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  结核性腹膜炎(TBP)是由结核分枝杆菌引起的

弥散性腹膜感染,约占肺外结核的12%[1]。但 TBP
起病隐匿,临床表现往往不具有特异性,与非TBP相

似,最常见的表现为腹痛、腹水混浊及发热[2-3],故经

常被 误 诊 为 细 菌 或 真 菌 性 腹 膜 炎,误 诊 率 高 达

14%[4]。TPB确诊主要依据腹水的检查,而腹水常规

和生化缺乏特异性[5],因此,腹水的病原学检查尤为

重要,现报告本院病原学确诊的TBP
 

1例,并结合相

关文献资料,探讨 TBP实验室检查和病原学检查

方法。
1 临床资料

患者,女,78岁,因“血肌酐升高10余年,临时导

管出血1
 

d”入院。患者于10余年前体检发现肾功能

不全,血肌酐大约200
 

μmol/L,已出现双下肢水肿,但
未规律诊治。2013年复查肾功能血肌酐升至500

 

μmol/L,遂行血液透析治疗至2015年,期间数次出现

引流不畅,导致导管内血栓形成。遂至长征医院行腹

膜透析管植入术,术后改腹膜透析。但患者反复发作

透析相关性腹膜炎,分别于2020年2、3、4月因腹膜

炎入住本院抗感染治疗,先后选用哌拉西林他唑巴

坦、美洛西林、庆大霉素、左氧氟沙星、万古霉素等多

种抗菌药物治疗,效果欠佳,故于2020年6月30日

拔出腹膜透析管,改为血液透析治疗。2020年7月

16日出现导管处出血,自行按压止血无效,遂收入院

进一步诊治。患者既往史及家族史无特殊,无传染性

疾病史。入院查体:血压134/75
 

mm
 

Hg,心肺(-);
腹软,中上腹轻度压痛,无肌紧张及反跳痛,隧道口无

分泌物;双下肢水肿(+),神经系统检查(-)。入院

后腹部超声显示,腹腔内见游离无回声区,左中腹深

度达到100
 

mm,提示腹水。
2 病原学检查

该患者2020年3月因腹膜炎住院时,腹水曾培

养出华纳氏葡萄球菌,其他病原学(包括结核分枝杆

菌)均阴性,并按照华纳氏葡萄球菌药物敏感试验结

果给予万古霉素留置于腹膜透析液1个月,但效果不

明显。此次患者入院行腹腔穿刺置管术,引流出草黄

色脓样腹水约1
 

800
 

mL,腹水常规显示,白细胞计数

1.78×109/L,白细胞介素669.14
 

pg/mL,降钙素原

1.94
 

ng/mL,C反应蛋白129.75
 

mg/L,提示严重感

染。但腹水反复培养均无细菌生长,涂片未见真菌。
后发现该患者血液结核抗体阳性,腹水腺苷脱氨酶

(ADA)113
 

U/L,有结核感染的迹象,行腹水找抗酸

杆菌。微生物结核室收到标本后,先将标本静置2~4
 

h,然后3
 

000×g离心20
 

min,取沉淀涂片[6]。在染

色过程中,避免流水直接冲击,否则容易造成脱片。
干燥后油镜镜检,在视野中发现抗酸杆菌,阅读300
个视野,平均每个视野>10条,达到4+[6]。考虑到

微生物结核室之前未在腹水中检出过抗酸杆菌,慎重

起见,请临床再送检1份标本复核。在当天下午送检

的另1份标本中,亦发现抗酸杆菌,镜下也达到4+。
并用该份标本剩余的离心沉淀做结核分枝杆菌核酸

利福平耐药实验(GeneXpert
 

MTB/RIF),结果显示,
结核分枝杆菌利福平敏感。进一步证实,腹水镜检发

现的抗酸杆菌为结核分枝杆菌,该患者为TBP。肾内

科遂即请结核科会诊,患者家属次日至结核门诊配了

口服抗结核药物,并出院至金山公卫中心治疗。后随

访得知,因患者高龄、并发症多、确诊时间晚,最终死

亡。该患者在2020年2、3、4月反复出现腹膜炎,后
虽改成血液透析,但腹膜炎一直存在并加重,可推断

既往出现的腹膜炎可能也是腹膜透析合并的TBP,只
是没有找到病原学的依据。
3 讨  论

TBP是腹膜透析患者一种少见的重要并发症,其
病死率高达15%,远高于普通人群 TBP的病死率

(7%)[7]。因此,早诊断、早治疗对改善 TBP预后尤

为重要。TBP的实验室检测方法多种多样,包括腹水
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的常规、生化、腹水的干扰素释放试验(IGRA)以及病

原学检查,病原学检查包括传统的抗酸染色和分枝杆

菌培养以及分子诊断即聚合酶链反应(PCR)技术等。
其中病原学阳性是金标准[8]。

在大部分实验室,腹水常规和生化最普及。腹水

常规中,TBP腹水通常为草黄色渗出液,少数患者可

见浑浊或淡血性液,偶见乳糜样者[8],本例患者的腹

水为草黄色。国外的 Meta分析发现,几乎全部TBP
腹水蛋白水平均>30

 

g/L,本例患者的腹水蛋白为33
 

g/L,与文献符合[9]。但考虑到部分患者有低蛋白血

症,单纯参照腹水清蛋白准确度降低。故有学者提

出,血清腹水清蛋白梯度(SAAG)有更好的诊断意义,
也就是同一天的血清和腹水清蛋白水平之差,TBP的

SAAG均<11
 

g/L[10]。在本案例中,血清清蛋白为

24
 

g/L,故SAAG 为9
 

g/L,与文献[10]符合。但

SAAG难以区分TBP腹水和癌性腹水,而且肝硬化

腹水时SAAG表现多样,容易混淆,所以SAAG诊断

TBP的灵敏度较高,但仍缺乏特异性[3]。在腹水生化

中,腹水 ADA活性与T细胞分化程度呈正相关,结
核分枝杆菌抗原刺激T细胞时,腹水中ADA活性增

加。有研究指出,以39
 

U/L为腹水ADA的临界值,
诊断TBP的灵敏度为100%,特异度为97%[11]。在

本案例中,腹水ADA为113
 

U/L,与文献符合。对于

其他的生化项目,腹水葡萄糖、腹水乳酸脱氢酶和血

清糖类抗原125,均缺乏特异性[12]。
综上所述,在腹水常规和生化项目中,腹水ADA

是灵敏度和特异度都较高的指标,且测定简单快速,
适合所有开展常规生化检测的基层单位开展[13]。当

腹水颜色异常,蛋白和SAAG符合TBP的特征,腹水

ADA又增高,抗菌药物治疗症状仍迁延时,应高度警

惕TBP[14],需要积极寻找病原学依据。
对于病原学依据的寻找,在甘华田等[15]的研究

中,PCR、培养和抗酸染色的灵敏度分别为69%、9%
和0。由此看出,抗酸染色虽然最简便快捷,但灵敏度

低至0,培养的灵敏度也只有9%,而且耗时长达数

周。而在该研究中,PCR的方法是采用腹水10
 

000
 

r/min离心15
 

min取沉淀,并结合地高辛标记核酸探

针Southern 杂 交 技 术,有 较 高 的 灵 敏 度。另 外,

GeneXpert
 

MTB/RIF 技 术 作 为 新 的 分 子 技 术,于
2010年由世界卫生组织(WHO)推荐用于肺结核的

诊断[16],2013年 WHO又推荐其用于肺外结核的诊

断[17],也被用于TBP的诊断,在该研究中,2例腹膜

透析合并TBP的患者,IGRA阴性,反复培养阴性,通
过GeneXpert

 

MTB/RIF确诊[18]。最后,对于IGRA
项目,在费贵军等[19]的研究中,腹水的抗酸染色灵敏

度也为0,腹水分枝杆菌培养、腹水实时PCR检测结

核分枝杆菌DNA、腹水IGRA和外周血IGRA诊断

TBP的灵敏度分别为21.74%、18.52%、95.24%和

76.19%。在该研究中,IGRA表现出良好的灵敏度,
这是由于效应性T细胞有向病灶聚集的现象,故浆膜

腔积液的IGRA与外周血相比诊断TBP有更高的灵

敏度。对于PCR技术,与甘华田等[15]的研究灵敏度

差异较大,可能跟甘华田等[15]的研究10
 

000
 

r/min离

心15
 

min取沉淀的操作有关,故腹水的病原学检测

离心非常重要。
综合相关文献,当考虑TBP时,应早期进行腹水

ADA检测。有条件的地区应积极进行腹水IGRA检

测。常规腹水抗酸染色、分枝杆菌培养和GeneXpert
 

MTB/RIF时应积极离心。
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  2018年全世界结直肠癌(CRC)新发约184万例,
死亡近90万例,发病率和病死率分别位居所有癌症

第3和第2位[1]。有研究报道了牛链球菌与CRC具

有相关性,科学家逐渐认识肠道微生态与疾病的关联

性,尽管基因测序研究证实解没食子酸链球菌解没食

子酸亚种(SGG)是与CRC联系最紧密的肠道菌群,
但SGG-CRC之间具体关联机制仍未定论[2]。有研究

提示,SGG-CRC间可能还存在未知的协同感染因素

或者未发现的调控信号[3]。本课题组发现1例以蓝

氏贾第鞭毛虫腹泻为首发症状的结肠癌病例,进一步

检查发现是SGG与蓝氏贾第鞭毛虫合并感染的CRC
病例。国内外鲜见这种病例报道。
1 临床资料

患者,男,50岁,农民,因“反复腹泻2年,便血2
个月”入院。患者2年前无明显诱因出现腹泻,3~4
次/天,偶感脐周隐痛,无腹胀、黏液脓血便,无恶心、
发热等不适,未予重视,间断自行服用止泻药物,具体

治疗不详。2个月前无明显诱因出现少量鲜红色稀

便,2~3次/天,无恶心呕吐、无头晕乏力、无里急后

重、无腹痛腹胀等不适,门诊以“便血查因待查”收入

院。既往 有 长 期 饮 用 山 间 泉 水 史,无 结 直 肠 癌 家

族史。
体格检查:体温36.2

 

℃,脉搏85次/分,呼吸20
次/分,血压123/78

 

mm
 

Hg。慢性病面容,体型消瘦,
贫血貌。全腹无压痛及反跳痛。

辅助检查:血常规,白细胞计数9.01×109/L,中
性粒细胞百分比45.7%,淋巴细胞百分比26.6%,嗜
酸粒细胞百分比13.9%,血红蛋白110

 

g/L,血小板

计数180×109/L。尿沉渣无异常。粪沉渣检查,稀便

伴鲜血,红细胞每高倍视野3+,白细胞每高倍视野

0~4个,发现蓝氏贾第鞭毛虫滋养体及包囊;生理盐

水涂片见倒梨形活跃的滋养体,头钝尾尖,背隆起,腹
面扁平,隐约可见4对鞭毛;碘液染色后可见每高倍

视野3~5个椭圆形包囊,大小约12
 

μm×8
 

μm,2~4
个核偏向一端,中央有轴柱样结构(图1)。肾功能、心
功能、肝功能、电解质、甲状腺功能及凝血功能等均未

见异常。糖类抗原19-9
 

50
 

U/mL,余肿瘤标志物正

常。心电图、心脏彩超正常。腹部增强CT:升结肠肠

壁增厚,不排除结肠癌可能。肠镜:肠腔狭窄,可见巨

大隆起肿块,表面充血水肿,覆污苔,质脆,轻触易出

血,考虑结肠癌可能(图2)。病理回报结肠中分化腺

癌(图3)。病变组织细菌培养:5%CO2、35
 

℃孵育

24
 

h后在血平板上见直径0.5
 

mm大小、灰白色、圆
形、光滑、突起、边缘整齐的草绿色溶血小菌落。革兰

染色阳性球菌,触酶试验阴性,麦康凯不生长。使用

梅里埃Compact仪 VITEK2
 

GP卡片鉴定为SGG。
未做血培养,菌血症情况不明确。

患者诊断明确,行手术治疗,同时予甲硝唑驱虫

治疗。术后1个月随访,患者无腹泻、便血等不适,体
质量较前增加,复查粪沉渣未见明显异常。
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传易感宿主中引发严重的结肠炎,也可引起肠易激综

合征等慢性疾病[11]。BEATTY等[12]研究发现人源

化小鼠感染蓝氏贾第鞭毛虫后引起肠道微生物群失

调、细菌入侵、肠上皮紧密连接性遭破坏和上皮细胞

凋亡,甚至在蓝氏贾第鞭毛虫清除后肠道微生物群结

构也不能修复。通常大多数人群感染蓝氏贾第鞭毛

虫后无明显症状,少数有腹泻、腹痛、腹胀、恶心等长

达十余年消化道症状,这就为SGG等细菌定植、肠道

微生态紊乱及CRC发生提供了充裕的时间保障[9]。
本例患者为农民,有生水饮用史,并且存在长期腹泻

症状,肠镜可见病灶弥漫性充血、水肿及溃疡形成符

合蓝氏贾第鞭毛虫性直肠乙状结肠炎感染。这种寄

生虫可能促成了SGG-CRC演变[13]。
综上所述,蓝氏贾第鞭毛虫与SGG重叠感染,可

能是揭示SGG-CRC相关性的新思路。鉴于二者的特

殊致病能力,临床上需要高度重视二者合并感染与

CRC的相关性,并进一步展开流行病学调查和动物实

验研究。
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