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衣氏放线菌合并牙龈卟啉单胞菌皮肤
软组织感染1例并文献复习*

叶 飞,罗梦林△

(陆军军医大学第二附属医院药剂科,重庆
 

400037)

  [摘要] 目的 总结衣氏放线菌合并牙龈卟啉单胞菌皮肤软组织感染的诊断治疗经验。方法 对1例衣

氏放线菌合并牙龈卟啉单胞菌皮肤软组织感染患者的诊断治疗进行总结,并复习相关文献。结果 患者,男,
44岁,因“左侧腰部胀痛5个月余,丘疹伴红肿2个月余”入院。入院后行皮肤活检与清创术,术中有少量黄色

脓液流出;分泌物及组织培养阴性,皮肤病理诊断为真皮化脓性炎症,颗粒样物质病理符合“硫磺颗粒”组织像,
考虑放线菌感染。临床药师会诊建议使用大剂量青霉素静脉滴注,并建议送颗粒样物质宏基因组二代测序

(mNGS)及细菌培养。分泌物及组织再次培养为阴性,病原微生物 mNGS报告为衣式放线菌(检出序列数

479939)及牙龈卟啉单胞菌(检出序列数1154959)。临床药师再次会诊建议将抗菌药物调整为阿莫西林克拉维

酸钾治疗。患者腰部红斑、肿痛明显好转,无脓性分泌物,病情好转顺利出院,出院带药阿莫西林克拉维酸钾片

序贯治疗,4个月后随访患者痊愈。结论 合理使用抗菌药物有利于衣氏放线菌合并牙龈卟啉单胞菌皮肤软组

织感染的治疗。
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  [Abstract] Objective To

 

summarize
 

the
 

experience
 

of
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

skin
 

and
 

soft
 

tissue
 

infection
 

caused
 

by
 

actinomyces
 

israelii
 

combined
 

with
 

porphyromonas
 

gingivalis.Methods The
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

a
 

case
 

of
 

skin
 

and
 

soft
 

tissue
 

infection
 

caused
 

by
 

actinomyces
 

israelii
 

combined
 

with
 

Porphy-
romonas

 

gingivalis
 

were
 

summarized,and
 

the
 

relevant
 

literatures
 

were
 

reviewed.Results The
 

patient,male,
44

 

years
 

old,was
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

with
 

swelling
 

pain
 

in
 

the
 

left
 

side
 

of
 

the
 

waist
 

for
 

more
 

than
 

5
 

months,and
 

papules
 

with
 

redness
 

and
 

swelling
 

for
 

more
 

than
 

2
 

months.Skin
 

biopsy
 

and
 

debridement
 

were
 

performed
 

after
 

admission,and
 

a
 

small
 

amount
 

of
 

yellow
 

pus
 

flowed
 

out
 

during
 

the
 

operation.Microbial
 

cul-
tures

 

of
 

pus
 

and
 

tissue
 

were
 

negative.The
 

pathological
 

diagnosis
 

of
 

skin
 

was
 

dermal
 

suppurative
 

dermatitis.
The

 

pathology
 

of
 

granular
 

material
 

was
 

consistent
 

with
 

the
 

histological
 

image
 

of
 

"sulfur
 

particles".So
 

actino-
mycete

 

infection
 

was
 

considered.The
 

clinical
 

pharmacists
 

in
 

the
 

consultation
 

recommend
 

intravenous
 

infusion
 

of
 

high-dose
 

penicillin,as
 

well
 

as
 

metagenomic
 

next-generation
 

sequencing
 

(mNGS)
 

and
 

bacterial
 

cultures.
The

 

once
 

again
 

cultures
 

of
 

the
 

secretion
 

and
 

tissue
 

were
 

negative.mNGS
 

reported
 

actinomyces
 

israelii
 

(detec-
tion

 

sequence
 

number
 

479939)
 

and
 

porphyromonas
 

gingivalis
 

(detection
 

sequence
 

number
 

1154959).So
 

the
 

clinical
 

pharmacists
 

in
 

the
 

consultation
 

once
 

again
 

suggested
 

that
 

the
 

medication
 

was
 

adjusted
 

to
 

amoxicillin
 

clavulanate
 

potassium
 

treatment.The
 

erythma
 

in
 

waist
 

and
 

swelling
 

were
 

significantly
 

improved
 

without
 

pu-
rulent

 

secretion,the
 

condition
 

was
 

improved
 

and
 

discharged
 

smoothly.After
 

discharge,the
 

patient
 

was
 

treated
 

with
 

amoxicillin
 

clavulanate
 

potassium
 

tablets
 

for
 

sequential
 

treatment.After
 

4
 

months,the
 

follow-up
 

showed
 

the
 

patient
 

recovery.Conclusion Rational
 

use
 

of
 

antibiotics
 

is
 

conducive
 

to
 

the
 

treatment
 

of
 

skin
 

and
 

soft
 

tis-
sue

 

infection
 

caused
 

by
 

actinomyces
 

israelii
 

combined
 

with
 

porphyromonas
 

gingivalis
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  放线菌是人体口咽、胃肠道、泌尿生殖道的正常
菌群,其生长缓慢。当皮肤黏膜屏障受到破坏时,会
侵入更深的组织引起疾病[1]。放线菌病通常表现为
慢性、缓慢进展性、无压痛的硬肿块,进而演变成多发
性脓肿、瘘管和引流性窦道。其与恶性肿瘤和肉芽肿
性病变容易混淆,诊断与治疗均较困难。放线菌常合
并其他微生物感染[2],作者通过宏基因组二代测序
(metagenomic

 

next-generation
 

sequencing,mNGS)
确诊了1例衣氏放线菌合并牙龈卟啉单胞菌皮肤软
组织感染的患者,通过手术清创引流与抗感染治疗患
者好转出院,4个月后随访患者已痊愈。现将诊治过
程报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

患者,男,44岁。因“左侧腰部胀痛5个月余,丘
疹伴红肿2个月余”入院。5个月前,患者无明显诱因
出现左侧腰部胀痛。2个月前于院外行腹部CT提示
“左肾占位伴左侧腰大肌、腰方肌受侵”予以穿刺活检
后提示组织中见梭形细胞增生,其中见较多的组织细
胞、中性粒细胞及浆细胞浸润。当地医院风湿免疫科
考虑“免疫球蛋白G4(IgG4)相关性疾病”给予甲泼尼
龙+环磷酰胺治疗后,患者诉左侧腰部胀痛好转出
院。出院后使用“氨甲蝶呤片+沙利度胺片”维持治
疗,但出院2

 

d后左侧腰部穿刺部位出现小丘疹,未重
视及诊治,小丘疹逐渐增大,伴红肿疼痛。为求进一
步治疗来本院皮肤科就诊。既往史:3年前因发现左
肺新生物行左肺新生物切除术,术后病理为炎性假
瘤。余无特殊。
1.2 方法

入院 身 体 检 查:患 者 体 温36.3
 

℃,脉 搏112
次/分钟,呼吸20次/分钟,血压121/84

 

mm
 

Hg。左
侧腰部直径约10

 

cm红肿区,边界不清楚,中央破溃,
较多渗液豆腐渣样物质。辅助检查:超声检查提示左
侧腰部皮下可见不均质回声包块,考虑脓肿;肺部CT
提示双肺散在条索状高密度影;腹部CT提示左侧腹
膜后区、左肾区及邻近左侧腰大肌、竖脊肌区见团片
状软组织密度影,密度欠均匀。左腰部红肿皮肤病
理:化脓性炎症。实验室检查中(1)血常规:白细胞
(WBC)10.77×109/L、中性粒细胞百分率(NEUT%)

72.3%、红细胞(RBC)3.74×1012/L、血小板(PLT)
398×109/L、血 红 蛋 白(Hb)98

 

g/L,C 反 应 蛋 白
(CRP)102.0

 

mg/L,红细胞沉降率(ESR)55
 

mm/h;
(2)肝功能:丙氨酸氨基转移酶(ALT)15.5

 

IU/L、门
冬氨酸氨基转移酶(AST)15.7

 

IU/L、总蛋白92.6
 

g/
L、清蛋白30.3

 

g/L、总胆红素(TBIL)6.9
 

μmol/L、直
接胆红素(DBIL)1.9

 

μmol/L;(3)肾功能:肾小球滤过
率(eGFR)114

 

mL·min-1·1.73
 

m-2、尿素(Urea)
4.42

 

mmol/L、肌酐(CREA)63.1
 

μmol/L;(4)凝血功能
相关指标:血浆凝血酶原时间(PT)12.2

 

s,国际标准化
比值(INR)1.11,活化部分凝血活酶时间(APTT)27.6

 

s,纤维蛋白原(FBG)3.86
 

g/L,D2聚体0.879
 

mg/L。
2 结  果

  入院诊断为IgG4相关性疾病待诊及腰部皮肤软
组织感染待诊。入院后第2天行皮肤活检与清创术,
术中有少量黄色脓液流出,取病灶皮肤组织送病理检
查及分泌物细菌培养、真菌培养、革兰染色等。入院
后第4天,患者左侧腰部敷料有中量黄色渗液及20

 

cm的红肿区,渗液中有直径约0.1
 

cm的球形黄褐色
豆腐渣样物质,将其送病理检查。分泌物及组织培养
阴性,分泌物结核杆菌DNA定量(TB-DNA)<1

 

000
 

IU/mL。给予左氧氟沙星0.5
 

g静脉滴注,每天1
次,连续用药6

 

d;甲泼尼龙
 

40
 

mg静脉滴注,每天1
次,连续用药11

 

d。入院后第10天,患者左侧腰部红
斑、肿痛较前好转,皮肤病理诊断为真皮化脓性炎症,
颗粒样物质病理符合“硫磺颗粒”组织像,考虑放线菌
感染。临床药师会诊建议使用大剂量青霉素(800万
单位)静脉滴注,每8小时1次,连续用药3

 

d,并建议
送颗粒样物质mNGS及细菌培养。入院第13天,分
泌物及组织再次培养为阴性,病原微生物 mNGS报
告为衣式放线菌(检出序列数479939)及牙龈卟啉单
胞菌(检出序列数1154959)。临床药师再次会诊建议
将抗菌药物调整为阿莫西林克拉维酸钾

 

1.2
 

g静脉滴
注,每6小时1次。入院第28天,患者腰部红斑、肿
痛明显好转,无脓性分泌物,病情好转顺利出院,出院
带药阿莫西林克拉维酸钾片(规格0.457

 

g×12),2
片/次口服,每天2次,序贯治疗3个月,4个月后随访
患者痊愈。患者入院第2、16天照片及第6天腹部CT,
见图1。

  A:入院第2天;B:入院第16天;C:入院第6天腹部CT。
图1  患者入院照片及腹部CT图像
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3 讨  论

3.1 利用mNGS明确病原菌

患者中年男性,院外考虑IgG4相关性疾病并使

用免疫抑制剂进行治疗,免疫功能受损。左侧腰部胀

痛5个月余,丘疹伴红肿2个月余,病程较长。入院

时患者炎性指标CRP明显升高,但多次分泌物培养

均为阴性,故考虑特殊病原菌感染可能。球形黄色颗

粒样物质送病理检查,报告为“硫磺颗粒”组织像提示

放线菌感染,mNGS明确该患者为衣式放线菌及牙龈

卟啉单胞菌的混合感染。因放线菌生长条件要求比

较苛刻且生长缓慢,需10~14
 

d才可长出可见的菌

落,故大部分送检标本的培养结果是阴性[3-4]。mNGS
基于宏基因组学和高通量测序技术,可检测并分析各

种临 床 来 源 标 本 中 所 有 已 知 及 未 知 的 病 原 体。
mNGS技术规避了绝大多数病原体不能培养或难培

养的缺点,直接检测临床标本中的病原体核酸[5]。在

临床实际应用中,对患者的抗菌药物选择和治疗效果

评价具有一定的指导意义,是明确感染性疾病病原菌

的有效手段[6]。
放线菌是一群丝状、分枝、革兰染色阳性的微生

物,虽然表面上与真菌形态相似,但只有细菌一般大

小,微需氧,在厌氧环境下生长良好[7]。衣式放线菌

是人类感染最常见的放线菌[3]。创伤或手术等造成

黏膜屏障破坏使放线菌进入更深的身体结构并导致

疾病进展。感染的传播主要是通过直接侵袭,很少通

过血行或转移性传播[8]。随着感染进展,患者会形成

肉芽肿组织、广泛的反应性纤维化和坏死、脓肿、排液

性窦道及瘘管[9]。放线菌病呈全球性分布,主要累及

中年人,受累男性是女性的2~4倍[10]。牙龈卟啉单

胞菌是一种非酵解糖的革兰阴性厌氧菌,也是导致牙

周炎的主要致病菌[11-12],其导致皮肤软组织感染罕有

报道。
3.2 抗菌药物选择

对于放线菌所致皮肤软组织感染,手术清创及脓

液引流的同时给予足量足疗程的抗菌药物是治疗成

功的关键。手术清创能降低细菌负荷,而足量足疗程

的抗菌药物治疗可防止感染复燃。轻症患者一般需

治疗2~6个月,而重症患者一般需治疗6~12个月。
根据《ABX指南:感染性疾病的诊断与治疗》[7],治疗

放线菌感染首选静脉注射青霉素,之后阿莫西林口

服。袁巧云[13]探究了牙周袋内厌氧菌的病原学分布

特点及药敏情况。牙龈卟啉单胞菌为最常见病原菌,
分离的主要致病菌株对阿莫西林及阿莫西林克拉维

酸钾全部敏感,而对青霉素的敏感性则在20%以下。
故综合考虑,选用对两种细菌都敏感的阿莫西林克拉

维酸钾治疗。
3.3 药学监护

为保证患者治疗安全、有效,住院期间给予全程

药学监护。(1)疗效监护:关注患者治疗后左侧腰部

红斑、肿痛有无缓解;分泌物有无减少;炎性指标如

CRP有无下降。(2)不良反应监护:使用阿莫西林克

拉维酸钾时需重点观察患者有无皮疹、瘙痒等过敏反

应症状,若出现则应立即停用本品,并采取相应措施;
为了减少胃肠道反应,口服制剂应与餐同服;由于患

者疗程较长,还需要注意有无腹泻、口腔白斑等二重

感染;定期监测肝、肾功能及血常规,防止出现肝、肾
功能损伤及骨髓抑制。

综上所述,对于多次送检未发现病原菌但又怀疑

皮肤软组织感染的疑难患者可取组织活检送病理并

送mNGS明确诊断。mNGS技术对于检测新病原

体、提高检测阳性率、降低漏诊率起着重要作用。但

mNGS病原微生物检测结果需结合患者临床背景、影
像学资料、其他的实验室检查结果进行综合判断[14]。
临床药师参与皮肤软组织感染的诊治可协助医生制

订个体化的治疗方案及提供药学监护,有利于抗菌药

物合理使用。
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