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糖平稳达标，降低血糖波动幅度之外［１３］，还应关注

ＳＣＨ对糖尿病患者动脉粥样硬化的危害，可能更有利
于改善糖尿病大血管并发症的预后。

ＳＣＨ导致动脉粥样硬化的机制尚未明确。既往
研究结果显示，脂肪组织的功能与动脉粥样硬化的发

生密切相关［１４］。ＴＳＨ受体可分布于脂肪组织等多种
组织和细胞中。升高的 ＴＳＨ不仅能与脂肪细胞上的
ＴＳＨ受体结合，通过影响脂肪细胞分泌多种生物活性
物质，使局部或全身性炎症因子增加而介导肥胖相关

的疾病（包括动脉粥样硬化），而且能够与血管内皮细

胞上的ＴＳＨ受体结合，下调一氧化氮合成酶的表达，
使一氧化氮水平和活性均降低，降低一氧化氮的作用，

使血管内皮细胞的损害加重，启动动脉粥样硬化过程，

促进动脉粥样硬化斑块形成［１５］。

总之，Ｔ２ＤＭ伴有高血压患者的颈动脉斑块及ＳＣＨ
的检出率均较高。高龄、高血压、高ＬＤＬＣ水平及ＳＣＨ
为颈动脉斑块形成的独立危险因素。其中 ＳＣＨ可能
是Ｔ２ＤＭ患者发生颈动脉粥样斑块新的更强的预测
因子。但本研究为单中心横断面研究，且未设立正常

对照组，可能存在选择性偏倚，结果存在一定局限性。

此外，作为新的动脉粥样硬化危险因素，ＳＣＨ的影响
还需要进一步研究。
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　　患者，男，４２岁，湖北人，长期居住于马来西亚，因“反复发
热２０天，大小便失禁１０天，意识障碍８小时”于２０１８年１２月
１５日入院。２０天前患者无明显诱因出现反复午后发热，体温
高峰多在傍晚７～８时，最高达３９．８℃，发热前伴畏寒、寒战，于

当地医院口服药物（具体不详）治疗后体温可暂时降至正常。

１５天前，患者出现低调持续性耳鸣，伴听力下降。１０天前，患者
出现大小便失禁，大便每日６次以上，为黄色稀水样便，伴尿频、
尿急，无头痛、吞咽困难、饮水呛咳、声音嘶哑及四肢运动和感

觉障碍等。８小时前，患者突然出现呼吸困难、口唇发绀、意识
模糊，来我院急诊科进行脉血气分析检查结果示 ｐＨ７．１８４，以
面罩吸氧后收入感染性疾病中心病房。起病以来患者食欲、睡

眠可，体重无明显改变。既往健康状况良好，２００５年右脚大拇
指外伤史；无烟酒嗜好；否认肝炎、结核及其他传染病史；个人

·０３４· 临床内科杂志２０２０年６月第３７卷第６期　ＪＣｌｉｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，Ｊｕｎｅ２０２０，Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．６



史、过敏史、家族史无特殊；曾在马来西亚居住３余年。体格检
查：Ｔ３８．４℃，Ｐ１０５次／分，Ｒ３４次／分，Ｂｐ１２２／７６ｍｍＨｇ，外周血
氧饱和度９０％；神志模糊，急性病容，皮肤、巩膜无黄染，双侧瞳
孔等大等圆，均缩小，直径约２ｍｍ，对光反射稍迟钝，呼吸急促，
口唇发绀，全身浅表淋巴结未触及肿大；颈静脉正常；心脏体格

检查无阳性体征；胸廓未见异常，双肺叩诊呈清音，可闻及散在

湿音，未闻及胸膜摩擦音；腹部饱满，全腹柔软，未触及包块，

散在深压痛，以上腹部为重，肝、脾肋下未触及，肝区轻度叩痛，

移动性浊音阴性；双肾未触及；双下肢无水肿；神经系统体格检

查无阳性体征。入院后查血常规：ＷＢＣ计数 ８．５８×１０９／Ｌ，
Ｈｂ９２ｇ／Ｌ，ＰＬＴ计数７７×１０９／Ｌ，中性粒细胞百分比９３．６％，淋
巴细胞百分比３．６％；尿常规：隐血（＋），尿蛋白（＋），尿沉渣
镜检：ＲＢＣ１２个／高倍视野；大便常规：ＷＢＣ３～６个／高倍视野，
吞噬细胞少许，未见ＲＢＣ、脓细胞及寄生虫，隐血（－）；肝功能：
ＡＬＴ３５６Ｕ／Ｌ，ＡＳＴ３０２Ｕ／Ｌ，总胆红素７２．４μｍｏｌ／Ｌ，直接胆红素
５７．２μｍｏｌ／Ｌ，白蛋白 ２２．２ｇ／Ｌ，球蛋白 ３２．４ｇ／Ｌ，碱性磷酸酶
２６８Ｕ／Ｌ，γ谷氨酰转肽酶１２７Ｕ／Ｌ，乳酸脱氢酶３４６Ｕ／Ｌ，羟丁氨
酸脱氢酶２７８Ｕ／Ｌ。肾功能正常。电解质：钠 １２５．０ｍｍｏｌ／Ｌ，
钾３．４９ｍｍｏｌ／Ｌ，氯９５．７ｍｍｏｌ／Ｌ。血浆乳酸 ２．６ｍｍｏｌ／Ｌ；血氨
６２．０μｍｏｌ／Ｌ；乙肝标志物、丙肝抗体及梅毒抗体均阴性；肿瘤标
志物：糖类抗原（ＣＡ）１２５：２０８．５Ｕ／ｍｌ，甲胎蛋白、癌胚抗原、
ＣＡ１５３、ＣＡ１９９正常；降钙素原：７．４８ｎｇ／ｍｌ；Ｃ反应蛋白
（ＣＲＰ）：１６７ｍｇ／Ｌ；ＴＯＲＣＨＩｇＧ、ＴＯＲＣＨＩｇＭ及 ＥＢ病毒病毒量
均为阴性；血培养５天无细菌和真菌生长；血涂片查疟原虫：未
查见；大便培养阴性。入院后行腰椎穿刺术，脑脊液压力和常

规均正常，脑脊液生化：微量蛋白１．５９ｇ／Ｌ，糖、氯化物正常；脑
脊液涂片：未见抗酸杆菌和隐球菌；脑脊液培养阴性。胸部超

声检查结果提示：左侧第七肋间隙处胸腔可见最大厚度约４．０ｃｍ
无回声区。行左侧胸腔穿刺术，抽出红色浑浊液体约４００ｍｌ，胸
腔积液常规示：有核细胞计数９５０×１０６／Ｌ，单个核细胞百分比
８７．０％，多个核细胞百分比１３．０％，ＲＢＣ计数＞２００００×１０６／Ｌ，
无脓细胞；胸腔积液生化正常；胸腔积液培养阴性。头部ＣＴ平
扫示：左侧基底节区及半卵圆中心区见稍低密度影：缺血灶？

其他？胸部ＣＴ平扫示：左侧胸腔大量积液，左肺不张，纵隔右
移；右肺上叶后段及下叶基底段见小结节影，炎性结节？其他？

右侧肋胸膜增厚。上腹部增强 ＣＴ扫描示：肝脏内见多发稍低
密度影，增强后边缘呈环状强化，考虑转移性肝癌可能；脾脏内

多发不规则低密度影；肝脏内部分低密度影，边界清楚，未见强

化，考虑囊肿可能；脾静脉近脾门段管腔内见低密度影。入院

诊断：１．发热、全身多脏器占位原因待查：肿瘤全身多发转移？

血行播散型结核？败血症合并迁徙性脓肿？２．酸中毒；３．肝功
能不全；４．ＰＬＴ、ＲＢＣ低下原因待查；５．血性胸腔积液原因待查。
入院当天患者出现意识障碍，呼吸困难加重，体格检查：心率

１４６次／分，Ｒ４４次／分，Ｂｐ８７／５５ｍｍＨｇ，外周血氧饱和度７８％，
呼之无应答，无压眶反射，双侧瞳孔等大等圆，直径约２ｍｍ，对光
反射迟钝，呼吸急促，口唇发绀；神经系统体格检查阴性。立即联

系转ＩＣＵ治疗，给予气管插管、呼吸机辅助机械通气、抗休克治
疗，给予美罗培南和万古霉素抗感染治疗１２天，患者体温下降不
明显，Ｈｂ仍持续低下，波动在６８～９２ｇ／Ｌ，ＰＬＴ计数仍较低，波动
在９～７７×１０９／Ｌ，血肌酐升高，波动在１２４．５～１７４．０μｍｏｌ／Ｌ，
白蛋白（Ａｌｂ）偏低，波动在２１．２～３２．４ｇ／Ｌ。治疗１２天后，患者
病情缓解不明显，再次复查头颅ＣＴ平扫示：脑实质未见确切异
常密度影和异常强化灶。胸部增强ＣＴ示：双侧胸腔少量积液，
左侧胸膜不规则增厚，双肺下叶部分压迫性不张，左肺下叶压

缩，肺内密度不均匀，强化不均匀，见斑片状弱强化区，性质待

定；左肺门及纵隔淋巴结增多、增大；双肺散在多发斑片状密度

增高影及实变影，感染可能性大；胸壁软组织肿胀，左侧较明显

（图１）。腹部增强 ＣＴ示：肝脏内见多发大小不等的稍低密度
影，增强后边缘呈环状强化，部分内似见分隔，部分病变似有融

合趋势，性质待定；腹腔散在积液，腹腔脂肪间隙肿胀、密度增

高，肠系膜、大网膜肿胀、密度增高，肠壁广泛肿胀、稍显增厚；肝

脏内部分低密度影，边界清楚，未见强化，考虑囊肿可能。脾静脉

近脾门段低密度影，栓塞可能性大。脾脏内多发不规则稍低密度

影，性质待定（图２）。复查胸腔积液常规：黄红色，浑浊，无凝
块，有核细胞计数＞２００００×１０６／Ｌ，ＲＢＣ计数＞２００００×１０６／Ｌ，
脓细胞＋／高倍视野，多个核细胞百分比８９．０％，单个核细胞百
分比１１．０％，未见间皮细胞。胸腔积液结核杆菌 ＤＮＡ实时荧
光检测和胸腔积液培养均阴性。腹水常规：红色，混浊，有核细

胞计数２４２０×１０６／Ｌ，ＲＢＣ计数 ＞２００００×１０６／Ｌ，无脓细胞，多
个核细胞百分比９０．０％，单个核细胞百分比１０．０％。腹水生
化：总蛋白１９．１ｇ／Ｌ，葡萄糖５．６８ｍｍｏｌ／Ｌ，Ａｌｂ９．９ｇ／Ｌ，腺苷脱
氨酶１５．７Ｕ／Ｌ。腹水脱落细胞：见较多中性粒细胞及少量增生
间皮细胞；腹水培养及汉坦病毒抗体和登革热 ＩｇＭ抗体均阴
性。血培养示：洋葱伯克霍尔德氏菌。骨髓细胞学涂片：骨髓

有核细胞增生活跃，粒系占７０．５％，红系占２２．５％。治疗方案
调整为头孢他啶和左氧氟沙星抗感染治疗，３天后患者病情稳
定，拔除气管插管。进一步行１６ｓｒＲＮＡ基因部分测序示：类鼻
疽伯克霍尔德菌。患者反复出现体温升高，最高达３８．２℃，再
次将抗菌药物调整为美罗培南，治疗 ５天后患者体温降至正
常，复查胸部ＣＴ示：双肺散在斑片、条索影，右肺中叶实变，多系

图１　治疗１２天后患者胸部增强ＣＴ检查结果（肺窗）　图２　治疗１２天后患者腹部增强ＣＴ检查结果　图３　治疗２０天后患者复查

胸部ＣＴ结果（肺窗）　图４　治疗２０天后患者复查腹部ＣＴ结果
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感染性病变；双侧胸膜增厚，双侧胸腔中量积液，邻近肺组织受

压不张；右肺门增大，性质待定？纵隔淋巴结增多，部分稍增

大；左侧胸壁软组织肿胀（图３）。复查腹部 ＣＴ示：肝脏内见多
发、不规则、大小不等的稍低密度影，增强后边缘似呈轻微强

化；脾脏实质内多发不规则稍低密度影，未见明显强化，肝脾病

灶的数量、范围较前减小（图４）。之后继续给予美罗培南抗感
染治疗１０天，患者神志清楚，生命体征平稳，肝、肾功能好转，
于２０１９年１月６日出院。追问病史，患者发病前在马来西亚原
始森林从事水电站开发工作，当地为类鼻疽伯克霍尔德菌流行

区。同期工友中有４例出现相同症状，其中２例因未及时诊治
而死亡。出院后随访半年，患者能正常工作和生活，无发热、咳

嗽等症状。

　　讨　　论
类鼻疽病是一种由类鼻疽伯克霍尔德菌感染所致人畜共

患的地方性传染病，主要分布在热带和亚热带地区。在我国，

类鼻疽病主要分布在海南、广西、广东和福建等地［１２］。人类可

通过接触污染的水或土壤，经过伤口、黏膜、呼吸道途径感染。

病菌进入血流可形成菌血症和内脏脓肿，患者最后常因脓毒血

症死亡。类鼻疽伯克霍尔德菌具有高致病性、强抵抗力和气溶

胶传播的特性，可作为潜在的生物武器，被ＷＨＯ列为Ｂ类生物
恐怖剂［３］。该患者曾在马来西亚类鼻疽伯克霍尔德菌流行区

居住，且周围有类似病例，导致感染。对于高度怀疑类鼻疽伯

克霍尔德菌感染的病例，一定要详细询问流行病学病史，可为

病情判断提供一定线索。

类鼻疽伯克霍尔德菌感染的潜伏期一般为３～５天，也有
长达数月或数年甚至２０年以上，即“潜伏型类鼻疽”。类鼻疽
伯克霍尔德菌感染的临床表现多样化，分为急性、亚急性、慢性

３种类型。主要表现为肺炎（３５．７％）、脓肿（１８．３％）和败血症
（１８．０％）３种形式，病变几乎可累及所有器官，包括眶部、面部、
中枢神经系统、腮腺、头颈皮下、肺脏、腹腔、肝脏、脾脏、肾脏、

骨骼、前列腺、睾丸等［４７］。洋葱伯克霍尔德菌常存在于土壤和

水中，在医院环境中常污染自来水、体温表、喷雾器、导尿管等，

引起多种院内感染，包括败血症、心内膜炎、肺炎、伤口感染、脓

肿等［８］。该例患者起病急、病情进展快，以肝脏、脾脏多发脓

肿、败血症、感染性休克为主要表现，尽管血培养结果为洋葱伯

克霍尔德菌，但洋葱伯克霍尔德菌并不能完全解释该患者整个

病情的全貌，通过进一步的基因测序确诊为类鼻疽伯克霍尔

德菌。

类鼻疽伯克霍尔德菌对许多抗菌药物先天耐药，在体外通

常对复方磺胺甲唑、阿莫西林克拉维酸、替卡西林克拉维
酸、部分第３代头孢菌素、喹诺酮类、四环素类、氯霉素和碳青
霉烯类等抗菌药物敏感，对青霉素 Ｇ、氨苄西林、第１和２代头
孢菌素、大多数氨基糖苷类和大环内酯类、第２代喹诺酮及利
福平等抗生素具有耐药性。据报道，该菌对氨苄西林、替卡西

林、头孢唑啉、头孢西丁和庆大霉素的耐药率为１００％，对复方
磺胺甲唑的耐药率超过５５％，对哌拉西林／他唑巴坦和头孢
他啶的耐药率分别为１５．８％、１８．０％，尚未发现对亚胺培南耐

药［９１０］。因此，本病确诊前可经验性给予广谱抗菌药物治疗，待

病原学检查确诊后根据药物敏感试验结果调整治疗方案。初

期强化治疗的一线药物至少包含头孢他啶或亚胺培南、美罗培

南等，亚胺培南对类鼻疽伯克霍尔德菌的抗菌活性强于美罗培

南，强化期治疗首选亚胺培南，疗程至少２周以上，如果有化脓
性感染并发症，则延长至６周［１１］。该患者入院后即给予广谱抗

菌药物美罗培南治疗，但最初治疗效果不理想，病情好转较慢，

可能与患者病情重、病变广泛，且合并胸腔、腹腔感染，肝脏、脾

脏多发脓肿未引流等有关。

类鼻疽伯克霍尔德菌感染后即使进行规范化抗感染治疗，

暴发性脓毒症类鼻疽病死率仍高达４０％ ～７５％。类鼻疽伯克
霍尔德菌感染的复发率较高，为２０％左右，复发率较高的具体
机制目前尚不清楚，可能与类鼻疽伯克霍尔德菌的耐药性有

关，慢性感染者可能与免疫压力促使病原菌发生遗传变异、持

续向环境中排放的病菌拥有更强的适应力和毒力有关［１２］。到

目前为止，类鼻疽伯克霍尔德菌尚缺乏可用于预防的疫苗。

　　综上，类鼻疽伯克霍尔德菌是热带、亚热带地区的常见病
和多发病，临床医生应加强对各临床类型的认识，提高对该病

的诊治水平，进而降低病死率和复发率。
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