
遗传学或分子特征,而 MDS-MPN,U的细胞遗传学

研究主要用于排除其他类似的疾病[11]。

MDS-MPN,U 患者少见,迄今尚无共识治疗方

案。可依据患者个体情况选用去甲基化药物、免疫调

节剂
 

(如来那度胺)、羟基脲等降细胞药物治疗,在临

床实践过程中注意个体化评估和处理。如有合适供

体且患者自身状况允许可以考虑造血干细胞移植

(HSCT)[13]。随着发病分子机制的不断阐释,分子靶

向治疗有望改善这类患者的整体疗效。
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  肺诺卡菌病影像学检查和临床表现均无特异性,
磺胺类、碳青霉烯类、氨基糖苷类、利奈唑胺等多种抗

菌药物对该病可能有效[1],体外培养生长非常缓慢,
易被其他快生长定植菌覆盖,难于检出,极易被误诊

为普通细菌性肺炎,使得病情迁延反复,重则危及生

命。笔者于2020年5月连续两次成功从1例老年女

性患者痰液中分离出诺卡菌,经飞行时间质谱(MAL-
DI-TOF)结合形态学鉴定为少见的圣乔治诺卡菌,获
得病原学诊断依据并进行目标治疗后,疗效显著,现

将诊治过程报道如下。

1 临床资料

  患者,女,78岁,因“反复咳嗽、咳痰30余年,加重

伴痰中带血10余天”,于2020年5月9日入院。查

体:体温36.6
 

℃,心率76次/分,呼吸20次/分,血压

121/74
 

mm
 

Hg。患者自诉本次入院前30余年,因受

凉后出现咳嗽、咳白色泡沫痰,痰不易咳出,量少,不
带血,无特殊气味;咳嗽白天重于夜间,初始无胸闷、
气紧,无畏寒、发热,无心悸、胸痛,无潮热、盗汗,夜间
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无阵发性呼吸困难,无下肢水肿,于当地医院治疗(具
体不详)后好转出院。此后反复发作,每年均发作超

过3个月,秋冬季加重,反复因病情加重就诊,外院胸

部CT及肺功能检查,多次诊断为“肺炎伴支气管扩

张,慢性阻塞性肺疾病急性加重”,住院治疗(具体不

详)后好转出院,长期使用“舒利迭”维持治疗,未进行

家庭氧疗及呼吸机辅助治疗。入院前10余天,患者

再次因受凉后出现咳嗽、痰量增加,痰中带血,每次3
 

mL左右,每日累计达80
 

mL左右,无畏寒、发热、无
胸痛,无双下肢水肿,无意识障碍,以“支气管扩张伴

咳血”收治入院。
入院后完善检查,血常规无明显异常,血生化:尿

素氮9.58
 

mmol/L,葡萄糖8.55
 

mmol/L,脂蛋白(a)

636.0
 

mg/L,钾3.40
 

mmol/L,超 敏 C-反 应 蛋 白

12.20
 

mg/L,糖化血红蛋白6.6%。凝血功能:纤维

蛋白原4.11
 

g/L,红细胞沉降率36
 

mm/h,肝功能、
心肌酶谱、甲状腺功能、肿瘤标志物、自身免疫功能、
术前检查等无明显异常。心电图检查显示窦性心律,
正常心电图。肝、胆、胰、脾、肾、输尿管超声未见明显

异常。胸部CT:右肺支气管扩张伴感染,双肺散在慢

性感染灶,肺气肿,右肺中叶和下叶结节性病灶。治

疗前送检痰液培养。
治疗过程如下:内科常规护理,吸氧、心电监护、

血氧饱和度监测,镇静止血。患者既往反复使用抗菌

药物,考虑产酶耐药菌所致重度感染可能,予以哌拉

西林/他唑巴坦钠抗感染治疗,喜炎平清热解毒,沙美

特罗替卡松粉吸入剂联合沙丁胺醇雾化吸入抗炎扩

张气道,吸入用乙酰半胱氨酸、复方甲氧那明胶囊、桉
柠蒎肠溶软胶囊止咳祛痰,氨甲环酸止血对症治疗,
经治疗后患者症状未见缓解,胸部CT提示支气管扩

张,考虑合并铜绿假单胞菌感染可能,加用左氧氟沙

星抗感染,复查胸部CT,肺部炎症较前未见吸收好

转,患者仍咳嗽咳痰明显。2020年5月13日微生物

检测回报结果:痰涂片查见革兰阳性杆菌,放射状分

枝,被炎症细胞团块包裹;微生物培养结果为诺卡菌

属;2020年5月16日微生物 MALDI-TOF鉴定结

果:圣乔治诺卡菌。请药剂科会诊,换用磺胺类药物

治疗,停用左氧氟沙星,继续抗感染治疗后复查胸部

CT及痰培养,仍提示诺卡菌;再次请药剂科会诊,给
予哌拉西林/他唑巴坦钠联合复方磺胺甲噁唑片抗感

染;胸部CT显示,感染灶较前稍吸收,结合患者情况,
使用亚胺培南联合复方磺胺甲噁唑片升级抗感染治

疗,患者咳嗽、咳痰均明显好转,无特殊不适;出院给

予复方磺胺甲噁唑片0.96
 

g、每天2次,桉柠蒎肠溶

软胶囊0.3
 

g、每天3次,美敏伪麻溶液10
 

mL、每天3

次维持治疗。

2 实验室检查

2.1 细菌及真菌涂片 2020年5月9日采集痰液标

本送检,采用10
 

mL无菌生理盐水洗涤后,取脓痰压

片,革兰染色镜检,查见革兰阳性杆菌,放射状分枝,
被炎症细胞团块包裹,见图1。

图1  痰涂片革兰染色镜下形态

2.2 痰培养 10
 

mL生理盐水洗涤后的脓痰采用

1%胰蛋白酶震荡消化30
 

min,采用10
 

μL接种环分

别取1环接种于哥伦比亚血琼脂平板、巧克力琼脂平

板和麦康凯琼脂平板,哥伦比亚血琼脂平板和巧克力

琼脂平板采用35
 

℃、5%CO2 培养,麦康凯琼脂平板

采用35
 

℃培养。哥伦比亚血琼脂平板24
 

h后可见细

小、白色、干燥菌落;48
 

h可见白色干燥、粗颗粒状菌

落;72
 

h菌落见图2;培养72
 

h菌落进行弱抗酸染色

(脱色液为1%
 

H2SO4,脱色1
 

min),部分细菌具有弱

抗酸性,着红色,见图3。巧克力琼脂平板和麦康凯琼

脂平板35
 

℃培养未见生长。

2.3 MALDI-TOF鉴定 采用法国梅里埃公司的飞

行时间质谱仪进行菌种鉴定,结果为圣乔治诺卡菌,
置信度为99.9%。

2.4 药敏试验 采用温州康泰生物科技有限公司的

复方磺胺甲噁唑E-test试条、郑州安图生物的亚胺培

南E-test试条分别检测圣乔治诺卡菌对复方磺胺甲

噁唑、亚胺培南敏感性,结果显示,菌株对复方磺胺甲

噁唑、亚胺培南敏感。
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图2  哥伦比亚血琼脂平板培养72
 

h菌落形态

图3  72
 

h菌落弱抗酸染色镜下形态(×1
 

000)

3 小  结

  该患者在外院长期被当作普通细菌性肺炎、支气

管扩张症、慢性阻塞性肺疾病急性加重患者进行治

疗,未对病原学证据进行探究。在本院病原学检查两

次成功分离出圣乔治诺卡菌后,使用复方磺胺甲噁

唑、亚胺培南联合治疗,联合用药在目标治疗圣乔治

诺卡菌的同时也对支气管扩张症常合并铜绿假单胞

菌进行了治疗,所使用诊断治疗方案符合热病中建议

的治疗方案[2],在覆盖基础病常见细菌感染的同时根

据细菌培养结果用药,患者于2020年5月31日出院

时病情稳定。
有文献报道,在痰液[3]、脓液[4]、脑脊液[5]、眼分

泌物[6]等多种标本中检出诺卡菌,其中肺部感染多检

出星形诺卡菌和巴西诺卡菌,由圣乔治诺卡菌引起的

肺诺卡菌病报道较少。该患者长期未取得病原学诊

断依据,临床医生以普通肺炎行经验治疗,以致病情

迁延反复,治疗效果不佳。病原学检查为诺卡菌病诊

断的金标准[1],笔者通过对患者连续进行两次痰培养

检出圣乔治诺卡菌从而诊断为肺诺卡菌病。诺卡菌

生长缓慢,通常需要2~7
 

d,有时甚至需要4~6周,
而痰标本又有多种快速生长的定植菌,按照痰标本的

标准操作规程进行常规培养通常会漏检,造成诊断或

治疗延误。笔者通过对痰液进行充分洗涤,仅保留最

有价值的脓性痰,又对脓性痰进行充分消化,释放出

病原体,进而成功分离出少见病原体。同时涂片见到

特征性革兰阳性放射状分枝杆菌,并被炎症细胞包

裹,也提供了感染的直观形态学证据。
对磺胺类[7]、碳青霉烯类[3]耐药的诺卡菌都有文

献报道,根据美国临床实验室标准化协会(CLSI)文
件[8]的标准进行药敏试验具有重要意义。药敏试验

结果显示,该患者痰标本分离出的圣乔治诺卡菌对磺

胺类、碳青霉烯类药物敏感,因此,在患者基础条件较

差的情况下,使用敏感抗菌药物治疗取得了较好的治

疗效果。
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