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·病例报告·

脑脊液犿犖犌犛协助诊断新型布尼亚病毒脑炎１例

刘久江，石　颖，郑瑞强

（苏北人民医院重症医学科，江苏 扬州　２２５００１）

［摘　要］　发热伴血小板减少综合征布尼亚病毒侵犯神经系统可引起发热伴血小板减少综合征脑炎，其临床表现

无特异性，病原学检测困难，临床医生对此认识不足，容易误诊、漏诊。本文报告１例５９岁男性患者，以发热、血小

板减少、意识障碍及多器官功能衰竭为主要临床表现，临床考虑病毒性脑炎但无病原学证据，遂行脑脊液宏基因组

学二代测序检测出新型布尼亚病毒，给予利巴韦林治疗后病情好转。
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　　发热伴血小板减少综合征布尼亚病毒（ｓｅｖｅｒｅ

ｆｅｖｅｒｗｉｔｈｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏｐｅｎｉａｓｙｎｄｒｏｍｅＢｕｎｙａｖｉ

ｒｕｓ，ＳＦＴＳＶ）侵犯神经系统可引起发热伴血小板减

少综合征（ｓｅｖｅｒｅｆｅｖｅｒｗｉｔｈｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏｐｅｎｉａｓｙｎ

ｄｒｏｍｅ，ＳＦＴＳ）脑炎，临床上病毒检测、分离往往较

为困难。尽管在诊断技术方面取得了重大进展，但

大多数病例中脑炎的病原体仍未确定。宏基因组学

二代测序（ｍｅｔａｇｅｎｏｍｉｎｅｘｔｇｅｎｅｒａｔｉｏｎｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ，

ｍＮＧＳ）是一种新兴的方法，通过消除对单个病原体

检测的需要［１］，在脑炎的诊断过程中提供了一个潜

在的突破。现报告１例脑脊液 ｍＮＧＳ协助诊断新

型布尼亚病毒脑炎的病例，以提高临床医生对

ＳＦＴＳ脑炎认识，避免误诊、漏诊，认识 ｍＮＧＳ检测

在中枢神经系统病毒感染诊断中的价值。

１　病历资料

１．１　病史　患者男性，５９岁，汉族，江苏仪征人，农

民，２０２２年５月１０日因“发热、乏力７ｄ，意识模糊

１ｄ”入院。患者７ｄ前无明显诱因出现发热（自测
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体温３８．６℃）、乏力，外院就诊予以口服药物治疗后

热峰稍有下降，但仍感乏力。１ｄ前患者出现意识

模糊，交流障碍，对答不切题，收治当地医院重症监

护病房（ＩＣＵ），治疗后症状无明显缓解，为进一步治

疗收入我院。

１．２　既往史和查体　既往有２型糖尿病史。体格

检查：体温３６．５℃，脉搏９０次／ｍｉｎ，呼吸１４次／ｍｉｎ，

血压８５／４５ｍｍＨｇ，氧饱和度９９％；昏迷，烦躁不

安，刺痛屈曲。双瞳孔等大等圆，直径约３ｍｍ，对

光迟钝。颈软，无抵抗，气管插管。生理反射存在，

病理征未引出。入院诊断：脑炎？多脏器功能衰竭。

１．３　辅助检查　白细胞计数７．８８×１０
９／Ｌ，中性粒

细胞计数４．５７×１０９／Ｌ，血小板计数３０×１０９／Ｌ，血

红蛋白１３３ｇ／Ｌ，淋巴细胞计数２．３６×１０
９／Ｌ，单核

细胞计数０．９５×１０９／Ｌ，嗜酸性粒细胞计数为０；血

浆纤维蛋白原测定２．２１ｇ／Ｌ，活化部分凝血活酶时间

测定５６．５ｓ，Ｄ二聚体（ＤＤ）０．８μｇ／ｍＬ；丙氨酸转氨

酶（ＡＬＴ）６２１Ｕ／Ｌ，天冬氨酸转氨酶（ＡＳＴ）５０９Ｕ／Ｌ，

乳酸脱氢酶４４１Ｕ／Ｌ，碱性磷酸酶６７Ｕ／Ｌ，血尿素

１０．２ｍｍｏｌ／Ｌ，血肌酐８８μｍｏｌ／Ｌ；超敏Ｃ反应蛋白

１１．１７ｍｇ／Ｌ；降钙素原０．１１ｎｇ／ｍＬ；肌钙蛋白Ｉ

０．３ｎｇ／ｍＬ；感染标记物结果：乙型肝炎病毒、丙型

肝炎病毒、人类免疫缺陷病毒（ＨＩＶ）、梅毒检测均为

阴性。脑脊液：压力８５ｍｍＨ２Ｏ，无色透明；白细胞

数４×１０６／Ｌ，单个核细胞数３×１０６／Ｌ，多形核白细

胞数１×１０６／Ｌ，潘氏试验阴性；蛋白０．６５ｇ／Ｌ，氯化

物１３１ｍｍｏｌ／Ｌ，葡萄糖８．４４ｍｍｏｌ／Ｌ；细菌涂片、

培养均阴性，单纯疱疹病毒Ⅰ型ＩｇＭ、ＥＢ病毒壳抗

原ＩｇＭ、柯萨奇病毒Ｂ组ＩｇＭ检测均阴性。头颅＋

胸部＋全腹部ＣＴ平扫未见明显异常，患者头颅ＣＴ

图像见图１。

图１　患者头颅ＣＴ图像

犉犻犵狌狉犲１　ＣＴｉｍａｇｅｏｆｐａｔｉｅｎｔ’ｓｈｅａｄ

１．４　诊疗经过　患者入院后予呼吸机辅助呼吸，抗

休克治疗，输血浆及血小板等支持治疗。结合患者

临床表现及检查考虑为病毒性脑炎，多脏器功能衰

竭，入院立即予以阿昔洛韦、利巴韦林抗病毒及哌拉

西林／他唑巴坦抗细菌感染治疗。为明确诊断送脑

脊液ｍＮＧＳ，２ｄ后检测结果报告为新型布尼亚病

毒，检出序列数２８０，覆盖度６３．２７％。遂停用哌拉

西林／他唑巴坦、阿昔洛韦，继续予以利巴韦林治疗。

５ｄ后患者凝血功能及血小板计数明显改善，血压

稳定，神志转清，予以脱机拔管后转当地医院继续治

疗。１个月后随访患者恢复良好，无其他不适。

２　讨论

ＳＦＴＳＶ是２００９年由我国科学家首次分离出的

一种新型病毒，该病毒感染与蜱虫叮咬传播有关［２］。

患者感染ＳＦＴＳＶ后多以发热、乏力等为首发症状，

可伴有肌痛、淋巴结肿大、腹痛、腹泻等症状，部分患

者病情进展迅速，可发展为多器官功能障碍。

ＳＦＴＳＶ导致脑炎的机制尚不完全明确，但有研究
［３］

表明其具有嗜神经性。在动物试验中，在小鼠腹腔

注射ＳＦＴＳＶ３ｈ后病毒即侵入小鼠脑部，且脑部病

毒载量在２４ｈ后呈指数增长。据统计ＳＦＴＳ患者

中有１３％～３４％可并发脑炎
［４６］。并发脑炎的患者

病死率高达４３．３％
［４］。Ｐａｒｋ等

［５］发现单核细胞趋化

蛋白－１（ｍｏｎｏｃｙｔｅｃｈｅｍｏｔａｃｔｉｃｐｒｏｔｅｉｎ１，ＭＣＰ１）

和白细胞介素 －８（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ８，ＩＬ８）升高的

ＳＦＴＳ患者脑脊液中常检测到ＳＦＴＳＶ。这些发现

表明，ＳＦＴＳＶ可能直接侵入中枢神经系统，以及脑

脊液中相关的细胞因子水平升高可能在ＳＦＴＳ脑炎

的发病机制中发挥重要作用。该患者虽然无明确蜱

虫叮咬史，但其居住地为丘陵农村地区，其工作生活

过程中可能会接触到蜱虫。该病例急性起病，表现

为发热、乏力、血小板减少、意识障碍、多器官功能衰

竭等，结合脑脊液 ｍＮＧＳ检查结果及影像结果，符

合新型布尼亚病毒感染合并脑炎诊断。

由于病毒感染引起的脑炎病死率高，因此一直

是世界范围内公共卫生关注的重点。但是由于病原

体的多样性和检测方法缺乏标准化，所以中枢神经系

统病毒感染的脑脊液常规检测的敏感性一直较低。

ｍＮＧＳ是一种快速的、精确的、从简单到复杂疾病的

分子诊断方法。ｍＮＧＳ已经释放了超过４３０００个

微生物基因组，其中包括３８０００种细菌和５０００种

病毒［１］。这些庞大的微生物基因组数量对ｍＮＧＳ的
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微生物病原体的检测具有重要意义［７８］。Ｗｉｌｓｏｎ等
［９］

在２０１４年首次使用ｍＮＧＳ来识别１例脑膜脑炎患

者脑脊液中的钩端螺旋体，此后人们对应用 ｍＮＧＳ

技术从脑脊液标本中全面识别感染源产生了极大的

兴趣。许多已发表的病例报告和临床研究［１０１３］表

明，ｍＮＧＳ应用于脑脊液病原体鉴定取得了巨大成

功。２０２０年《中国宏基因组学第二代测序技术检测

感染病原体的临床应用专家共识》［１４］推荐对于病原

学不明确的疑似中枢神经系统病毒感染患者，

ｍＮＧＳ可作为二线首选检测手段。２０２３年《病毒性

脑（膜）炎病原体诊断技术应用专家共识》［１５］推荐对

于怀疑未知、罕见病原体感染的急重症脑（膜）炎患

者，可首选脑脊液 ｍＮＧＳ。但 ｍＮＧＳ检测价格昂

贵，所需设备复杂，目前还不能替代传统检测方法，

仅是常规检测方法不能或者检出困难病原体的一种

补充手段。该例患者考虑病毒性脑炎合并多脏器功

能衰竭，病情危重，对检验时效性、准确性要求高，传

统病毒检测方法准确性低或时效性低，ｍＮＧＳ能很

快识别病原体后明确诊断，对该患者的早期诊断、成

功救治发挥了重要作用。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突。
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