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表１　患者入院后血常规指标变化情况

　入院时间 白细胞计数
（×１０９／Ｌ）

中性粒细胞计数
（×１０９／Ｌ）

中性粒细胞百分比
（％）

血红蛋白
（ｇ／Ｌ）

血小板计数
（×１０９／Ｌ）

第１天 １９．２ １８．６ ９６．８ １２８ １２４
第４天 ２６．４ ２４．９ ９４．３ ６８ １９
第７天 ２３．９ １９．５ ８１．６ ８２ ７４
第１０天 １７．６ １４．５ ８２．３ ９４ ２３５
第１３天 １０．８ ９．１ ８４ ７６ ３７６
第１７天 １１．２ ９．３ ８３ ６６ ３４０
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　　猪链球菌属于链球菌科的一种革兰氏阳性球菌，是人畜
共患的一种新兴病原体，世界首例人感染猪链球菌于１９６８
年在丹麦被报道

［１］，随后在中国、泰国、日本、瑞典、美国等国

家相继有病例出现
［２］。人体感染猪链球菌主要通过接触带

病猪、带病猪分泌物或食用处理不洁的猪肉制品所致，可出

现脑膜炎、脓毒症等不同程度的感染症状，这类患者即使被

治愈也常出现耳聋和前庭功能障碍等后遗症
［３］，发生率约为

５３％［４］。与其他细菌感染性疾病相似，人感染猪链球菌的治

疗有赖于抗生素的应用，目前一线抗菌药物为青霉素（单独

使用或联合氨基糖苷类）、大环内酯类、喹诺酮类或四环素类

等，但上述药物被证明在全球各国均有耐药案例
［５］。感染猪

链球菌可以通过在细菌培养中分离和识别出病原体得以确

诊，因此，血液、脑脊液或其他体液以及精准的检测手段是确

诊猪链球菌感染的决定性因素。高通量测序（ｎｅｘｔｇｅｎｅｒａ
ｔｉｏｎ，ＮＧＳ）对罕见、检测难度大和复合型病原体感染的疾病
诊断具有重要的临床意义

［６］，其他确诊方式还包括聚合酶链

式反应（ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎ，ＰＣＲ）、血清学检测、影像学
及临床症状等手段进行综合评估后诊断

［７］。本文报道１例
猪链球菌感染致链球菌性中毒性休克样综合征的病例，系统

阐述该疾病的临床表现、诊治过程及病理变化，并回顾性讨

论该病的临床病理和流行病学特征。

患者男性，６６岁，职业清洁工，平素无不良嗜好，发病前
身体无任何不适症状，且既往无特殊病史。本次因“头晕、颈

背痛１ｄ，加重２ｈ”于２０２４年７月２日至佛山市南海区第四
人民医院急诊科就诊，查头颅 ＣＴ示脑白质变形、脑萎缩；颈
椎ＣＴ示颈椎退行性变；颈３／４～４／５椎间盘突出；胸部ＣＴ示
左肺上叶尖后段占位性病变，考虑肺癌可能性大，不除外其

他，双肺散在炎症、主动脉硬化；胸腹主动脉 ＣＴ（ｃｏｍｐｕｔｅｄ

ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，ＣＴＡ）示胸腹主动脉硬化，右侧副肾
动脉、肝内多发囊肿、双肾多发囊肿、腹腔内多发淋巴结肿

大、腹腔内少量积液、腹腔内脂肪间隙模糊、膀胱导尿术后改

变、前列腺增生并多发钙化灶，于急诊期间突然出现血压下

降，疾病迅速进展，予补充血容量、血管活性药物维持循环并

收入重症医学科。入院体格检查：体温 ３６．７℃，心率
１０８次／ｍｉｎ，呼吸２１次／ｍｉｎ，血压 ６８／４４ｍｍＨｇ，格拉斯哥昏
迷评分１５分。表情淡漠，双侧瞳孔等大等圆，直径２．５ｍｍ，
对光反射灵敏，颈无抵抗。呼吸稍促，双肺呼吸音稍粗，未闻

及干湿啰音。心率１０８次／ｍｉｎ，心律齐，各瓣膜区未闻及病理
性杂音，腹部查体未见异常，四肢肌力、肌张力正常，病理反

射未引出。实验室检查：白介素 ６＞５０００ｐｇ／ｍＬ，脑钠肽
１５６５９ｍｇ／Ｌ，天门冬氨酸氨基转移酶６１８．３Ｕ／Ｌ，丙氨酸氨基
转移酶２２２．４Ｕ／Ｌ，γ谷氨酰转肽酶１７５．１Ｕ／Ｌ，碱性磷酸酶
９９．９Ｕ／Ｌ，白蛋白２７．９ｇ／Ｌ，肌红蛋白＞３８８２ｎｇ／ｍＬ，肌钙蛋白
８．８２９ｎｇ／ｍＬ，肌酐４３７．１μｍｏｌ／Ｌ，活化部分凝血活酶时间
１１２．４ｓ，凝血酶原时间３５．７ｓ，Ｄ二聚体４０．０５ｍｇ／Ｌ。登革热
病毒抗原、中枢神经特异蛋白（ｓ１００β）、流感Ａ＋Ｂ抗原、外斐
＋肥达试验、Ｇ试验、风湿３项、免疫８项等均未见明显异常，
胸片示双肺多发炎症，腹部器官如肝、胆、胰、脾、肾等未见明

显感染灶。结合以上临床资料判定为感染性休克、多器官功

能衰竭，即刻予静脉持续微泵去甲肾上腺素、垂体后叶素、多

巴酚丁胺维持循环功能、气管插管辅助通气、连续肾脏替代疗

法（ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｒｅｎａｌｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔｔｈｅｒａｐｙ，ＣＲＲＴ）、血液灌流、亚
胺培南经验性抗感染治疗。使用大量血管活性药物后，患者

循坏状况仍较差，遂紧急行主动脉球囊反搏（ｉｎｔｒａａｏｒｔｉｃｂａｌ
ｌｏｏｎｐｕｍｐ，ＩＡＢＰ）置入术支持心脏功能。患者住院期间，反复
多次检查血常规、降钙素原等炎性指标，见表１、图１。
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图１　患者入院后降钙素原水平的变化趋势

图２　病原宏基因组ＤＮＡ检测结果

图３　血琼脂中猪链球菌菌落（细菌培养鉴定方法为质谱法）

图４　住院期间四肢皮肤

图５　出院前四肢皮肤改善

　　追问病史，患者起病前右手食指皮肤黏膜有破损，并于农
贸市场从事清洁工作，存在接触带病猪肉或其分泌物的机会。

根据患者感染性休克的表现，怀疑其存在严重感染，完善ＮＧＳ
和血培养检查，入院后第３天培养结果表明检出猪链球菌，见
图２；血琼脂猪链球菌菌落培养结果见图３。因此该患者感染
猪链球菌诊断明确，药敏结果显示对青霉素、万古霉素、莫西／
左氧氟沙星、氨苄西林及替加环素等抗生素敏感，对克林霉素

和四环素耐药，根据药敏结果将患者的抗生素方案更改为美

罗培南、万古霉素联合青霉素抗感染，另予乌司他丁抗炎、改

善微循环。结合相关实验室检查和临床表现，患者确诊为人

感染猪链球菌病、链球菌中毒性休克综合征（ｓｔｒｅｐｔｏｃｏｃｃａｌｔｏｘｉｃ
ｓｈｏｃｋｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＳＴＳＬＳ）。

　　入院第９天，患者肺泡灌洗液细菌培养检出黄曲霉菌，考
虑一方面患者重症感染、长期使用呼吸机，机体处于低免疫力

状态，存在呼吸机相关性肺炎可能；另一方面是药物因素，患

者使用多种抗生素的同时合并使用激素。综合评估患者病

情，认为加用抗真菌药物对患者获益更大，予伏立康唑治疗黄

曲霉菌感染。经过积极抗感染及其他高级生命支持治疗后，

患者生命体征日趋稳定、血清学各项异常指标逐渐接近正常

范围。入院第１１天，患者四肢和口周皮肤出现异常，表现为
四肢肢端皮温低、双侧手指及指趾瘀点瘀斑，部分可见水疱和

破溃，见图４。考虑猪链球菌感染出现中毒性休克引起微循环
障碍、肢体末端缺血所致，予积极改善四肢血运及循环处理，

避免截肢手术给患者日后自理能力及身心健康带来影响。

　　通过１７ｄ的积极治疗和护理，于治疗后第９天复查患者
肝肾功能、心肌酶谱、肌钙蛋白、脑钠肽等各项指标均有明显

改善，且患者精神状态、呼吸功能和动脉血气分析参数好转，

四肢皮肤得到改善，见图５。当天予脱机拔管、暂停 ＩＡＢＰ治
疗，并于第１４天停用ＣＲＲＴ，在出院前３天以单用多巴酚丁胺
维持循环稳定。由于重症病房费用高，家属要求出院回当地

医院继续康复治疗。出院后１５ｄ通过电话与患者联系，目前
临床症状治愈，听力未有损伤，四肢皮肤逐渐恢复正常。

　　讨论　尽管猪链球菌是猪主要的致病菌，但对人类的生
命健康也同样构成一定的威胁

［８］，侵犯着人类各个系统如神

经、血液、循环等，更可能面临无法治愈的后遗症。尤其在过

去３０年里出现人感染猪链球菌的暴发时期［９］，全球多个国家

都遭遇了该病原体的侵袭。一般情况下该病原体自然栖息在

猪的上呼吸道，以鼻腔和扁桃体为主，也可在胃肠道定植，因

此，人类在日常生活中无论是通过直接还是间接接触均有较

大几率被感染
［１０］。自从１９６８年首例人感染猪链球菌被报道

后，据统计全球有约超１６００例，我国也曾有两次大规模的人
感染猪链球菌病流行，分别在１９９８年江苏和２００５年四川暴发
疫情

［１１，１２］。其中四川地区共有 ３１５人感染，死亡 ３９人，有
３８％的患者出现了ＳＴＳＬＳ，死亡率高达５８％［１３］。而发生在江

苏省的疫情共有２５人感染猪链球菌，其中１６例被确诊为
ＳＴＳＬＳ，９例为脑膜炎，死亡 １４人，同样存在较高的死亡风
险
［１４］。这两次疫情暴发的特点是大部分患者均无与动物直

接接触史
［１５］，但被确诊为此病，使得人们提高了对该病原体
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的关注和重视。另外，在养殖行业当中，猪链球菌感染一直被

认为是全球范围内的公共卫生问题，造成养殖业的经济损失

和生态环境的破坏，故加强对该病原体的预防、诊断和治疗刻

不容缓。

人类在感染猪链球菌后通常表现为脓毒血症、脑膜炎、肺

炎、腹膜炎和关节炎等临床症状
［１６，１７］，本例人感染猪链球菌病

例主要表现为头晕、气促、恶心和颈背痛，伴随血流动力学不

稳定，其血培养及ＮＧＳ检出猪链球菌菌落，同时入院后完善血
清学检测发现白细胞、降钙素原和白介素６等炎性指标明显
升高，足以证实患者发生了猪链球菌感染后引起的中毒性休

克。经过积极且有效的抗生素及其他高级生命支持治疗后，

患者临床症状及实验室指标均有所改善，意识逐渐恢复，但该

患者感染后出现严重了ＳＴＳＬＳ合并四肢皮肤改变。根据已有
的文献报道，６３％的ＳＴＳＬＳ患者即使接受有效抗生素治疗仍
有较高的死亡率

［１８］。ＳＴＳＬＳ的致病机制涉及多种因素，如毒
力因子、细菌附着和入侵、宿主免疫反应和全身炎症反应综合

征等
［１９，２０］。人感染猪链球菌所致的ＳＴＳＬＳ是细菌致病因素和

宿主免疫反应的结果，其中细菌毒力和宿主免疫反应的失衡

是引发该疾病的关键环节，需要早期有效的抗生素、多器官功

能衰竭的重症监护及高级生命支持的积极治疗，以便控制感

染、纠正休克并维持各器官功能
［２１］，此期间还需用适量的氢

化可的松加强抗炎效果，起到稳定溶菌酶膜的作用，以降低脓

毒血症的死亡率
［２２］。

感染猪链球菌最常见的合并症是脑膜炎和脓毒血症
［２３］，

但该患者治疗期间从未出现头痛、呕吐、精神异常、颈强直等

脑膜炎症状和体征，鉴于患者入院时病情危重且已有培养结

果，未对患者完善腰椎穿刺行脑脊液培养，因此，不明确患者

脑脊液中是否也存在猪链球菌。众所周知听力丧失也是人感

染猪链球菌最常见的并发症之一，而人感染猪链球菌后出现

的听力损伤一般是迷路炎引起，而其他细菌性脑膜炎引起的

听力损伤大部分是听觉神经被破坏
［２４］。针对此问题，通过住

院期间的观察和出院后的随访，证实该患者从未出现听力下

降或突发性耳聋的迹象。

ＮＧＳ技术可以对猪链球菌进行高通量测序，快速识别感
染株的基因组信息，从确认病原体方面为临床医生争取时间，

同时也能够检测样本中的多种病原体，尤其在多重感染情况

下，可以识别其他可能的病原体（如病毒、细菌、真菌等），提高

诊断的全面性；ＮＧＳ还可以快速筛查与抗生素耐药性相关的
基因，通过对链球菌基因组的分析，可以识别出潜在的耐药机

制，帮助临床医生选择合适的治疗方案；追踪猪链球菌的变异

情况及其传播路径，有助于控制疫情蔓延，制定相应的防控措

施。对比传统ＰＣＲ、血清学等检测手段，ＮＧＳ技术具有更高的
灵敏度，可以检测到低丰度的病原体，在复杂样本中（如多重

感染）更为有效，而传统方法往往依赖于培养和分离，可能导

致某些难以培养的病原体漏检且耗时更久；另外，ＮＧＳ可以提
供庞大的信息量，利于发现新的或未知的病原体，尤其在应对

新出现的感染时，传统方法可能无法满足需求。

猪链球菌感染引起的多重耐药后果更不容小觑，这将决

定患者的病程、并发症及预后，文献报道该病原体主要通过抗

生素靶位点变化、产生β内酰胺酶、外排泵机制、生物膜形成、
基因水平转移等机制产生耐药性

［２５］。近年来，猪链球菌对多

种抗生素的耐药性呈上升趋势，且不同地区的耐药性可能呈

现出差异，因此针对抗生素的使用需要更加谨慎及警惕有无

新型耐药株的出现。多学科协作、合理使用抗生素、关注新型

抗生素及替代疗法将有助于解决猪链球菌的耐药难题。此

外，预防猪链球菌感染是阻断该病发生和流行的重要措施，如

加强对猪场和猪群的卫生管理、对猪链球菌的检测、避免接触

带病猪或其分泌物，尤其皮肤有破损时应当更加注意。若在

与猪接触后出现不适症状，应及时就医并告知医务人员相关

接触史，以便尽早诊断、及时治疗，改善疾病预后。或许未来

可提升猪链球菌疫苗在易感人群中的接种率、丰富检测手段、

制定更合理的治疗方案，从预防、诊断和治疗等方面系统应对

该病原体的全球挑战。
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（２０２４１１１９收稿　２０２６０２２６修回）

（上接第３０３页）
接近正常水平，希望本例报道为医师在诊治 α地中海贫血
进行性加重或急性加重时提供依据及新的临床思路，也为地

中海贫血研究方向提供有益的探索。
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