡ（－）；肝

肾功能、凝血功能、心肌酶谱、Ｃ反应蛋白、降钙素

原、Ｇ试验均为正常。患者于２０２１年９月２日行支

气管镜检查，结果提示：双侧支气管管腔通畅，未见

明显异常。于右上叶尖后段灌洗留取支气管肺泡灌

洗液 （ｂｒｏｎｃｈｏａｌｖｅｏｌａｒｌａｖａｇｅｆｌｕｉｄ，ＢＡＬＦ），留

ＢＡＬＦ行ｍＮＧＳ检测提示为ＥＢＶ （见图２）。询问

患者家属，患者入院前半个月曾出现记忆力下降、定

向障碍，后自行好转。遂于９月３日完善颅脑增强

核磁共振成像（ＭＲＩ），结果提示：右侧颞叶深部及海

马区、左侧颞极条片状强化信号影，考虑感染性病

变；累及左侧海绵窦可能性大（见图３）。遂于９月５

日行腰椎穿刺，脑脊液常规：蛋白定性试验（＋），糖

定性（＋），有核细胞计数９×１０６／Ｌ，隐球菌抗原、墨

汁染色、抗酸染色、脑脊液培养均为阴性。脑脊液

葡萄糖２．９ｍｍｏｌ／Ｌ，蛋白０．８３ｇ／Ｌ，氯化物（ＣＬ）

１２０．６ｍｍｏｌ／Ｌ。取脑脊液行 ｍＮＧＳ检测结果提示

为ＥＢＶ（见图４）。
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图２　２０２１年９月２日患者ＢＡＬＦ标本ｍＮＧＳ检测结果
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ｃｉｍｅｎｏｎＳｅｐｔｅｍｂｅｒ２，２０２１

图３　患者颅脑增强 ＭＲＩ检查结果
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１．４　治疗经过及预后　患者入院后予以左氧氟沙

星抗感染治疗，体温为３６．８～３７．８℃，９月４—１２日

调整为更昔洛韦抗病毒治疗，体温恢复正常。患者

于９月１２日好转出院，电话随访，患者神经系统症

状完全好转。
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图４　２０２１年９月５日患者脑脊液标本ｍＮＧＳ检查结果
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２　讨论

ＥＢＶ即人类疱疹病毒４型，人类是唯一的宿

主，主要通过唾液传播。大多数正常人在儿童期感

染ＥＢＶ，然后终生潜伏携带，据估计，全世界有超

过９０％的成年人为ＥＢＶ携带者
［３］。ＥＢＶ感染最常

导致的良性疾病为传染性单核细胞增多症，同时

ＥＢＶ又是一种重要的肿瘤相关病毒，以鼻咽癌、淋

巴瘤及ＥＢＶ相关胃癌最常见
［４］。当ＥＢＶ侵犯肺部

时可导致病毒性肺炎，但ＥＢＶ感染导致的肺炎发生

率要低于流感病毒、副流感病毒、呼吸道合胞病毒等

其他呼吸道病毒。国内外有关成人ＥＢＶ相关肺炎

的报道极少，Ｓｒｉｓｋａｎｄａｎ等
［５］曾在１９９６年报道１例

成人ＥＢＶ相关肺炎。该疾病以发热、咽痛、鼻塞、流

涕等为主要临床表现，一般轻症患者预后良好。

ＥＢＶ相关脑炎是一种较少见的病毒性脑炎，占急性

病毒性脑炎的５％～１８％，通常预后良好，只有极少

数患者会出现严重的神经系统后遗症或死亡［６］。其

临床表现无特异性，大多数患者仅表现为轻微的神

经系统症状［７］，因而ＥＢＶ感染引起的神经系统损伤

容易被临床医生忽视。

本例患者以发热为主要临床表现，胸部ＣＴ并

非典型的病毒感染表现，因此予以经验性抗细菌治

疗，效果欠佳，遂行支气管镜检查，ＢＡＬＦｍＮＧＳ检

测提示ＥＢＶ感染，病毒性肺炎诊断明确，换用更昔

洛韦抗病毒治疗后，患者再无发热。患者病程中曾

出现记忆力下降，结合患者颅脑增强 ＭＲＩ提示弥漫

性中枢神经系统感染，行脑脊液 ｍＮＧＳ检测提示

ＥＢＶ感染，病毒性脑炎诊断明确。但本例患者

ＥＢＶ首先感染的部位为肺部还是颅脑无法证实，本

文认为首先出现肺部感染的可能性大，因为在病毒

性肺炎的病毒性血症期，机体免疫功能低下或者血

脑屏障功能不全时，潜伏期的病毒激活后可通过血

型播散进入神经系统，进而继发病毒性脑炎。

ｍＮＧＳ在本例患者疾病的诊断中起到至关重要的

作用。

诊断病毒感染有多种检测手段，传统的方法主

要是通过分离及鉴定病毒来明确病原体，而 ｍＮＧＳ

作为一种新型的检测手段，不需要微生物培养，不需

要前提假设，从临床样品中提取核酸，利用基因组学

的方法研究样品中所有微生物的种类和含量［８］。与

传统方法相比，ｍＮＧＳ灵敏度高达９０％，且阳性率

较微生物培养提高近２５％
［９］。虽然 ｍＮＧＳ与传统

检测方法比较具有无偏移、覆盖全、检出速度快等多

种优势，但其不能完全替代传统的诊断手段。目前，

ｍＮＧＳ是在其他临床病原体检测没有结果的情况

下才选择的二线方法［１０］。实际临床工作中，ｍＮＧＳ

更多的用于疑难和危重症患者的诊断，特别是在免

疫功能缺陷、合并多种病原体感染以及罕见或新出

现病原体感染的患者中，ｍＮＧＳ能够尽早精准识别

混合性感染、罕见及特殊病原体［１１１３］。自２０１４年新

英格兰医学杂志报道首例通过 ｍＮＧＳ诊断感染性

疾病以来［１４］，ｍＮＧＳ已逐步应用于临床，并在许多

常规检测方法无法确诊的情况下，为临床治疗提供

有力证据。在一项关于 ｍＮＧＳ诊断脑膜炎和脑炎

的研究［１５］中发现，５８例神经系统感染患者中有１３

例（２２％）常规检查方法无法确诊的病例通过脑脊液

ｍＮＧＳ明确诊断。Ｈｕａｎｇ等
［１６］比较ｍＮＧＳ和传统

病原体检测方法在支气管镜检查标本中的效率，结

果表明，ｍＮＧＳ在８９％的肺部感染患者中至少鉴定

出一种微生物；在传统病原体检测结果为阴性的肺

部感染患者标本中，ｍＮＧＳ检测到与人类疾病相关

微生物的比率为９４．４９％。Ｗａｎｇ等
［１７］研究表明，

在３２例重症肺炎患儿中，２例经细菌培养、肺炎支

原体聚合酶链反应（ＰＣＲ）和呼吸道病毒筛查结果均

呈阴性，但ＢＡＬＦｍＮＧＳ检测证实巨细胞病毒和博

卡病毒感染。这些研究提示 ｍＮＧＳ对于病原体感

染诊断具有重要优势；但ｍＮＧＳ偶尔也会出现假阳

性及假阴性结果，因此，正确的解读ｍＮＧＳ结果也至

关重要，临床医生需要结合患者的临床表现以及实验

室检查结果，得出最终的诊断并予以精准的治疗。

综上所述，ｍＮＧＳ相比于传统检测技术，在疑

难和危重患者致病病原体的诊断过程中具有独特的

优势，值得在临床推广，但对于结果的解读临床医生
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需要与临床实际相结合，并结合治疗效果动态评估。

随着研究的进一步发展，ｍＮＧＳ技术将更加完善且

广泛应用于疾病的早期诊断与治疗中。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突。
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２０２２，２１（７）：６８６－６８９．ＤＯＩ：１０．１２１３８／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１－９６３８．

２０２２２６２２．
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