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mNGS助力治疗一例多发脓肿的混合感染
李燕玲　林　乐　刘惠娇　蔡少青　陈妙莲　李建伟

（中山市人民医院重症医学科　广东　中山　528000）

【摘　要】病史摘要：患者 63岁男性，既往有糖尿病病史 10余年，未规律治疗；多次“肝脓肿”手术史；

大量嗜酒史。因“发热、气促伴胸痛 1天”入院，入院后诊断肺脓肿、肝脓肿、重症肺炎、感染性休克。入院

后血培养提示高毒力肺炎克雷伯杆菌，根据细菌药敏积极抗感染治疗后患者病情仍持续恶化，完善mNGS 检查

提示星座链球菌感染。考虑肺炎克雷伯杆菌及星座链球菌联合混合性感染导致患者多发脓肿形成。

症状体征：患者入院时高热、气促、胸痛。入院后反复寒战、高热、气促，神志清楚，面色苍白，口唇轻

度紫绀。全身皮肤及黏膜未见明显瘀斑瘀点。两肺呼吸运动对称，语音震颤未及增强及减弱。双肺呼吸音粗，

未闻及干湿啰音；心脏及腹部查体无阳性体征。末梢紫绀，双下肢无水肿。

诊断方法：患者因高热伴呼吸困难入院，胸部 CT 提示双肺实变影及多发空腔形成，白细胞、中性粒细

胞、降钙素原（PCT）、C反应蛋白（CRP）等感染指标异常，双侧血培养结果诊断为高毒力肺炎克雷伯杆菌。

mNGS 检测结果提示星座链球菌。

治疗方法：入院后根据血培养药敏结果先后给予亚胺培南西司他汀、美罗培南、替加环素及磷霉素等抗感

染治疗，患者病情未见明显好转，期间予气管插管、机械通气，经完善mNGS 检测结果提示星座链球菌感染，

经验性给予万古霉素联合美罗培南抗感染，同时辅以严格控制血糖、增强免疫力、血管活性药物、纠正电解质、

肠内外营养支持以及早期康复等对症支持治疗。

临床转归：治愈。

【关键词】mNGS；肺炎克雷伯杆菌；星座链球菌；肺脓肿；肝脓肿；感染

1 临床资料

1.1 一般资料

患者，男性，63岁，因“发热、气促伴胸痛 1天”

于 2022 年 4 月 8 日晚上收入中山市人民医院呼吸内

科。患者 1 天前无明显诱因下出现高热，体温最高达

39℃，伴胸部疼痛、气促，既往有糖尿病病史10余年，

未规律治疗；多次“肝脓肿”手术史；大量嗜酒史。

无长期服用糖皮质激素、免疫抑制药史。

1.2 入院当天检查

入院当天晚上查体 T 36.7℃，P 121 次 / 分，

R 22 次 / 分，BP 119/78mmHg，SpO2 94%（吸氧 4L/

min），神志清晰，自主体位，双肺呼吸音粗，未闻

及明显干湿性啰音，心腹体查无特殊，右下腹可见

一长约 10cm 左右手术瘢痕。2022-4-8 血常规：WBC 

21.8×109/L，N 92.5%

血气分析：pH 7.40，PaCO2 21mmHg，PaO2 80mm 

Hg，HCO3-16.6mmol/l，BE-10.5mmol/L

生 化：Cr 65umol/l，ALT 19U/L，AST 41U/L，

TBIL 41.4umol/L，DBIL16.9umol/L，IBIL 27.2umol/

L。炎症 & 感染指标：CRP 340.1mg/L，白介素 -6 

2504pg/mL，PCT 16.75ng/mL，β- 羟丁酸 7.45mmol/

L，糖化血红蛋白 10.5%。入院时胸部 CT 提示 1. 双肺

多发病灶，性质待定（肺部感染？其它？）；主动脉

硬化；余胸部平扫未见明显异常；2. 较低层面示肝实

质密度减低，肝右叶见更低密度灶，性质待定（脂肪

肝合并肝脓肿？）。

1.3 入院诊断

诊断考虑（1）肺部感染；（2）肝右叶脓肿待排；

（3）糖尿病并酮症酸中毒；（4）2 型糖尿病；（5）

肝左叶脓肿切除术后；（6）肝内胆管结石；（7）胆

囊切除术后。

1.4 入院后治疗

入院后呼吸内科立即留取浓痰液送常规生化、病

原学等，抽取血培养送检。并予“亚胺培南西司他汀

0.5g ivgtt q8h”以及适当地补液、胰岛素控制血糖

等处理。

1.5 病情变化

2022-4-9 凌晨患者再次寒战、高热、气促，体温

高达40℃，精神差，呼吸频率40次/分，SpO2 85%（高

流量面罩吸氧 6L/min），BP 80/50mmHg，病房考虑患

者处于严重脓毒症、脓毒症休克转入 MICU 抢救治疗。

转入后我们根据患者病例特点及疾病一元论，考虑患
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者感染部位有两个，一个在肝脏，一个在肺部，而且

考虑肝脓肿是原发部位，细菌通过血源性播散到达肺

部，导致重症肺炎或肺脓肿可能，目前患者气促、低

氧、双肺可闻及明显湿啰音，考虑目前存在严重脓毒

症导致急性呼吸窘迫综合征。所以转入后我科予“亚

胺培南西司他汀 1g ivgtt q8h+ 环丙沙星 0.4g ivgtt 

q12h”、高湿氧疗、限制性补液扩容、升压、胰岛素

控制血糖等处理。2022-4-9 白天马上完善上腹部增强

CT 及胸部 CT 平扫。上腹部增强 CT 提示肝脏右前叶炎

症性病变。胸部 CT 提示双肺多发大片状、斑片状及

结节状实变影，结合患者病情，考虑目前处于 ARDS。

普外科及 B 超介入科会诊均认为目前肝脓肿暂时无法

引流或手术的治疗。另外 2022-4-11 血培养回报提示

检出高毒力肺炎克雷伯杆菌（药敏如图 1），考虑患

者入院后（4-8 至 4-10）患者仍然反复寒战、高热，

细菌药敏提示对喹诺酮类抗生素耐药，我科考虑患者

原发部位在腹腔，调整抗生素为“亚胺培南西司他汀

1g/ 次 q8h+ 替加环素首剂 100mg 维持剂量 50mg/ 次

q12h”。经过抗感染方案的调整，患者感染指标变化

如表 1。

如表 1，4-9 至 4-13 患者感染指标有一定程度

地下降，但患者仍然反复寒战、高热，热峰并没有下

降。2022-4-13 患者再次寒战、高热、气促，肺部氧

合指数持续小于 100mmHg（高流量氧疗 50L/min,FIO2 

100%），予气管插管、机械通气、镇静镇痛、俯卧通气。

另外在 2022-4-13 当天 B 超介入科协助行肝脓肿穿刺

引流，但遗憾地是术后肝脓肿引流并不多。为了解肝

脓肿引流管的位置及患者肺部情况，2022-4-14 再次

复查上腹部 CT 及胸部 CT 平扫（如下）。上腹部 CT 提

示肝脓肿引流管位置在位，且肝脓肿并没有继续增大、

液化。但胸部 CT 虽提示双肺渗出性病灶有所吸收，但

新增多发空洞性改变，部分空洞内含液平，考虑患者

肺脓肿仍持续恶化，患者病情并没有得到改善。此时，

我们一方面考虑高毒力肺炎克雷伯杆菌毒力强，容易

形成播散性脓肿，目前抗感染方案组织浓度不足，于

是 2022-4-15 调整了抗感染方案为“美罗培南 2g/ 次

q8h+ 替加环素 100mg/ 次 q12h+ 磷霉素 4g/ 次 BID”治

疗（表 1）；另一方面我们需要警惕是否有其他病原

体没有进行覆盖，于是我们征得患者家属同意送检肺

泡灌洗液的 mNGS 检查。经过上述抗感染方案的调整，

患者在 4-15 至 4-17 患者仍反复寒战、高热，在 4 月

17 日患者寒战、高热、气促，心率 140 次 / 分，血压

100/80mmHg( 去甲肾上腺素 1.0ug/kg/min)，当天血常

规提示 WBC 30.36*10^9/L,N92.5%，在 4 月 17 日患者

的病情已十分的危殆，幸运地是 4月 17 日 mNG 报告结

果汇报，结果提示：肺炎克雷伯杆菌 433949 序列，相

对丰度88.41%，鉴定置信度0.99；星座链球菌8序列；

相对丰度 0.02 序列，鉴定置信度 0.99；细环病毒 19

型 5 序列、鉴定置信度 0.99。结合患者临床病情、传

统检测结果及影像学检查，我们考虑星座链球菌亦是

患者的致病菌，考虑星座链球菌为 G+ 兼性厌氧菌，调

整抗感染方案为“美罗培南 1g/ 次 q8h+ 万古霉素 1g/

图 1. 血培养高毒力肺炎克雷伯杆菌药敏
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次 q12h”。经过调整后患者热峰逐渐下降，感染指标

逐渐回落（如下表 2）。经过我科早期地康复锻炼，

在 4-20 成功拔除气管插管，4-22 成功转出了 ICU。

转至病房后 4-22 至 5-2 继续沿用“美罗培南 1g/ 次

q8h+ 万古霉素 1g/ 次 q12h”，5 月 2 日降阶梯为“哌

拉西林他唑巴坦”，5 月 4 日患者出院。出院后口服

头孢地尼胶囊 0.1g/ 次 TID 继续抗感染治疗。1 个月

后患者门诊复查，自诉无明显特殊不适，体温正常，

双肺呼吸音清，复查胸部CT见双肺炎性病灶明显吸收，

白细胞、C反应蛋白，PCT 均正常，血小板恢复正常。

2 个月后患者症状完全缓解，体温正常，双肺呼吸音

清，门诊复查胸部 CT未见异常，白细胞、C反应蛋白、

PCT 均正常，血小板恢复正常，患者痊愈。

2 讨论

宏基因组高通量测序（mNGS）通过对临床样本的

DNA 或 RNA 进行鸟枪法测序，可以无偏倚地检测多种

病原微生物（包括病毒、细菌、真菌和寄生虫）。二

代测序检测能覆盖较大范围的病原体，病毒、细菌、

真菌、寄生虫都能被同时检测，不论临床样本培养成

功与否，只要含有可检测到的ＤＮＡ或ＲＮＡ即可［１-

4］。从接收样本至完成数据分析，二代测序的周转时

间根据测序技术、方法和生物信息学分析方法的不同

A                    B               C                   D              E

图 2 该患者肺脓肿以及肝脓肿影像学变化。

A：入院当天胸部 CT；

B：2022-4-9 胸部 CT；

C：2022-4-14 胸部 CT；

D：2022-4-29 胸部 CT；

E：2022-8-20 胸部 CT。

表 1.2022-4-49 至 4-17 患者感染指标变化

4 月 9 日 4 月 10 日 4 月 11 日 4 月 12 日 4 月 13 日 4 月 14 日 4 月 15 日 4 月 16 日 4 月 17 日

T(℃ ) 39.1 38.5 39.7 40 40.5 39.4 39 39 40

PCT
（ng/mL) 18.79 13.79 8.98 12.31 7.1 6.64 3.85 1.8 1.4

WBC
（*109/L） 21.8 11.68 10.86 9.11 15.07 10.6 11.97 12.17 30.36

N（%） 83.40 91.70 80.30 75.50 80.60 83.50 87.20 80.40 92.50

CRP
（mg/L） 340.1 313 250.8 155.9 132.8 137.9 67.9 45.4 34.3

G 试
（pg/ml） ＜ 10 ＜ 10 12.5

GM试验 0.22 0.15

抗生素

泰能 1g q8h+ 环丙沙星

泰能 1g q8h+ 替加环素 50mg q12h

美罗培南2g q8h+替加100 q12h+
磷霉素 4g bid
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而不同，已有报道为６ｈ至７ｄ不等（平均 48h）［5-

6］。所以，mNGS 的优点是快且广覆盖，但是它也有

它的缺点，目前它的报告结果缺乏可靠的解释标准，

解读也比较复杂，尤其是呼吸道标本，微生物组成复

杂，定植菌与感染菌的鉴别困难，报告结果解读尤为

困难［7］。mNGS 中序列数指测序获得的碱基序列的数

量。检测报告中常列出某微生物种属名下的读长数，

即针对该微生物种属特异性片段的数量，一般是原始

序列数据经过过滤，去除了接头和低质量读长后的净

读长数量。mNGS 中序列数除了与标本中病原体含量呈

正相关以外，还受到病原体基因组大小、标本中核酸

提取效率以及标本中人源序列占比等因素相关［8-9］。

mNGS 中序列数高的病原体不一定是致病病原体，序列

数低的病原体不一定不致病。首先，mNGS 检测出如此

多的核酸序列，我们是很难判断这些核酸序列来自于

死亡微生物裂解，还是来自于存活的致病微生物［10］；

或者检测出来的细菌是定植菌，还是致病菌。它到底

是定植菌，还是致病菌，需要结合患者临床情况，

以及与传统检测结果互为验证、核对甄别［11］。例如

本病例，mNGS 中提示检出 433949 序列肺炎克雷伯杆

菌，实际上痰培养也培养出肺炎克雷伯杆菌，但痰培

养中的这株肺克的菌丝拉丝试验是阴性，至少说明肺

部的肺克与血培养的高毒力肺克有可能并不是同一株

肺克，肺部的肺克有可能只是一株经典肺炎克雷伯杆

菌，另外住院时间长、停留气管插管的病人容易定植

肺克、鲍曼不动杆菌等条件致病菌［12］。如果这株经

典肺炎克雷伯杆菌是患者的肺部致病菌，我们针对肺

克反复升级抗感染治疗方案，患者的病情仍持续恶化，

这是与患者临床情况是不相符的，肺克的感染并不能

完全解释患者临床表现的全貌，所以我们判读 mNGS 中

433949 序列肺炎克雷伯杆菌是定植菌。另外 8 序列的

星座链球菌应该如何解读？首先我们需要检查标本的

性状，这份标本是肺泡灌洗液，当时标本的性状是红

色浑浊的，这有可能与当时获取标本的时候有气道黏

膜出血导致。肺泡灌洗液是正常有菌定植部位，再混

夹血液在其中，这份标本的人源背景非常地高。再追

溯当时检测的公司，这份标本并没有做去人源的步骤，

所以这份标本的人源序列占比非常地高，标本中人源

序列占比越高，mNGS 检测的灵敏性就会降低，导致

病原体的检测的序列数就会降低［13］。另外我们还需

要警惕这份标本获取的过程中是否存在污染等不合格

的情况，且这份标本获取的部位是否来自于感染的肺

段。所以低序列数目的病原体我们需要结合送检标本

的性状、人源序列的占比、是否来自于感染部位等因

素进行分析。更重要的是，我们需要分析低序列数目

的病原体与患者疾病相关程度［12］。2022 年呼吸系统

感染中 mNGS 临床应用与结果解读专家共识指出厌氧菌

占肺脓肿病因的 60%-80%，如具核梭杆菌、星座链球

菌、脆弱拟杆菌、中间普雷沃菌、微小单胞菌等［12］。

星座链球菌为米勒链球菌，是化脓性链球菌之一，为

G+ 兼性厌氧菌，属于人类口腔正常菌群，是机会致病

菌，当宿主免疫功能降低或有基础疾病的情况下，这

种细菌感染机会增加，可引起支气管肺炎、脓胸、肺

脓肿、肝脓肿、脑脓肿等全身化脓性炎症［14-17］。星

座链球菌感染以机体免疫功能低下的男性为主，性别

比例为 7.7 ∶ 1［18］，多数存在咽峡炎链球菌群细菌感

染的危险因素，包括黏膜屏障的破坏、恶性肿瘤、神

经系统疾病、酗酒和糖尿病［18-19］、近期的消化内镜

及胸腹部手术及器械操作［20］，临床表现主要为发热、

咳嗽、咳痰、胸膜炎性胸痛，影像学提示肺内斑片或

实变影、空洞，多在外周分布，尤其是合并包裹性积液；

强化后实变区不同程度强化，内见坏死及滋养血管征

表 2：根据 mNGS 结果调整抗感染治疗方案后患者感染指标变化情况

4 月 17 日 4 月 18 日 4 月 19 日 4 月 20 日 4 月 21 日 4 月 22 日

T(℃ ) 39.8 37.5 37.8 36.8 37 36.5

PCT
（ng/mL) 1.4 1.15 1.24 0.86 0.82 0.75

WBC
（×109/L） 30.36 18.22 12.88 13.35 11.75 11.51

N（%） 92.50 90.80 80.70 78.80 74.70 73

CRP
（mg/L） 34.3 28 16 43.3 39.2 16

抗生素 美罗培南 1g/ 次 q8h+ 万古霉素 1g q12h 美罗培南 1g/ 次 q8h+ 万古霉素 1g q8h
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者［18，,21］。本病例是 62岁男性患者，基础有糖尿病，

糖尿病控制欠佳，有长期嗜酒史，存在星座链球菌感

染的高危因素，临床表现为反复高热、咳嗽、咳痰、

胸痛，影像学表现为肺内斑片影以及空洞性改变。所

以星座链球菌的发病特点与本病例患者的疾病相关程

度非常高，所以我们判定仅有 8 序列的星座链球菌亦

是患者的致病病原体。有研究结果证实星座链球菌对

青霉素、万古霉素、左旋氧氟沙星、四环素、庆大霉

素等均敏感，但也有个别耐药案例的报道［22-23］。星

座链球菌所致脓胸，治疗上可优先选择青霉素类及其

衍生物，常规剂量至足疗程 6-8 周，或直至胸部脓腔

和炎症消失，仅有少量的残留纤维化［24］。本例患者

在 mNGS 结果回报后我们经验性给予万古霉素联合美罗

培南抗感染，很快患者热峰下降，肺部氧合指数升高，

临床症状明显好转，4月 20日患者成功拔除气管插管，

4 月 22 日患者成功转出 ICU，转至病房后继续给予万

古霉素治疗，5月2日降阶梯为哌拉西林他唑巴坦治疗，

5月4日患者成功出院。出院后给与头孢地尼继续口服，

直至门诊复查 CT 炎性病灶完全消失。

综上所述，星座链球菌也是肺部感染常见的病原

体，该细菌容易在各器官形成脓肿。本病例的关键是

病原菌的明确，才能使病人得到精准的治疗。所以病

原学的诊断非常关键，我们可以合理应用 mNGS 等新技

术。mNGS 中低序列数目的病原体亦不容忽视，检出结

果需结合患者临床表现、实验室检查、及胸部影像学

进行判读，疾病的相关程度越高，致病可能性越大。
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