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蜡样芽孢杆菌为革兰阳性芽孢杆菌$芽孢不突出菌体&#需

氧或兼性厌氧#轻微运动性#广泛存在于土壤(灰尘(水和医院

环境)

$

*

$如空气过滤和通风设备)

%

*

(样本收集管(床单)

*

*及重复

使用的毛巾)

'

*

(静脉导管)

,

*

(光导纤维支气管镜检设备)

+

*等&#

可因污染土壤和食品作为一种食源性疾病进行报道$食物中

毒&

)

(

*

'临床上各种标本 $血液(伤口和痰等&分离到该菌时#

常被认为是污染菌未鉴定到种或被误鉴为枯草芽孢杆菌#导致

临床和微生物室对其研究和报道相对较少)

$

#

+

*

'为了提高对

该菌引起感染的认识及诊疗水平#本文结合本院蜡样芽孢杆菌

引起的化脓性脑膜炎病例的临床资料及病原学鉴定进行分析

并复习相关文献#总结如下'

$

!

资料与方法

$&$

!

病历资料
!

患者#男#

,-

岁#患者无明显诱因出现发热(

寒战(神志模糊
,<

于
%)$,

年
$)

月
-

日来本院就诊#急诊输

液$具体不详&后无缓解'既往肝癌病史
%

年#曾因肝癌胸椎转

移行手术治疗和鞘内吗啡泵植入术'入院查体!神志淡漠#自

发睁眼#不回答问题或答非所问#查体配合差'双眼对光反射

灵敏#眼球运动正常#有水平粗大眼震#左眼上视差'四肢肌张

力略高#双上肢腱反射活跃$

ddd

&#双侧病理征阳性'

`

线

检查示双侧胸腔内积液#胸椎术后改变'血常规示白细胞

$'&*f$)

/

"

F

#中性粒细胞
-+&+.

'临床据患者急性起病#结

合病史特点和实验室检查高度怀疑颅内感染#行腰椎穿刺抽取

脑脊液行常规(生化和微生物相关检测#可见脑脊液浑浊#白细

胞数
+,)%f$)

+

"

F

#蛋白
'*%D

:

"

?F

#葡萄糖
$'&'D

:

"

?F

#涂

片为革兰阳性杆菌$部分有细胞内吞噬现象&#给予万古霉素和

美罗培南抗感染治疗#脑脊液培养为蜡样芽孢杆菌#药敏显示

对万古霉素(利奈唑烷(庆大霉素(左氧氟沙星等敏感'因考虑

感染可能与吗啡泵植入相关#行吗啡泵取出术
d

腰大池引流

术#并监测脑脊液变化'脑脊液血培养瓶培养及导管培养结果

均为蜡样芽孢杆菌#药敏模式一致#临床调整抗菌药物为左氧

氟沙星抗感染治疗
%

周'患者感染症状控制#病情平稳#出院'

$&/

!

细菌培养(鉴定与药敏试验

$&/&$

!

脑脊液细菌培养
!

将脑脊液
*)))B

"

D45

离心
$,D45

后去上清#接种哥伦比亚血平板
*,[

培养
%'

!

'-<

观察菌落

特征'脑脊液血培养!无菌操作将
%DF

脑脊液接种于儿童血

培养瓶#置于
VSV0I2ZI/$%)

血培养仪培养#仪器阳性报警

后涂片镜检#转种哥伦比亚血平板培养'导管尖端培养!采用

半定量接种培养方法#取导管尖端
$

!

%>D

#在血平板表面往

返滚动一次#

*,[

培养
%'<

#若细菌菌落数每平板大于等于
$,

>=C

判为培养阳性'

$&/&/

!

细菌鉴定
!

采用
X0FSOV439

@A

7B

质谱$

VGYhZG

公

司&和
$+NBGT0

分子鉴定'细菌基因组
ST0

提取按天根细

菌
ST0

提 取 试 剂 盒 进 行#脑 脊 液 基 因 组
ST0

提 取 按

iO0;D

A

YI"";9<3

:

75X454h49

说明书进行'委托上海英俊

公司合成细菌通用引物$

%(R

!

,b10H0H222H02II2HHI21

I0H1*b

和
$'/%G

!

,b1HH220II22H220IH0I221*b

&进行

"IG

扩增#测序结果登录
H75P;5M

进行
VE;89

比对以确定菌

属'质谱鉴定方法!将纯培养单个菌落均匀涂抹在靶板#加
$

&

F().

甲酸#室温干燥后加
$

&

F

基质#室温干燥#将靶板放入

质谱仪进行检测#分值
&

%&))

表示可信度非常高#鉴定到种的

水平$绿色&%

$&()

!

$&//

之间需要通过补充方法来确认#鉴定

到属的水平$黄色&%

$

$&()

表示鉴定结果不可靠$红色&'

$&/&'

!

药敏试验
!

用
hV

法检测分离菌对青霉素(克林霉素(

头孢曲松(红霉素(头孢西丁(庆大霉素(左氧氟沙星(利奈唑

胺(万古霉素(氨苄西林舒巴坦(苯唑西林和复方新诺明的敏感

性#药敏纸片为
]c34?

产品#药敏判定标准参照
IFNO%)$'

葡萄

球菌折点#质控菌为金黄色葡萄球菌
02II%,/%*

'

/

!

结
!!

果

/&$

!

分离菌涂片镜检和培养结果
!

脑脊液和阳性血培养液涂

片革兰染色镜检可见革兰阳性杆菌#芽孢形成$不突出菌体&#

菌体两端平整#单个或呈短链排列#有白细胞内吞噬现象%脑脊

液(阳性血培养液和导管尖端经
%'<

培养后#血平板上均生长

为光滑有光泽(灰色不透明(

+

溶血性菌落#革兰染色镜检为粗

细均匀的革兰阳性芽孢杆菌$芽孢位于菌体中间&#两端平齐#

呈链状排列'蜡样芽孢杆菌培养和革兰染色镜检结果见图
$

'

!!

注!

0

为脑脊液直接涂片革兰染色%

V

为血培养阳性涂片革兰染

色%

I

为
,.

羊血平板
%'<

培养菌落特点%

S

为纯培养菌落革兰染色镜

检特点'

图
$

!!

蜡样芽孢杆菌革兰染色镜检#

$)f$))

$

Hd

杆菌

/&/

!

分离菌鉴定和药敏结果
!

经质谱$分值
%&%*(

&和

$+NBGT0

分子鉴定$序列同源性为
//&,.

&#最终将所有分离

菌确定为蜡样芽孢杆菌#测序结果见图
%

#质谱鉴定见图
*

'药

敏结果显示青霉素$

+DD

#

G

&(克林霉素$

$/DD

#

O

&(复方新诺

明$

$%DD

#

G

&(头孢曲松$

+DD

#

G

&(头孢西丁$

+DD

#

G

&(苯唑

西林$

+DD

#

G

&(氨苄西林舒巴坦$

+DD

#

G

&#红霉素$

%)DD

#

O

&#庆大霉素$

%%DD

#

N

&(左氧氟沙星$

%(DD

#

N

&(利奈唑胺$

%/

DD

#

N

&和万古霉素$

$-DD

#

N

&'其中#

G

为耐药#

O

为中介#

N

为敏感'

+

/+)%

+

检验医学与临床
%)$+

年
(

月第
$*

卷第
$'

期
!

F;PX7?IE45

!

JCE

@

%)$+

!

#3E&$*

!

T3&$'

"

基金项目"首都临床特色应用研究重点专项$

a$'$$)())%,$')$%

&'

#

!

通讯作者#

Z1D;4E

!

$*+-*,-$$+-

%

$%+&>3D
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图
%

!!

$+NBGT0

鉴定蜡样芽孢杆菌部分测序结果

/&'

!

脑脊液常规(生化(微生物监测及血常规结果
!

患者入院

后共进行
+

次脑脊液检测#见表
$

'脑脊液细胞总数正常为小

于
$)f$)

+

"

F

#蛋白正常范围为
$,

!

',D

:

"

?F

#葡萄糖正常范

围为
',

!

-)D

:

"

?F

#氯化物正常范围为
$%*

!

$*)DD3E

"

F

%血

常规白细胞计数正常范围$

'

!

$)

&

f$)

/

"

F

#中性粒细胞正常范

围
,).

!

(,.

'

图
*

!!

质谱鉴定结果图

表
$

!!

脑脊液常规'生化'微生物监测及血常规结果

日期

脑脊液常规

颜色(

透明度

细胞总数

$

f$)

+

"

F

&

白细胞数

$

f$)

+

"

F

&

脑脊液生化

蛋白

$

D

:

"

?F

&

葡萄糖

$

D

:

"

?F

&

氯化物

$

DD3E

"

F

&

脑脊液微生物

涂片找

细菌

培养

结果

血常规

白细胞计数

$

f$)

/

"

F

&

中性粒细胞

$

.

&

$)

月
$*

日 淡黄色(浑浊
(,)% +,)%

$多核
/(.

&

'*% $'&') $$) Hd

杆菌 蜡样芽孢杆菌
%*&$' /)&)

$)

月
$'

日 红色(浑浊有凝块
,)/*$ $)+*$

$多核
/'.

&

'-) %(&*+ $)- Hd

杆菌 蜡样芽孢杆菌
$)&,, -%&$

$)

月
%)

日 无色(透明
- - /* %,&/% $%$

阴性 未生长
/&-* (,&-

$)

月
%*

日 无色(透明
+ + ($ %%&$' $$/

阴性 未生长
-&*% ('&)

$)

月
%+

日 无色(清亮
, , ,$ *'&(' $$/

阴性 未生长
(&%/ (,&)

$)

月
%/

日 无色(透明
' $ ', '$&)' $%)

阴性 未生长
+&/ (%&)

'

!

讨
!!

论

蜡样芽孢杆菌因常被认为是污染菌#由其引起的侵袭性感

染报道相对较少)

$

*

#近年来#有关蜡样芽孢杆菌引起非消化道

感染病例的报道逐渐增多#可引起各种临床感染#如眼部感染

$眼内炎&

)

$

#

-1/

*

(肺部感染$肺炎&

)

$

#

+

*

(菌血症$导管相关性血流

感染&

)

,

#

+

#

$)1$%

*

(气性坏疽样感染)

+

*

(皮肤软组织感染$蜂窝织

炎&

)

+

*

(心内膜炎(骨关节感染$骨髓炎&(尿路感染$肾盂肾炎&

和中枢神经系统感染$脑膜炎和脑脓肿&等)

$

#

+

#

$*

*

#尤其免疫抑

制$恶性肿瘤或血液病&

)

+

#

$$1$*

*

(静脉注射毒品(新生儿)

$)

*

(术后

伤口感染和有血管内导管插入或留置导尿管)

$'

*者更易发生该

菌感染'

本例患者在接受鞘内吗啡泵植入术后
$

个月出现中枢神

经系统感染症状#经腰穿进行脑脊液涂片发现可疑细菌并经培

养(血培养瓶培养及导管尖端培养证实为同种细菌#经质谱和

$+NBGT0

分子鉴定为蜡样芽孢杆菌#所有菌药敏谱相同#加上

患者长期免疫抑制体质的危险因素#说明鞘内滞留导管为引起

本次化脓性脑膜炎的来源#而早期拔除任何引起感染的导管或

脑室分流术对临床诊疗和避免持续感染或复发很关键)

,

*

#本例

经微生物室及时报告危急值给临床后#及时拔除导管并行腰大

池引流及万古霉素(左氧氟沙星等药物治疗后感染被控制'与

文献)

$*1$'

*报道中枢神经系统感染的途径与感染菌血症的导

管和用于鞘内化疗的导管产生生物膜黏附而感染相一致'

针对革兰阳性杆菌的纸片琼脂扩散试验
IFNO

没有标准

化药敏和解释#但指南指出可参考革兰阳性球菌$如葡萄球菌

和链球菌&折点进行判读'文献报道蜡样芽孢杆菌产
+

1

内酰胺

酶对青霉素(苯唑西林和头孢菌素类耐药#并发现对碳青霉烯

类(克林霉素和红霉素耐药菌株#对万古霉素(庆大霉素(左氧

氟沙星(利奈唑胺和环丙沙星均敏感)

$,

*

'可见#临床在得到涂

片阳性结果而等待药敏时#准确的经验性药物的选择很重要'

文献认为疑似蜡样芽孢杆菌感染时首选药物为万古霉素#系统

性感染推荐万古霉素和氨基糖苷类或喹诺酮类联合治疗)

+1(

*

'

本例分离菌药敏结果与上述报道一致#应用万古霉素联合美罗

培南经验性治疗后按药敏调整为左氧氟沙星取得了很好的疗

效'

通过文献复习和本例报道#蜡样芽孢杆菌为正在增加的潜

在感染人类的病原体)

+

*

#临床医生和微生物学家应重视临床无

菌部位标本中分离的有意义的阳性杆菌#而不应一概认为是污

染而放弃#尤其在以下情况下应及时与临床医生沟通交流#选

用合适抗菌药物的同时拔除留置导管以改善病人预后#降低病

死率!$

$

&接受白血病化疗病人血培养检测出蜡样芽孢杆菌#不

应视为污染%$

%

&临床从无菌部位$关节液(脑脊液(骨髓等&分

离到蜡样芽孢杆菌#尤其免疫抑制患者#不应视为污染%$

*

&眼

内容物(玻璃体等培养出蜡样芽孢杆菌#不应视为污染%$

'

&如

果一组血培养中有
$

瓶培养阳性#需进一步的检测#不应视为

污染而放弃临床追踪%$

,

&静脉导管应考虑作为一个潜在的感

染源#必要时拔出导管进行诊断性培养%$

+

&应注意发生蜡样芽

孢杆菌感染的危险因素#如嗜中性粒细胞减少症(接受免疫抑

制剂治疗或使用三代头孢菌素(近期接受腰穿或鞘内治疗(长

期留置导管等%$

(

&如怀疑该菌败血症#经验性治疗应选择万古

霉素或喹诺酮类抗菌药物#而不是碳青霉烯(广谱头孢菌素或

克林霉素等%$

-

&如出现中枢神经系统症状#除合适抗菌药物

外#还应考虑立即拔除任何感染导管和预防性使用喹诺酮类药

物以降低病死率和复发率'
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急性髓性白血病的鉴别诊断
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关键词"急性白血病$
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细胞形态 $
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融合基因 $
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鉴别诊断
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急性白血病严重威胁着现代人们的健康#随着全球环境的

恶化#患病率有着逐年上升的趋势'细胞形态学镜检是急性白

血病诊断的基础和核心#但凭形态分型有一定困难#诊断符合

率只有
+).

!

().

'随着生物分子学的发展#不少融合基因

在病程中有稳定且有独特的形态学和临床特点#在急性白血病

分型及分析预后起了重要作用'本文将对三种不同类型的急

性髓性白血病进行鉴别分析'
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资料与方法
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!

一般资料
!

选择
%)$%

年至
%)$*

年本院及上海交通大学

附属瑞金医院共
$/

例初发的急性髓系白血病住院患者#其中

男
$)

例#女
/

例 #年龄
$-

!

+/

岁'

$&/

!

仪器
!

日本希森美康
Z̀%$))

血球仪#美国
VSR0IN1

I;E4PCB

流式分析仪#

]FWX"YNÌ %$

光学显微镜'

$&'

!

方法

$&'&$
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染色
!

对外周血人工分类
$))

个有核细胞#骨髓分类

%))

个有核细胞#采用常规瑞氏染色和组化染色'同时采用细

胞化学染色#包括过氧化物$

"]̀

&酶染色#糖原$

"0N

&染色#氯

乙酸
0N1S

奈酚酯酶$

T0N1SIZ

&染色#乙酸
0N1S

奈酚酯酶

$

T0N1S0Z

&染色加氟化钠$

T0R

&抑制试验'

$&'&/

!

免疫学检测
!

采用流式细胞分析仪检测肝素抗凝骨髓

活细胞'

$&'&'

!

染色体常规检测
!

采集骨髓后在
%'<

内培养收集细

胞#采用
G

显带方法#核型分析根据国际命名法 $

ONIT
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$&'&1

!

分子生物学检测
!

采用巢式逆转录
1

聚合酶链反应
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&法'
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结
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果
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外周血象结果
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外周血象检测结果见表
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表
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X%P

'

X*

及
X'Z3

患者的外周血象结果#
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疾病分类
血红蛋白$
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表
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X%P

'

X*

及
X'Z3

病人的骨髓象及组化染色检查结果#

-

$

疾病分类
增生程度

极度活跃 明显活跃

异常细胞

异常早幼粒 异常中幼粒 异常嗜酸细胞
"]̀

阳性
"0N

阳性
IZ

阳性
0Z

阳性
T0R

抑制率$
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