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内容提要
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本书可以作为临床医学专业本科生的辅助教材，也可作为急诊医学专业研究生、住院医师及主治医师的读本。
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前言

时光飞逝，转眼间从事临床工作已有20年。作为一线医师，在临床上也遇到了不少危重、疑难患者，因此萌生了撰写此书的想法，以期为笔者之前的从医经历做个简单的小结。

本专著的撰写特点是针对急诊危重病领域的常见病、危重病及疑难病，从一个个生动鲜活的病案入手，结合循证医学证据，对于该病的临床表现、诊断及鉴别诊断要点、治疗原则等予以介绍，并加上笔者的个人经验、总结、思考等进行综合梳理，内容贴近急诊危重症的临床实践。对从事急诊工作的医师了解和掌握急诊临床思维方法、提高临床思辨能力具有一定的参考意义和借鉴价值。

由于作者水平和时间所限，因此，书中可能存在疏漏与不足之处，希望同道不吝赐教和指正。在本书的编写过程中，参考了不少书籍和文献，由于篇幅所限，未能将全部参考书目及文献列出，在此深表歉意。


王海嵘
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病例1

以意识障碍为主要表现的安定剂量过量

【病史摘要】


患者
 ：男性，65岁。


主诉
 ：被发现意识不清8h。


现病史
 ：患者于入院前8h被家属发现倒于家中地上，呼之不应，面部淤青，无口吐白沫、口角歪斜、二便失禁、四肢抽搐、大汗淋漓等症状，在患者床头柜发现3个阿普唑仑（商品名佳静安定）的空药盒。家属遂送患者入我院急诊抢救室，急查血气指标：pH值7.41，PaCO2
 5.43kPa，PaO2
 13.8kPa，碳氧血红蛋白（COHb）3.0%，K+
 3.58mmol/L，Na+
 134.2mmol/L，血糖4.9mmol/L；血常规及CRP：CPR＜8mg/L，WBC 12.9×109
 /L，NE%92%，Hb137g/L，Plt121×109
 /L；TnI 0.045ng/ml，NT-proBNP 38.8pg/ml；出凝血、肾功能、肝功能指标均未见明显异常。头颅CT扫描：腔隙灶。胸部CT扫描：两侧肺门影大，右肺及左肺下叶大片状模糊影，考虑炎症可能。急诊予以洗胃、氟马西尼解毒、抗感染等治疗后，患者仍神志不清。为进一步治疗，拟诊“意识障碍待查”收治入院。


既往史
 ：患者有失眠史，平时服用阿普唑仑；近期患者悲观厌世，情绪低落。


入院查体
 ：体温37.1℃，脉搏78次/min，呼吸22次/min，血压103 mmHg/53mmHg。昏迷，面部皮肤淤青，余皮肤未见瘀点、瘀斑及出血点，皮肤干，浅表淋巴结未及肿大；针尖样瞳孔，压眶有痛苦表情；颈软；心率78次/min，律齐，未闻及杂音。两肺呼吸音粗，可闻及湿啰音。腹软，压之无痛苦表情，肝脾肋下未及，肠鸣音正常。病理征阴性。

【初步诊断】

（1）意识障碍待查，GCS评分6分（E1V1M4）。

（2）肺部感染（CURB-65评分2分）。

（3）睡眠障碍。

【诊疗经过与临床转归】

患者的特点是意识障碍伴针尖样瞳孔，入院后经完善病史、详细体检、完善相关辅助检查后排除脑血管意外、脑膜炎、酒精及有机磷中毒，并可排除低血糖和一氧化碳中毒。由于在患者床头柜发现大量阿普唑仑空药盒，考虑患者地西泮（安定）中毒可能，予氟马西尼拮抗阿普唑仑中毒，并予纳洛酮、醒脑静开窍醒脑等对症支持治疗。入院后患者有发热和咳嗽、咳痰症状，胸部CT扫描可见炎症（见图1-1），考虑吸入性肺炎可能，予以美罗培南积极抗感染。经治疗后第2天患者神志转清，患者诉当时自服阿普唑仑约60粒。治疗第4天起体温恢复正常，咳嗽、咳痰较前好转，予抗感染降阶梯治疗，后患者感染指标恢复正常，无发热，复查胸部CT较前明显好转（见图1-2），予以出院随访。
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图1-1
 　入院时胸部CT扫描显示：两侧肺门影大，右肺及左肺下叶大片状模糊影，考虑炎症可能，两侧胸腔积液



【最终诊断】

（1）苯二氮䓬类药物中毒。

（2）肺部感染。

（3）睡眠障碍。

【诊断思路与心得】

意识改变是对各种急慢性意识障碍的非特异性统称。这种障碍可以包括认知功能、注意力、思维活动及意识清醒程度的损害。这种障碍可能是短暂，或是持久的，呈波动性或进行性加重。急性意识状态改变是急诊科的一个普遍主诉，同时也是夹杂在其他诸多主诉中的一种常见病证。各年龄段均可能发生，而老年人尤其易发。
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图1-2
 　出院时胸部CT扫描显示：与入院时相比，两肺炎症明显吸收



常见的意识改变有：①嗜睡，患者能唤醒，唤醒后能勉强配合检查及回答问题，停止刺激后又入睡。②昏睡：昏睡时给予较重的痛觉或较响的言语刺激方可唤醒，能做简单、模糊的答话，刺激停止后又进入昏睡。③意识模糊：除意识清醒水平下降外，对外界感受迟缓，对周围环境的时间、地点、人物的定向有障碍，因而反应不正确、答非所问，可有错觉。④谵妄：除意识清醒水平下降外，精神状态更不正常，不能与周围环境建立正确的接触关系，定向力丧失，有错觉幻觉，常躁动不安。昏迷是由于大脑皮质及皮质下网状结构发生高度抑制而造成的最严重的意识障碍，即意识持续中断或完全丧失，临床上将昏迷分为浅昏迷和深昏迷两种。浅昏迷指随意运动丧失，仅有较少的无意识自发动作，对疼痛刺激（如压迫眶上缘）有躲避反应和痛苦表情，但不能回答问题或执行简单的命令。吞咽反射、咳嗽反射、角膜反射及瞳孔对光反射、腱反射仍然存在，生命体征无明显改变。可同时伴有谵妄与躁动。深昏迷指患者的自发性动作完全消失、肌肉松弛、对外界刺激均无任何反应，角膜反射、瞳孔反射、咳嗽反射、吞咽反射及腱反射均消失，呼吸不规则，血压下降，即各种反应和反射都消失。病理征继续存在或消失，可有生命体征的改变。

昏迷是病情危重的标志，应积极寻找病因，并积极处理。昏迷的鉴别诊断，首先应解决是不是昏迷。如是昏迷，昏迷的病因是什么，这就是需要进一步解决的问题。所以，昏迷的鉴别诊断包括昏迷状态的鉴别和昏迷病因的鉴别。

对于昏迷伴有神经系统局灶定位体征的患者，需要考虑其是否存在颅脑外伤、硬膜下血肿、硬膜外血肿、脑出血、脑梗死等的可能，应进行头颅CT或头颅磁共振成像（magnetic resonance imaging, MRI）检查。对于以发热为前驱症状者或伴有头痛、呕吐等颅内压增高的表现或有神经系统定位体征的患者，需要考虑是否存在脑脓肿、脑脊髓炎、散发性脑炎、病毒性脑炎等的可能，除了头颅CT扫描或头颅MRI检查外，还需要完善脑电图和脑脊液检查。对于之前有高血压病史的患者，要考虑蛛网膜下腔出血。

对于昏迷不伴神经系统局灶定位体征者，如伴高热，要考虑严重感染、中暑、甲状腺危象、脑室出血、中枢性高热、阿托品中毒等。如伴低血压或休克者，要考虑心肌梗死、肺栓塞、大出血、安眠药中毒等。如患者呼出的气味存在异常，需要考虑糖尿病酮症酸中毒（烂苹果气味）、尿毒症（尿臭味）、肝昏迷（腐臭味）、酒精中毒（酒味）、有机磷中毒（蒜味）等多见。如患者存在双侧瞳孔缩小，需要考虑有机磷中毒、吗啡中毒、巴比妥类药物中毒、苯二氮䓬类药物过量；如患者存在双侧瞳孔扩大，需要考虑严重缺氧、阿托品中毒、氰化物中毒、肉毒中毒等；如果一侧瞳孔扩大，光反应消失，另一侧瞳孔缩小，多提示患者发生脑疝。

该患者昏迷合并双侧瞳孔缩小，重点需要考虑有机磷中毒、吗啡中毒、苯二氮䓬类药物过量及巴比妥类中毒；根据患者病史，既往无滥用毒品史，无使用巴比妥类药物史，没有途径得到有机磷，故可排除相应药物、毒物所致的可能性；患者长期应用阿普唑仑，且发病现场有空的阿普唑仑（佳静安定）药盒，故在第一时间考虑苯二氮䓬类药物过量，因而进行了相应的处理。苯二氮䓬类中毒的特征为精神状态明显受抑，体格检查结果除可能存在瞳孔异常外几乎无异常，生命征基本正常，因此常被描述为“昏迷但生命征正常”。氟马西尼是苯二氮䓬受体拮抗剂，对苯二氮䓬类药物中毒有特效解毒作用，该患者使用氟马西尼效果欠佳，可能与患者应用的是阿普唑仑有关。Isbister GK等研究发现，阿普唑仑过量相比其他苯二氮䓬类药物过量，会显著增加氟马西尼的用量，延长住院时间，增加ICU收治率及应用机械通气的比例。

苯二氮䓬类药物过量患者的初始治疗与其他中毒类似：稳定生命体征、洗胃、导泻、应用拮抗剂、加强对症支持治疗。氟马西尼是苯二氮䓬受体的非特异性竞争性拮抗剂，常用于逆转全身麻醉、程序镇静或用药过量后苯二氮䓬类药物诱导性镇静状态，但对于苯二氮䓬类药物过量时应用氟马西尼尚缺乏大样本量的多中心研究。此外，值得注意的是氟马西尼仅能维持1h作用，作用时间相对较短，而长效或大剂量苯二氮䓬类药物的作用时间可能会更长，因此，对于苯二氮䓬类药物过量或中毒的患者，往往需要持续静脉输注氟马西尼，常用的输注速度是0.25～1mg/h。
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病例2

以呕吐为主要表现的百草枯中毒

【病史摘要】


患者
 ：女性，53岁。


主诉
 ：服用百草枯（paraquat）10ml超过7h。


现病史
 ：患者于入院前7h（中午11:30左右）服用浓度为20%的百草枯10ml。服药时被人发现，打翻药瓶，药水溅到眼部及领口部，少量溅至面部及领口处。旁人立即帮助患者催吐，随后呕吐一次，并闻到农药味，立即被送到当地卫生院给予洗胃。但洗胃不成功，予以清水催吐后转至上级医院洗胃，但患者拒绝洗胃，经强行按压后洗胃仍不成功，告知家属百草枯服用后易发生呼吸功能衰竭，危及生命，并给予患者更衣清洗。13:35经医师、村干部等人多次劝说后患者同意洗胃，予以插胃管、洗胃，同时清洗眼部，洗出液为淡红色液体，有农药味，后在当地村干部陪同下经120救护车于16:28转至我院急诊。我院急诊再次给予清水洗胃（16000ml），并给予药用碳片、乳果糖等对症支持治疗。急诊查血常规、肝肾功能等未见明显异常。患者发病过程中无胸闷、胸痛、气促、心悸、冷汗，无阵发性呼吸困难、肢体浮肿、少尿，无头晕、头痛、黑濛、晕厥、意识丧失、四肢抽搐、耳鸣及视物旋转，无发热、咳嗽、咳痰、咯血，无恶心、呕吐、腹痛、腹泻等不适症状。为进一步诊治，拟诊“百草枯中毒”收治入院。


既往史
 ：诉曾诊断膀胱炎，长期服药治疗，具体不详。有剖宫产手术史，否认外伤史，否认输血史。


入院查体
 ：体温37.0℃，脉搏70次/min，呼吸16次/min，血压140 mmHg/80mmHg，SpO2
 96%；神志清，呼吸平稳，查体合作，应答切题。前胸部皮肤发红，无破损，全身皮肤黏膜无黄染、皮疹、出血点。浅表淋巴结未及肿大。双瞳孔等大、等圆，对光反射阳性。唇无绀。颈软，气管居中，颈静脉无怒张，甲状腺无肿大。两肺呼吸音清，未闻及干湿啰音。心前区无异常隆起，心率70次/min，律齐，心音可，未闻及额外心音，各瓣膜区未闻及病理性杂音，未闻及心包摩擦音。腹平软，无压痛、反跳痛及肌卫，肝脾肋下未及，移动性浊音阴性，肠鸣音正常。双下肢无浮肿。神经系统检查未见明显异常。

【初步诊断】

（1）百草枯中毒。

（2）慢性膀胱炎。

【诊疗经过与临床转归】
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图2-1
 　入院时胸部X线正位片可见双肺纹理增粗



患者入院后积极完善各项辅助检查，清洁皮肤，口服碳片吸附毒物，乳果糖导泻，大剂量维生素C抗氧化反应，谷胱甘肽护肝，阿奇霉素+左氧氟沙星抗感染，血必净、乌司他丁、甲强龙抗炎等，入院当天起予以床边血液透析（前3天为血液灌流+连续性静脉－静脉血液滤过模式，后3天为连续性静脉－静脉模式）。并密切监测患者的各脏器功能：肺（每日监测血气分析、SpO2
 和床边胸部X线片，定期胸部超声和胸部CT扫描检查）、肾（尿量、肌酐等）、肝（ALT、AST、总胆红素、直接胆红素、LDH等）、消化系统（有无恶心、呕吐、腹痛、腹胀，以及腹部体征、大便性状改变等）、神经系统（意识情况，有无头痛、抽搐、烦躁、幻觉等）、心脏（心电图、心肌酶谱等）、血液（凝血功能、血常规等）及皮肤、黏膜（红斑、水泡、糜烂、溃疡等）。患者入院第1天辅助检查结果如下。①血常规指标：CRP 9mg/L，WBC 12.0×109
 /L，NE%80.8%，Plt305×109
 /L，Hb137g/L；②肝肾功能指标：阴性；③凝血常规指标：阴性；④心肌酶谱指标：阴性；⑤心电图：V3
 ～V6
 ST段水平型压低0.5mm，Ⅲ、aVFT波双相；⑥胸部正位片：两肺纹理增多（见图2-1）；⑦胸部CT扫描：两肺炎症，两侧少量胸腔积液，左肺下叶纤维灶（见图2-2）。患者SpO2
 在入院第4天最低值为94%，第5～8天最低值为90%，此后逐步上升，维持在95%～98%之间。入院第5天开始出现红斑（见图2-3），入院1周后口腔及舌部溃疡加重，疼痛，无法进食（见图2-4），予以加强对症支持处理后好转。入院第7天胸部CT扫描结果显示双侧胸腔积液，两肺下叶炎症及纤维灶；入院第14天胸部CT扫描结果显示左肺下叶纤维灶，两侧胸膜增厚，心包稍增厚（见图2-5）。患者在入院第18天时痊愈出院。半年后胸部CT扫描未见明显异常。

【最终诊断】

（1）百草枯中毒。

（2）慢性膀胱炎。

【诊断思路与心得】

[image: ]

图2-2
 　入院时胸部CT扫描显示：胸廓对称，纵隔居中，气管及气管分叉通畅，两侧肺门影不大，心脏大小形态如常，两侧支气管血管束增粗，两肺斑片高密度影及模糊小结节影，左肺下叶条索影，两侧少量胸腔积液，胸膜无明显增厚，胸壁未见异常。考虑两肺炎症，两侧少量胸腔积液，左肺下叶纤维灶
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图2-3
 　入院第5天可见颈部皮肤红斑，融合成片（彩图见第175页）



[image: ]

图2-4
 　入院1周后可见舌部破溃（彩图见第175页）



百草枯是一种快速起效、非选择性、价格相对便宜的除草剂，百草枯用于农业是相当安全的。皮肤接触百草枯通常仅导致局部损伤，然而，口服摄入的死亡率极高，口服3g以上的死亡率几乎达到100%。因此，我国自2016年7月1日起停止百草枯在国内的销售和使用。百草枯被摄入后，通过胃肠道吸收，迅速分布到其他组织中，摄入后大约6h达到最大组织浓度。吸收后的百草枯主要聚集于细胞内，产生超氧自由基从而导致细胞损害，如线粒体功能障碍、细胞坏死和细胞凋亡。最容易被影响的器官是那些血流丰富、高氧分压的器官，主要是肺、心脏、肾脏和肝脏。

[image: ]

图2-5
 　入院第14天时胸部CT扫描显示：胸廓对称，纵隔居中，气管及气管分叉通畅，两侧肺门影不大，心脏大小形态如常，两侧支气管血管束分布正常，左肺下叶见高密度条索影，两侧胸膜增厚，胸壁未见异常。考虑左肺下叶纤维灶，两侧胸膜增厚



大量经口摄入者可于24h内迅速出现肺水肿和肺出血。非大量吸收者通常于1～2周内出现肺部症状，肺损害可导致肺不张、肺浸润、胸膜渗出和肺功能明显受损，此后亦可发生肺纤维化。也有患者可无明显肺浸润、肺不张和胸膜渗出等改变，为缓慢发展的肺间质浸润或肺纤维化，肺功能损害随病变的进展而加重。此外，还可出现口腔疼痛、吞咽疼痛、呼吸困难、恶心、呕吐和腹痛等症状，有皮肤接触者还会出现皮肤“烧灼感”。

对于百草枯中毒患者应密切监测呼吸频率、SpO2
 、血压等，关注患者有无呼吸困难，体检有无双肺湿啰音。需要监测患者的动脉血气分析，除了在急性中毒早期可出现由于严重呕吐导致的代谢性碱中毒外，患者的主要表现为呼吸性酸中毒，引起呼吸性酸中毒的原因可能与百草枯导致的肺泡炎或吸入性肺炎相关。乳酸酸中毒的出现往往意味着患者预后不良，发生乳酸酸中毒的原因与患者发生多器官功能障碍、休克和急性呼吸窘迫综合征有关。肝肾功能、心肌损伤也预示着不良预后。由于百草枯中毒患者最后的死因是肺部疾患（肺纤维化或严重感染），因此需要定期复查胸片或胸部CT，以证实肺损伤征象的进展或消退，中毒后1～2周内主要表现为弥漫性肺泡浸润，中毒2周后表现为肺纤维化。

目前，没有哪一种治疗方法被证实对严重百草枯中毒有效。对于百草枯中毒的患者，应避免吸氧，除非有明确的缺氧证据如SpO2
 ＜90%，以免加重肺纤维化。对于中毒后1～2h内就诊的患者，应该尽快经口或鼻胃管给予活性炭（1g/kg溶于水，最大剂量50g）或漂白土（2g/kg溶于水，最大剂量150g），尽管缺乏证实胃肠道去污染有效性的临床试验，但是活性炭和漂白土在体外都能吸附百草枯。在中毒后4h内开始血液灌流并随后行血液透析滤过，或者能在4h内开始反复血液灌流，则患者可能会有所获益。

本例患者是笔者参与诊治的10余名百草枯中毒者中唯一存活的，可能的原因在于：①患者摄入的百草枯量不多（共10ml），低于通常认为的致死量；②患者早期接受了血液透析；③大剂量维生素C及甲强龙的使用可能延缓或阻止了肺纤维化的发生、发展。
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病例3

以肢体麻木为主要表现的河豚毒素中毒

【病史摘要】


患者
 ：女性，59岁。


主诉
 ：肢体麻木7h。


现病史
 ：患者7h前无诱因下出现双手麻木不适，未予以重视。3h前起床后出现舌两侧、四肢麻木不适，伴头晕、恶心不适，有视物旋转、四肢乏力症状，手持筷掉落，无呕吐，无腹痛、腹泻，无胸闷、胸痛，无心悸，无气促。自测血压180mmHg/90mmHg，自行服用降压药1片、阿司匹林1片，遂至我院急诊科就诊。测血压167mmHg/86mmHg，心率73次/min，SpO2
 87%。查血常规、心肌梗死三合一、肝肾功能、电解质等指标未见明显异常。头颅CT扫描显示：部分脑池、脑沟增宽，需结合临床诊断（见图3-1）。胸部X线片检查显示：两肺纹理增多，心影增大。急诊予以丹参多酚、兰索拉唑、还原型谷胱甘肽等治疗。经治疗，患者下肢麻木、恶心不适有所缓解，但仍有舌两侧、双手麻木，视物模糊。追问病史，患者诉10h前曾进食烹炒河豚鱼干5块，为求进一步治疗，拟诊“河豚毒素中毒”收治入院。


既往史
 ：诉有高脂血症数年，平时口服疏肝祛脂胶囊1粒，每天1次。1个月前外院检查发现有脑供血不足（具体不详），之后自行每日服用阿司匹林1片至今。


入院查体
 ：体温37.0℃，脉搏78次/min，呼吸16次/min，血压153 mmHg/78mmHg，SpO2
 96%。神清，气平，皮肤黏膜未及瘀点、瘀斑及出血点，浅表淋巴结未及肿大，睑裂对称，无上睑下垂，眼球各方向运动正常，无复视及眼球震颤，双瞳孔等大、等圆，直径3.0mm，对光反射存在，伸舌居中，颈软，颈静脉无充盈，胸廓对称，心率78次/min，律齐，未闻及杂音。两肺呼吸音粗，未闻及明显干湿啰音。腹软无压痛，肝脾肋下未及，肠鸣音正常。双下肢无浮肿。四肢肌力、肌张力正常，痛觉、触觉对称，关节位置觉、震动觉对称，病理征阴性。

【初步诊断】

（1）河豚毒素中毒。

（2）高脂血症。

【诊疗经过与临床转归】

患者入院后，予心电血压监护，吸氧、导泻、利尿、保肝、抑酸护胃等对症支持治疗，并积极完善辅助检查。患者外周血常规、尿常规指标均在正常范围，粪便常规+隐血试验阴性，PT 10.7s，PT＿INR 0.97s，APTT 33.0s，D-二聚体0.05mg/L，纤维蛋白（原）降解产物浓度为0，ALT 20IU/L，AST 16IU/L，ALP 88IU/L，γ-谷氨酰转肽酶（GGT）22.0IU/L，总胆红素7.8μmol/L，直接胆红素1.5μmol/L，尿素氮5.86mmol/L，肌酐69 μmol/L，尿酸286μmol/L，Ca2+
 2.11mmol/L，P3+
 1.35mmol/L，Mg2+
 0.76mmol/L，总蛋白62.8g/L，白蛋白38.3g/L，球蛋白24.5g/L，肾小球滤过率75.53ml/（min·1.75 m2
 ），BNP 85.00pg/ml，降钙素原＜0.05ng/ml，CK-MB 1.0ng/ml，Myo22.30ng/ml，TnI未检测到，动脉血气：pH值7.35，乳酸2.40mmol/L，PO2
 11.6kPa，PCO2
 5.72kPa，BEecf 47.10mmol/L，SO2
 96.00%，Na+
 142.5mmol/L，K+
 3.60mmol/L，Ca2+
 1.17 mmol/L，Cl-
 106.3mmol/L，[image: ]
 23.40mmol/L，上述化验指标均在正常范围。心电图检查为正常，腹部超声检查示“脂肪肝，胆囊结石，胰、脾、双肾未见明显异常”。头颈部CT血管造影（CT angiography, CTA）及重建（见图3-2）未见明显异常。患者入院第2天舌两侧及双手麻木、视物模糊症状完全缓解，入院第4天复查肝肾功能、动脉血气、TnI等未见明显异常后予以出院。
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图3-1
 　头颅CT扫描显示，中线结构无移位，脑室系统形态正常，部分脑池脑沟增宽，脑实质内未见明显异常密度影；颅骨未见明显外伤性骨折



[image: ]

图3-2
 　头颈部CTA及重建检查显示：双侧颈总动脉及分叉未见明显异常；椎－基底动脉系未见明显异常；颅底动脉环及其分支未见明显异常



【最终诊断】

（1）河豚毒素中毒。

（2）高脂血症。

（3）脂肪肝。

（4）胆囊结石。

【诊断思路与心得】

该例患者最初出现舌两侧、四肢麻木不适，伴头晕、恶心不适，有视物旋转、四肢乏力，手持筷掉落，体检没有明显的神经定位体征，初诊时不考虑其存在脑血管意外，而考虑其是否会存在神经型细菌性食物中毒，即肉毒中毒。在临床上因食用腌肉、腊肉、猪肉、豆豉、臭豆腐及制作不良的罐头食品而发生肉毒中毒的患者不少见。肉毒中毒的常见症状有头晕，全身无力，视物模糊、复视、斜视、眼球活动障碍、咀嚼困难、吞咽困难、抬头困难、肢体瘫痪呈进行性、对称性及下行性发展，与该患者的临床表现有相似之处，但在询问患者近2d饮食情况时患者补述其10h前曾进食河豚鱼干，因此最终诊断为河豚毒素中毒。

河豚毒素中毒的常见临床表现有以下几种：①胃肠症状：患者往往在进食河豚后不久出现恶心、呕吐、腹痛、腹泻等。②神经麻痹症状：开始有口唇、舌尖、指端麻木，之后全身麻木、眼睑下垂、四肢无力步态不稳、共济失调，肌肉软瘫和腱反射消失。③呼吸、循环衰竭症状：为最严重的症状，表现呼吸困难、急促表浅而不规则，发绀，血压下降，言语障碍，昏迷，患者往往最后死于呼吸、循环衰竭。对于该患者，收治入院的目的在于观察患者临床表现是否会进一步进展到呼吸、循环衰竭阶段，并做好后续抢救准备。

通过该例患者的诊治，我们对于河豚毒素中毒也有所了解，为之后处理类似患者积累了经验。

河豚毒素是河豚体内含有的一种生物碱，其化学性质稳定，在常规烹调过程中河豚毒素很难除去，需在100℃处理24h或120℃处理20～60min方可使毒素完全被破坏。河豚毒素可高选择性和高亲和性地阻断神经兴奋膜上钠离子通道。河豚毒素是小分子量、非蛋白质的神经性毒素，其毒性比剧毒的氰化钠还要高1250多倍，0.5mg即可置人于死命。河豚毒素吸收后迅速作用于神经末梢和神经中枢，阻碍神经传导，从而引起神经麻痹而致死亡；河豚毒素也可直接作用于血管平滑肌和骨骼肌引起休克及瘫痪。河豚毒素中毒潜伏期很短，短至10～30min，长至3～6h发病，发病急，如果抢救不及时，中毒后最快的在10min内死亡，最迟4～6h死亡。

治疗以对症支持为主：在食用河豚1h内，可以进行催吐、洗胃以排除毒物，如进食超过1h可以进行导泻。可以应用吸附剂如活性炭等以减少毒物的吸收，并可通过输液、利尿促进毒素的排出，必要时可使用肾上腺皮质激素。对出现呼吸麻痹者，可行气管插管或气管切开进行机械通气等。有报道显示，抗胆碱酯酶药如依酚氯铵或新斯的明可在一定程度上逆转麻痹，但仅对部分患者有用。
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病例4

以腹泻为主要表现的毒蕈中毒

【病史摘要】


患者
 ：男性，54岁。


主诉
 ：12h内腹泻6次。


现病史
 ：患者于入院12h前食入其亲属在云南省山上采摘的“鸡枞菌干”约3两，1h后出现腹泻，性质为黏液便，黑色，量中等，伴有肢体乏力，心悸，无腹痛，无恶心呕吐，无胸闷、胸痛、出冷汗，气促，无头晕、头痛，无黑濛、意识丧失，无四肢抽搐，无耳鸣及视物旋转，患者遂至我院急诊就诊，查心电图示：窦性心动过速，心率134次/min；胸部CT扫描（见图4-1）未见明显异常。查实验室指标：胆碱酯酶8536IU/L，CRP＜8mg/L，WBC 6.9×109
 /L，NE%96.4%，降钙素原0.95ng/ml，Myo76.90ng/ml，CK-MB 3.7ng/ml，TnI 0.010ng/ml，肌酐98.3μmol/L；凝血功能、肝功能及电解质指标均正常；急诊予以补液维持水电解质及酸碱平衡、兰索拉唑护胃等对症支持治疗。入院前3h患者体温37.8℃，复查患者实验室指标：CRP 47mg/L，WBC 11.4×109
 /L，NE%91.0%，降钙素原＞100.00ng/ml，肌酐178.7μmol/L，Myo99.30ng/ml，CK-MB 1.3ng/ml，TnI 0.088ng/ml，予以美平抗感染。为进一步诊治，拟“毒蕈中毒”收治入院。
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图4-1
 　胸部CT扫描未见明显异常



追问病史，患者诉其同餐者（进食“鸡枞菌干”较患者少）近12h腹泻2次。


既往史
 ：有2型糖尿病病史15年，平时口服阿卡波糖+格列吡嗪控制血糖，空腹血糖浓度控制在6～7mmol/L。否认支气管扩张症、支气管哮喘、高血压病、冠心病、甲状腺功能亢进症（甲亢）等病史。否认病毒性肝炎、肺结核等传染病史。否认药物、食物过敏史。5年前因膀胱癌行膀胱切除术及尿道造口术，否认输血史。


入院查体
 ：体温37.5℃，脉搏125次/min，呼吸16次/min，血压96 mmHg/56mmHg，SpO2
 98%；意识清，呼吸平稳，查体合作，应答切题。全身皮肤黏膜无黄染、皮疹、出血点。浅表淋巴结未及肿大。双瞳孔等大、等圆，对光反射存在。唇无绀。颈软，气管居中，颈静脉无怒张，甲状腺无肿大。两肺呼吸音清，未闻及干湿啰音。心前区无异常隆起，心率125次/min，律齐，心音可，未闻及额外心音，各瓣膜区未闻及病理性杂音，未闻及心包摩擦音。腹平软，无压痛、反跳痛及肌卫，肝脾肋下未及，未闻及移动性浊音，肠鸣音正常。双下肢无浮肿。神经系统检查未见明显异常。

【初步诊断】

（1）毒蕈中毒。

（2）急性肾功能损伤。

（3）2型糖尿病。

（4）膀胱癌术后。

（5）尿道造口术。

【诊疗经过与临床转归】

该患者摄入毒蕈不到3h就出现早期症状，且肌酐浓度进行性上升已达到急性肾功能损伤的诊断标准（1周内肌酐浓度较基线值升高1.5倍、48h内肌酐浓度升高26.5μmol/L以上），因此有收住入院进一步进行诊治的强烈指征。患者存在急性肾功能损伤的原因考虑是由于严重腹泻导致的血容量降低所致，故予扩容治疗，并以亚胺培南—西司他汀抗感染、谷胱甘肽和异甘草酸镁保肝、磷酸肌酸钠营养心肌、泮托拉唑预防应激性溃疡等治疗，经治疗后患者腹泻、肢体乏力、心悸、出冷汗症状缓解，生命体征平稳，住院第6天复查CRP＜8mg/L，WBC 7.8×109
 /L，NE%64.5%，降钙素原2.51ng/ml，肌酐74.0μmol/L，ALT 27IU/L，总胆红素12.9μmol/L，直接胆红素4.2μmol/L，TnI 0.010ng/ml，Myo17.60ng/ml，CK-MB 1.7ng/ml，除了降钙素原浓度略高外，其他入院时异常的指标均恢复正常，予出院门诊随访。患者出院后4周门诊复查肝肾功能、TnI、降钙素原和血常规指标均正常。

【最终诊断】

（1）毒蕈中毒。

（2）急性肾功能损伤。

（3）2型糖尿病。

（4）膀胱癌术后。

（5）尿道造口术后。

【诊断思路与心得】

该患者发生毒蕈中毒的原因可能与其亲属在采摘“鸡枞菌”时混入有毒蕈菇有关，患者妻子自述在炒菜时担心时间长会让“鸡枞菌”营养流失，因此炒菜仅用了10min；而云南当地食用的野生蕈菇一般在沸水中至少煮2h后方才食用。因此，该患者食用的蕈菇中的毒素未能被完全破坏，从而致病。关于毒蕈中毒的文献较少，教科书上相应章节描述相对简单，毒蕈中毒导致的临床症状多样，对于急诊医师来说，需要了解以下几种临床表现。

急性胃肠炎：在摄入后1～3h内会出现症状，包括恶心、呕吐、腹部绞痛和腹泻，但没有进一步导致脏器功能不全。采用支持性治疗，包括补液和评估是否存在电解质异常。对于此类患者使用止吐剂治疗呕吐是安全的，且不会增加毒素的吸收量。腹泻患者应避免使用解痉剂如洛哌丁胺。根据体液丢失的临床评估情况和脱水的证据给予静脉补液，具有休克体征的患者应立即给予液体复苏。

中枢神经系统异常：通常在摄入蕈类后30min至3h内出现恶心、呕吐、腹泻、腹部绞痛、嗜睡、昏迷、幻觉、头晕、烦躁不安、怪异行为、抽搐等症状。治疗以对症支持治疗为主，并使用苯二氮䓬类药物处理谵妄、抽搐等。

（1）胆碱能中毒：通常在摄入蕈类后30min内开始出现心动过缓、出汗、流涎、流泪、支气管痉挛、气道分泌物过多和失禁等症状。与胆碱酯酶抑制剂类农药等其他胆碱能中毒不同，毒蕈碱中毒通常不会危及生命，且持续时间较短，除非摄入了大量蕈类。治疗方法包括给予阿托品，以及静脉补液以纠正脱水。

（2）肾衰竭：通常出现在摄入蕈类后12～24h，一般支持治疗后，大多数患者的肾功能可完全恢复。当患者出现以下情况时，需要考虑进行连续性肾脏替代治疗（continuous renal replace ment therapy, CRRT）治疗：①利尿剂治疗无效的容量超负荷；②血清K+
 浓度＞6.5mmol/L；③伴容量超负荷的代谢性酸中毒；④出现尿毒症的体征，如心包炎、神经病变或其他无法解释的精神状态下降。

（3）肝功能不全：通常在摄入蕈类后6h以上出现腹泻、呕吐、腹痛及脱水，并出现进行性肝功能不全，表现为酸中毒、肝昏迷、出血、肾衰竭，患者往往在4～7d内死亡。此类患者需要给予积极的导泻和支持治疗，并转至可进行肝移植的医院。

（4）横纹肌溶解：通常在摄入蕈类后24～72h内出现全身疲乏伴恶心、肌痛和进行性无力。实验室检查指标异常包括血清K+
 和肌酸激酶浓度升高。治疗主要为补液治疗维持最低尿量为4ml/（kg·h），必要时可以进行CRRT。

（5）溶血性贫血：摄入卷边网褶菌可引起自身免疫性溶血性贫血、血红蛋白尿和急性肾损伤，采用对症支持及激素治疗。

对于毒蕈中毒患者，需要常规检测血常规，尿常规，血电解质、Ca2+
 和P3+
 浓度，肝肾功能，血清肌酸激酶，PT、APTT，血清乳酸、血氨等指标，完善胸部X线片及心电图检查，并进行复查。如怀疑有肝昏迷时还需进行头颅CT扫描检查，以评估是否存在脑水肿。

对于急诊医师来说，摄入毒蕈不到3h出现毒蕈中毒症状或摄入毒蕈6h后才出现毒蕈中毒症状或存在横纹肌溶解、肝中毒或肾功能不全证据的患者，应该收治入院进行观察、治疗。
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病例5

以黑便为主要表现的溴敌隆中毒

【病史摘要】


患者
 ：男性，74岁。


主诉
 ：1周内黑便5次。


现病史
 ：入院前1周内无明显诱因出现阵发性中上腹隐痛，伴有黑便5次，成形，每次量100～300g不等，便后出现出冷汗不适，便后腹痛好转。病程无乏力、食欲缺乏、反酸，无发热、呕血、腹泻，无咳嗽、咳痰，无胸闷、胸痛、心悸、气促等不适症状。昨日患者呕吐1次，呕出物为咖啡色胃内容物，量约100g，呕吐后腹痛稍缓解，遂至我院急诊科就诊，查粪常规示：色黑，隐血试验阳性（++）；血常规和炎症指标示：CRP 16mg/L，WBC 12.7×109
 /L，NE%88.4%，RBC 3.19×1012
 /L，Hb90g/L；凝血功能检查：PT＞60.0s，APTT 114.0s，D-二聚体0.55mg/L；腹部CT扫描：右下腹局部肠壁增厚，周围脂肪间隙模糊，肝周及脾周积液。腹部超声：肝脏回声增粗，腹腔积液，脾、双肾未见明显异常；胆囊内未见结石，肠腔充气明显，胰腺显示不清。予以兰索拉唑抑酸护胃，维生素K1
 、酚磺乙胺（止血敏）、蛇毒血凝酶止血，盐酸左氧氟沙星抗感染等对症治疗，患者仍有反复黑便。今日大便隐血试验阳性（++），血常规和炎症指标示：CRP 37mg/L，WBC 7.2×109
 /L，NE%86.3%，RBC 2.68×1012
 /L，Hb75g/L。为求进一步诊治，急诊拟“上消化道出血”收治入院。追问病史，近期无服用阿司匹林史，无特殊饮食史，无外出史，家中未饲养宠物。


既往史
 ：否认肝炎、结核、伤寒等传染病史。对青霉素及磺胺类过敏，否认其他药物过敏史，否认食物过敏史。否认手术史、外伤史，否认输血史。2个月前曾有血尿史（具体不详）。


入院查体
 ：体温37℃，脉搏70次/min，呼吸18次/min，血压180 mmHg/116mmHg，SpO2
 98%；神志清，呼吸平稳，查体合作，应答切题。贫血貌，全身皮肤黏膜无黄染、皮疹、出血点。浅表淋巴结未及肿大。双瞳孔等大、等圆，对光反射存在。唇无绀。颈软，气管居中，颈静脉无怒张，甲状腺无肿大。两肺呼吸音清，未闻及干湿啰音。心前区无异常隆起，心率70次/min，律齐，心音可，未闻及额外心音，各瓣膜区未闻及病理性杂音，未闻及心包摩擦音。腹平软，无压痛、反跳痛及肌卫，肝脾肋下未及，未闻及移动性浊音，肠鸣音正常。双下肢无浮肿。神经系统检查未见明显异常。

【初步诊断】

上消化道出血原因待查。

【诊疗经过与临床转归】

患者入院后密切监测肝功能和凝血功能指标，并予以维生素K1
 促进肝脏合成凝血酶原、凝血因子Ⅶ、Ⅸ及Ⅹ，兰索拉唑制酸护胃，酚磺乙胺（止血敏）及口服凝血酶止血等支持对症处理，并积极完善胃肠镜检查。胃镜检查提示为反流性食管炎（LA-A级），隆起糜烂性胃窦炎，胃体多发性小息肉，幽门螺杆菌阴性（见图5-1）；肠镜检查可见多发散在点状溃疡及片状糜烂（见图5-2）。华法林浓度检测低于检测限。使用维生素K1
 后患者凝血功能指标明显好转，PT 13.5s，INR 1.23，APTT 30.50s，TT 14.9s，纤维蛋白（原）降解产物18.73mg/L，FIB 2.53g/L。
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图5-1
 　胃镜检查显示：食管通畅，齿状线黏膜破损＜0.5cm，齿状线上移，蠕动扩张度好。贲门黏膜光滑完整，开闭自然。胃底黏膜光滑、完整。胃体黏膜皱襞呈脑回状，可见多发小息肉胃角呈桥拱状，黏膜光滑完整。胃窦黏膜充血水肿，散在隆起糜烂，蠕动规则。幽门呈圆形，开闭良好。十二指肠球部黏膜光滑完整。球后及降段未见异常。考虑反流性食管炎（LA-A级），隆起糜烂性胃窦炎，胃体多发小息肉，建议治疗后定期复查（彩图见第175页）



患者主要表现为PT延长，在鉴别诊断上考虑：①药物性因素：如华法林，在体内有对抗维生素K的作用，可以抑制维生素K参与的凝血因子Ⅱ、Ⅶ、Ⅸ、Ⅹ在肝脏的合成；华法林过量的患者在临床上表现为出血，可发生于各种部位，如泌尿系统、消化道等。此类患者PT及INR显著延长，应用维生素K1
 后短时间内可以纠正患者的出血症状及PT异常。患者的临床表现与治疗效果符合华法林过量表现，但患者否认服用华法林史，故可排除华法林所致出血的可能。②肝功能不全：可表现为呕血、黑便，但患者否认肝炎、血吸虫病史，查体腹平软，肝脾肋下未及，可能性不大。患者入院后查肝功能正常：ALT 8IU/L，AST 21IU/L，线粒体-AST 2IU/L，ALP 44IU/L，γ-GGT 11.0IU/L，总胆红素6.1μmol/L，直接胆红素1.4μmol/L，总蛋白59.2g/L，白蛋白30.1g/L，腹部超声检查提示肝脏回声增粗，脾脏未见明显异常，故不予考虑。③凝血因子缺乏性疾病：遗传性凝血因子缺乏性疾病的特点是自幼发生出血症状，有遗传病史，常有近亲结婚史，患者既往无凝血异常疾病史，也无近亲结婚史，故不予考虑。获得性凝血因子缺乏性疾病特点，常见如急性传染性肝炎、中毒性肝炎、急性黄色肝萎缩、肝硬化等严重肝脏病患者可发生凝血酶原缺乏且常合并因子Ⅴ、Ⅻ、Ⅹ缺乏，弥散性血管内凝血等凝血功能异常的全身疾病也可表现为出血症状，但该患者无反复皮下瘀点、瘀斑、反复鼻出血，反复牙龈出血史，患者既往无凝血异常疾病史，故不予考虑。④抗凝血灭鼠剂中毒：大隆（D-Con）、溴敌隆、联苯杀鼠萘和氟鼠灵等为香豆素衍生物，药理作用与华法林类似，该患者否认购买灭鼠剂，但不排除患者误服被此类灭鼠剂污染食物的可能。经过患者的回忆，患者近期在小摊贩处购买过散装黑木耳，并在发病前多次食用，因此将其家中剩余的黑木耳送检，结果提示“所送血液中检出溴敌隆成分，质量浓度为3ng/ml”，最终明确诊断为溴敌隆中毒。
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图5-2
 　肠镜检查显示：直肠黏膜充血、水肿，血管纹理模糊。可见多发散在点状溃疡及片状糜烂。乙状结肠黏膜充血、水肿，血管纹理模糊。可见多发散在点状溃疡及片状糜烂。降结肠黏膜无殊。横结肠黏膜无殊。肝曲处见0.8cm大小息肉，亚蒂，表面光滑，局部予以肾上腺素注射后行内镜下黏膜切除术，创面予以止血夹封闭，残端未见出血。升结肠黏膜充血，水肿，血管纹理模糊。回盲区黏膜无殊，回盲瓣开口正常，唇状。考虑肝曲息肉（行内镜下黏膜切除术），直肠乙状结肠炎，直肠乙状结肠点状溃疡，内痔。建议流质1d，半流质3d，内镜专科门诊随访及定期复查肠镜（彩图见第176页）



【最终诊断】

（1）溴敌隆中毒。

（2）反流性食管炎（LA-A级）、隆起糜烂性胃窦炎、胃体多发小息肉。

（3）肝曲息肉（行内镜下黏膜切除术）。

（4）直肠乙状结肠炎、直肠乙状结肠点状溃疡、内痔。

【诊断思路与心得】

该患者临床表现为上消化道出血，特点是PT及INR极度升高，类似华法林过量或肝功能衰竭所致的凝血功能异常，但患者否认华法林应用史，检查未发现肝功能异常，因此推测可能是由于误服抗凝血灭鼠药所致，通过进一步询问病史，最终找到其误服抗凝血灭鼠药的原因：被污染的黑木耳。通过这个病例，提示我们在临床表现中要学会抽丝剥茧，多想想为什么；也提醒急诊科医师，当常规疾病不能解释病情的时候，要想到中毒的可能性。

抗凝血灭鼠剂在全球大部分地区中都是最常用的灭鼠剂。由于不难获取，抗凝血灭鼠剂也是最常见的引起灭鼠剂中毒的原因，我国使用比较多的是溴敌隆。抗凝血灭鼠剂通过抑制维生素K1
 ，25环氧化物还原酶影响维生素K依赖性的凝血因子Ⅱ、Ⅶ、Ⅸ、Ⅹ的合成和活化。当凝血因子活性降至正常值30%以下时往往会出现出血等临床表现。凝血因子Ⅶ是血浆半衰期（3～5h）最短的维生素K依赖因子，该因子大量减少会引起PT延长、INR升高以及凝血酶原水平下降。

患者常在误服或自服24～48h后发生胃肠道、泌尿生殖道和颅内出血。大量出血者可能会出现皮肤苍白、心动过速、呼吸过速、脉压差变小和失血性休克，颅内出血患者则可能会出现心动过缓、高血压、不规则呼吸、昏迷等颅内压升高的体征。

对于抗凝血灭鼠剂中毒者，如在服用灭鼠剂1h内、患者神志清楚且无误吸风险，可给予活性炭口服。目前认为洗胃在抗凝血灭鼠剂中毒的处理中作用不大。不论患者有无出血，均需要避免跌倒或头部创伤，直到凝血功能恢复正常。INR＜4的无出血患者发生自发性出血的风险较低，仅需观察和连续监测。对于INR≥4且无出血或轻度出血（少量鼻出血或瘀斑）的患者，需要口服使用维生素K1
 。如患者发生危及生命的出血，如颅内出血、泌尿生殖系统出血、胃肠道出血，可紧急使用凝血酶原复合物或新鲜冷冻血浆，并静脉给予维生素K1
 。
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病例6

以发热为主要表现的疑似HIV感染

【病史摘要】


患者
 ：男性，21岁。


主诉
 ：发热2周。


现病史
 ：患者于入院前2周出现体温升高，最高至39.4℃，伴寒战、头晕及全身皮疹，无头痛，无鼻塞、流涕，无咽痛，无咳嗽、咳痰，无胸闷、胸痛，无心悸，无黑濛，无视物旋转，无恶心、呕吐，无腹痛、腹泻，无尿频、尿急、尿痛及腰背部酸痛等不适症状。发病第2天患者入某三甲医院就诊，血常规检查示WBC下降为3.7×109
 /L，未予明确诊断，给予抗感染处理（具体药物不详），次日体温下降，但又有反复。此后患者体温持续升高不降，患者遂于发病第10天就诊于另一医院，给予开瑞坦等治疗。患者体温仍有波动，并出现大便带血、尿频、尿急症状，患者遂于昨日就诊于我院急诊科。查血常规指标示：WBC 5.5×109
 /L，NE%下降，MO%、LY%升高。查尿常规指标示：白细胞8～13个。胸部CT扫描示：未见明显异常（见图6-1）。予吸氧、抗感染及对症等治疗。为了进一步诊治，急诊拟诊“发热待查”收治入院。
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图6-1
 　胸部CT扫描未见明显异常



患者发病以来精神一般，睡眠及食欲可，体重无明显减轻。


既往史
 ：否认传染病史、过敏史、手术外伤及输血史，否认冶游史。


入院查体
 ：体温37.5℃，心率80次/min，呼吸18次/min，血压120 mmHg/70mmHg。意识清，一般可，生命征平稳。全身皮肤黏膜无黄染，未见皮疹，未见瘀点、瘀斑及出血点。全身浅表淋巴结未及肿大。双侧瞳孔等大、等圆，直径0.3mm，对光反射存在。乳突区无压痛，鼻旁窦无压痛，双扁桃体正常。颈软，颈静脉无怒张，肝颈回流征阴性。两肺呼吸音清，未闻及干湿啰音，心律齐，未闻及病理性杂音。全腹平软，无明显压痛、反跳痛局部未及包块，肝脾肋下未触及，墨菲（Murphy）征阴性，移动性浊音阴性，双肾区叩击痛阴性。肠鸣音可闻及，3次/min。肛门直肠及外生殖器未检查。四肢无畸形，各关节无红肿、疼痛，肌力Ⅴ级。神经系统检查未见明显异常。

【初步诊断】

（1）发热待查。

（2）尿路感染。

【诊疗经过与临床转归】

按照发热待查的诊断标准：体温超过38.3℃、发热持续时间≥3周、经住院检查1周仍未能明确诊断，该患者不能诊断为发热待查。但患者反复发热已有2周，且先后在两家医院就诊均未能查明原因。尽管在我院急诊查尿常规指标发现存在尿路感染症状，但由于其尿路刺激症状在发病第10天后才出现，故不考虑尿路感染是导致其发热的主要原因。不明原因发热的常见病因主要为感染性疾病、肿瘤性疾病、风湿性疾病。该患者年龄不大，无肌肉、关节疼痛等风湿系统疾病的表现，病史及体检暂不支持肿瘤的可能性，故在排查风湿性及肿瘤性疾病的同时，重点完善病原学检查（包括呼吸道病毒、衣原体、支原体检测，以及血培养、中段尿培养、真菌涂片检查及培养、抗结核抗体、G试验等）；考虑患者目前存在尿路感染，给予抗感染治疗。入院第3天患者T细胞亚群分析示CD3细胞1277个/μl，CD4细胞87个/μl，CD8细胞1171个/μl，CD4:CD8比值0.07。由于患者CD4+
 细胞绝对计数极低，高度怀疑其存在人类免疫缺陷病毒（HIV）感染，经再次询问患者，患者承认近半年存在无保护同性性行为，体检见其肛门处红肿，存在一面积约0.2cm×0.3cm的皮肤黏膜破溃，上覆脓苔，即查HIV指标，初筛试验结果阳性。由于该患者存在不洁同性性行为、病程中出现全身皮疹、肛周存在皮肤黏膜破溃、WBC低、CD4细胞计数下降，CD8细胞计数增加，CD4:CD8比值倒置至0.07（远小于1），加之HIV初筛试验阳性，高度怀疑急性HIV感染。告知患者及家属后，患者自动出院，前往上海市疾病控制中心进一步就诊。

【最终诊断】

（1）尿路感染。

（2）急性HIV感染可能。

【诊断思路与心得】

1961年，发热待查的最初定义为：①体温超过38.3℃；②发热持续时间≥3；③经住院检查1周仍未能明确诊断。该定义中“1周完备的住院检查”，包括详细的病史、系统全面的体格检查和常规实验室检查。

在1991年发热待查被分成4种亚型：①经典型发热待查：体温超过38.3℃、发热持续时间≥3周、3次门诊检查或住院检查3d仍未能明确诊断；该型的主要病因为肿瘤、感染及风湿性疾病等。②医源性发热待查：体温超过38.3℃、入院24h内无发热、检查3d仍未能明确诊断；该型的主要病因为院内获得性感染、手术并发症及药物热等。③中性粒细胞缺乏型（免疫缺陷）发热待查：体温超过38.3℃、中性粒细胞绝对数≤0.5×109
 /L、检查3d仍未能明确诊断；该型的主要病因为感染，常见的有细菌、真菌（如念珠菌、曲霉菌等）、病毒（如单纯疱疹病毒）等。④HIV相关型发热待查：体温超过38.3℃、院外发热4周或院内发热持续时间≥3d、确诊HIV感染；主要病因为HIV原发感染、分枝杆菌感染、巨细胞病毒感染、淋巴瘤、弓形虫、隐球菌、免疫重建炎症反应综合征等。1998年，中国专家根据国内的实际情况将发热待查定义为：发热持续时间2～3周，体温≥38.5℃，经详细询问病史、体格检查及实验室常规检查仍不能明确诊断。国内将发热待查时间定义为2～3周的原因是为了排除一些自限性疾病如病毒感染引起的发热，并且有足够的时间完成病史询问、体格检查和实验室常规检查。

对于该例患者，其发热待查属于经典型发热待查。该型常见病因为：①感染性疾病：如脓肿（腹腔、盆腔）、感染性心内膜炎、结核菌感染、复杂性尿路感染、EB病毒感染、巨细胞病毒感染、猫抓病等；②肿瘤性疾病：如霍奇金病、非霍奇金淋巴瘤、肾上腺样瘤、骨髓增殖性疾病、肝癌、结肠肿瘤、颅内肿瘤；③风湿性疾病：如成人斯蒂尔病、风湿性关节炎、系统性红斑狼疮、颞动脉炎、风湿性多肌痛、结节性多发性动脉炎等；④其他病因：如酒精性肝硬化、药物热及亚急性甲状腺炎等。

发热待查患者的病史询问非常重要，由于与最终诊断相关的症状往往是模糊的、周期性的、轻微的，病史询问时易被忽略。由于发热待查患者症状往往不典型，因此，任何轻微症状均不能被忽略。对于本例患者，由于其否认冶游史，因此收住院时床位医师未检查其外阴及肛门直肠，但实际上患者在发病第10天存在大便带血，因此，入院时应该检查其会阴部。这也提示，对于有不明原因发热的年轻患者要排除急性HIV感染的可能性。

对于急诊科医师来说，接触HIV感染患者的可能性不低，因此需要正确认识该疾病。从HIV暴露到出现症状通常需要2～4周，但有10%～60%的早期HIV感染者是没有症状的。HIV急性感染相关的大多数症状可自行消失；然而，这些症状的严重程度和持续时间在不同患者间存在较大差异。

HIV急性感染最常见的症状是发热、淋巴结肿大、咽痛、皮疹、肌肉及关节痛、腹泻、体重减轻等。发热、乏力和肌痛是HIV急性感染患者报告的最常见症状，绝大多数有症状的HIV急性感染者发热时体温为38～40℃。主要累及腋窝、颈部及枕淋巴结，无触痛的淋巴结肿大在HIV感染患者中也很常见，通常在病程的第2周发生，也可发生轻度的肝脾肿大。咽痛是HIV急性感染者的常见表现。体格检查可发现咽部水肿和充血，通常不伴扁桃体增大或渗出。有疼痛感的黏膜皮肤溃疡是HIV急性感染者最独特的症状之一。表浅、边界清楚的溃疡，基底部为白色，周围环绕一层薄的红色区，可出现于口腔黏膜、肛门、阴茎或食管。广泛性皮疹也是HIV感染者的常见表现，发疹通常发生于出现发热后48～72h，持续5～8d。上胸部、颈部及面部是最常受累的部位，皮损通常较小，一般直径在5～10mm、边界清楚，多为椭圆形或圆形、粉色至深红色的斑疹或斑丘疹，一般无瘙痒。HIV急性感染者常伴有恶心、腹泻等胃肠道症状，往往伴有厌食及体重减轻，一般体重减轻在5kg左右。HIV急性感染者的神经系统表现往往不明显，可能仅有头痛，常为眼眶后疼痛，并随眼睛运动而加剧。

在发病过程中，WBC和淋巴细胞亚群计数都会有所变化。一般WBC最先下降。之后CD4细胞计数下降，CD8细胞计数增加，CD4细胞下降程度与病毒载量增加有关。之后CD4细胞计数有所回升，CD8细胞计数下降，但通常不会回到基线水平。CD8细胞水平仍高于CD4细胞水平，从而导致持续的正常CD4:CD8比值倒置至小于1。

机会性感染通常发生在HIV感染疾病的晚期，但也可发生在早期HIV感染的CD4淋巴细胞暂时性减少时。口腔和食管念珠菌病最常见，巨细胞病毒感染所致的直肠炎、结肠炎和肝炎、耶氏肺孢子菌肺炎和隐孢子虫病也不少见。对于疑似HIV感染的患者，需在疾病控制中心进行确诊及治疗。
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病例7

以头晕为主要表现的病毒性脑炎

【病史摘要】


患者
 ：女性，66岁。


主诉
 ：头晕、头痛1个月余。


现病史
 ：患者于入院前1个月余无明显诱因下反复出现头晕、眼部胀痛、头痛，以前额及后枕部为主，休息后好转，伴恶心、呕吐（胃内容物），无眩晕，无四肢麻木乏力，无四肢抽搐，无言语含糊，无口角歪斜，无饮水咳，无两眼上翻、意识丧失，无大小便失禁等不适症状，至我院就诊。查眼压正常，耳鼻咽喉科相关检查正常，头颅CT扫描示两侧基底节腔隙灶，颈椎正位片未见明显异常，予以银杏酮酯、丹参滴丸活血化瘀治疗后，头晕、头痛较前好转。此次入院前2天患者突发腰痛，发热，体温最高达38.4℃，无咳嗽、咳痰，无畏寒、寒战。次日至我院就诊，查血常规示：WBC 11.5×109
 /L，NE%84.4%；肝功能指标ALT 54.0IU/L；肾功能指标正常；凝血功能指标D-二聚体正常；泌尿系统超声检查未见明显异常；腰椎CT扫描示：腰椎退变，腰4椎体内骨岛可能。予以头孢拉定抗感染治疗后，体温恢复正常，腰痛较前好转，但患者仍有头晕、头痛，较前加重。为进一步诊治，急诊拟诊“头晕待查”收治入院。


既往史
 ：糖尿病史10余年，平时注射门冬胰岛素30R（早20IU，晚10IU），血糖浓度控制可。否认高血压、支气管扩张症、支气管哮喘、冠心病、甲亢等病史，否认肝炎、结核、伤寒等传染病史。否认青霉素、磺胺类药物、链霉素等药物过敏史。按规定完成预防接种。患者20岁左右时因胃溃疡出血性胃大部切除术；10余年前因右锁骨骨折行内固定术。否认输血史。


入院查体
 ：体温37.1℃，脉搏82次/min，呼吸18次/min，血压144 mmHg/68mmHg，SpO2
 98%；意识清，言语清晰，定向异常，定时正常，计算能力正常。双眼活动自如，无眼震，双眼球无凝视，双侧瞳孔等大、等圆，瞳孔直径2.5mm，对光反射存在。双侧额纹对称，双侧鼻唇沟对称，伸舌居中。双侧软腭抬举对称，腭垂居中，咽部感觉存在，咽反射阳性。洼田饮水试验1级。转颈及耸肩正常。颈软，克氏征（克尼格氏征，Kernig征）、布氏征（布鲁辛斯基征，Brudzinski征）阴性。双肺呼吸音粗，双肺未闻及啰音，心界不大，心律齐，未闻及杂音。腹软，无肌卫，肝脾肋下未及。双侧肌张力正常，四肢肌力Ⅴ级，肱二头肌腱反射阳性，肱三头肌腱反射阳性，桡反射阳性，膝反射阳性，跟腱反射阳性。双侧巴宾斯基（Babinski）征阴性，双侧布鲁津斯基（Brudzinski）征阴性，双侧霍夫曼（Hoffmann）征阴性，双侧克氏征阴性。左侧肢体肌力较前稍减退。闭目难立征阴性。双侧指鼻试验、跟膝胫试验正常。行走无拖步。美国国立卫生研究院卒中量表（National Institute of Health Stroke Scale, NIHSS）评分1分。洼田吞咽能力评定6级。

【初步诊断】

（1）头晕、头痛待查。

（2）2型糖尿病。

（3）胃大部切除术后。

【辅助检查】

（1）实验室检查。血常规和炎症指标：CRP＜8mg/L，WBC 8.9×109
 /L，NE%83.4%，Hb129g/L，Plt 163×109
 /L；降钙素原＜0.05ng/ml。凝血功能指标：正常范围。肝肾功能指标：正常范围。BNP、TnI浓度均在正常范围。糖基化血红蛋白8.10%，糖化血清白蛋白22.83%。甲状腺项目检测系列中除FT3
 3.45pmol/L，FT4
 、TSH、rT3
 、TT 4
 、TT 3
 均在正常范围。动脉血气及血糖：pH值7.46，PCO2
 4.11kPa，PO2
 13.2kPa，葡萄糖12.9mmol/L，[image: ]
 21.60mmol/l，血清Na+
 、Cl-
 、Ca2+
 、乳酸均在正常范围。尿常规：黄色、清澈，尿酸碱度pH值6.50，尿比重1.023，尿亚硝酸盐阴性，尿蛋白阴性，尿糖300.0mg/dl，尿酮体50mg/dl，尿胆原1.00mg/dl。粪便常规及隐血试验均正常。结核抗体、冷凝集试验、肺炎支原体抗体均为阴性。血呼吸道病原IgM抗体检测（嗜肺军团菌、Q热立克次体、肺炎衣原体、腺病毒、呼吸道合胞病毒、甲型流感病毒、乙型流感病毒、副流感病毒、肺炎支原体）均为阴性。风湿免疫性疾病指标（抗心磷脂抗体、抗平滑肌抗体、抗线粒体抗体、p-ANCA、c-ANCA、PR3-ANCA、抗GBM抗体、SM/RNP、抗SM、抗SSA、抗SSB、抗Scl-70、PM-Scl、抗Jo-1、CENPB、PCNA、dsDNA、核小体、组蛋白、核糖体P蛋白、AMA-M2、Ro-52、ANA、RF、补体C3、补体C4、抗“O”测定）均阴性或在正常范围；ANA（1:40）阳性，ANA（1:80）阳性，ANA（1:160）阴性，ANA（1:320）阴性。肿瘤标志物（甲胎蛋白、癌胚抗原、CA19-9、CA125、CA15-3、CA242、CA724、神经烯醇化酶、SCC）均在正常范围，CA2119.46ng/ml。HIV初筛阴性，梅毒抗体阴性。

（2）脑脊液检查：结果见表7-1。入院第3天脑脊液IgG 115.00mg/L、IgA 19.70mg/L、脑脊液IgM 2.55mg/L；CSF涂片未见肿瘤细胞。

（3）影像学检查。头颅CT扫描：两侧基底节、放射冠、半卵圆中心腔隙灶，老年脑。胸部CT扫描：两肺下叶见少许炎性灶，双侧少量胸腔积液。附见右侧锁骨内固定术后。头颅MRI检查：脑干及双侧基底节、半卵圆中心、大脑皮层下腔隙灶，老年性脑改变。头部磁共振血管成像（magnetic resonance angiography, MRA）检查未见明显异常。腰椎MRI检查：腰椎轻度退变，腰1～4椎间盘膨出。头颈部CTA及重建显示：双侧颈内动脉虹吸部微小钙斑，管腔未见明显变窄，左侧椎动脉纤细，请结合临床和其他检查。两侧基底节、放射冠小腔隙灶。骨密度：严重骨质疏松。血管超声检查诊断：双侧下肢动脉血管内膜毛糙，血流通畅，未见明显斑块形成；双侧下肢深静脉管腔内血流通畅，未见栓塞表现；双侧颈动脉内膜毛糙伴左侧斑块；右侧股浅动脉高回声斑块形成，管腔尚通畅。甲状腺及肝、胆、胰、脾超声检查：左侧甲状腺胶样结节，TI-RADS2类；双侧颈部未见明显异常肿大淋巴结；双侧甲状旁腺区域未见明显肿块；脂肪肝，胰、脾、双肾、膀胱未见明显异常，胆囊未见结石；双侧输尿管未见明显扩张。



表7-1　入院后脑脊液检查结果
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【诊疗经过与临床转归】

对于此类以头痛、头晕为主诉的患者，起病时间相对较长，需要考虑以下情况：①小脑及脑干急性梗死，往往有共济失调、测距不准、头晕或眩晕、呕吐；②脑内出血，一般有高血压、脑动脉瘤、动静脉血管畸形史；③蛛网膜下腔出血，以突发、重度霹雳样头痛为主要表现；④脑膜炎，以发热、颈项强直、恶心、呕吐为主要表现；⑤脑内肿瘤，为慢性进行性头痛，有视神经视盘水肿、恶性肿瘤病史；⑥特发性颅压高，有视神经视盘水肿史，平躺后加重；⑦颞动脉炎，有间歇性咀嚼停顿、视觉改变、风湿性多肌痛；⑧静脉窦血栓，常发生在妊娠、产后，有使用过口服避孕药史或血液高凝状态；⑨风湿性疾病颅内累及，如狼疮性脑病等。该患者入院后积极完善相关辅助检查，行头颅CT（见图7-1）及MRI检查后初步排除脑出血、蛛网膜下腔出血、颅内占位、急性脑梗死等，风湿免疫指标中尽管抗核抗体（ANA）（1:80）阳性，但风湿免疫科会诊后排除风湿性疾病，因此，高度怀疑抗核抗体脑膜炎。入院后第3天行腰穿，腰穿术顺利，但见红棕色脑脊液（见图7-2），压力为18cmH2
 O，考虑不能排除蛛网膜下腔出血，故行头颅血管造影（见图7-3），未见明显异常。经积极抗感染、改善微循环、营养神经、降低颅内压等对症治疗后患者头晕、头痛缓解，予以出院。
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图7-1
 　头颅CT扫描：中线结构无移位，脑池脑沟稍增宽，两侧侧脑室稍扩大，两侧基底节、放射冠见多发小低密度灶。考虑两侧基底节、放射冠多发腔隙灶
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图7-2
 　腰穿所得全程淡血性脑脊液（彩图见第176页）
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图7-3
 　脑血管造影：颅内重要血管未见明显异常



【最终诊断】

（1）病毒性脑膜炎。

（2）2型糖尿病、糖尿病周围神经病变。

（3）胃大部切除术后。

（4）脂肪肝。

（5）甲状腺结节。

【诊断思路与心得】

在临床上，脑炎和脑膜炎常常需要进行鉴别，正常脑功能存在与否是鉴别两者的重要特征。脑膜炎患者可能表现为不适、昏睡或因头痛而烦躁，脑功能正常。而脑炎患者常见脑功能异常，包括精神状态改变、运动或感觉障碍、行为和人格改变及言语或运动障碍。该患者脑功能正常，因此诊断为脑膜炎。

目前，将脑膜炎患者按照常规细菌培养分为无菌性脑膜炎和细菌性脑膜炎。无菌性脑膜炎最常见的原因是病毒感染，其他病因包括分枝杆菌、真菌、螺旋体、药物及恶性肿瘤。无菌性脑膜炎与细菌性脑膜炎有类似的临床表现，如发热、头痛、畏光、精神状态改变、颈项强直等。然而，大部分无菌性脑膜炎患者的病程呈自限性，不经特定治疗即可缓解。很多病毒可导致无菌性脑膜炎，包括肠道病毒、单纯疱疹病毒、人类免疫缺陷病毒、西尼罗病毒、水痘－带状疱疹病毒、腮腺炎病毒等。对于该例患者，在排除了细菌、真菌、结核、梅毒、风湿性疾病颅内累及后诊断为病毒性脑膜炎。

病毒性脑膜炎患者常见的病原体是肠道病毒，如柯萨奇病毒、埃可病毒、其他非脊髓灰质炎病毒的肠道病毒，好发于夏末和秋季。但在冬季和春季的病毒性脑膜炎患者中，高达6%～10%的患者是由肠道病毒感染引起的。肠道病毒性脑膜炎发作的特点是突然发作，通常包括头痛、发热、恶心或呕吐、全身不适、畏光及假性脑膜炎，也可能出现皮疹、腹泻和上呼吸道症状。脑脊液的表现与其他病毒性脑膜炎的典型脑脊液表现一致：一般脑脊液中WBC＜250.0×106
 /L，早期以多个核白细胞为主，后期淋巴细胞占优势；脑脊液蛋白质浓度仅轻度升高，常低于1500mg/L，葡萄糖浓度基本正常（高于血葡萄糖浓度的50%）；脑脊液中通常无红细胞。确定性诊断需要进行脑脊液肠道病毒聚合酶链反应（polymerase chain reaction, PCR）检测，对于脑脊液PCR阴性患者，采集上呼吸道和胃肠道标本进行肠道病毒PCR检查有助于确立肠道病毒感染的诊断。

对于大多数病毒性脑膜炎没有特异性治疗方法，主要以对症支持治疗为主。治疗上可采用阿昔洛韦进行经验性抗病毒治疗。目前认为糖皮质激素的应用价值不大。对于具有颅内压增高表现的患者，需要应用甘露醇等进行降颅压处理。

此外，该患者在行腰穿时非常顺利，第一次进针就穿刺成功，但其脑脊液为全程红棕色脑脊液，常规检测未见红细胞，提示患者之前可能发生过蛛网膜下腔出血，但已经自行停止，因此行血管造影检查，但脑血管未见明显异常。有报道显示，在14%～22%的病例中，引发蛛网膜下腔出血的血管造影可见性病因是不明显的。对于初始血管造影为阴性的患者，在之后4～14d时重复进行血管造影很重要，因为病变可能隐藏在充满新鲜出血的蛛网膜下池中。多达24%的初次血管造影阴性蛛网膜下腔出血患者在复查血管造影时发现动脉瘤，在排除中脑周围蛛网膜下腔出血患者和CT检查阴性的患者后，这一比例可提高至49%。即使两次血管造影阴性也不能排除动脉瘤出血源，部分患者即使在两次血管造影中都获得了阴性结果后，第3次血管造影或行手术探查仍可发现动脉瘤出血源。对于此患者，曾经建议其复查头颈部CTA检查，但患者不考虑。该患者出院后未至门诊随访。
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病例8

以晕厥为主要表现的病毒性心肌炎

【病史摘要】


患者
 ：女性，27岁。


主诉
 ：2d内意识丧失3次。


现病史
 ：患者于入院前2天晚间无明显诱因下出现胸闷，伴有心悸、头晕及手足麻木，出冷汗，持续3～4h，期间出现呕吐4～5次，呕吐物为胃内容物，量中。无四肢活动障碍，当时尚无意识障碍，无视物成双，无进食呛咳，无胸痛、咯血、发热、咳嗽、咳痰，无四肢抽搐。患者遂于入院前1天凌晨至外院急诊就诊。心电图检查提示：ST-T改变，短PR。头颅CT扫描：颅内未见明显病灶。血常规检查：WBC 19.9×109
 /L，NE%79.4%。TNI 0.49ng/ml，AST 58.6IU/L。该院拟诊“急性胃肠炎，病毒性心肌炎待查”。给予抗炎、抗病毒、补液等对症支持治疗。患者于该院急诊补液期间无明显诱因下出现头晕后意识丧失3次，并再次出现呕吐4～5次，呕吐物为胃内容物。自诉前2次意识丧失前有视物旋转及黑濛，持续2～3s后自行好转。第3次意识丧失无前兆症状，持续时间约3min。该院复查TnI 0.610ng/L。因症状加重无法缓解且有酶学指标异常，患者遂于入院前1天转至我院急诊科就诊。实验室指标检查：WBC 15.8×109
 /L，NE%82.4%，TnI 0.970ng/ml，血清Na+
 2.9mmol/L。心电图检查示ST：Ⅱ、Ⅲ、aVF、V4～V6水平型压低1mm。腹部及胸部CT扫描均未见明显异常。予以禁食、补液、营养心肌、制酸护胃、抗感染（左氧氟沙星）及补钾等对症支持治疗后，第2天复查血常规：WBC 13.6×109
 /L NE%75.8%。血清K+
 3.33mmol/L，TnI 0.300ng/ml，尿、粪常规及尿HCG检查均阴性。患者转诊至我院后未再出现呕吐及晕厥症状，无发热，无胸痛，现为进一步诊治，拟诊“晕厥待查”收治入院。


既往史
 ：否认肝炎、结核、伤寒等传染病史，否认高血压、冠心病、糖尿病、甲亢等病史，否认青霉素、磺胺类药物、链霉素等药物、食物过敏史。按规定完成预防接种。否认手术史、外伤史，否认输血史。


入院查体
 ：体温36.4℃，脉搏89次/min，呼吸18次/min，血压127 mmHg/79mmHg，SpO2
 99%；意识清，气平，双瞳孔等大、等圆，对光反射存在，心率89次/min，律齐，未闻及杂音。两肺呼吸音粗，未闻及明显干湿啰音。腹软无压痛，肝脾肋下未及，肠鸣音正常。双下肢无浮肿。四肢肌力、肌张力正常，病理征阴性。

【初步诊断】

（1）意识丧失（心源性可能）。

（2）病毒性心肌炎可能。

（3）消化道感染。

（4）低钾血症。

【诊疗经过与临床转归】

患者入院后经询问病史，患者补诉入院前10d左右有过流涕、鼻塞症状，未引起重视，未入院治疗，自服日夜百服宁2d后症状缓解。入院后予磷酸肌酸钠营养心肌，丹参多酚活血化瘀，异帕米星抗感染，阿司匹林抗血小板聚集及补钾等对症支持治疗，并予完善各项辅助检查。24h动态心电图示窦性心律，房性期前收缩（112个/24h）；室性期间收缩（435个/24h）。冠状动脉CTA检查：左冠前降支中段心肌桥。心脏彩色多普勒超声诊断：心内结构大致正常，左室收缩功能正常。静息心肌灌注显像提示：静息状态下，左心室各壁心肌多发心肌血流灌注下降，可符合“心肌炎”改变（见图8-1）。头颅MRI检查示颅内未见明显异常，MRA检查未见明显异常；脑电图检查未见明显异常。甲状腺功能指标、风湿免疫性疾病相应检测指标均在正常范围。嗜肺军团菌IgM阴性，Q热立克次体IgM阴性，肺炎衣原IgM阴性，腺病毒IgM阴性，呼吸道合胞病毒IgM阴性，甲型流感病毒IgM阴性，乙型流感病毒IgM阴性，副流感病毒IgM阴性，肺炎支原体IgM阴性。根据患者发病前有呼吸道感染病史、心肌损伤的临床表现（胸闷、心悸、头晕、晕厥、出冷汗等）、心肌损伤标志物阳性、同位素心肌灌注显像提示“心肌炎”，并排除了甲亢、风湿免疫性疾病、脓毒症等所致心肌损伤，故诊断其为病毒性心肌炎。经过治疗后，患者胸闷、心悸、头晕症状缓解，未再发生黑濛及晕厥，TnI降至正常范围后出院。门诊随访3个月后，患者因无临床症状，TnI及心电图均在正常范围而未再就诊。

[image: ]

图8-1
 　同位素静息心肌灌注显像：左心室各室壁显像剂分布明显不均，可见多发、散在的显像剂摄取稀疏影（彩图见第177页）



【最终诊断】

（1）病毒性心肌炎。

（2）消化道感染。

（3）低钾血症。

【诊断思路与心得】

心肌炎是一种心肌的炎性疾病，该病可以呈急性、亚急性或慢性，可以是心肌局灶性受累也可以是弥漫性受累。其心脏表现往往呈急性心力衰竭的表现，也可能出现类似于急性心肌梗死或快速性心律失常（包括猝死）或高度心脏传导阻滞的综合征表现。如果心外膜受累，则心包炎可能会引发胸痛和心包积液。心肌炎可由多种感染性和非感染性疾病引起。在感染性病因中，病毒是目前认为最常见的病原体，但也有细菌、真菌、原虫和蠕虫引起心肌炎的报道。目前认为常见的病毒有柯萨奇B组病毒、腺病毒、丙型肝炎病毒、巨细胞病毒、流感病毒、EB病毒等。

病毒性心肌炎患者常在发病前1～3周有上呼吸道或肠道感染史，表现为发热、全身酸痛、咽痛、倦怠、恶心、呕吐、腹泻等症状，然后出现心悸、胸闷、胸痛或心前区隐痛、头晕、呼吸困难、水肿，甚至发生阿－斯（Adams-Stokes）综合征；极少数患者出现心力衰竭或心源性休克。心肌炎的临床表现差异很大，从无症状到乏力、胸痛、心力衰竭、心源性休克、心律失常和猝死不等，因此，临床上需高度警惕。如果患者出现心肌损伤标志物如TnI升高、心电图改变提示急性心肌损伤、心律失常，均应怀疑心肌炎。当患者有近期上呼吸道感染或肠道感染病史，之后出现其他原因不能解释的心力衰竭、心源性休克或心律失常时，需要高度怀疑病毒性心肌炎的可能。当患者表现出急性心肌梗死的临床体征和症状，但冠状动脉CTA检查正常时，也要考虑病毒性心肌炎的可能。

对于此类患者，需要完善的辅助检查包括相应呼吸道及肠道病毒的检测，心脏生物标志物、心电图、胸部X线片或CT扫描、心脏彩色多普勒超声、同位素心肌显像等。心电图检查可能正常，或显示非特异性异常。常见的异常包括ST段非特异性改变、单个房性或室性异位搏动、复杂室性心律失常或房性心动过速或心房纤颤、高度房室传导阻滞。胸部X线片或CT扫描显示的心脏可为正常或增大，伴或不伴肺血管淤血和胸腔积液，胸部CT扫描还可以显示有无心包积液等。超声心动图检查是检测疑似心肌炎患者心室功能受损的重要方法。可能发生的改变包括左心室扩大、左室结构改变和室壁运动异常。收缩功能障碍一般为全心肌性的，但也可能表现为区域性或节段性。同位素心肌显像可表现为弥漫性或局灶性心肌血流灌注下降。

目前认为病毒性心肌炎的临床诊断主要依据：发病前有肠道感染或呼吸道感染病史、心脏损害的临床表现、心肌损伤标志物阳性、其他辅助检查显示心肌损伤、病原学检查阳性等，并在排除β受体功能亢进、甲亢、冠心病、风湿免疫性疾病、代谢性疾病、药物及毒物等所致的心脏损伤后，可考虑病毒性心肌炎的临床诊断，确诊有赖于心内膜心肌活检。

病毒性心肌炎无特异性治疗，治疗主要针对心肌损伤及其并发症。患者应尽早卧床休息，减轻心脏负荷，一般需休息3个月，并进易消化和富含蛋白质的食物。虽然病毒感染是最常见的病毒性心肌炎的病因，但抗病毒治疗对心肌炎的效果尚不明确，因此，国外不推荐对心肌炎患者使用常规抗病毒治疗。可予维生素C、辅酶Q10、磷酸肌酸钠、丹参制剂等营养心肌。目前尚未发现糖皮质激素对病毒性心肌炎患者有益，因此，仅对于常规治疗效果不佳者可考虑使用糖皮质激素。静脉用免疫球蛋白具有抗病毒和免疫调节作用，提示它可能有助于治疗病毒性心肌炎，但目前没有指南推荐病毒性心肌炎患者常规使用免疫球蛋白进行治疗。当患者出现心力衰竭、心源性休克、缓慢性心律失常和快速心律失常时需要进行相应的对症支持治疗。

病毒性心肌炎患者多数预后良好，少数患者可演变为扩张型心肌病，极少数患者死于严重心律失常、心力衰竭或心源性休克。
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病例9

以心力衰竭为主要表现的感染性心内膜炎

【病史摘要】


患者
 ：女性，68岁。


主诉
 ：胸闷、气促伴夜间阵发性呼吸困难、双下肢水肿1周。


现病史
 ：患者1周前无明显诱因下出现胸闷气促，伴夜间阵发性端坐呼吸，发作时伴大汗淋漓，且患者1周来逐渐出现双下肢浮肿，无胸痛，无发热。在急诊抢救室查血常规和炎症指标：CRP 43mg/L，WBC 7.0×109
 /L，NE%79.2%，LY%13.80%，Hb97g/L。查动脉血气指标：PCO2
 3.52kPa，PO2
 12.12kPa，pH值7.50，K+
 3.05mmol/L，Na+
 133.8mmol/L，Ca2+
 1.06mmol/L，Glu6.5mmol/L，[image: ]
 20.00mmol/L。血D-二聚体0.68mg/L，Myo 22.40ng/ml，CK-MB 1.8ng/ml，TnI 0.031ng/ml，NT-proBNP 1933 pg/ml。查胸部CT扫描提示两肺散在炎性灶，两侧胸腔积液。心电图检查提示窦性心动过速。结合患者胸闷、气促症状，考虑肺栓塞不能排除，行肺CT肺动脉造影（CT pulmonary angiography, CTPA）后未见明显肺栓塞征象。患者在抢救室予以抗感染、利尿、无创呼吸机辅助通气等治疗，但症状未见好转，拟诊为“急性左心衰竭”收住急诊ICU。


既往史
 ：患者有哮喘病史40余年，平时口服氨茶碱控制症状，近1年来胸闷气促反复发作。3个月前曾行肺功能检查示重度肺功能下降，15d前患者有后背部外伤史，近期无发热、咳嗽。既往还有高血压病史。


入院查体
 ：体温37℃，心率150～160次/min，呼吸28次/min，血压180mmHg/116mmHg，SpO2
 98%；意识清，呼吸急促，端坐呼吸。气管居中，颈静脉无怒张，两肺呼吸音粗，两下肺呼吸音消失，两肺可闻及哮鸣音。心前区无异常隆起，律齐，心音无异常，未及额外心音，心尖部可闻及Ⅲ～Ⅳ/6级收缩期杂音，未闻及心包摩擦音。腹平软，无压痛、反跳痛及肌紧张，肝脾肋下未触及。双下肢无水肿。神经系统检查未见明显异常。

【初步诊断】

（1）急性左心衰竭。

（2）哮喘。

（3）原发性高血压。

【诊疗经过与临床转归】

患者入急诊予以利尿脱水（托拉塞米、螺内酯）、营养心肌（磷酸肌酸）、活血化瘀（丹参多酚、前列地尔注射液）、抗感染（左氧氟沙星）等治疗。但入院当天患者出现大汗淋漓、端坐呼吸，考虑急性左心衰竭，予毛花苷丙（西地兰）强心、单硝酸异山梨酯扩张冠状动脉、呋塞米利尿、二羟丙茶碱平喘等处理，约30min后患者症状缓解；之后予以无创通气支持，予留置脉搏指示连续心排血量（pulse indicator continuous cardiac output, PICCO）动脉导管，心脏指数（cardiac index, CI）为2.79L/（min·m2
 ），全心舒张末容积指数（global end diastolic volume index, GEDI）872ml/m2
 ，血管外肺水指数（external venous lung water index, ELWI）13ml/kg。行床边超声检查未见明显心包积液，左室收缩活动可，估测射血分数（ejection fraction, EF）63.5%。入院后行双侧胸腔闭式引流，左侧引流出深黄色胸腔积液300ml，右侧引流出深黄色胸腔积液60ml，胸腔积液标记后分别予以送检，均提示为漏出液。第2天查房，患者诉夜间胸闷、气促发作，尿量少。心电监护：心率130～150次/min，呼吸20次/min，SpO2
 100%，血压120mmHg/50mmHg；复查心肌梗死指标TnI为0.222ng/ml，稍高于正常值；免疫及风湿检查未见明显异常。予以低分子肝素抗凝、胺碘酮抗心律失常、吗啡镇静、呋塞米利尿等治疗。第3天PICCO监测指数PICC 2.96L/（min·m2
 ），CEDI 1 142ml/m2
 ，ELWI 21ml/kg。再次行床边心脏彩色多普勒超声检查示左心房扩大，中度二尖瓣反流，室间隔基底部稍增厚（12mm），估测左室射血分数（left ventricular ejection fraction, LVEF）69%，未见心包积液。第4天早上患者呕吐后出现窦性停搏及短阵室性心动过速，无意识丧失，自行恢复，心率维持在120～130次/min，血压为180mmHg/99mmHg，予以胺碘酮暂停，查地高辛浓度1.5ng/mg，排除洋地黄中毒性心律失常。复查BNP 583pg/ml，TnI 0.150ng/ml，D-二聚体0.83mg/L，CRP 17mg/L，WBC 9.1×109
 /L，NE%86.1%，LY%8.40%，Hb93g/L。第5天上午8:50患者再次出现恶心、呕吐后一过性心率下降伴双眼上翻，再次复查床边心脏彩色多普勒超声检查示：左室壁收缩活动尚可，左心房扩大。室间隔基底部增厚，主动脉瓣钙化，中度主动脉瓣反流，中－重度二尖瓣反流，右房顶部无回声区4.0mm，估测EF为64%，请心胸外科医师会诊，考虑联合瓣膜病，转入心胸外科ICU进一步治疗。

入心胸外科后再次行心脏彩色多普勒超声检查提示：主动脉瓣中重度关闭不全，主动脉狭窄（平均压差22mmHg），主动脉瓣钙化，主动脉瓣赘生物形成可能；二尖瓣重度关闭不全，二尖瓣赘生物形成可能；二尖瓣前瓣裂缺可能，肺动脉瓣轻度关闭不全，左心室流出道流速增快。之后予行二尖瓣成形腱索移植+主动脉瓣置换+三尖瓣成形术，术中见左心房明显增大，内膜水肿，二尖瓣前瓣A2部位有直径约8mm穿孔（见图9-1），穿孔左室面有少量赘生物（见图9-2），无腱索断裂，瓣环稍增大。主动脉瓣分三叶，右冠瓣及无冠瓣均有2～3mm直径穿孔。穿孔部位有少量赘生物形成，瓣环未受累。三尖瓣瓣环增大，未见明显赘生物。术后诊断：感染性心内膜炎、联合瓣膜病、主动脉瓣关闭不全、二尖瓣关闭不全、三尖瓣关闭不全、心功能不全、心律失常、窦性停搏、心功能Ⅳ级、双侧胸腔积液。术后予利奈唑胺联合头孢哌酮钠舒巴坦钠抗感染，营养心肌、升压药维持血压、胶体补充等对症支持治疗，术后患者无胸闷、气促发作，无发热等不适主诉，1个月后复查心脏彩色多普勒超声示：主动脉瓣替换术后，主动脉瓣位机械瓣功能良好；二尖瓣、三尖瓣成形术后，启闭功能可。

[image: ]

图9-1
 　术中见左心房明显增大，内膜水肿，二尖瓣前瓣A2部位有直径约8mm穿孔（箭头所示处）（彩图见第177页）
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图9-2
 　术中见穿孔左室面有少量赘生物（箭头所示处），无腱索断裂，瓣环稍增大（彩图见第177页）



【最终诊断】

（1）感染性心内膜炎。

（2）急性左心衰竭。

（3）哮喘。

（4）原发性高血压。

【诊断思路与心得】

感染性心内膜炎是指病原微生物迁徙至心脏瓣膜和（或）心内膜、大血管内膜，以及由于赘生物脱落导致远处栓塞感染转移和脓毒血症的一类感染性疾病，严重威胁患者的生命和健康。近年来，随着人工瓣膜植入、各种介入操作、心脏手术的开展、静脉药瘾者的增加、抗生素的滥用、人口老龄化以及超声技术的进展与推广，感染性心内膜炎的发病率有上升的趋势，且临床表现多不典型。感染性心内膜炎的年发病率为1.7/10万～6.2/10万，亚洲人的发病率更高些，约为7.6/10万。当患者不伴发热、特征性的体征等典型临床表现时，在临床上难以诊断，造成治疗上的延误。

感染性心内膜炎典型的临床表现有发热、心脏杂音以及动脉栓塞等，可以表现为急性或急进性感染，也可表现为亚急性或以低热为表现的慢性病程。有文献报道，具有上述典型临床表现的感染性心内膜炎患者发生率仅为18.6%～32.3%。因此，在其他很多不同的临床症状时都应考虑感染性心内膜炎的可能：①有结构性心脏病基础或有心内植入物（人工瓣膜、起搏器）；②心血管系统表现：脑、脾、肾、肝等动脉栓塞（25%），以及肺栓塞、颅内出血、球结膜出血、感染性动脉瘤（影像学检查发现）；③自身免疫表现：肾小球肾炎、微小的出血点（紫癜）、类风湿因子、肌炎等；④消耗性表现：贫血、低蛋白血症；⑤不明原因的急性心力衰竭表现：呼吸困难、夜间端坐呼吸。此病例患者主因为胸闷、气促伴夜间阵发性呼吸困难，以及双下肢水肿1周收治入院，提示急性心力衰竭表现。心力衰竭是感染性心内膜炎最常见的并发症，是感染性心内膜炎手术治疗的指征。有报道42%～60%的自体瓣膜心内膜炎患者会并发心力衰竭，特别是在感染性心内膜炎累及主动脉或二尖瓣瓣膜造成严重反流时。此外，瓣膜阻塞也可导致急性心力衰竭。

诊断感染性心内膜炎除了根据瓣膜手术获取的病理诊断外，临床实践中通常多依赖于患者近期心内膜受累情况与其表现出感染综合征之间的相关性进行诊断。超声心动图检查、血培养阳性和临床症状是感染性心内膜炎诊断的基石，其中超声心动图检查在感染性心内膜炎的诊断和治疗中扮演着关键的作用，超声心动图检查诊断感染性心内膜炎的3项主要标准为赘生物、脓肿和人工瓣膜裂开；常用的有经胸超声心动图（transthoracic echocardiography, TTE）和经食管心脏超声（transoesophageal echocardiography, TOE），在天然瓣膜和人工瓣膜发现赘生物的灵敏度，TTE为70%和50%，TOE则高达96%和92%，两种检查手段的特异度均超过90%。

2000年，基于超声心动图表现、血培养阳性和临床症状三个方面修订的《Duke标准》被广泛推荐用于感染性心内膜炎的诊断分类，但修改的《Duke标准》在感染性心内膜炎早期诊断准确度较低，特别是在既往有人工瓣膜、起搏器或除颤器植入术的感染性心内膜炎患者，其中30%的患者超声心动图检查正常，因此，对感染性心内膜炎的评估不应局限于传统的超声检查。

随着影像技术的发展，目前认为心脏CT、18
 F-FDGPET/CT和放射性同位素标记白细胞后行PET/CT对静止的血管事件（栓塞或感染性动脉瘤）和心内膜损伤检测敏感于超声，对感染性心内膜炎的心内膜病变以及心外并发症的鉴别诊断有促进和改善作用，鉴于此，2015年欧洲心脏病学会对Duke标准要点补充了3点：①将心脏CT扫描发现心瓣膜周围病变作为一个主要诊断标准；②将人工瓣膜（仅当假体植入超过3个月时）疑似发生心内膜炎，经18
 F-FDGPET/CT或放射性同位素标记白细胞后行SPECT/CT发现植入部位附近存在异常活动作为一个主要诊断标准；③仅通过成像技术发现近期发生栓塞事件或感染性动脉瘤作为一个次要诊断标准。

本例患者临床表现为无创通气等治疗无效的顽固性心力衰竭，在急诊ICU期间发作阿－斯综合征2次，查体心尖部可闻及Ⅲ～Ⅳ/6级收缩期杂音，超声检查示主动脉瓣中—重度关闭不全、主动脉狭窄（平均压差22mmHg）、主动脉瓣钙化、主动脉瓣赘生物形成可能；二尖瓣重度关闭不全，二尖瓣赘生物形成可能。术中见二尖瓣前瓣、主动脉瓣的右冠瓣及无冠瓣有穿孔，穿孔部位、瓣环见赘生物形成，符合修订的美国Duke criteria诊断标准中感染性心内膜炎的诊断标准，感染性心内膜炎诊断明确。该患者为老年女性，瓣膜及瓣下结构退行性改变，哮喘病史40余年，近1年胸闷、气促症状反复，提示哮喘控制不佳，自身免疫力差，为致病微生物进入血液和侵入心内膜、心瓣膜创造了条件。

感染性心内膜炎在诊断方面需要注意以下几点：①由于感染性心内膜炎症状的多样性，常被疑诊为：急性心肌梗死致心力衰竭、慢性感染、风湿性疾病、神经系统疾病、自身免疫疾病或恶性肿瘤。②对于老年或免疫抑制的患者，往往没有典型的临床症状，例如发热，老年人群有心脏基础疾病或植入物的要特别提高警惕。③查体通常能够发现心脏杂音（85%），或者是在原有基础上心脏杂音有变化。④实验室检查提供的支持性证据：CRP升高、ESR升高、WBC升高、贫血和镜下血尿。虽然没有写入改良Duke标准，但有临床意义。

感染性心内膜炎的治疗原则是与早期诊断、早期应用抗菌药物以及早期手术相结合，并注意对高危人群进行抗菌药物预防用药。抗菌药物的应用应遵循早期、足量原则，以便使抗生素通过血小板纤维素的赘生物基质，将一些被纤维蛋白和血栓等掩盖，且深埋在赘生物中的细菌杀灭；依据血液细菌培养及药物敏感试验结果合理选择有效的抗生素，必要时可联合应用多种抗生素，静脉途径为其主要应用方式。由于细菌在赘生物内部处于代谢休眠状态，不易为抗生素杀灭，特别是青霉素、头孢菌素和万古霉素等治疗感染性心内膜炎的基石药物。而采用外科手术清除病灶，去除了致病根源，避免了单用抗生素难以透入赘生物起作用的不利因素，是提高治愈率的主要原因。合并心力衰竭者手术治疗住院病死率为21%，而内科保守治疗病死率高达45%。手术治疗作为感染性心内膜炎的最佳治疗方案，可协同提高感染性心内膜炎患者的抗感染效果，显著降低感染性心内膜炎患者的病死率。故感染性心内膜炎患者有条件时应及时手术治疗，以提高生存率。

通过对该病例的回顾分析以及对感染性心内膜炎相关文献的复习，笔者总结避免感染性心内膜炎延误诊断的对策：①思想上提高警惕，对于任何有发热和栓塞现象的患者都要想到有感染性心内膜炎的可能。感染性心内膜炎栓塞的临床表现不一，一般发生于病程后期，主要与赘生物的脱落有关。约1/3的患者以栓塞为首发症状，但有时不一定能找到栓塞的表现，如：皮肤散在的小瘀点、指趾屈面略有触痛的隆起的紫红色Osler小结节、肺栓塞或脑栓塞等的临床表现。对于怀疑感染性心内膜炎的患者，D-二聚体的升高也要考虑到与感染性心内膜炎引起的栓塞有关；对于不明原因的D-二聚体升高患者，要考虑到其存在感染性心内膜炎的可能性。②仔细询问病史和查体：注意有无结构性心脏病基础、心脏内有无植入物、心脏有无杂音，而且要动态观察心脏杂音的变化。③疑似患者及早进行血培养，需氧菌培养即可。④及时准确地行超声心动图检查，有感染性心内膜炎超声诊断经验的医师对于感染性心内膜炎的及时诊断至关重要。值得注意的是，对于EF估测正常或基本正常的患者，要留意其是否存在联合瓣膜病变。如本例患者，同时存在主动脉瓣中重度关闭不全及二尖瓣重度关闭不全，因此其估算的EF值一直在正常范围，极易给临床医师造成“这个患者的心脏功能还可以”这样的假象，而合并心衰的感染性心内膜炎患者，手术治疗的预后显著优于内科保守治疗。⑤普通TTE检查可疑的患者，及时进行TOE检查，可显著提高诊断的敏感度和特异度。疑似患者，需要心脏内外科医师及时地介入，约50%的感染性心内膜炎患者需要外科手术治疗。
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病例10

以发热为主要表现的肾综合征出血热

【病史摘要】


患者
 ：男性，27岁。


主诉
 ：寒战、发热3d。


现病史
 ：患者入院前3天受凉后出现发热（体温未测），伴畏寒、寒战，诉当时有腹泻1次，为黄糊稀便，量偏多（具体量不详）。有乏力、食欲缺乏，无咳嗽、咳痰、恶心、呕吐、头晕、头痛、晕厥、黑濛、咯血、盗汗，无心前区痛，无腹胀，无尿频、尿急、尿痛、血尿、大小便失禁等症状。当天来我院急诊科就诊，测体温39.7℃；查血常规和炎症指标示：WBC 9.1×109
 /L，NE%82.2%，Hb155g/L，HCT 45.2%，CRP 42mg/L，Plt 102×109
 /L。予以扩容补液，安乃近降温，头孢美唑抗感染等对症治疗后，患者体温持续39.1℃，且出现尿量逐渐减少，伴有恶心、呕吐、呕吐物为胃内容物，不含胆汁样液体。2d后复查血常规指标：WBC 27.1×109
 /L，NE%77.6%，Hb177g/L，HCT 51.7%，CRP 81mg/L，Plt 10×109
 /L。血生化指标：降钙素原15.19ng/ml，尿素氮11.50mmol/L，肌酐280.3μmol/L，尿酸627.3μmol/L，总胆红素14.7μmol/L，直接胆红素浓度为0，ALT 479.0IU/L，AST 857.0 IU/L；动脉血气分析（双鼻道吸氧）：pH值7.33，PO2
 15.52kPa，PCO2
 2.83kPa，乳酸4.60 mmol/L，Na+
 123.0mmol/L，[image: ]
 10.90mmol/L，BEecf-12.28mmol/L。患者精神状态渐差，略烦躁，当时血压80mmHg/55mmHg，急诊考虑“脓毒症休克，多脏器功能障碍”转入抢救室。复查提示炎症较前加重，肝肾功能进行性恶化，且出现凝血功能障碍［PT 18.10s，INR 1.66，APT T测不出，FIB 1.89g/L，TT 18.2s，D-二聚体3.41mg/L，纤维蛋白（原）降解产物21.79mg/L］，胸部CT扫描示两肺下叶少许支气管炎；脂肪肝；右肾前方、十二指肠周围改变提示局部炎症。予以输注白蛋白、血浆等补充胶体。为进一步诊疗，急诊拟诊“脓毒症休克（肠道感染可能），多脏器（肾、肝、凝血）功能障碍”收治入院。


既往史
 ：患者按规定完成预防接种。否认疫水、血吸虫病、疫区接触史，未到过地方病或传染病流行地区；工作无工业毒物、粉尘、放射性物质接触史；无吸烟和饮酒史；无麻醉药品或毒品应用史。患者诉自2013年起有危险性行为，无安全套使用习惯。


入院查体
 ：体温36.9℃，脉搏115次/min，呼吸25次/min，血压101 mmHg/57mmHg。神志清，对答切题，呼吸平稳。双侧瞳孔等大、等圆，直径约3mm，对光反射灵敏。颈软，无抵抗。颜面部、头颈部及前胸部皮肤潮红（见图10-1），双上肢皮肤可见散在瘀点、瘀斑（见图10-2）。心率115次/min，心律齐，心音有力。双肺叩诊呈清音，双肺呼吸音清，未闻及明显干湿啰音。腹平软，无压痛，无肌卫，无包块，肝区无叩击痛，肾区叩击痛可疑阳性；移动性浊音；腹壁反射灵敏。四肢肌力、肌张力正常，病理征阴性。
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图10-1
 　入院时体检可见颜面部、头颈部及前胸部皮肤潮红（彩图见第177页）
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图10-2
 　上肢皮肤可见瘀点、瘀斑（彩图见第177页）



【初步诊断】

（1）脓毒症休克，肠道感染可能。

（2）多脏器（肾、肝、凝血）功能障碍，SOFA10分，APACHEⅡ评分24分。

（3）支气管炎。

【诊疗经过与临床转归】

患者入院后完善各项检查（相关病原学检查如血培养、中段尿培养、粪便培养，血常规、生化等，床旁超声评估容量，心电图）；禁食，留置导尿管、胃管，深静脉置管，监测中心静脉压及膀胱压，扩容补液，同时输注白蛋白、血浆补充胶体，少浆血纠正贫血，预约血小板，美罗培南抗感染，口服酪酸梭菌活菌片（商品名米雅）改善肠道菌群，去甲肾上腺素维持血压，磷酸肌酸钠营养心肌，肝素抗凝，乌司他丁抗炎等对症支持治疗；患者有巩膜出血、面部及全身散在皮下出血，病程中合并腰痛、头痛、眼眶痛，复查血象较前明显变差，Plt极低，提示病情进展，感染严重，但感染部位及病原体尚不明，结合患者典型症状、体征及发病情况，高度怀疑汉坦病毒感染所致的肾综合征出血热（即流行性出血热），联系上海市疾病预防控制中心送检血样，结果提示流行性出血热病毒抗体阳性，考虑流行性出血热诊断明确，邀请上海市公共卫生临床中心专家会诊，建议继续维持各项脏器功能，保护内环境稳定、电解质平衡；病程中患者逐渐出现气促加重，高热，SpO2
 进行性下降，复查床边胸部X线片示两肺渗出明显，予无创呼吸机辅助通气后氧合不能改善，合并意识障碍，咯血，气道内大量血液、分泌物，在发病第5天予气管插管并行呼吸机辅助通气，送血培养，拔除深静脉导管送培养，同时积极抗感染等对症治疗，发病第10天病情好转后拔除气管插管，后根据血培养结果（屎肠球菌）调整抗生素为哌拉西林／他唑巴坦（商品名特治星）联合万古霉素抗感染；病程中患者逐渐出现高钠、多尿，血液中Na+
 最高浓度为175.0mmol/L，考虑流行性出血热引起肾小管功能损害所致肾性尿崩，予氢氯噻嗪口服，补液维持电解质平衡；发病第11天患者解鲜血便，急行肠镜检查提示结肠炎症（流行性出血热肠道改变可能），予留置右颈内深静脉补液、禁食、凝血酶口服、少浆血纠正贫血等对症支持治疗，便血好转后逐渐开放冷流质饮食；发病第14天患者鼻导管吸氧下无明显胸闷气促，生命体征平稳，转入上海市公共卫生临床中心进一步治疗。

【最终诊断】

（1）肾综合征出血热。

（2）脓毒症休克、多脏器（肾、肝、凝血、肺、循环）功能障碍。

（3）血流感染。

（4）下消化道出血。

【诊断思路与心得】

该例患者入院时存在脓毒症休克，肾、肝、凝血等多脏器功能障碍，SOFA10分，APACHEⅡ评分24分，病死率在40%以上，其疾病的特点在于：①疾病进展快；②存在脓毒症休克，③DIC症状明显［按照国际止血血栓学会（ISTH）显性DIC评分标准，该患者为6分，达到了DIC的诊断标准；按日本危重病协会（JAAM）的评分标准，该患者为7分，达到了DIC的诊断标准］。患者存在“三红三痛”症状，即脸红、颈红、胸部红，头痛、腰痛、眼眶痛；同时伴有肾功能不全、凝血功能异常，故肾综合征出血热不能排除。患者发病时存在腹泻，虽然之后未有腹泻症状，但需要排除中毒型菌痢，尤其是休克型及混合型的可能。中毒性菌痢可分为休克型、脑型和混合型3型：其中休克型在临床上以脓毒血症导致的感染性休克为主要表现，而肠道症状很轻。开始即为高热，体温迅速上升至40℃以上。患者往往存在皮肤苍白、四肢湿冷、脉搏细速、血压下降、休克、昏迷等症状。也可由于DIC而致全身皮肤和各脏器出血。脑型中毒性菌痢以脑水肿、脑疝、中枢神经呼吸衰竭为特征。混合型中毒性菌痢以同时存在或先后发生上述两型的表现，病情更加严重。此外，暴发性流行性脑脊髓膜炎（休克型）起病急骤、进展快，往往以循环衰竭为主要特征。突发寒战、高热，伴头痛、肌肉酸痛、意识障碍；一般先出现四肢瘀点或瘀斑，大小不一、多少不等、分布不均，严重者瘀斑迅速扩大，其中央因血栓形成而出现紫黑色坏死或形成大疱，临床检测往往存在DIC证据。该患者上海市疾病预防控制中心送检血样结果提示流行性出血热病毒（汉坦病毒）抗体阳性，因此明确诊断为肾综合征出血热。

汉坦病毒导致的临床综合征也被称为流行性出血热、出血性肾病肾炎、Songo热、朝鲜出血热和流行性肾病，这些疾病现在被世界卫生组织统称为肾综合征出血热。重度肾综合征出血热患者在采用先进的支持治疗后病死率已从20世纪60年代的10%～15%降至目前的5%以下。

汉坦病毒是一种属于布尼亚病毒科的包膜病毒属，人可通过吸入含病毒的气溶胶颗粒，或接触受感染啮齿动物的尿液、分泌物或粪便而感染汉坦病毒；人群对汉坦病毒普遍易感，隐性感染率较低，一般青壮年发病率高，病后有持久免疫力。鼠类是传播源，罕见有人与人之间的传播。该患者居住在仓库旁边，有鼠类活动。肾综合征出血热的潜伏期一般为2～3周。典型临床经过分为5期：发热期、低血压休克期、少尿期、多尿期及恢复期。

发热期的主要表现为感染性病毒血症和全身毛细血管损害引起的症状。起病急，发热、三痛（头痛、腰痛、眼眶痛）、皮肤黏膜三红（脸、颈和上胸部发红）、眼结膜充血，重者似酒醉貌，有恶心、呕吐、胸闷、腹痛、腹泻、全身关节痛等症状，口腔黏膜、胸背、腋下出现大小不等的出血点或瘀斑。低血压休克期多在发热4～6d，热退病重，感染中毒症状及出血症状加重，主要为失血浆性低血容量休克及出血的表现。少尿期24h尿量少于400ml，少尿期与低血压期常无明显界限，此期胃肠道症状、出血症状及精神症状明显。多尿期由于肾脏组织损害逐渐修复，但由于肾小管回吸收功能尚未完全恢复，以致尿量显著增多，极易造成脱水及电解质紊乱，但随着尿量的增加，病情逐步好转。随着肾功能逐渐恢复，尿量减至3000ml以下时，即进入恢复期。

辅助检查中，早期WBC正常或偏低，3～4d后即明显增高，多在（15～30）×109
 /L，杆状核细胞增多，存在类似白血病现象；异型LY%一般在10%～20%，Plt明显减少。尿常规中尿蛋白浓度显著升高是本病的重要特点，也是肾损害的最早期表现。尿中还可有红细胞、管型或膜状物。低血压休克期尿素氮及肌酐轻、中度增高。少尿期至多尿期达高峰，以后逐渐下降，升高程度和幅度与病情成正比。血清K+
 浓度在发热期可有降低，少尿期上升为高血钾，多尿期又降低；血液中Na+
 和Cl-
 浓度在全病程均降低，以休克及少尿期最显著。由于凝血因子大量消耗，Plt下降，凝血酶原和APTT延长，FIB降低；继发性纤溶亢进表现为纤维蛋白（原）降解产物增加。早期用免疫荧光试验、酶联免疫吸附试验（ELISA、胶体金法在血清、尿沉渣细胞可查汉坦病毒抗原。检测血清特异性IgM抗体1:20以上和IgG抗体1:40为阳性，恢复期血清特异性IgG抗体较急性期有4倍以上增高者也可予以诊断。RT-PCR法检测血清中病毒RNA，可用于早期诊断。

一般依据临床特点和实验室检查、结合流行病学资料，在排除其他疾病的基础上，进行综合性诊断，对典型病例诊断并不困难。

治疗原则是“三早一就”，即早发现、早休息、早治疗和就地隔离治疗，需要按乙类传染病上报，密切观察生命体征，针对五期的临床情况进行相应对症支持治疗。
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病例11

以胸痛为主要表现的肺脓肿

【病史摘要】


患者
 ：男性，58岁。


主诉
 ：胸痛1d。


现病史
 ：患者于入院前1天劳累后开始出现胸痛，吸气时加重，当时无发热、胸闷、咳嗽、咳痰，无乏力、咽部不适、流涕，无头晕、头痛、黑濛、咯血、盗汗等不适主诉，遂来我院急诊科就诊。胸部CT扫描提示：左肺少许炎症，左侧胸腔积液（见图11-1）。主动脉CTA检查示主动脉及其分支壁斑块形成，两侧胸腔积液。查血常规和炎症指标：CRP 24mg/L，WBC 8.0×109
 /L，NE%42.2%；心肌梗死三合一、proBNP、血气指标、肝肾功能指标、凝血功能指标、电解质、血糖浓度均无特殊。心电图检查提示：窦性心动过速。急诊给予左氧氟沙星、环磷腺苷葡胺等对症治疗。经治疗后夜间出现发热，当时体温最高37.6℃；复查血常规和炎症指标示：CRP 138mg/L，WBC 12.5×109
 /L，NE%70.2%；仍无咳嗽、咳痰。为进一步诊治，拟诊“左肺肺炎”收治入院。


既往史
 ：有高血压病史6年，血压最高160mmHg/80mmHg，平时服用硝苯地平片降压，血压控制在140～150mmHg/70～90mmHg。10余年前在我院行鼻息肉切除术。否认肝炎、结核、伤寒等传染病史；否认青霉素、磺胺类药物、链霉素等药物过敏史；否认食物过敏史。


入院查体
 ：体温37.7℃，脉搏109次/min，呼吸25次/min，血压155 mmHg/86mmHg，SpO2
 99%。神志清，气稍促。双瞳孔等大、等圆，对光反射存在。心率109次/min，律齐，未及杂音。左下肺叩诊呈浊音，余肺部叩诊清音。两肺呼吸音粗，左下肺呼吸音低，未闻及明显干湿啰音，未及胸膜摩擦音，左肺肺语音传导减弱。腹软无压痛，肝脾肋下未及，肠鸣音正常。双下肢无浮肿。四肢肌力、肌张力正常，病理征阴性。

【初步诊断】

（1）胸痛待查。

（2）肺部感染，肺炎严重程度指数（pneumonia severity index, PSI）评分68分，CURB-65评分0分。

（3）胸腔积液。

（4）高血压病2级，高危。

【诊疗经过与临床转归】

入院后追问病史，患者诉于2个月前因发热在外院就诊。查胸部CT扫描提示：左上肺小半片状及结节状密度增高影，左肺上叶前段病灶更密实，建议积极抗感染治疗后复查或必要时穿刺病理检查，左侧少量胸腔积液。经积极抗感染治疗（阿奇霉素、头孢美唑具体剂量不详），影像学吸收不佳。患者遂至上海市胸科医院就诊，行T细胞斑点试验（T cell sport test, T-spot）、高分辨CT扫描、肿瘤指标均无特殊。

患者入院后予完善相关辅助检查，先予头孢吡肟+莫西沙星抗感染，氨溴索、糜蛋白酶、特布他林雾化化痰。入院第4天行胸腔穿刺并留置引流管，引流出黄色胸腔积液200ml，胸腔积液常规检测示：色黄、混浊、有凝块，RBC为0，WBC 22.0×106
 /L，组织细胞计数为0，李凡他黏蛋白试验痕迹；胸腔积液生化检测示：体液蛋白定量32.80g/L，体液糖定量0.03mmol/L，体液Cl-
 浓度98.00mmol/L，胸腔积液LDH 654IU/L，胸腔积液腺苷脱氨酶12IU/L，提示为渗出液。患者胸腔积液肿瘤标志物除CA125浓度升高（229.10IU/ml）外，甲胎蛋白、癌胚抗原、CA19-9、鳞状细胞癌相关抗原（SCC）、神经烯醇化酶均阴性。胸腔积液找脱落细胞1次，为阴性。留置引流管后平均每日引流出黄色液体100～300ml。之后复送胸腔积液化验，结果类似。

患者甲状腺功能指标、风湿免疫性疾病相应检测指标均在正常范围。抗结核抗体、嗜肺军团菌IgM、Q热立克次体IgM、肺炎衣原IgM、腺病毒IgM、呼吸道合胞病毒IgM、甲型流感病毒IgM、乙型流感病毒IgM、副流感病毒IgM及肺炎支原体IgM均为阴性。2次血培养均为阴性，多次痰涂片未见真菌，多次查G试验、内毒素及降钙素原水平均在正常范围。T-spot及GM试验均阴性。

在抗感染治疗方面结合患者血常规、降钙素原等感染指标及患者体温波动，并多次请呼吸科及临床药师会诊，患者初始抗感染方案为头孢吡肟联合莫西沙星，使用后患者发热平复，胸痛症状明显好转，但在入院后第9天患者出现发热，体温升至37.8℃。复查胸部CT扫描提示病变较前进展，故调整抗生素为美罗培南联合替考拉宁，但之后4d患者体温最高峰波动于38.6～38.9℃之间，故在入院第13天抗生素调整为头孢哌酮舒巴坦联合利奈唑胺；行支气管镜检查见左下肺背段及基底段支气管管腔外压性狭窄。入院第16天，因患者虽在应用舒普深联合斯沃后每日热峰降至38.2℃左右，但发热仍不退，且之前一天复查胸部CT示：左侧大量胸腔积液，局部包裹性，伴脓肿形成可能性大，邻近组织被动性肺不张（见图11-2），较入院第9天稍有进展，考虑肺脓肿可能性大，故在入院第19天予以头孢哌酮舒巴坦+利奈唑胺+青霉素钠联合抗感染。之后患者每日咳痰量增多至20～30口痰，呈黄绿色，为黏液脓痰，有腥臭味；每日热峰也逐步下降至37.2～37.5℃，故在入院第24天停用头孢哌酮钠舒巴坦钠，继续利奈唑胺联合青霉素钠抗感染治疗。之后患者体温恢复正常，入院第29天复查胸部CT扫描提示：胸腔积液较前有所吸收，肺实变较前有所好转（见图11-3）。家属要求自动出院至专科医院进一步治疗，考虑患者目前生命体征稳定，故予以出院。
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图11-1
 　入院前1天胸部CT扫描显示：胸廓对称，纵隔居中，气管及气管分叉通畅，两侧肺门影不大，心脏大小形态如常，两侧支气管血管束分布正常，左肺多发条索模糊影，左侧胸腔积液，胸膜无明显增厚，胸壁未见异常
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图11-2
 　入院第15天胸部CT扫描显示：胸廓对称，纵隔居中，气管及气管分叉通畅，两侧肺门结构正常，纵隔间隙内未见明显肿大淋巴结，心脏大小形态如常，右侧支气管血管束分布正常，左侧大量胸腔积液，局部包裹性，邻近肺组织被动性肺不张，背侧积液内见多发气体影，邻近胸膜增厚，胸壁未见异常
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图11-3
 　入院第29天胸部CT扫描显示：胸廓对称，纵隔居中，气管及气管分叉通畅，两侧肺门结构正常，纵隔间隙内未见明显肿大淋巴结，心脏大小形态如常，右侧支气管血管束分布正常，左肺舌段及下叶模糊影，见支气管充气征，左侧胸腔积液，局部包裹性，邻近肺组织被动性肺不张，内见多发气体影，胸壁未见异常



【最终诊断】

（1）肺脓肿、左肺不张、左侧胸腔积液。

（2）高血压病2级，高危。

【诊断思路与心得】

肺脓肿是由于多种病因引起的肺组织化脓性病变，多发生于壮年，男性发病率高于女性。感染由呼吸道、血源性或肺癌等堵塞所致，早期为肺部化脓性炎症，继而坏死形成脓肿，自抗生素广泛应用以来，肺脓肿的发生率已大为减少。

大多数肺脓肿以吸入性肺炎的并发症起病，由正常存在于齿龈缝中的厌氧菌种导致，其他细菌也可导致肺脓肿，但发生率比较低。最常见的非厌氧菌是米勒链球菌、金黄色葡萄球菌、肺炎克雷伯杆菌、其他一些革兰氏阴性菌、B型流感嗜血杆菌、军团菌属、诺卡菌属和放线菌属等。近年来，肺脓肿的病原菌有所改变。有研究显示目前最常见的致病菌依次为革兰氏阴性菌、厌氧菌和革兰氏阳性菌。肺炎克雷伯杆菌是最常见的分离病原体，其次是米勒链球菌菌群。但值得注意的是肺脓肿常由多种微生物混合感染引起。本例患者病原学检查结果阴性，降钙素原及内毒素水平一直不高，应用利奈唑胺后开始热退，倾向于革兰氏阳性菌感染。

根据就诊前症状持续时间，肺脓肿可分为急性肺脓肿或慢性肺脓肿，症状持续时间≥1个月被认为是慢性肺脓肿，本例患者为急性肺脓肿。根据是否存在常见的相关疾病，肺脓肿可能分为原发性或继发性。原发性脓肿是因为吸入致病菌或肺炎引起，患者在发病前往往发生过误吸，肺脓肿发生的因素为细菌感染、支气管堵塞，加上全身抵抗力降低。而继发性肺脓肿通常表明肺脓肿是在原发疾病（如呼吸道肿瘤）、使用免疫抑制剂或是破坏人体免疫防御能力的全身性疾病［如人类免疫缺陷病毒（HIV）感染］基础上发生的。本例患者倾向于原发性，尽管该患者之前没有误吸史，也无口腔手术或操作等易发生原发性肺脓肿的病史，但患者入院后查T细胞亚群+绝对计数、血肿瘤标志物（除CA125升高3～4倍，考虑由于存在胸腔积液导致的升高）基本正常，因此考虑为原发性肺脓肿。

急性吸入性肺脓肿起病急骤，主要症状有畏寒、寒战、高热，体温可高达39～40℃，咳嗽、咳痰或黏液脓痰，精神不振、乏力、食欲欠佳等。当炎症波及局部胸膜可引起胸痛。发病7～10d后，咳嗽加剧，脓肿破溃于支气管，咳出大量脓臭痰，每天可达300～500ml，痰有臭味，目前认为恶臭对厌氧菌感染具有诊断价值。有时痰中带血或中等量咯血，典型肺脓肿患者的痰静置后可分为3层，由上而下依次为泡沫、黏液及脓渣。脓痰排出后，患者全身症状好转，体温下降。如治疗不及时、不彻底，病变可渐转为慢性，易形成脓气胸或支气管胸膜瘘。慢性肺脓肿有慢性咳嗽、咳脓痰、反复咯血、继发感染和不规则发热等症状，常呈贫血、消瘦等慢性消耗病态。血源性肺脓肿多先有原发病灶引起的畏寒、高热等全身脓毒血症的症状。经数日至2周才出现肺部症状，如咳嗽、咳痰等。通常痰量不多，极少咯血。

肺脓肿患者一般无特殊体征。病变较小或位于肺脏的深部，可无异常体征。病变较大，脓肿周围有大量炎症，叩诊呈浊音或实音，听诊呼吸音减低，有时可闻及湿啰音。血源性肺脓肿体征大多阴性。慢性肺脓肿者患侧胸廓略塌陷，叩诊浊音，呼吸音减低；可有杵状指（趾）；胸廓也有塌陷畸形，活动差。

血常规检查可有WBC增高，NE%升高，病程长或咯血严重者可有贫血、红细胞沉降率增快等。肺脓肿评估中最重要的部分是确定可能的病因，从而选择适合的抗生素治疗。无污染标本仅有的方法包括经气管抽吸、胸腔积液或血液培养，但开始使用有效抗生素后，这些标本中检出病原菌的可能性显著降低。痰液培养及痰液涂片可发现革兰氏阳性菌及阴性菌，有助于选择敏感抗生素。胸部X线片检查是肺脓肿的主要诊断方法，由于脓肿有向不同叶蔓延的特点，可波及多叶甚至全肺。如果通过胸部X线片无法清楚地显示空腔或怀疑有相关占位病变，应该进行胸部CT扫描。胸部CT扫描可更好地了解病变范围、部位、空腔情况；少数脓肿内脓液未排出，表现为实变阴影，易误诊为肿瘤，但在阴影内一般有小空洞，支气管完全闭塞者可有肺不张。本例患者就是因为在其实变阴影中发现小空洞才考虑肺脓肿，该患者还存在左肺下叶的被动性不张。CT扫描还可区分实性病变和胸膜腔积液，两者在治疗上是大相径庭的。纤维支气管镜检查有助于收集标本进行培养，但最好在患者情况较稳定时进行，不宜在高热时检查。

肺脓肿一般依据有昏迷呕吐、误吸史，急性发作的畏寒、高热、咳嗽和咳大量脓臭痰等病史，结合血WBC和NE%显著增高，肺野大片浓密炎性阴影中有脓腔及液平面的X线征象，可做出诊断。血、胸腔积液、痰培养，包括厌氧菌培养，分离细菌，有助于做出病原诊断。有皮肤创伤感染，疖、痈等化脓性病灶，发热不退并有咳嗽、咳痰等症状，胸部X线片检查示有两肺多发性小脓肿，可诊断为血源性肺脓肿。本例患者具备以上相应的症状，影像学特征相符，因此肺脓肿的诊断可以成立。

肺脓肿的治疗原则为抗感染和引流。肺脓肿常由多种微生物混合感染引起，目前认为β-内酰胺类抗生素疗效较佳，故最常使用。如果检测出病原菌，则按药敏试验结果选择抗生素。对于抗甲氧西林金黄色葡萄球菌（methicillin resistant Staphylococcus
 aureus, MRSA）引起的肺脓肿，常首选利奈唑胺，次选万古霉素。单纯肺脓肿患者很少需要外科手术。外科手术一般的适应证是对内科疗效不佳、疑似肿瘤或出血类疾病，常用操作是肺叶切除术或全肺切除术。对于手术风险较高的患者，可采用的替代方法包括经皮或内镜下引流，经皮引流操作需注意防止胸膜腔污染。

一般肺脓肿患者在开始抗生素治疗后3～4d内临床症状改善，表现为发热减退，7～10d退热。超过该时间的持续性发热表明对治疗反应迟钝，这类患者应行进一步诊断性检查以更好地明确潜在的解剖结构异常和感染的微生物。
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病例12

以发热为主要表现的肝脓肿

【病史摘要】


患者
 ：女性，79岁。


主诉
 ：发热1周。


现病史
 ：患者于入院前1周无明显诱因下出现发热伴反应迟钝，当时无胸闷、胸痛、气促、心悸、冷汗，无咳嗽、咳痰、无腹痛、腹泻，无肌肉关节酸痛。当天入外院就诊。查胸部CT扫描提示：两肺纹理增多，左肺上叶钙化灶，左肺下叶纤维灶，主动脉粥样硬化，附见肝脏多发低密度灶；查头颅CT扫描示：两侧基底节区、半卵圆区腔隙性梗死，老年脑；查血常规和炎症指标示：CRP 15mg/L，WBC 8.8×109
 /L，NE%91.2%；心电图检查示：频发房性期间收缩，房性期间收缩连发。外院予以左氧氟沙星抗感染3d，但因患者出现皮疹及双眼浮肿，调整抗生素为阿奇霉素。在外院治疗期间，患者发热多在上午出现，体温最高达40℃，曾有大小便失禁一次。发病第7天至我院急诊科就诊。查血常规和炎症指标示：CRP 160mg/L，WBC 9.7×109
 /L，NE%81.6%；降钙素原4.01ng/ml。为进一步诊治，拟诊“脓毒症”收治入院。


既往史
 ：患者高血压病史6年，最高血压180mmHg/90mmHg，目前服用缬沙坦、氨氯地平，血压控制可。类风湿关节炎病史10余年，曾使用激素治疗（具体不详），现已停用激素。自诉对头孢类、左氧氟沙星类药物过敏。


入院查体
 ：体温37℃，脉搏70次/min，呼吸23次/min，血压155mmHg/86mmHg，SpO2
 98%；神志清，呼吸平稳，查体合作，应答切题。全身皮肤黏膜无黄染、皮疹、出血点。浅表淋巴结未及肿大。双瞳孔等大、等圆，对光反射存在。唇无绀。颈软，气管居中，颈静脉无怒张，甲状腺无肿大。两肺呼吸音清，未闻及干湿啰音。心前区无异常隆起，心率70次/min，律不齐，心音可，未闻及额外心音，各瓣膜区未闻及病理性杂音，未闻及心包摩擦音。腹平软，无压痛、反跳痛及肌卫，肝脾肋下未及，移动性浊音阴性，肠鸣音正常。双下肢无浮肿。神经系统未见明显异常。

【初步诊断】

（1）发热待查。

（2）高血压病2级，很高危。

（3）类风湿关节炎。

【诊疗经过与临床转归】

入院后血常规和炎症指标检查：CRP 152mg/L，WBC 8.8×109
 /L，NE%73.7%，Hb100g/L，Plt 163×109
 /L，降钙素原2.30ng/ml，给予莫西沙星抗感染、输注白蛋白纠正低白蛋白血症等治疗后患者仍有发热，连续2次血培养均为阴性；嗜肺军团菌IgM、Q热立克次体IgM、肺炎衣原体IgM、腺病毒IgM、呼吸道合胞病毒IgM、甲型流感病毒IgM、乙型流感病毒IgM、副流感病毒IgM、肺炎支原体IgM均为阴性；冷凝集试验阴性；肺炎支原体抗体及结核抗体检测均为阴性；甲胎蛋白、癌胚抗原、CA19-9、CA50、CA125、CA15-3、CA242、CA211、CA724、神经烯醇化酶及鳞状细胞癌相关抗原（SCC）均在正常范围；抗平滑肌抗体、抗线粒体抗体、p-ANCA、c-ANCA、PR3-ANCA、MPO-ANCA、抗GBM抗体、dsDNA、抗SM、抗SSA、抗SSB、抗Scl-70、抗Jo-1、SM/RNP、PM-Scl、CENPB、ANA、PCNA、核小体、组蛋白、核糖体P蛋白、AMA-M2、Ro-52、抗心磷脂抗体IgG及IgM均为阴性。腹部超声检查提示：肝脏形态正常，表面光滑，肝内回声细密，深部回声衰减，血管纹理及走向显示欠清晰。肝内可见数个无回声区，大的大小约21mm×20mm，边界清，后方回声增强。肝左叶可见混合回声区，大小约41mm×40mm，边界尚清，内部回声不均匀。彩色多普勒血流成像检查显示：内部未见明显血流信号。考虑肝左叶混合性占位、脂肪肝、肝多发囊肿。行腹部CT增强检查提示：肝脓肿可能（见图12-1）。之后在B超引导下行经皮肝脓肿穿刺置管引流术，抽出淡咖啡色脓性液体约40ml（见图12-2），送脓液细菌培养。调整抗生素为美罗培南+甲硝唑加强，引流后第2天患者体温逐渐下降。引流4d后脓液细菌培养结果为肺炎克雷伯杆菌感染，根据药敏结果调整抗生素为莫西沙星抗感染。引流1周后复查血常规指标及降钙素原水平较前明显好转，复查腹部B超提示肝脓肿较前明显减少，拔除肝脓肿引流管后出院，之后继续口服莫西沙星抗感染2周。1个月后复查超声示：肝内可见多个无回声区，较大的大小约20mm×12mm，边界清，后方回声增强，考虑肝多发囊肿；未见肝脓肿表现。9个月后复查腹部CT扫描，未见肝脓肿表现（见图12-3）。
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图12-1
 　入院时腹部CT扫描显示：肝左叶见一囊性占位，直径约4.0cm，增强呈边缘持续强化，相邻肝实质见片状缓慢、延迟强化区。肝实质多发类圆形水样密度影，增强无强化。考虑肝左叶脓肿形成，肝右叶多发囊肿
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图12-2
 　超声定位下行经皮肝脓肿穿刺引流出淡咖啡色液体（彩图见第178页）
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图12-3
 　出院9个月后腹部CT扫描显示：肝右叶小囊肿



【最终诊断】

（1）肝脓肿。

（2）高血压病2级，很高危。

（3）双侧胸腔积液。

（4）类风湿关节炎。

（5）肝囊肿、双肾囊肿。

（6）双侧甲状腺多发结节。

【诊断思路与心得】

肝脓肿是最常见的内脏脓肿类型，细菌性肝脓肿是指由化脓性细菌侵入肝脏形成的肝内化脓性感染灶，近年来由于人口老龄化、糖尿病的总体发病率增高、抗生素的滥用，肝脓肿的发病率有所上升。流行病学显示西方国家肝脓肿的发病率为1.1/10万～3.6/10万；中国大陆地区的发病率为5.7/10万，台湾地区的发病率为11.2/10万～17.6/10万。

在过去的30年里，克雷伯杆菌属已逐渐成为亚洲地区细菌性肝脓肿的主要病原体。在新加坡和中国台湾地区，克雷伯杆菌属感染甚至超过了80%，中国大陆地区的数据与之类似，这可能与亚洲人群肠道本身定植的肺炎克雷伯杆菌较多有关。相比之下，西方国家肝脓肿的病原仍以大肠埃希菌和链球菌为主。与其他致病菌不同的是，肺炎克雷伯杆菌所致的肝脓肿通常为原发性肝脓肿，致病原因不明。肺炎克雷伯杆菌肝脓肿尚可发生侵袭综合征，包括眼内炎、中枢神经系统感染、坏死性筋膜炎等，这些肝外累及的感染已越来越多地引起临床的重视。条件致病菌导致肝脓肿的报道也明显增多，如沙门菌属、产气夹膜梭状芽孢杆菌。

人体抵抗力减弱时，入侵的化脓性细菌会引起肝脏感染而形成脓肿。细菌可经胆道（胆道梗阻和继发感染）、门静脉（血栓性静脉炎）、肝动脉（如急性骨髓炎、亚急性细菌性心内膜炎）和开放性伤口直接进入肝脏，也可由肝脏附近感染灶直接蔓延。细菌性肝脓肿的主要危险因素糖尿病、肝硬化、免疫抑制、质子泵抑制剂的使用、男性及高龄是引起肝脓肿的主要危险因素。质子泵抑制剂（proton pump inhibitor, PPI）的使用也被发现与肝脓肿形成风险增加有关，可能机制是PPI引起胃内pH值升高，破坏了天然的抵抗细菌的胃屏障。

细菌性肝脓肿主要表现为感染性疾病的非特异性症状，最典型的有发热，寒战和腹痛，但具有此三联征表现的患者不足30%，可能与患者老龄化、患有糖尿病等基础疾病导致的血管神经病变、痛阈降低及广谱抗生素应用有关；其他尚有乏力、恶心、食欲缺乏、黄疸、胸腔积液、低血压等不典型表现。常见的并发症有脓肿自发破裂、脓毒血症、中枢神经系统感染、迁徙性眼内炎等；迁徙性感染的发病率可达2.8%～10.8%。Chen等报道糖尿病合并细菌性肝脓肿患者因耐药菌导致迁徙感染病灶的发病率是普通肝脓肿患者的7.7倍，同时更容易产生迁徙性眼内炎和中枢神经系统感染等并发症，出现并发症的患者预后较差。

实验室检查可出现CRP、WBC、ALT、ALP、γ-谷氨酰转肽酶、胆红素、INR的升高，白蛋白水平降低，Plt减少，缺少特异度高的指标，需结合影像学诊断。B超检查和CT扫描对肝脓肿的敏感度达到96%～100%。由于B超检查具有方便、价格低廉、易重复等优点建议作为首选。在超声中，典型肝脓肿表现为无回声为主的囊实混合型团块，但也可表现为等回声到低回声不等。产气型肝脓肿的前壁处可见片状强回声闪烁，即“彗星征”，比较少见，随着病原学向肺炎克雷伯杆菌为首要病原体的转变，形成产气型肝脓肿的病例较前增多，多见于血糖浓度控制不佳的糖尿病患者。在CT影像中，肝脓肿相对于正常的肝实质是低密度影，在增强CT中，边缘强化以及可能存在内部分隔的强化。有研究表明，对于患糖尿病的亚洲人群或亚洲后裔，出现肺炎克雷伯杆菌血症合并眼内脓肿、脑膜炎或肝外其他转移脓肿时，CT扫描在对隐源性肝脓肿的寻找上比B超更具有敏感性。在超声和CT不能诊断时，可进一步行增强超声以及MRI明确诊断。增强超声是通过静脉注射造影剂，观察显示的动脉期（注射造影剂后10～30s）、门静脉期（注射后30～120s）、后期（＞120s后），肝脓肿的影像表示是动脉期边缘强化，内部隔膜强化形成蜂窝状图像，强化在后期逐渐消失。

临床对于细菌性肝脓肿的治疗原则是根据患者的临床表现，以及脓肿大小、数目、位置、液化程度选择适宜的个性化治疗方案。治疗方法主要为抗生素治疗、介入治疗和外科手术治疗。

（1）抗生素治疗：抗菌治疗是肝脓肿治疗的基础。革兰氏染色、脓肿培养（药敏试验）、血培养为合理的抗生素治疗提供了有价值的指导。首选对肺炎克雷伯杆菌、大肠杆菌、链球菌与葡萄球菌的抗生素，待细菌培养有结果后，再根据药物敏感性试验结果选用更合适的药物。对于脓肿直径＜3～5cm的肝脓肿，大部分仅用抗生素治疗便可达到治愈的效果。直径相对小的脓肿位于肝尾叶等穿刺引流困难且存在较大风险的部位，亦通常选择抗菌治疗。值得注意的是，肺炎克雷伯杆菌普遍对氨苄西林、哌拉西林耐药。有研究发现，患者在使用氨苄西林或阿莫西林这些药物后会更容易感染肺炎克雷伯杆菌形成肝脓肿，且使用这些药物还会加重肝脏炎症程度及增加血清细胞因子（如α-TNF、IL-6等）的表达，对于这些患者慎用此类抗生素。因此，常用的抗菌药物包括三代、四代头孢类加甲硝唑类，其次为喹诺酮类、碳青霉烯类、氨基糖苷类药物等。有证据表明肺炎克雷伯杆菌感染的危重患者合并有血流动力学的改变（低血压）应选择β-内酰胺类和氨基糖苷类的联合治疗。碳青霉烯类是抗产超广谱β-内酰胺酶大肠杆菌和肺炎克雷伯杆菌的首选。抗菌的时间由治疗效果决定，具体如影像学改变、发热和白细胞增高症是否缓解。

（2）经皮穿刺引流：随着影像学的发展，细菌性肝脓肿的治疗手段已经从抗生素治疗和外科手术治疗为主转变为介入治疗和抗菌治疗相结合为主。介入治疗主要有穿刺抽吸及穿刺后置管引流。穿刺操作有在超声引导下、DSA机引导下及CT引导下进行，超声以其实时动态监测、费用低、低辐射容易被患者接受等特点得到临床普遍的认可，具有明显的优越性，一般需要超声下观察到明确的边界清晰的液性暗区才可进行穿刺。选择穿刺抽吸还是置管引流，看法不一。Yu等发现间歇性穿刺抽脓与置管引流对疾病的治疗效果相似。也有研究认为，对于液化不良及多房脓肿，单次抽吸往往无法获得彻底治愈，还会增加患者的痛苦及医疗费用，延长住院时间。置管引流可以持续引流脓汁及可能存在的坏死组织。经皮置管引流的适应证：经过48～72h的适当药物和穿刺抽脓治疗后仍发热；脓肿＞6cm；临床表现或超声提示即将发生穿孔。即使是微创治疗，该治疗方案也被报道出现出血、胆管瘘等并发症。

（3）外科手术治疗：对于直径＞5cm的单个脓肿，与经皮穿刺引流相比，部分医师倾向采用手术治疗，哪种方法患者获益较大仍存在争议。该方法的有效性在一项包含80例采用经皮或手术引流的脓肿直径＞5cm的患者的回顾性研究中得以表明：虽在病死率、发病率、发热持续时间或并发症发生率方面均无差异，但是手术引流的治疗失败率较低（28%vs7%）。除了传统的开腹手术，腹腔镜引流联合全身抗感染治疗是一种安全又有效的微创方案。手术引流适用于以下情况：多发性脓肿、多房性脓肿、脓肿黏稠的内容物堵塞引流管、潜在疾病需要初步手术处理、经皮穿刺引流7d内反应不充分。因此，经皮引流和外科介入不是相互竞争的方法，它们有不同的适应证。对于有既往胆道操作史，肝脓肿与胆道相通的患者，内镜逆行胰胆管造影（endoscopic retrograde cholangiopancreatography, ERCP）有助于引流肝脓肿。
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病例13

以咳嗽、咳痰为主要表现的肺炎并发脓胸

【病史摘要】


患者
 ：男性，55岁。


主诉
 ：乏力10d，伴咳嗽、咳痰7d。


现病史
 ：患者于10d前无明显诱因出现乏力，初期症状不明显，患者未引起重视，后又出现咳嗽、咳痰，痰为黄黏痰，量少且不易咳出，初时无畏寒、发热，无盗汗、咯血，无胸闷、心悸，无气促，无胸痛，在家口服“头孢类”及“川贝”等药物，症状无缓解，乏力仍明显，故来我院急诊科就诊。患者自发病以来，一般情况可，精神欠佳，食欲欠佳，睡眠可，二便正常。否认近期体重减轻。


既往史
 ：患者为体力劳动者，否认冶游史，吸烟史40年（2包/d），饮酒史20余年。有糖尿病史15年，长期服用二甲双胍，未规律监测。无手术史。


家族史
 ：父母健在，父亲有糖尿病史，否认家族遗传性疾病史。


入院查体
 ：体温37.3℃，脉搏135次/min，呼吸30次/min，SpO2
 95%，血压116mmHg/62mmHg。神志清，急性病容，呼吸急促，体型消瘦，皮肤巩膜未见黄染，全身浅表淋巴结未扪及肿大。心率快、律齐，各瓣膜区未闻及杂音。胸廓未见异常，右肺呼吸音增粗，可闻及少量湿啰音。腹部外形正常，全腹柔软，无压痛及反跳痛，腹部未触及包块。

【辅助检查】

血常规和炎症指标：WBC 14.8×109
 /L，NE%90.7%，Hb177g/L，血细胞比容（Hct）52.6%，Plt197×109
 /L，CRP 63mg/L；血糖23.2 mmol/L，血酮体阳性（++），尿素9.7mmol/L，肌酐69μmol/L，尿酸382μmol/L。静脉血气分析：pH值7.23，PCO2
 21.00mmHg，Na+
 浓度132mmol/L，K+
 浓度3.6 mmol/L，乳酸1.6mmol/L，[image: ]
 8.80mmol/L，BEecf-16.3mmol/L；尿常规：葡萄糖阳性（+++），酮体阳性（+++）。胸部CT扫描：右下肺炎，左肺尖磨玻璃结节（见图13-1）。
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图13-1
 　入院时胸部
 CT扫描显示右下肺部感染




【初步诊断】

（1）2型糖尿病，糖尿病酮症酸中毒。

（2）社区获得性肺炎。

【诊治经过与临床转归】

患者系中年男性，主要表现为乏力伴咳嗽，实验室检查确诊为糖尿病酮症酸中毒，胸部CT影像检查提示右下肺炎，炎症指标明显升高，考虑在纠正酮症酸中毒同时针对肺部感染给予抗感染治疗。因此，该患者入院后大量补液，予静脉胰岛素降血糖，酮症酸中毒症状缓解，先予以氨曲南2.0gbid+盐酸左氧氟沙星0.4gqd抗感染5d。因CRP无明显改善，入院第6天起改盐酸头孢吡肟2.0gbid+莫西沙星0.4gqd。患者乏力症状好转，但在入院第8天出现右侧胸痛，复查心电图、心肌酶正常，且住院期间无明显发热，体温最高达37.8℃。入院第14天复查胸部CT扫描示：右侧脓胸，右肺大部分不张，右肺多发炎症，较入院时明显进展，纵隔、右肺门多发肿大淋巴结（见图13-2）。
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图13-2
 　入院第14天胸部CT扫描示右肺炎症，右肺不张



入院第14天患者行右侧胸腔闭式引流术，1周内共引流出脓液1850ml，送脓液常规检查：土黄色、混浊，WBC 198.4×109
 /L，NE%85.0%，LY%5%，单核10%，RBC 600×106
 /L。生化指标检测：总蛋白41.1g/L，白蛋白18.4g/L，球蛋白22.7h/L，葡萄糖1.6mmol/L，LDH 22665IU/L。脓液做涂片镜下图像如图13-3所示。脓液培养：肺炎克雷伯杆菌肺炎亚种，黏液型（见图13-4），产ESBLs阳性。痰细菌培养回报：肺炎克雷伯杆菌肺炎亚种，产ESBLs阳性。患者的痰液及脓液中均培养出同一种致病菌，至此病原菌诊断明确。当日即调整为亚胺培南西司他丁钠0.5gq8h，治疗2周余后复查CT影像示右侧脓液减少，炎症吸收，右肺复张，炎症指标下降，少量咳嗽、咳痰，入院第43天带胸引管回当地继续治疗。
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图13-3
 　胸腔引流液涂片可见细菌（彩图见第178页）
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图13-4
 　胸腔引流液培养可见细菌菌落形成（彩图见第178页）



【最终诊断】

（1）2型糖尿病、糖尿病酮症酸中毒。

（2）肺炎克雷伯杆菌肺炎并发脓胸。

【诊断思路与心得】

糖尿病酮症酸中毒是糖尿病的严重并发症，在胰岛素应用之前是糖尿病的主要死亡原因，在胰岛素问世后其病死率大大降低，目前仅占糖尿病患者病死率的1%。在治疗糖尿病酮症酸中毒时应注意以下细节：监测生命体征，记录出入量；大量补液，开多路补液，开通深静脉，口服饮水；小剂量胰岛素抑制酮体，稳定后续贯皮下中长效胰岛素；谨慎纠正酸中毒，宁酸勿碱；积极补钾，初始血清K+
 浓度≤5.5mmol/L，有尿就开始补钾；寻找诱因治疗（如抗感染）；严防高渗脱水，防止快速升钠、降糖；神志欠清者禁食，家属宣教，防止误吸；监测血糖、血气指标。

患者酮症酸中毒经治疗后得到控制，但炎症指标无明显下降，新出现右侧胸痛的症状，肺部影像学检查提示右肺感染并发脓气胸，较前有明显进展。此时治疗的重点转移到脓胸上。先前的经验性抗感染治疗失败，明确感染病原菌成为治疗的关键，再行高质量的痰液送检，并联系胸外科行胸腔闭式引流，取得脓液后送检，得到培养结果后采取精准化的抗感染治疗，同时对脓液进行充分引流，才能逆转患者的病情。

对于社区获得性肺炎，一般在诊断后的2～4周复查肺影像。该患者从肺炎到脓胸（见图13-1和图13-2），肺部影像改变明显，未能在病情变化的第一时间从影像学表现上得到证实，所以我们认为当临床出现以下情况时可缩短间隔至3～5d复查肺部影像。①进展性肺炎，初始72h进展为急性呼吸衰竭或脓毒性休克。②对治疗无反应，无法达到临床稳定标准（体温、心率、呼吸、血压、炎症指标未改善）。③需要更改治疗方案，出现胸腔积液、气胸等表现。④其他需要行影像检查的临床表现。

患者从初始的肺炎进展到脓胸，两者之间病理生理过程有着密切的联系。

脓胸最常见发生于肺炎并发症，是胸膜腔内化脓性病原微生物感染，早期产生胸膜炎，随之有大量脓性渗出液积聚。积液中存在大量的白细胞，且可在显微镜下观察到，表现为浓稠和混浊的脓液。确诊常需通过胸腔穿刺抽液或胸腔闭式引流，或细菌培养。其病原菌主要有革兰氏阴性菌，有报道分析了病原菌构成前3位依次为链球菌属、肺炎克雷伯杆菌、金黄色葡萄球菌，其中30%～40%的脓胸是多种微生物的混合感染。

一旦确诊脓胸，行穿刺彻底引流脓液，有助于为病原体提供证据，可加快病菌清除提高全身性抗生素治疗的效果，有助于肺复张及重建生理性胸膜腔，并避免有限制作用的纤维板形成。

脓胸的引流方式有多种，需根据不同的临床情况来决定。包括单纯性胸腔穿刺引流术、胸腔闭式引流术、经肋间胸廓造口术、电视镜辅助胸腔镜手术、开放式胸膜剥脱术等。

临床也常碰到由于胸腔积液分隔所致引流不充分，分隔明显形成多房性脓胸，我们的经验是尽早在胸腔内注射尿激酶或链激酶，稀释脓液，利于引流，从而避免了多部位放置胸腔引流管及继发感染和出血、气胸等并发症，推荐方法为连续3d胸膜腔内注入链激酶25万IU×2次/d，或尿激酶10万IU×1次/d，用药后夹管在胸膜腔内保留2～4h。主要的全身不良反应有发热、乏力不适、外周血WBC增多等。此方法安全、有效、痛苦少，且可避免全身麻醉的危险，对老年患者尤为有利。

由于治疗手段的不同，对于有临床感染症状、胸腔积液的患者鉴别或排除脓胸与肺脓肿是很重要的。CT尤其是增强CT扫描对各种复杂的胸膜—肺疾病有不可替代的价值。脓胸与肺实质边界锐利；病变与胸壁夹角一般呈锐角；积液量大可压缩肺组织，形成肺不张；当有支气管胸膜瘘形成时，多量气体衬托光滑的内壁；有时在增强CT影像上可见胸膜分离征。与此相反，肺脓肿表现为病变形态不规则，内壁较厚，与肺实质边界模糊；内部可见低密度坏死灶或气液平面；没有挤压效应；胸壁夹角呈直角或钝角；支气管和肺纹理在脓肿洞壁处中断。

该患者培养出的肺炎克雷伯杆菌与临床常见肺炎克雷伯杆菌不同，其特点是菌落多为黏液型（拉丝可达5mm以上），可在健康者或伴有基础疾病者（以糖尿病为多数）中引起严重感染，包括肝脓肿、肺脓肿、脑脊髓膜炎等严重社区获得性疾病，并能转移播散感染。这些肺炎克雷伯杆菌荚膜多糖分型为K1、K2、K5等，它决定了细菌的黏附、抗血清杀菌、抗吞噬和远处定植的特性，也称为强毒力肺炎克雷伯杆菌。

大量的流行病学调查资料显示，近年来由于各种抗菌药物的广泛使用，导致肺炎克雷伯杆菌耐药性普遍存在，且多数分离株为多重抗药性菌种，在治疗上造成极大的困扰。肺炎克雷伯杆菌的耐药机制主要包括：产生药物灭活酶、形成生物被膜、外膜孔蛋白缺失、基因变异、外排泵作用增强、存在整合子－基因盒系统。其中肺炎克雷伯杆菌产生的β-内酰胺酶是耐药的重要机制之一，占耐药菌株的80%，肺炎克雷伯杆菌几乎可以产生所有的β-内酰胺酶，可通过水解β-内酰胺环使抗菌药物失去抗菌活性。肺炎克雷伯杆菌的β-内酰胺酶耐药机制主要通过产生超广谱β-内酰胺酶、AmpC酶、碳青霉烯酶使抗菌药物失去抗菌活性。

产ESBL肺炎克雷伯杆菌日益增多，且有继续增高的趋势，因此，必须采取措施调整抗菌谱，减少产ESBL肺炎克雷伯杆菌的产生：包括减少三代头孢菌素如头孢噻肟、头孢他啶的使用，合理增加四代头孢菌素使用；减少或限制高耐药诱导药（头孢他啶、环丙沙星、亚胺培南西司他丁钠），使用低耐药诱导药（左氧氟沙星、头孢吡肟等），门诊尽量使用口服低耐药诱导药（克林霉素、米诺环素、甲硝唑及头孢菌素，除环丙沙星外的氟喹酮类药物），循环使用三代或四代头孢菌素、β-内酰胺酶抑制剂复合物及碳青酶烯类药物。

对于本例患者，积极控制糖尿病酮症酸中毒后，积极排查可能的诱发因素（如感染），肺炎克雷伯杆菌是糖尿病肺部感染的常见致病菌，耐药发生率高，如初始治疗失败后需短期复查影像，当肺炎并发肺脓肿、脓胸时积极充分引流取得阳性病原学结果，采取精准化治疗是本例治疗成功的关键。本例诊治中与微生物室、胸外科、内分泌科的紧密合作，为以后病例的诊治积累了宝贵经验。
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病例14

以胸痛为主要表现的食道胸膜瘘

【病史摘要】


患者
 ：男性，72岁。


主诉
 ：剧烈呕吐后胸痛15h，伴气促、发热。


现病史
 ：患者入院前15h进食大量荞麦面后出现剧烈呕吐，随即自觉胸痛，伴后背部疼痛，有气促，发热，体温最高达38.8℃，无咳嗽、咳痰、咯血、胸闷、心悸、腹痛、腹胀、腹泻、头晕、头痛、黑濛等情况。遂至我院急诊科就诊。测SpO2
 87%。查血常规和炎症指标：CRP＜8mg/L，WBC 18.7×109
 /L，NE%63.5%，Hb158g/L，Plt153×109
 /L。血气分析：pH值7.42，PO2
 6.57kPa，PCO2
 5.73kPa，BEecf2.5mmol/L。心肌梗死三合一、D-二聚体、pro-BNP正常。心电图检查示：房性期前收缩未下传。胸部CT扫描示：两下肺炎症，两侧胸腔积液，以左侧为著，两肾可疑小结石。给予左氧氟沙星、头孢替安抗感染、多索茶碱平喘等治疗，经治疗后患者胸痛有所缓解，仍有气促发热，测SaO2
 82%，予无创呼吸机辅助通气，患者SaO2
 维持在90%左右。


既往史
 ：2012年10月因“甲状腺结节”行甲状腺次全切除术。有高血压病史多年，口服缬沙坦，血压控制可。2型糖尿病史多年，饮食控制，血糖控制可。否认药物、食物过敏史。预防接种史不详。否认手术史、外伤史，否认输血史。


入院查体
 ：体温37.6℃，脉搏106次/min，呼吸20次/min，血压101mmHg/79mmHg；神志清，气促，全身皮肤未及黄染，无瘀点、瘀斑。浅表淋巴结未及肿大。两肺呼吸音粗，左下肺呼吸音低，未闻及明显干湿啰音，心率106次/min，律齐，心音低，未闻及病理性杂音。腹平软，无压痛、反跳痛及肌卫，肝脾肋下未触及。双下肢无浮肿。神经系统反应无异常。

【相关辅检】

（1）血常规、降钙素原及乳酸指标如表14-1所示。



表14-1　入院后血常规、降钙素原、乳酸指标检测结果
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注：“—”表示数据缺如



（2）肝肾功能和BNP指标如14-2所示。



表14-2　入院后肝肾功能、BNP指标检测结果
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（3）胸腔积液化验：第1天胸腔积液检测显示，抗酸杆菌阴性，找到革兰氏阳性菌，未见肿瘤细胞；胸腔积液肿瘤标志物CEA为47.50ng/ml，CA19-9为102.40IU/ml，CA125为221.50IU/ml，神经烯醇化酶为56.98μg/L，SCC＞70.00ng/ml。第4天胸腔积液培养显示：蜡样芽孢杆菌，中间型链球菌阳性，有白念珠菌生长。第7天胸腔积液培养显示为鲍曼不动杆菌。



表14-3　入院后血常规和生化检测结果
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注：“—”表示数据缺如



（4）其他化验：呼吸道病原抗体检测阴性。凝血功能指标检测显示PT为15.5s，INT为1.33，APTT为35.00s，D-二聚体为0.84mg/L，纤维蛋白（原）降解产物为5.60mg/L。尿常规检测显示红细胞血红蛋白150个/μl，白细胞酯酶25个/μl，红细胞（镜检）20～25个/HP，WBC（镜检）1～2个/HP。输血前测试：HBsAb阳性，HBcAb阳性，其余指标为阴性。肿瘤标志物指标：PSA为91.00ng/ml，游离PSA为15.34g/L，SCC为4.90ng/ml，其余指标均正常。空腹血糖浓度为8.1mmol/L。甲状腺功能指标：TT3
 0.26nmol/L，TT4
 69.10 nmol/L，FT3
 1.87pmol/L，FT4
 15.47pmol/L，TSH 0.07μIU/ml。痰培养：呼吸道正常菌丛生长。血培养：无细菌生长。中段尿培养：无细菌生长。

（5）相关检查：心脏彩色多普勒超声检查显示透声差，未见明显心包积液；M型：LVDD 52mm，LVDS 37mm，估测EF为55.3%。入院后胸部X线片检查：左肺致密影。心电图检查：窦速，室性期前收缩，肢导联低电压。胸腔积液超声检查：左侧肺实变，伴胸腔积液，厚度约2.6mm。背部检查：左侧胸腔可见稠厚低回声区，最大径约85mm。入院胸部CT扫描示：双侧胸腔积液，伴两下肺被动性不张。腹部+泌尿系统B超检查：双侧胸腔积液，胆囊少量沉积物，胆总管远端气体遮盖显示不清，余未见异常。

【初步诊断】

（1）脓毒症。

（2）肺部感染。

（3）Ⅰ型呼吸衰竭。

（4）胸腔积液。

（5）高血压病1级，极高危。

（6）2型糖尿病。

【诊疗经过与临床转归】
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图14-1
 　入院第4天，胸部CT扫描示左侧胸腔积液，局部形成包裹



入院后立即给予无创呼吸机辅助通气，同时禁食、抗感染及支持治疗，入院5h后患者出现血压下降，心率增快，予以积极扩容、升压治疗，补充诊断脓毒症性休克。当晚SpO2
 下降至80%左右，予经口气管插管连接呼吸机辅助通气，在B超引导下行胸腔闭式引流术，引流出深褐色液体1300ml。经上述救治措施，入院第3天患者血压回升，停用升压药。第4天患者氧合稳定，脱机拔除气管插管；复查胸部CT扫描示：左侧胸腔积液较前减少，但局部形成包裹（见图14-1）。予以尿激酶10000IU胸腔内注射。病程中曾多次予以亚甲蓝口服，引流液未见蓝染，后于胸腔引流液中见到食物残渣（青菜叶）（见图14-2），根据病史高度怀疑食管破裂、食管胸膜瘘，生命体征平稳后立即行胃镜检查，见食管下端近贲门处一长1.5～2cm破口（见图14-3），明确诊断为自发性食管破裂、食管胸膜瘘、脓胸、脓毒性休克。给予留置空肠营养管加强肠内营养，胃肠减压，同时继续胸腔闭式引流并胸腔冲洗，抗感染及支持治疗，住院20d病情好转出院。出院2周后电话随访患者无不适。

[image: ]

图14-2
 　胸腔引流液中见到食物残渣（青菜叶）（彩图见第178页）
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图14-3
 　胃镜检查显示食管下端近贲门处有一个长1.5～2cm的破口（彩图见第178页）



【最终诊断】

（1）自发性食管破裂、食管胸膜瘘。

（2）脓胸。

（3）脓毒性休克。

（4）Ⅰ型呼吸衰竭。

（5）胸腔积液。

（6）肺部感染。

（7）高血压病1级，极高危。

（8）2型糖尿病。

【诊断思路与心得】

自发性／压力性食管破裂或Boerhaave综合征是一种发病率和病死率均较高的疾病，如不治疗可致命。本病由荷兰医师Hermann Boerhaave于1724年首次描述，因此又称Boerhaave综合征。食管破裂较罕见，其发病率为每年3.1/百万，在食管穿孔中，约15%为自发性穿孔，偶尔出现的非特异性症状可能导致诊断延误和结局不良。本病临床表现常常是非特异性的，与急性心肌梗死、心绞痛、急性胰腺炎、消化道溃疡穿孔有相似处，故易出现误诊而延误治疗时机，有文献报道早期误诊率高达74%～84%，病死率高达25%～100%。

Boerhaave综合征通常发生于无基础食管病变的患者中，自发性食管破裂的病因很多，但最多见的病因是过量进食或饮酒后呕吐，造成食管腔内压力骤然升高。食管内压力突然升高联合胸腔内负压可导致食管纵向穿孔，胸腔内负压可发生于如下情况时：严重应力或呕吐；在少数情况下，可发生于分娩、癫痫发作、持续咳嗽或大笑及举重时。胸腔负压引起食管壁内外压力差，由于食管缺乏浆膜结构，尤其是下段食管为较薄弱的平滑肌，同时也是食物易停留的地方。因此，自发性食管破裂好发于食管下段1/3部位，可延伸数厘米。下段食管直接位于左侧胸膜下，故食管破裂穿孔多发生于左侧。胸段食管破裂可导致胃内容物污染纵隔腔。这可导致化学性纵隔炎伴纵隔气肿和炎症，继而发生细菌性感染和纵隔坏死。纵隔炎症或初始食管穿孔导致的上覆胸膜破裂可直接污染胸腔，并导致胸腔积液。虽然目前已有Boerhaave综合征导致心包填塞和感染性心包积液的报道，但这些情况较罕见。如果不进行治疗，可导致脓毒症和器官衰竭。

自发性食管破裂病例的临床表现和体征并无特异性，常见的典型症状为剧烈呕吐后出现剧烈胸痛、胸闷、呼吸困难、液气胸、纵隔气肿或皮下气肿等，其中呕吐、胸痛和皮下气肿为典型三联征。Boerhaave综合征的临床特征取决于穿孔的位置（颈段、胸段或腹段）、消化道内容物外漏的程度及距发生破裂损伤的时间长短。Boerhaave综合征患者经常表现为胸段食管穿孔导致的剧烈胸骨后胸痛。虽然在疼痛发作前，有严重干呕和呕吐史通常与Boerhaave综合征相关，但有25%～45%的患者无呕吐史。由于皮下气肿，触诊患者胸壁时可有捻发音。在有纵隔气肿的患者中，听诊可能闻及每次心跳时存在纵隔爆裂音（Hamman征），尤其是当患者处于左侧卧位时。一般在食管穿孔后至少1h才可出现这些征象。在食管穿孔后几小时内，患者可出现吞咽痛、呼吸困难和脓毒症，体格检查中发现有发热、呼吸过速、心动过速、发绀和低血压，也可能发现存在胸腔积液。颈段食管穿孔的患者可表现为颈部疼痛、吞咽困难或发音障碍。触诊时患者的胸锁乳突肌可能有压痛，由于存在颈部皮下气肿可出现捻发音。腹段食管穿孔的患者经常主诉上腹痛或背痛、无法仰卧或出现急腹症。与胸段食管穿孔一样，在发病数小时内可能快速出现脓毒症。

Boerhaave综合征经常是在对患者的胸痛进行评估时偶然诊断的。对于严重干呕和呕吐或其他原因导致胸膜腔内压升高后出现严重胸部、颈部或上腹部疼痛，且体格检查中发现皮下气肿的患者，应怀疑Boerhaave综合征。实验室检查可能发现外周血WBC增多，虽然胸膜腔穿刺采集胸腔积液不是食管穿孔诊断性检查的一部分，但其可能含未消化的食物、pH值＜6或唾液淀粉酶水平升高，有助于临床医师考虑该疾病的可能。

确诊检查为食管造影、胸腔穿刺或引流及口服亚甲蓝染色、CT扫描检查、内镜检查及剖胸探查等。如发病48h后胸部X线片提示有阶梯样液平面时，要及时行食管造影检查。食管造影检查通常可确诊食管穿孔，该检查通过造影剂外溢显示穿孔的位置和程度。食管造影检查的敏感性取决于穿孔的位置、大小及检查中采用的技术。在高达10%的病例中，可发生假阴性结果。在疑似Boerhaave综合征的患者中，应进行水溶性造影剂如复方泛影葡胺进行食管造影检查。然而，如果水溶性造影剂检查的结果为阴性，应进行钡剂食管造影。虽然在显示小的穿孔方面，钡剂优于复方泛影葡胺，但由于其可导致纵隔或胸膜腔炎症反应，因此并不将其用于初始诊断性检查。钡剂食管造影可检出60%的颈段食管穿孔和90%的胸段食管穿孔。当食管造影难以定位或诊断疑似食管穿孔、不能进行食管对比造影检查、患者存在腹腔游离气体时，应进行胸部及腹部CT扫描检查。食管穿孔在CT上的典型图像为食管壁水肿和增厚、食管周围积液伴或不伴气体、纵隔增宽，以及胸膜腔、腹膜后或小网膜囊内积气积液。尽管CT扫描无法定位食管穿孔的确切位置，但其检出少量外溢的造影剂及食管周围或纵隔内软组织内气体的敏感性较高。上消化道内镜检查诊断自发性食管穿孔的作用尚存争议，因为内镜和充气可导致穿孔扩大并将气体引入纵隔内，该检查目前仅用于单独的影像学检查无法明确穿孔位置的患者，以及计划进行内镜下治疗的患者。

本病偶可见上消化道出血、面部肿胀、声音嘶哑、吞咽困难等，需要与溃疡病穿孔、其他原因所致液气胸、急性胰腺炎、急性胸膜炎、急性胆囊炎、心肌梗死、心绞痛、食管憩室、肺动脉栓塞等疾病鉴别。

由于食管穿孔的病死率较高，除了应将存在血流动力学受损证据的患者收入重症监护病房外，还应将存在多种基础疾病的患者收入重症监护病房。所有患者需要禁食、胃肠外营养支持、使用广谱抗生素及质子泵抑制剂、引流积液。对于所有食管穿孔的患者，均应进行外科会诊，这是因为内科治疗或内镜下治疗的患者可能病情恶化，需予手术干预。内科保守治疗与外科手术治疗的选择取决于如下因素：穿孔的大小和位置、穿孔后的外溢物是否局限于纵隔内或纵隔与脏层肺胸膜之间、诊断是否及时、是否存在食管基础病变、存在的基础疾病。内科保守治疗的指征：食管外溢物局限于颈部或纵隔内或纵隔与脏层肺胸膜之间、造影剂可从穿孔周围的腔隙中回流至食管、损伤部位未处于肿瘤组织中或腹腔内，也不靠近消化道梗阻部位、患者的症状非常轻微、无脓毒症的症状和体征、一天中随时可进行造影检查、如果患者的病情恶化，随时有经验丰富的胸外科医师进行治疗，具体治疗包括至少禁食7d、胃肠外营养支持静脉内使用广谱抗生素7～14d、引流积液，对于在内科治疗期间出现临床病情恶化征象的患者，需进行手术干预。对于正在进行内科治疗的患者，如果发生如下任何情况，应进行手术：初始造影剂呈局限性外溢的穿孔发展为自由扩散性外溢、穿孔扩大、临床病情恶化、持续发热或脓毒症、纵隔积气或气胸进展、发生脓胸。

对于不适合进行保守治疗或保守治疗失败的患者，需行手术治疗。手术治疗包括一期修复病损、切除病损、改道、引流积液，或在某些病例中进行食管切除术。对于存在广泛基础合并症的不太可能耐受手术的患者，应考虑采用内镜治疗食管穿孔。如果有在放置食管支架方面经验丰富的内镜医师且在与胸外科医师讨论后，应进行内镜治疗。

本例胃镜提示食管破口位于食管近贲门处，形成瘘管进入左侧胸腔，并感染左侧胸腔，造成左侧脓胸。一旦胸膜食管瘘形成，如不及时治疗，将会发生一系列并发症，如纵隔炎、肺或纵隔脓肿、膈下脓肿、主动脉炎、脓毒性休克等，病死率很高。该患者24h内形成左侧脓胸，随即出现脓毒性休克，病情一度危重。经积极扩容、升压、抗感染及呼吸机辅助通气后好转。同时，采用持续胸腔闭式引流、积极胸腔冲洗、尿激酶胸腔注射及根据药敏选用敏感抗生素治疗，患者感染得到控制。本例明确诊断后给予胃肠减压，同时留置空肠营养管，减少胃液甚至胆汁漏入胸腔，减少理化刺激，尽管有多种并发症，但最终治疗结局良好。

通过本例的诊治，总结如下体会：①临床医师应加强对自发性食管破裂的认识。对于急性起病，剧烈呕吐后出现的胸部疼痛、上腹部疼痛，应警惕食管破裂的可能，诊断思维不能只局限于心肺等常见急重症。②对于疑诊食管破裂的患者，可采取胸部CT扫描、食管造影、口服亚甲蓝及胃镜等检查帮助诊断。但是口服亚甲蓝、食管造影都可能出现假阴性的结果。临床诊断还需结合病史、体征、辅助检查及患者病情变化综合思考，不能过分依赖某项辅助检查结果。如果临床上确实存在疑问，可以找寻其他方法证实。③对于晚期自发性食管破裂已失去最佳手术治疗时机的患者，及早行胸腔闭式引流及冲洗、留置空肠营养管加强肠内营养支持、胃肠减压、积极抗感染及对症支持等非手术治疗，也可取得一定疗效。总之，早期诊断和综合治疗是现在减少本病并发症、降低病死率的关键之一。
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病例15

以发热伴腹痛为主要表现的结核性腹膜炎

【病史摘要】


患者
 ：男性，20岁。


主诉
 ：反复发热伴腹痛1个月余，发现腹腔积液1个月。


现病史
 ：患者入院前1个月余劳累后出现发热，体温最高达39.5℃，体温波动在38.5℃左右，发热时伴有腹痛。无全身乏力、四肢酸痛，无咳嗽、咳痰，无胸闷、胸痛，无咯血、痰中带血，无盗汗，无头晕、头痛，无黑濛、晕厥，无意识不清，无恶心、呕吐、腹胀、腹泻、黑便，无尿频、尿急、尿痛、大小便失禁。发病7d后入外院就诊，查胸部CT扫描提示肺部少量炎症，腹部CT扫描提示有少量腹腔积液，予哌拉西林及莫西沙星抗感染等对症支持处理8d后症状好转出院。出院后患者上述症状时有反复，4d前患者来我院就诊。急诊查腹部超声提示腹腔积液；查血常规和炎症指标示CRP 47mg/L，WBC 4.1×109
 /L，NE%63.7%，Hb116g/L，Plt 272×109
 /L。查血液肿瘤指标示糖类抗原CA125567.80IU/ml，CA15-343.89IU/ml，给予泮托拉唑制酸、山莨菪碱解痉等对症支持处理后好转。昨晚患者上述症状再次发作，为进一步治疗，急诊拟“发热待查，腹腔积液待查”收治入院。


既往史
 ：否认肝炎、结核、伤寒等传染病史；否认青霉素、磺胺类药物、链霉素等药物过敏史；否认食物过敏史；否认手术史、外伤史；否认输血史。


入院查体
 ：体温36.6℃，脉搏81次/min，呼吸17次/min，血压123mmHg/81mmHg，SpO2
 98%；神志清，消瘦，气平；双瞳孔等大、等圆，对光反射存在，心率81次/min，律齐，未闻及杂音。两肺呼吸音粗，未闻及明显干湿啰音。腹软无压痛，肝脾肋下未及，肠鸣音正常，移动性浊音阳性。双下肢无浮肿，四肢肌力、肌张力正常，病理征阴性。

【初步诊断】

（1）发热待查。

（2）腹腔积液待查。

【辅助检查】

（1）血常规和炎症指标：CRP 55mg/L，WBC 4.9×109
 /L，NE%71.8%，Hb111g/L，Plt 375×109
 /L；血降钙素原0.06ng/ml。

（2）肝肾功能指标检测：前白蛋白190.0mg/L，ALT 43.0IU/L，AST 47.0IU/L，ALP 83IU/L，γ-谷氨酰转肽酶48.0IU/L，总胆红素10.1μmol/L，直接胆红素3.8μmol/L，总蛋白74.7g/L，白蛋白37.6g/L，白蛋白和球蛋白比例为1.01，尿素氮4.15mmol/L，肌酐60.0μmol/L，尿酸309.0μmol/L，Na+
 133.2 mmol/L，K+
 4.44mmol/L，Cl-
 97.0mmol/L，线粒体-AST 8IU/L，纤维结合蛋白248.0mg/L，甘胆酸30.3mg/L，球蛋白37.1g/L，肾小球滤过率148.99ml/（min·1.75m2
 ）。

（3）细菌检测：结核抗体检测阴性；痰细菌真菌培养及鉴定阴性，血培养及鉴定（需氧菌+厌氧菌+真菌）阴性。

（4）肿瘤标志物检测：甲胎蛋白4.72ng/ml，癌胚抗原0.91ng/ml，糖类抗原CA19-920.27IU/ml、CA125567.80IU/ml、CA15-343.89IU/ml、CA7240.69IU/ml、CA2112.04 ng/ml。

（5）自身抗体检测：RF、ANA、ENA、抗dsDNA抗体、ANCA、ACLA均阴性，免疫球蛋白及补体正常。

（6）甲状腺功能指标检测：TPO-Ab、TT 3
 、TT 4
 、FT3
 、FT4
 、TSH均在正常范围；PT＿INR 1.21，APTT 33.20s，TT 13.30s，D-二聚体3.99mg/L，纤维蛋白（原）降解产物54.07mg/L，PT 13.4s，FIB 3.94g/L。

（7）其他指标检测：粪便常规指标正常，粪便隐血试验阳性；尿常规指标正常。腹腔积液常规指标+生化指标检测：黄色、略浑浊，李凡他试验阳性，蛋白35.7g/L；腹腔积液腺苷脱氨酶63IU/L；腹腔积液糖类抗原CA125459.10IU/ml、CA15-346.81IU/ml。T-spot：强阳性。

（8）胸部CT扫描：右肺炎症，需随访；腹腔积液，需结合腹部检查。

（9）腹部MRI示：腹腔积液，胰腺尾部形态饱满，胰腺体部下前可疑液体集聚，建议CT增强扫描。附见右侧胸腔积液。上腹部CT增强扫描（见图15-1）示腹膜及部分肠壁增厚强化，腹腔积液，肠系膜脂肪间隙模糊，结核改变待查，需结合生化等检查除外肿瘤等，并随访。左下腹部条状致密影。胰腺尾部饱满，肠腔积气、积液，肝小囊肿，需结合临床诊断。附见右侧胸腔积液伴包裹性改变。

（10）心电图检查：窦性心动过速。

（11）腹部超声检查：腹腔积液，肝、胰、脾、双肾未见明显异常；胆囊内未见结石。

【诊疗经过与临床转归】

该患者为无业宅男，平时熬夜较多，本次以发热待查、腹腔积液待查入院，在入院后积极完善检查以明确患者是否存在感染（细菌、真菌、结核等）、肿瘤、风湿结缔组织病。入院后未找到肿瘤及风湿结缔组织病依据，上腹部CT扫描提示腹膜结核可能，腹腔穿刺后腹腔积液检测提示渗出液，加之患者腹腔积液腺苷脱氨酶高达63IU/L，有报道腺苷脱氨酶水平＞39IU/L时，诊断结核性腹膜炎的敏感度和特异度高达97%以上，高度提示患者结核性腹膜炎；患者T-spot为强阳性，进一步支持患者为腹膜结核。为了进一步治疗，转入上海市传染病总院，明确诊断为腹膜结核，进行抗结核治疗。患者经过异烟肼、利福平、吡嗪酰胺、乙胺丁醇抗结核治疗12个月后停药至今已有半年余，未复发。
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图15-1
 　上腹部增强CT扫描显示：肝脏形态大小正常，肝左叶微小低密度灶，增强后未见明显强化，肝周、脾周及腹腔内见液体密度影，腹腔脂肪间隙模糊，散在斑点钙化。腹膜增厚、部分结节样改变伴强化。左下腹部条状异常高密度影。影像学考虑结核导致腹膜及部分肠壁增厚强化、腹腔积液、肠系膜脂肪间隙模糊的可能大，建议排除肿瘤



【最终诊断】

结核性腹膜炎。

【诊断思路与心得】

腹腔积液可由许多原因引起，80%以上的病因为肝硬化，其次为腹膜炎症及腹膜本身的肿瘤或转移癌。对于发热伴有腹腔积液的患者，常需要考虑：①是否为感染性发热，如腹膜炎（细菌性、结核性）、肠道慢性穿孔、淋病奈瑟菌或沙眼衣原体感染所致肝周围炎伴肝周渗出等。②是否为腹腔肿瘤或肿瘤发生腹腔转移，如原发在腹腔的间皮瘤、胃癌种植转移至肠系膜。③是否存在结缔组织病如系统性红斑狼疮。该患者为无业宅男，年纪轻，平时生活节律极度不规律，营养状况较差，近期劳累，具有结核发病的基础，经过检验、检查、诊断性腹腔穿刺后明确诊断为结核性腹膜炎。

结核性腹膜炎是由结核分枝杆菌引起的一种不常见的肺外感染。最常见的感染途径是由肺内原发结核病灶经血行播散而形成，也可通过活动性肺结核或粟粒型结核的血行播散而发生；罕见小肠感染灶内或结核性输卵管炎中的病原体分别经透壁性播散或直接播散进入腹膜腔。本例患者肺部CT扫描未见肺内结核病灶，推测可能由肠道感染而来。随着疾病的进展，脏腹膜和壁腹膜会逐渐布满结核结节。结核结节“渗出”蛋白液形成腹腔积液，90%以上的结核性腹膜炎患者就诊时存在腹腔积液。结核性腹膜炎起病隐匿，最常见的特征是腹腔积液、腹痛和发热，通常无法与细菌性腹膜炎的症状和体征相鉴别，因此，在临床上对于长期腹痛、发热和体重减轻的患者应考虑其结核性腹膜炎的可能。

大多数患者的WBC正常，但存在轻度至中度的正细胞正色素性贫血。结核性腹膜炎患者的血清CA125浓度一般升高，有研究报道此类患者血清CA125的平均水平为475.00IU/ml，治疗后可降至正常水平；但是任何原因导致的腹腔积液患者，其血清CA125水平都会增加，因此CA125用于诊断结核性腹膜炎特异性不高。结核性腹膜炎患者通常腹腔积液中蛋白含量＞0.3g/L，腹腔积液抗酸染色涂片检查的检出率非常低，阳性率在0～6%。

PCR可扩增结核分枝杆菌的16S核糖体核糖核酸，但尚未在临床上得到验证和应用。腹腔积液腺苷脱氨酶活性是检测结核性腹膜炎的一种非培养性实用方法，有报道采用最佳临界值39IU/L时，腺苷脱氨酶诊断结核性腹膜炎的敏感度高达100%，特异度也高达97%。本例患者腹腔积液腺苷脱氨酶的检测值为63IU/L，已达结核性腹膜炎的诊断值。而T-spot诊断肺外结核病的敏感度和特异度分别为94%和88%，对于该患者，T-spot检测强阳性，进一步支持其结核性腹膜炎的诊断。对于结核性腹膜炎患者而言，结核菌素纯蛋白衍生物试验结果的阳性率约为70%，但是阴性结果也不能排除诊断。

对于结核性腹膜炎的患者，仅约1/3患者在胸部X线片上可见陈旧性的结核病灶，而活动性肺结核的依据更为少见；CT扫描提示腹膜增厚、网膜饼或超声检查显示腹腔积液内伴有纤细可活动的分隔，均可提示结核性腹膜炎。

结核性腹膜炎的治疗原则与肺结核相同，一般在开始抗结核治疗后1周内发热缓解，几周内腹腔积液显著减少。
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病例16

以发热为主要表现的结核性脑膜炎

【病史摘要】


患者
 ：女性，54岁。


主诉
 ：反复发热1周余，反应迟钝伴双下肢无力1d。


现病史
 ：患者入院前1周无明显诱因下出现反复发热，体温维持在38℃以上，体温最高达39.5℃，伴有头晕、咳嗽、四肢乏力等不适，期间曾呕吐一次，非喷射状，呕吐物为胃内容物。遂至我院急诊科就诊，予以阿奇霉素、炎琥宁等补液治疗后，患者体温有所下降后回家休养，但仍有反复发热，期间曾反复至我院、外院就诊，使用过莫西沙星、异帕米星、奥司他韦抗感染治疗，体温仍反复。入院前1天，患者逐渐出现反应迟钝，意识淡漠，言语不流利，记忆力减退，并伴有双上肢不自主抖动、双下肢乏力、小便失禁，不能自行站立，需他人搀扶，仍有发热，但体温明显下降，当时测体温37.5℃，无头痛、头晕，无反酸、嗳气、恶心、呕吐，无胸闷、胸痛、心悸，无气促、呼吸困难等不适症状。为进一步治疗，急诊拟诊“意识障碍待查”收治入院。


既往史
 ：否认病毒性肝炎、肺结核等传染病史。否认支气管扩张症、支气管哮喘、高血压病、冠心病、糖尿病、甲亢等病史。否认药物、食物过敏史。8年前因甲状腺结节行手术治疗。有输血史，无输血反应。


入院查体
 ：体温36.5℃，脉搏76次/min，呼吸24次/min，血压153 mmHg/89mmHg，SpO2
 98%。神情淡漠；定时、定向正常；气平，双瞳孔等大、等圆，对光反射存在；颈略僵硬；心率76次/min，律齐，未闻及杂音。两肺呼吸音粗，未闻及明显干湿啰音。腹软无压痛，肝脾肋下未及，肠鸣音正常。双下肢无浮肿。双上肢肌力Ⅴ-
 ，双下肢肌力Ⅲ级，双上肢肌张力增强、腱反射亢进，双下肢肌张力正常，左下肢病理征阳性，克氏征阴性，布氏征阴性。

【初步诊断】

（1）意识障碍待查。

（2）双下肢乏力原因待查。

（3）甲状腺术后。

【辅助检查】

血常规和炎症指标（入院第1天）：CRP＜8mg/L，WBC 6.5×109
 /L，NE%77.5%，Hb116g/L，Plt 122.0×109
 /L；（入院第7天）WBC 10.7×109
 /L，NE%82.5%，Hb 140g/L，Plt 125×109
 /L。降钙素原0.05ng/ml。

动脉血气及血糖浓度：正常范围。

尿常规、粪便常规及隐血试验均正常。凝血功能指标：正常范围。肝肾功能指标：正常范围。BNP、TnI浓度均在正常范围。甲状腺项目检测系列（FT3
 、FT4
 、TSH、rT3
 、TT4
 、TT3
 ）均在正常范围。

多次血培养（需氧+厌氧）均为阴性。梅毒TRUST试验阴性，HIV初筛实验阴性。结核抗体、冷凝集试验、肺炎支原体抗体均为阴性。血呼吸道病原IgM抗体检测（嗜肺军团菌、Q热立克次体、肺炎衣原体、腺病毒、呼吸道合胞病毒、甲型流感病毒、乙型流感病毒、副流感病毒、肺炎支原体）均为阴性。上海市寄生虫研究所寄生虫筛查阴性。

风湿免疫性疾病指标：抗心磷脂抗体、抗平滑肌抗体、抗线粒体抗体、p-ANCA、c-ANCA、PR3-ANCA、抗GBM抗体、ANA14项+ANA滴度、SM/RNP、抗SM、抗SSA、抗SSB、抗Scl-70、PM-Scl、抗Jo-1、CENPB、PCNA、dsDNA、核小体、组蛋白、核糖体P蛋白、AMA-M2、Ro-52、ANA、RF、补体C3、补体C4、抗“O”测定均阴性或在正常范围。

肿瘤标志物（甲胎蛋白、癌胚抗原、CA19-9、CA125、CA15-3、CA242、CA211、CA724、神经烯醇化酶、SCC）均在正常范围。

头颅、腹部CT扫描：脂肪肝，其余未见明显异常。

胸部CT扫描（见图16-1）：两侧支气管血管束稍粗，左肺上叶胸膜下微小结节，必要时随访。

超声检查：甲状腺术后，双侧残余甲状腺未见明显肿块；脂肪肝；左肾小结石；胆囊、胰、脾、右肾、膀胱、双侧输尿管未见明显异常。

头颅MRI检查：右侧额叶皮层下腔隙灶；部分性空蝶鞍；MRA检查未见明显异常。

心脏彩色多普勒超声检查：左室舒张功能减退；左室收缩功能正常。

脑电图检查：轻度异常。

【诊疗经过与临床转归】

该患者主要表现为发热伴有进行性意识障碍，首先考虑感染，颅内感染如各种脑炎、脑膜炎、蛛网膜炎、室管膜炎、颅内静脉窦感染，需要进行鉴别；全身性感染性疾病如中毒性菌痢、严重脓毒症所致的中毒性脑病等也需要考虑。其次，需要考虑风湿性疾病，如系统性红斑狼疮脑病、肝性脑病、肾性脑病、肺性脑病、糖尿病性昏迷、黏液水肿性昏迷、垂体危象、甲状腺危象、肾上腺皮质功能减退性昏迷、乳酸酸中毒等全身性疾病所致的意识障碍。此外，还需要排除脑出血、脑梗死、颅内占位性病变等。入院后由于家属不考虑行腰穿，故先完善无创伤性检查，排除了全身性感染、风湿性疾病、内分泌性疾病、脑出血、脑梗死、颅内占位、肝性脑病、肾性脑病、肺性脑病导致发热及意识障碍的可能，高度怀疑其存在颅内感染。最终经与家属充分沟通后行腰椎穿刺术。脑脊液常规检查：粉红色、微混，无凝固物，RBC为0，WBC 35.0×106
 /L，白细胞分类多个核10%，白细胞分类单个核90%，潘氏蛋白试验阳性。脑脊液生化检查：腺苷脱氨酶5IU/L，乳酸脱氢酶106IU/L，体液蛋白定量2003.2mg/L，葡萄糖2.6mmol/L，Cl-
 浓度109.0mmol/L。结合患者T-spot检测结果为阳性，考虑患者结核性脑膜炎可能大，故请上海市公共卫生临床中心感染科进行会诊后诊断为结核性脑膜炎，建议抗结核治疗（异烟肼+利福平+吡嗪酰胺+乙胺丁醇+莫西沙星+地塞米松）。抗结核治疗6d后，患者神志较前明显清楚，但双下肢肌力仍低（Ⅰ级），为进一步抗结核治疗而转院至上海市公共卫生临床中心。
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图16-1
 　胸部CT扫描显示两侧支气管血管束稍粗



【最终诊断】

（1）结核性脑膜炎。

（2）甲状腺术后。

【诊断思路与心得】

一般而言，对于意识障碍的患者的诊断思路：①颅内局限性病变如脑出血、脑梗死、颅内占位性病变、脑脓肿、颅脑外伤等；②颅内弥漫性病变如脑炎、脑膜炎、蛛网膜炎、颅内静脉窦感染等；③全身脏器功能障碍导致的脑病如肝性脑病、肾性脑病、肺性脑病等；④脓毒血症导致的中毒性脑病等；⑤内分泌系统疾病如糖尿病酮症酸中毒、糖尿病高渗昏迷、低血糖昏迷、黏液水肿性昏迷、垂体危象、甲状腺危象等；⑥癫痫大发作；⑦风湿性疾病如狼疮性脑病；⑧药物及中毒，如一氧化碳中毒、安眠药过量、药物（如莫西沙星等）的不良反应等；⑨水、电解质平衡紊乱如低钠血症、高钠血症；⑩热射病、电击伤等物理因素。根据患者发病的诱因、起病特点、病情演变、合并的体征、结合辅助检查，找到病因的难度不大。

本例患者的难点在于患者既往体健，发病没有诱因，病情发展较快，在临床表现上脑膜炎的表现不典型。一般而言，约1/3的结核性脑膜炎患者在就诊时存在全身性结核，约半数病例胸部X线片或胸部CT检查可能会发现既往存在肺结核的表现，这些线索可作为诊断的突破口，然而该患者没有这类线索。有文献显示，虽然目前肺结核已有所减少，但脑膜结核病例的数量几乎没变，在免疫功能正常的个体中，结核性脑膜炎占所有肺外疾病的5%，接受抗结核治疗患者的病死率在15%～40%，未接受抗结核治疗的患者大部分会在起病5～8周内死亡。因此，早期识别结核性脑膜炎非常重要。

结核性脑膜炎的病程特点是前驱期往往持续2～3周，以低热、倦怠、头痛及人格改变为特征，起病隐匿。随后是脑膜炎期，表现为更显著的神经系统特征，包括脑膜刺激征、头痛、呕吐、嗜睡、意识模糊。随着疾病的演变进展至麻痹期，表现为昏睡和昏迷、癫痫发作并常出现轻度偏瘫。

结核性脑膜炎的诊断比较困难，脑脊液检查是主要诊断手段，放射影像学检查对于明确诊断也有一定的价值。脑脊液样本的检查对于早期诊断结核性脑膜炎极其重要，脑脊液成分变化通常包括蛋白增加和葡萄糖浓度降低伴脑脊液单个核细胞增多，此例患者的脑脊液符合这一特点。大多数患者的脑脊液蛋白浓度范围为1000～5000mg/L，脑脊液葡萄糖浓度＜2.5mmol/L，脑脊液细胞计数通常为（100～500）×106
 /L。脑脊液腺苷脱氨酶（adenosine deaminase, ADA）可能具有辅助诊断的作用。有研究显示将ADA阈值设为4IU/L时，敏感度＞93%，特异度＜80%；将ADA阈值设为8IU/L时，敏感度＜59%，特异度＞96%。CT和MRI检查能明确结核性脑膜炎患者脑水肿和脑积水的存在情况与范围。在有相应临床特征的患者中，CT或MRI扫描发现基底脑膜强化的证据合并任何程度的脑积水，则强烈提示结核性脑膜炎。脑积水合并明显的基底脑膜强化提示晚期脑膜炎性疾病，且预后不良。大多数患者的T-spot呈阳性，但阴性结果不能排除该诊断。

因为结核性脑膜炎的病死率高，早期启动治疗患者获益大，而推迟治疗带来的危害远远大于不恰当的抗结核治疗。因此，对于既往有结核病史或目前发现有颅外结核表现的患者，如出现脑膜炎的临床表现，腰椎穿刺发现脑脊液葡萄糖浓度较低、蛋白质浓度升高、淋巴或单个核细胞增多，应立即开始经验性抗结核治疗。通常使用4种药物进行为期2个月的初始强化治疗，常规4药方案包括每日给予异烟肼、利福平、吡嗪酰胺，加莫西沙星、左氧氟沙星或链霉素。强化治疗后通常进行持续9～12个月的长期继续治疗，常规方案为异烟肼和利福平。
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病例17

以粒细胞缺乏症为主要表现的肺部感染

【病史摘要】


患者
 ：女性，57岁。


主诉
 ：发热伴乏力2d。


现病史
 ：患者于入院前2天开始出现发热及流清水鼻涕，自测体温37.8℃，伴全身乏力不适及胃纳减少，无尿频、尿急、尿痛，无腹痛、腹胀、腹泻，无黑濛、痰中带血、咯血、盗汗、胸痛。患者未予重视，自服酚麻美敏片1粒、甲硝唑2粒后，流清水鼻涕较前好转，但仍有发热，未去医院治疗。今日上午患者感全身乏力加重，立即呼叫“120”送至我院就诊，当时测体温38.7℃，至急诊科就诊。查血常规和炎症指标：CRP＞160mg/L，WBC 1.4×109
 /L，NE%23.0%，Hb132g/L，Plt128×109
 /L，降钙素原66.72ng/ml；血气分析：pH值7.39，PCO2
 2.88kPa，PO2
 9.16kPa，Glu33.1mmol/L，血乳酸10.20mmol/L，SaO2
 95.10%。胸部CT扫描提示：左肺上叶炎症、局部实变，左肺下叶纤维灶，左侧胸腔积液（见图17-1）。急诊给予左氧氟沙星抗感染。为进一步诊治，拟诊“肺部感染”收治入院。
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图17-1
 　胸部CT扫描显示左肺上叶见斑片高密度影，内见支气管充气征，考虑左肺上叶炎症、局部实变




既往史
 ：患者有“高血压病”病史10年余，血压最高180mmHg/95mmHg，平素口服氨氯地平5mg/d，血压控制在130～140mmHg/60～75mmHg之间。有糖尿病史7年余，平素口服格列美脲1粒（每天1次），二甲双胍1粒／晚，空腹血糖浓度控制在8～10mmol/L，餐后2h血糖浓度控制在11mmol/L。有WBC减少史5年余，诉曾查骨髓穿刺，但未明确诊断，平时WBC 3.0×109
 /L，未服药治疗。18年前患者行卵巢囊肿切除术，否认输血史。否认药物、食物过敏史。


入院查体
 ：体温38.5℃，脉搏119次/min，呼吸25次/min，血压116 mmHg/56mmHg，SpO2
 98%；神志淡漠，言语清晰，定向异常，定时正常，计算能力减退。全身皮肤未及黄染，无瘀点、瘀斑。浅表淋巴结未及肿大。双眼活动自如，无眼震，双眼球无凝视，双侧瞳孔等大、等圆，瞳孔直径2.5mm，对光反射存在，双侧额纹对称，双侧鼻唇沟对称，伸舌居中。双侧软腭抬举对称，腭垂居中，咽部感觉存在，咽反射阳性。转颈及耸肩正常。颈软，两肺呼吸音稍粗，左肺可闻及痰鸣音。心率119次/min，律齐，心音有力。腹平软，无压痛、反跳痛及肌卫，肝脾肋下未触及，双下肢无浮肿。双侧肌张力正常，四肢肌力Ⅴ级，肱二头肌腱反射阳性，肱三头肌腱反射阳性，桡反射阳性，膝反射阳性，跟腱反射阳性。双侧巴宾斯基征阴性，双侧布氏征阴性，双侧霍夫曼征阴性，双侧克氏征阴性。

【初步诊断】

（1）脓毒血症（SOFA评分3分）。

（2）肺部感染（PSI评分117分，CURB-65评分2分）。

（3）中性粒细胞缺乏。

（4）高血压病3级，很高危。

（5）2型糖尿病。

【辅助检查】

患者血常规和炎症指标检验结果见表17-1。



表17-1　血常规和炎症指标检测结果
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外周血未找到异常细胞；凝血功能指标均在正常范围。肝、肾、甲状腺功能指标均正常；BNP和TnI浓度均在正常范围。糖化血红蛋白10.1%，糖化血清白蛋白30.28。尿常规、粪便常规指标及隐血试验均正常。血培养：肺炎克雷伯杆菌阳性。结核抗体、冷凝集试验、肺炎支原体抗体均为阴性。血呼吸道病原IgM抗体检测（嗜肺军团菌、Q热立克次体、肺炎衣原体、腺病毒、呼吸道合胞病毒、甲型流感病毒、乙型流感病毒、副流感病毒、肺炎支原体）均为阴性。风湿免疫性疾病指标（抗心磷脂抗体、抗平滑肌抗体、抗线粒体抗体、p-ANCA、c-ANCA、PR3-ANCA、抗GBM抗体、SM/RNP、抗SM、抗SSA、抗SSB、抗Scl-70、PM-Scl、抗Jo-1、CENPB、PCNA、dsDNA、核小体、组蛋白、核糖体P蛋白、AMA-M2、Ro-52、ANA、RF、补体C3、补体C4、抗“O”测定）均阴性或在正常范围。肿瘤标志物（甲胎蛋白、癌胚抗原、CA19-9、CA125、CA15-3、CA242、CA724、CA211神经烯醇化酶、SCC）水平均在正常范围。超声检查：脂肪肝、胆囊多发结石、左肾积水；胰、脾、右肾、膀胱未见明显异常，双侧输尿管未见明显扩张。心脏彩色多普勒检查：左心室舒张功能减退、收缩功能正常。心电图：基本正常。

【诊疗经过与临床转归】

患者入院时存在精神状态改变、呼吸频率＞22次/min，qSOFA评分2分，SOFA评分3分（氧合指数为327、GCS评分14分、Plt128×109
 /L，各得1分），明确诊断为脓毒血症。患者的肺部为感染源，由于其为糖尿病患者，血糖浓度控制不佳，伴有中性粒细胞缺乏，故在左氧氟沙星的基础上加用头孢哌酮－舒巴坦抗感染。患者既往有白细胞减少史，目前存在粒细胞缺乏，建议行骨髓穿刺检查，但被患者拒绝，并签字要求予以粒细胞集落刺激因子促进粒细胞生长。经完善检查后，患者外周血中未找到异常细胞，故予粒细胞集落刺激因子促进粒细胞生长。同时密切监测患者脏器功能，予胰岛素控制血糖浓度，并加强化痰等对症支持治疗。患者血培养为肺炎克雷伯杆菌，对头孢哌酮－舒巴坦敏感，故继续使用头孢哌酮钠舒巴坦钠抗感染。患者住院9d后痊愈出院。

【最终诊断】

（1）脓毒血症（SOFA评分3分）。

（2）肺部感染（PSI评分117分，CURB-65评分2分）。

（3）中性粒细胞缺乏。

（4）高血压病3级，很高危。

（5）2型糖尿病。

【诊断思路与心得】

脓毒症是急诊危重病医师日常面对的常见疾病，此例患者治疗的难点在于其存在粒细胞缺乏伴发热。一般而言，当患者中性粒细胞计数（ANC）低于1.0×109
 /L时感染的机会显著增加，且感染的严重程度与中性粒细胞减少的程度及持续时间密切相关。当外周血ANC＜0.5×109
 /L时称为中性粒细胞缺乏，ANC＜0.1×109
 /L即为严重中性粒细胞缺乏。当患者单次口腔温度测定≥38.3℃，或≥38.0℃持续超过1h，且ANC＜0.5×109
 /L或预计在48h内ANC＜0.5×109
 /L时，称为中性粒细胞缺乏伴发热。中性粒细胞缺乏伴发热患者由于免疫功能低下，感染的症状和体征常不典型，感染相关病死率高，发热可能是严重感染的唯一征象；感染的发生、严重程度与中性粒细胞缺乏的程度和持续时间相关。仅40%的患者可找到感染部位。尽管血流感染的实际发生率可能更高，但仅23%的患者血培养阳性。

目前主张对中性粒细胞缺乏伴发热患者在治疗开始前进行风险评估，将患者分为高危和低危两类。

1．高危患者

符合以下任一项标准均被认为是高危患者，该类患者应首选住院接受经验性静脉抗菌药物治疗。

（1）严重中性粒细胞缺乏或预计中性粒细胞缺乏持续超过1周。

（2）有以下任何一种临床合并症：①血流动力学不稳定；②口腔或胃肠道黏膜炎，吞咽困难；③胃肠道症状，包括腹痛、恶心、呕吐或腹泻；④新发的神经系统改变或精神症状；⑤血管内导管感染，尤其是导管隧道感染；⑥新发的肺部浸润或低氧血症，或有潜在的慢性肺部疾病；⑦转氨酶水平＞5倍正常上限或肌酐清除率＜30ml/min。

2．低危患者

低危患者是指中性粒细胞缺乏预计在1周内消失，无活动性合并症，同时肝肾功能正常或损害较轻并且稳定。

对于不符合低危标准的患者，均应按照高危患者进行治疗。

对预计ANC≤0.1×109
 /L或持续时间超过7d的高危患者，考虑给予氟喹诺酮类药物进行预防性用药。左氧氟沙星和环丙沙星近乎等效，但左氧氟沙星更多地用于口腔黏膜炎相关的侵袭性草绿色链球菌感染高危患者。目前对于最佳开始给药时间和给药持续时间尚无定论，为了取得更好的预防效果，指南推荐从中性粒细胞缺乏开始应用至ANC＞0.5×109
 /L或出现明显的血细胞恢复的证据。目前不推荐在氟喹诺酮预防性用药的同时合并使用抗革兰氏阳性菌抗生素。

选择初始经验治疗方案时应结合患者感染风险状态、感染症状及体征、流行病学及病原学趋势，特别注意细菌定植及耐药。目的是覆盖常见且有严重危害的微生物感染，直至血培养结果指导精确的抗生素选择。国外报道最常见的革兰氏阴性菌为绿脓杆菌、大肠杆菌、克雷伯杆菌属及不动杆菌，金黄色葡萄球菌、链球菌及肠球菌是最常见的革兰氏阳性菌。对于粒细胞缺乏持续时间长、并接受广谱抗生素治疗的患者，最常见的真菌感染为白念珠菌、曲霉菌及毛霉菌。在我国，革兰氏阴性菌为院内感染主要致病菌，占70%～80%；中性粒细胞缺乏患者的常见的革兰氏阴性菌为大肠埃希菌、肺炎克雷伯杆菌、铜绿假单胞菌、鲍曼不动杆菌、嗜麦芽窄食单胞菌；常见革兰氏阳性菌为凝固酶阴性葡萄球菌、金黄色葡萄球菌、肠球菌、链球菌属。因此，有效的经验性抗菌药物治疗需要选择具有杀菌活性、抗假单胞菌活性和良好安全性的药物。

高危患者需要住院治疗，静脉应用抗革兰氏阴性菌的广谱抗菌药物。目前推荐单一使用抗假单胞菌β-内酰胺类抗生素，包括哌拉西林－他唑巴坦、头孢哌酮-舒巴坦、碳青霉烯类、头孢吡肟、头孢他啶。抗假单胞菌青霉素或联合氨基糖苷类与单用碳青霉烯类相比，两者在抗生素调整、感染相关病死率或不良反应上并无统计学差异，因此，碳青霉烯类应该作为初始经验性治疗的二线药物以防止耐药菌的产生。β-内酰胺类抗生素过敏的患者可使用环丙沙星联合万古霉素或联合克林霉素进行治疗。培养结果调整初始革兰氏阳性菌不是初始经验治疗的标准治疗方案，可根据临床情况、影像学和（或）细菌抗菌治疗，如出现蜂窝织炎或肺炎时增加万古霉素或利奈唑胺，出现肺炎或革兰氏阴性菌血症时使用碳青霉烯联合氨基糖苷。

对于低危患者，初始治疗可以接受口服或静脉注射经验性抗菌药物治疗。推荐联合口服环丙沙星和阿莫西林－克拉维酸，也可以单用左氧氟沙星。对接受氟喹诺酮类预防的患者，应选择β-内酰胺类抗生素进行治疗。反复发热或出现新的感染征象必须住院，按高危患者的标准进行治疗。

在治疗时需要注意：β-内酰胺类抗生素大部分是亲水性的，主要分布于细胞外液间隙，抗菌活性主要与酰化细菌的β-内酰胺结合蛋白，从而抑制细菌细胞壁的产生有关。除了头孢曲松、头孢唑林、厄他培南钠T、苯唑青霉素等外的β-内酰胺类抗生素蛋白结合率低，清除半衰期在1～3h，容量分布体积小，通过肾脏以原型排出。因此，在β-内酰胺类抗生素给药间期，残留的细菌可再度增殖。β-内酰胺类的药代动力学／药效动力学与杀菌关联最密切的是血浆药物原型浓度超过最低抑菌浓度（minimal inhibitory concentration, MIC）的持续时间（fT＞MIC），有报道，在血浆药物浓度达到MIC4倍时杀菌效果最强。不同的β-内酰胺类杀菌要求fT＞MIC占给药间歇的比例在40%～70%，头孢菌素及青霉素类所需比例最高，碳青霉烯类次之。

粒细胞缺乏伴发热患者的药代动力学差异巨大，主要表现在清除率及容量分布体积上。此外，此类患者还存在低蛋白血症、积液、心输出量增加、肌酐清除率下降等。因此，对于粒细胞缺乏伴发热患者β-内酰胺类抗生素的常规用法用量（如静脉给药30min）并不适用于此类患者，然而，目前的各类指南并没有对粒细胞缺乏伴发热患者β-内酰胺类抗生素的使用方法进行调整。事实上，在首次大剂量给予β-内酰胺类抗生素后延长静脉输注时间或持续静脉输注用药可以增加fT＞MIC。相比之下，延长输注时间比持续静脉输注效果更好；β-内酰胺类抗生素增加输注时间比增加药物剂量能获得更好的药代动力学或药效动力学。碳青霉烯类由于其理化性质不稳定，延长输注时间至3～8h效果更好。

在接受经验性抗菌药物治疗后，应密切监测药物疗效、不良反应，警惕二重感染及细菌耐药。对于高风险患者，初始治疗2～4d后，如感染明确，据血培养及药敏结果调整抗菌药；若感染不明确，但患者情况稳定且体温有下降趋势，仍可维持原有治疗方案，治疗至体温正常2～3d后可改为口服抗生素，直至ANC超过0.5×109
 /L后停用。感染不明确且患者临床情况不稳定，应重新全面检查、抽取血培养并评估，同时将抗感染覆盖面继续增宽，覆盖革兰氏阳性菌、革兰氏阴性菌、厌氧菌甚至真菌。如果治疗2～3d后患者发热及临床症状无好转，可使用碳青霉烯类加万古霉素；有持续性发热但无明确来源、血流动力学不稳定的中性粒细胞缺乏患者，应将其抗菌方案升级至能够覆盖耐药性革兰氏阴性菌和革兰氏阳性菌以及厌氧菌，可将初始用的抗假单胞菌青霉素或头孢菌素类改为碳青霉烯类，并加用一种氨基糖苷类药物、环丙沙星、氨曲南或万古霉素，如亚胺培南—西司他丁或美罗培南+氨基糖甙类+万古霉素三药联合。

对于初始应用万古霉素或其他抗革兰氏阳性菌的抗菌药物治疗的患者，如果未发现革兰氏阳性菌感染证据，应尽早停用抗革兰氏阳性菌药物。在初始经验性治疗过程中，如果使用碳青霉烯类抗菌药物疗效不佳的患者，除了考虑真菌和耐药革兰氏阳性球菌感染以外，还要考虑对碳青霉烯耐药的革兰氏阴性细菌感染的可能性，可以选用抗非发酵菌效果较好的药物，如头孢哌酮舒巴坦钠等。应用广谱抗菌药物治疗4～5d后仍有持续或反复发热的高危患者和预计中性粒细胞缺乏持续10d以上的患者建议加用经验性抗真菌治疗。低风险患者如果一线治疗无效应入院按高风险患者处理。

治疗的疗程取决于初始抗感染治疗的疗效、临床状况、血培养结果及中性粒细胞恢复情况。适当的抗菌药物应持续用于至少整个中性粒细胞缺乏期间（直至ANC≥0.5×109
 /L），如临床需要，用药时间可适当地延长。对于有临床或微生物学感染证据的患者，疗程取决于特定的微生物和感染部位；如存在深部组织感染、心内膜炎、化脓性血栓性静脉炎或接受适当抗菌药物治疗拔除导管后仍有持续性血流感染时间＞72h的患者，需要抗菌药物治疗疗程＞4周或至病灶愈合、症状消失。软组织感染、肺炎或菌血症的患者，需要持续抗感染10～14d；对于由金黄色葡萄球菌、铜绿假单胞菌或分枝杆菌所引起的导管相关性血流感染，在拔除导管的同时全身应用抗菌药物治疗至少需要14d；对耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（MRSA）血流感染，使用糖肽类药物等治疗至少持续14d；对耐甲氧西林凝固酶阴性的葡萄球菌或肠球菌引起的血流感染，体温正常后需持续抗菌药物治疗5～7d。
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病例18

以意识障碍为表现的抗NMDAR脑炎

【病史摘要】


患者
 ：女性，29岁。


主诉
 ：反复发热20余日，伴意识障碍进行性加重9d。


现病史
 ：患者于入院前20余日开始出现反复发热，最高体温达38.7℃，伴有咳嗽，痰量少，无咯血、腹泻、呕吐等不适，未治疗。入院前15天因“发热，伴尿频、尿急、尿痛”至外院就诊，血常规检查提示WBC 11.2×109
 /L，NE%86.6%，予美洛西林抗感染治疗，效果不佳，之后先后使用阿奇霉素、左氧氟沙星、喜炎平治疗，仍反复发热。入院前9天至外院进行中药治疗，第2天起热退，但出现记忆力减退，头晕症状，自觉视物有叠影，无两便失禁，无晕厥、无抽搐、无双眼上翻。入院前第6天至外院就诊，查头颅CT未见明显异常，予丹红治疗，之后症状进行性加重，出现幻听、失眠、幻视，心理咨询门诊予阿立派唑、再普乐等精神类药物口服，效果不佳。入院前第2天外院头颅增强MRI检查提示双侧基底节腔隙灶。入院前1天家属发现患者痰鸣音明显且伴有气促，送至外院急诊，血常规检查示：WBC 11.8×109
 /L，NE%80.5%，予头孢抗感染，氨溴索化痰，丹参多酚酸盐治疗效果不佳，故当天送至我院治疗。我院急诊胸部CT扫描提示两肺感染，降钙素原0.04ng/ml，肝肾功能正常，血氨80μmol/L，血CRP 19mg/L，WBC 17.4×109
 /L，NE%81.7%，Hb123g/L，Plt 262×109
 /L，动脉血气分析示pH值7.32，PO2
 14.41kPa，PCO2
 5.26kPa，K+
 3.83mmol/L，Na+
 139.3mmol/L，Cl-
 102.9mmol/L，Ca2+
 1.18mmol/L，Glu 14.2mmol/L，乳酸1.60mmol/L，BEecf-5.9mmol/L，[image: ]
 19.80mmol/L，启动禽流感监测流程后排除H7N9感染可能。入院当天上午9:30患者呼吸浅弱，突发氧饱和度下降至60%，立即予以气管插管机械通气。为进一步治疗，急诊拟“意识障碍待查”收治入院。

追问病史，患者于入院前1个月至泰国旅游，回上海后第2天开始出现脚酸乏力，当时无发热、咳嗽、头痛、头晕、恶心、呕吐、腹痛、腹泻、胸闷、气促、咽痛、皮疹、意识障碍等不适症状。


既往史
 ：按规定完成预防接种，患者家属否认传染病史、药物及其他过敏史、手术外伤及输血史。否认呼吸系统、循环系统、消化系统、泌尿系统、造血系统、内分泌及代谢系统、神经精神系统、肌肉骨骼系统既往疾病史。


查体
 ：体温36.4℃，心率100次/min，呼吸16次/min，血压117mmHg/68mmHg，SpO2
 98%。意识模糊，呼吸平稳，被动体位。双眼可见眼球自主活动，存在眼震，无凝视，双侧瞳孔等大、等圆，瞳孔直径3mm，对光反射存在，口唇红润光泽，经口插管机械通气中，双侧鼻唇沟对称，伸舌不能（经口插管中）。颈部强直，颈静脉稍充盈，气管居中，全肺呼吸音正常，心界不大，心律齐，未及杂音。腹软，无肌卫，肝脾肋下未及。双侧肌张力正常，双侧肌力检查不合作。克氏征、布氏征阴性，双侧巴宾斯基征、布氏征、霍夫曼征均阴性，双侧指鼻试验、跟膝胫试验不合作。

【辅助检查】

（1）血常规和炎症指标检查：降钙素原0.24ng/ml，血CRP 93mg/L；WBC 12.3×109
 /L，NE%95.5%，RBC 3.52×1012
 /L，Hb117g/L，HCT 32.0%，Plt 240×109
 /L。

（2）肝肾功能和心功能指标：血氨浓度＜9.00μmol/L，尿素氮4.40mmol/L，肌酐42.4μmol/L，尿酸275.5μmol/L，ALT 23.0IU/L，AST 28.0IU/L，ALP 56IU/L，总胆红素16.6μmol/L，直接胆红素浓度为0，白蛋白43.1g/L，Myo11.60ng/ml，CK-MB 0.9 ng/ml，TnI浓度为0。

（3）凝血功能指标：PT 12.3s，PT＿INR 1.09，APT T30.30s，FIB 4.13g/L，D-二聚体0.57mg/L。

（4）动脉血气分析指标：pH值7.41，PO2
 32.63kPa，PCO2
 4.44kPa，K+
 3.97mmol/L，Na+
 140.3mmol/L，Cl-
 104.0 mmol/L，Ca2+
 1.15 mmol/L，Glu 12.0mmol/L，乳酸1.10mmol/L，BEecf-3.2mmol/L [image: ]
 20.50mmol/L。

（5）尿常规指标检查：黄色、微混，尿比重1.020，尿酸碱度pH值6.50，尿亚硝酸盐阴性，尿蛋白阴性，尿糖300.0mg/dl。

（6）心电图检查：窦速，ST：Ⅱ、Ⅲ、AVF水平压低0.5mm。

【初步诊断】

（1）意识障碍待查（颅内感染可能，精神分裂症待排）。

（2）重症肺炎。

（3）气管插管后。

（4）呼吸衰竭（中枢性可能大）。

【诊疗经过与临床转归】

患者入院后完善常规检查及特殊检查，予以营养神经（神经节苷脂、奥拉西坦）、促醒（醒脑静）、降低颅高压（托拉塞米、甘露醇）、保护脏器功能（谷胱甘肽）、加强抗感染（舒普深）。腰穿脑脊液压力为25cmH2
 O，脑脊液常规联合生化检查示无色、透明脑脊液，WBC 1.0×106
 /L，Glu4.88mmol/L，蛋白0.24g/L，氯化物129mmol/L，潘氏蛋白试验阴性，LDH 15IU/L，ADA 7IU/L，脑脊液细菌涂片阴性。按照神经内科会诊建议予以阿昔洛韦0.5静脉滴注，醒脑静对症治疗。头颅MRI检查示双侧基底节腔隙灶（见图18-1），脑电图显示弥漫性慢波。由于患者脑脊液IgA、IgM阳性，外周血IgA、IgM阴性，提示颅内感染可能性大，继前予以易透过血－脑屏障的抗感染治疗（头孢哌酮钠舒巴坦钠、阿昔洛韦）。入院第5天患者发热，神志淡漠，对指令无反应，有自主睁眼，手足不自主运动，阵发性抽搐发作，自主呼吸浅慢，唾液分泌增多，予头置冰帽保护脑功能，加予异帕米星加强抗感染治疗；并再次行腰椎穿刺术，脑脊液压力为31cmH2
 O，脑脊液中WBC 2.0×106
 /L，脑脊液蛋白水平0.16g/L，脑脊液Glu浓度3.8mmol/L，脑脊液氯化物浓度127mmol/L，脑脊液细菌涂片阴性。入院第7天患者自主睁眼，眼球各向自主活动可，呼之对指令反应欠佳，当时首先考虑病毒性脑炎可能，但并不排除自身免疫性脑炎，故当天予以丙种球蛋白20g（每天1次），继续以头孢哌酮钠舒巴坦钠、阿昔洛韦、左氧氟沙星抗感染治疗。复旦大学附属华山医院抗生素研究所专家会诊意见后认为“目前CSF检查及头颅MRI检查结果不支持中枢神经系统感染，是否非感染性所致，可请神经内科及风湿科会诊。建议继续服用头孢哌酮钠舒巴坦钠，停用左氧氟沙星及阿昔洛韦”。妇科会诊建议“查血HCG排除妊娠相关疾病，行妇科B超检查，进行阴道镜检查+宫颈涂片”。入院第8天妇科B超检查（见图18-2）提示左附件包块（炎性待查），妇科会诊意见“目前暂不考虑左附件包块所致意识障碍，建议抗炎支持对症处理”；当日耳鼻咽喉科在局部麻醉下行气管切开术。期间患者乳胶凝集试验阴性，脑脊液涂片未找到肿瘤细胞，脑脊液未找到真菌及细菌，盆腔MRI检查提示“左附件囊实性占位，畸胎瘤可能”（见图18-3）。入院第9天复旦大学附属华山医院神经内科专家会诊后考虑“边缘叶脑炎综合征，自身免疫性脑炎高度怀疑，卵巢占位性质待明确”，根据会诊意见继续甘露醇结合甲强龙240mg（每天1次）脱水、降颅压治疗，继续丙种球蛋白治疗，继用头孢哌酮钠舒巴坦钠抗感染等对症支持治疗。入院第13天复旦大学附属华山医院免疫报告结论：“血－脑屏障正常，脑脊液IgG指数增高，脑脊液中可见到数条异于血清中的IgG条带”，并在血清及脑脊液中均检测出抗NMDAR抗体（见图18-4），明确诊断为抗N-甲基-D-天冬氨酸受体脑炎（抗NMDAR脑炎），左附件肿块（畸胎瘤可能），肺部感染，气管切开术后。考虑左侧附件肿瘤与脑炎相关性高，手术切除肿瘤可能有利于患者脑炎的转归康复，于入院第22天行腹腔镜探查术，术中冰冻病理：左侧卵巢囊性畸胎瘤。术后患者神志逐渐转清，至入院第35天时成功脱机后出院。

[image: ]

图18-1
 　头颅MRI检查显示为双侧基底节腔隙灶
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图18-2
 　妇科B超检查显示左附件包块（炎性待查）
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图18-3
 　盆腔MRI检查示左附件囊实性占位，畸胎瘤可能
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图18-4
 　脑脊液和血清抗NMDAR抗体检测。A．脑脊液抗NMDAR抗体检测显示强阳性（+++）；B．血清抗NMDAR抗体检测显示阳性（彩图见第179页）



【最终诊断】

（1）伴畸胎瘤的抗NMDAR脑炎。

（2）重症肺炎。

（3）气管切开术后。

（4）呼吸衰竭（中枢性）。

（5）左侧畸胎瘤切除术后。

【诊断思路与心得】

脑炎患者可出现精神状态改变，单纯性脑炎可无畏光、颈项强直等脑膜刺激的临床症状和体征，但脑膜脑炎常伴有这些症状和体征。脑炎时常见癫痫发作，并且可发生局灶性神经功能异常，包括轻偏瘫、颅神经麻痹、深腱反射亢进和／或出现病理性反射。患者可能表现意识模糊、激越或意识混沌。该例患者有颈项强直，但克氏征及布氏征均为阴性，考虑其合并存在轻度的脑膜刺激征；该患者的临床变现为意识障碍、癫痫发作，并有幻听、幻视，曾被怀疑是否存在精神分裂症。

脑炎的诊断一般需要有临床脑病表现，如嗜睡或昏睡等意识改变或行为改变，且不能用发热，全身性疾病或癫痫发作后综合征来解释，常用的标准是意识改变＞24h，伴瞌睡，激惹或人格改变。并要求有以下2条或2条以上标准：①发热；②惊厥和（或）局灶性神经系统表现；③CSF检查有核细胞数增加；④心电图检查符合脑炎表现：局灶或全面性背景改变；⑤神经影像学（头颅MRI）检查符合脑炎改变；急性期局灶或弥漫性。由上述标准可见，该患者符合脑炎的诊断。

据国外文献报道，在脑炎患者中，单纯疱疹Ⅰ型病毒感染占22%，肠道病毒占2%，其他感染占19%，急性播散性脑脊髓炎占14%，抗NMDAR脑炎占9%，另有37%的患者病因不明。由此可见，在国外抗N-甲基-M-天冬氨酸受体脑炎相对多见，而国内的报道很少。该病最早由Dalamau在2007年发现，该病患者海马和前额叶神经细胞膜存在抗NMDAR抗体。抗NMDAR脑炎是一种自身抗体特定作用于NMDAR的NRI亚基，通过免疫介导而产生的炎症，是一种新型的边缘叶脑炎。边缘叶脑炎是涉及海马，岛叶皮质，杏仁核，扣带回等边缘系统的一种炎症性疾病。

抗NMDAR脑炎在年轻女性的患者中高发，尤其是伴有肿瘤，特别是畸胎瘤的女性患者，男性成人和儿童也可以发病，并见于各年龄段中，在现有文献所报道的病例中，年龄最小的20个月，最大的84岁，但41%的患者不伴有肿瘤。

该病前驱症状包括发热、头疼、鼻塞、呕吐和腹泻等，有研究结果示42%的患者有前驱症状。在2周内患者通常表现出典型的精神行为障碍，如出现幻觉、错觉、妄想、偏执、躁狂、性欲过度、挑衅等行为，很容易被误诊为精神分裂症。近85%的年轻患者因出现行为异常和人格改变而最先就诊于精神心理科，较早的出现精神症状是抗NMDAR脑炎的一大特点。

神经病学症状主要包括运动障碍、癫痫发作、认知障碍、自主神经功能失调、中枢性通气不足、睡眠障碍等。其中口面舌不自主运动及中枢通气不足为抗NMDAR脑炎相对特异的临床表现，在普通脑炎和代谢性脑病患者中极其少见。运动障碍主要表现为口面舌异常不自主活动，表现为反复咀嚼、伸舌、撅唇、挤眉弄眼等。其次也会表现为手足徐动症、肌张力异常等，斜视性眼肌阵挛也见于该疾病。儿童患者常以癫痫等非精神症状为首发表现。癫痫可发生于该疾病的任何阶段，但多数在3周内出现癫痫发作，可以出现各种类型的癫痫发作，包括全面性发作和部分性发作，甚至出现癫痫持续状态，其中复杂部分性发作类型最常见。当不明原因的癫痫发作发生在青少年和年轻妇女的时候，我们要考虑到抗NMDAR脑炎的可能性。很多抗NMDAR脑炎患者出现记忆功能的下降和缺失。患者的语言功能常常受损严重，表现为词汇量减少，甚至发展为缄默状态。当病情进展到类似紧张性精神分裂阶段时，激惹与无动症状常交替出现，甚至会出现分离性无反应状态。患者往往存在自主神经功能紊乱，主要表现为高热、血压波动、心律失常、瞳孔扩大、呼吸急促、出汗、尿失禁等。中枢性低通气障碍在成人的发生率66%，可能与NR1亚单位免疫应答相关，而用肺部感染不能解释，这是抗NMDAR脑炎相对特异性的临床表现。患者大多常常需要机械通气来维持呼吸系统的通气功能，因此常被安置于重症监护室。些学者常将该病程分为前驱期、精神症状期、无反应期、不自主运动及自主神经功能障碍期、恢复期5个阶段，但各阶段并无明显的界限。有些抗NMDAR脑炎患者表现为纯粹的单一综合征，比如以精神障碍为主或仅表现为癫痫发作，这种患者并不常见，但是值得我们注意。

脑部MRI无特异性，约50%的患者在T2加权像或FAR序列显示海马、小脑、前额、岛叶、基底节、脑干，亦有包括脊髓的点片状高信号。偶尔也会出现T2及FLAIR像大范围的异常。有研究显示FDG-PET检查提示恢复期患者额叶、颞叶、枕叶，底丘脑核呈低代谢也有研究显示急性期患者额叶呈现高代谢征象的情况，这种差异推测可能与疾病的不同时期处于不同代谢状态有关。

脑电图检查通常表现为弥漫性的慢波背景和不规则的电活动。癫痫发作期可记录到相应的癫痫波，无反应期，脑电图检查可表现为持续的δ及θ慢波电活动。这些慢波电活动对抗癫痫药物治疗无反应，与异常的运动也无相关性，视频脑电图检查在鉴别癫痫发作和异常运动时有价值。

NMDA受体是一种突触后膜离子通道，主要分布于大脑皮质、海马、丘脑、小脑、脑干。该受体是由与甘氨酸结合的NR1、与谷氨酸结合的NR2（A、B、C、D）亚单位组成的异聚体，主要参与调节突触传递及突触重塑，与学习、记忆等认知功能等密切相关。目前可通过NRL/NR2转染人胚胎肾细胞（HEK）来检测血清或脑脊液中是否存在抗NMDAR抗体，具有极高的敏感性。脑脊液抗体滴度可以随着治疗和病情的恢复而下降。尽管病毒性脑炎、癫痫、脑卒中、痴呆、系统性红斑狼疮都与抗NMDAR抗体有关，但NR1受体抗体特征性地出现在抗NMDAR脑炎中。所以主要通过检测血清或脑脊液的NMDARNR1亚单位的抗体来确诊抗NMDAR脑炎。脑脊液的非特异性检查经常会出现WBC轻度增高，蛋白增高或正常。

对该疾病的诊断目前尚未提出明确的诊断标准，儿童、青少年，特别是年轻女性患者出现精神分裂样症状、癫痫发作，尤其是有口面颌不自主运动及低通气，我们需要考虑该病的可能。排除病毒性脑炎、其他类型的副肿瘤脑炎及一些代谢性脑病等疾病，脑脊液中检测到抗NMDARNR1抗体阳性即可确诊该疾病。所有确诊的患者均应该仔细排查潜在的肿瘤，尤其是畸胎瘤和睾丸生殖细胞瘤，未发现肿瘤者，要定期随访。

抗NMDAR脑炎需要与以下疾病相鉴别：①病毒性脑炎：单纯疱疹样病毒（HSV-1）、人类疱疹病毒6型、肠病毒、支原体等所致的脑炎。脑脊液PCR等病毒学检查可帮助鉴别诊断。②亚急性或慢性自身免疫相关性脑炎：桥本氏脑病（HE）、小舞蹈病等。其中桥本氏脑病也是一种激素治疗反应敏感的脑病，典型临床表现为痴呆、癫痫、脑卒中样发作等，还可伴有周围神经受累，脑脊液抗过氧化物酶抗体是诊断HE所必需的。③其他自身免疫性脑炎：AMPAR抗体相关性脑炎、GABAR抗体相关性脑炎、LGIR相关性脑炎，此类脑炎一般不出现中枢性通气障碍，脑脊液特异性抗体检测也可明确诊断。④精神病及抗精神病药物应用：例如苯环己哌啶、氯胺酮等NMDAR拮抗剂之类的药物可引起类抗NMDA受体脑炎症状。⑤其他：中枢性血管炎包括原发性及继发性都需要鉴别。

抗NMDAR脑炎的治疗主要包括肿瘤切除和免疫治疗。发现肿瘤并及早切除是治疗该病的关键，目前免疫治疗主要包括糖皮质激素、血浆置换、静脉注射免疫球蛋白、利妥昔单抗。免疫治疗使用的时间与预后密切相关，有证据表明及早地启动免疫治疗可以促进患者更完全地康复从而减少病死率，较早行肿瘤切除的患者预后比未行肿瘤切除者获益大。其中Lizuka等研究发现仅给予免疫治疗也能使患者病情得到恢复，但其接受重症监护和通气支持的时间显著长于接受肿瘤切除和联合免疫治疗者。如果抗NMDAR脑炎患者不伴有肿瘤，或诊断延迟，抑或病情反复复发、悉化，可以加用二线免疫抑制药物如利妥昔单抗、环磷酰胺或两者联用。尽管该疾病对治疗反应良好，但是严重者仍可导致死亡，有资料显示抗NMDAR脑炎患者的病死率约为10%，因此及早诊断、免疫治疗和肿瘤切除是保证患者获得良好预后的关键。
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病例19

以意识障碍为主要表现的气肿性肾盂肾炎

【病史摘要】


患者
 ：女性，62岁。


主诉
 ：意识障碍2d。


现病史
 ：患者入院2d前起出现全身不适，伴有呕吐2次，呕吐物为胃内容物，未及时就诊，自行在家休息。但10余小时后家属发现患者神情淡漠，呼之可应，但对答减少，无四肢抽搐，无头晕、头痛，无胸闷、胸痛、气促，无腹痛、腹胀、腹泻，无尿频、尿痛，无发热等症状，患者及家属未予以重视。随后，上述症状逐渐加重，并出现意识不清，呼之不应，故叫救护车前来我院就诊。来院时心率130次/min，呼吸35次/min，血压78mmHg/45mmHg，立即予以扩容治疗，并同时急诊检查血常规和炎症指标：CRP 160mg/L、WBC 12.2×109
 /L、NE%88.7%、Hb 126g/L、Plt 33×109
 /L、降钙素原＞100.00ng/ml。积极抗感染、扩容治疗，同时予以床旁超声检查及外出CT扫描检查发现肾脏积气，头颅CT扫描未见异常；胸腹部CT扫描示双肺下叶炎症，右侧胸腔积液；左肾低密度灶伴实质内多发积气，左侧肾周筋膜增厚。予以美罗培南抗感染，醒脑、制酸等对症支持治疗。经治疗后患者神志未好转，为进一步诊治，拟诊“脓毒性休克、肾盂肾炎”收治入院。


既往史
 ：有2型糖尿病史5年，未行正规治疗，饮食控制血糖效果不佳。否认食物药物过敏史；否认其他慢性病史。


入院查体
 ：体温36.7℃，脉搏130次/min，呼吸25次/min，血压125 mmHg/75mmHg，SpO2
 98%。昏迷，GCS评分3分。双眼球无凝视，双侧瞳孔等大、等圆，瞳孔直径2.5mm，对光反射存在。双侧额纹对称，双侧鼻唇沟对称。颈软，克氏征、布氏征阴性。双肺呼吸音粗，双肺可闻及少量干湿啰音。心界不大，心律齐，未闻及杂音。腹软，无肌卫，肝脾肋下未及。双侧肌张力正常，肱二头肌腱反射、肱三头肌腱反射、桡反射、膝反射、跟腱反射均为阳性。双侧巴宾斯基征阴性，双侧布氏征阴性，双侧霍夫曼征阴性，双侧克氏征阴性。

【初步诊断】

（1）脓毒症休克。

（2）肾盂肾炎。

（3）肺部感染。

（4）2型糖尿病。

【辅助检查】

（1）血生化指标检测：ALT 28.0IU/L，总胆红素7.8μmol/L，白蛋白29.4g/L，尿素氮15.90mmol/L，肌酐257.3μmol/L，尿酸497.4μmol/L；CKMB 3.8ng/ml，TnI 0.040ng/ml；PT 16.1s，APT T43.90s，D-二聚体11.20mg/L。

（2）尿常规指标检测：尿糖500.0mg/dl，酮体阴性，WBC 12～18个/HP。

（3）动脉血气分析：pH值7.29，PCO2
 2.75kPa，PO2
 8.40kPa，BEecf-14.8mmol/L，[image: ]
 9.70mmol/L，K+
 3.45mmol/L，Na+
 123.4mmol/L，Cl-
 88.1mmol/L，血糖29.6mmol/L。

（4）肾脏超声检查：左肾增大，左肾中上部混合回声区，考虑感染性病变可能（部分液化）。

（5）肾小球滤过率测定：肾小球滤过率113ml/min，右侧59%，左侧41%。左肾肿大，实质内大片放射性分布缺损区，左肾功能明显受损；右肾形态、功能基本正常，右上尿路排泄受阻。

（6）头颅、胸部、腹部CT扫描：颅内未见明显外伤性改变（见图19-1）；两肺下叶炎症（见图19-2）；左肾低密度灶伴实质内多发积气，左侧肾周筋膜增厚（见图19-3），需结合临床诊断。
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图19-1
 　头颅CT扫描显示颅内未见异常



【诊疗经过与临床转归】

患者入院后予以晶体及胶体充分扩容、美罗培南抗感染、胰岛素控制血糖、保护脏器、维持内环境稳定、对症支持等治疗，同时完善各项检查，明确病原体等。腰穿提示脑脊液中WBC及蛋白升高，以MO%升高为主，糖、Cl-
 浓度无明显下降。根据患者的病史、影像学变化、诊断为气肿性肾盂肾炎，根据国内外的文献报道及专家共识，该患者需要进行手术治疗。请泌尿外科会诊，并与家属沟通后，家属拒绝手术治疗，要求进行药物保守治疗。最终血培养提示为大肠埃希菌，根据药敏继续使用美罗培南抗感染。约1周后患者感染得到控制，神志好转，同时Plt上升接近正常，住院2周后患者康复出院。1个月后随访复查腹部CT扫描，未见气肿性肾盂肾炎表现（见图19-4）。

[image: ]

图19-2
 　胸部CT扫描显示两肺下叶炎症
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图19-3
 　腹部CT扫描显示左肾低密度灶伴实质内多发积气，左侧肾周筋膜增厚
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图19-4
 　治疗1个月后腹部CT扫描未见气肿性肾盂肾炎表现



【最终诊断】

（1）脓毒症休克。

（2）气肿性肾盂肾炎。

（3）肺部感染。

（4）2型糖尿病。

【诊断思路与心得】

该患者为老年女性，既往有糖尿病史，平时未用药物控制血糖浓度，入院后查糖化血红蛋白8.5%，以休克、意识障碍为主要表现，血常规检查提示WBC及NE%明显升高，降钙素原水平升高，入院时qSOFA评分3分，SOFA评分10分，脓毒症休克的诊断成立。根据患者胸腹部CT影像学检查结果，其肾盂肾炎及肺部感染的诊断成立。由于患者腹部CT影像学检查提示左肾低密度灶伴实质内多发积气，故诊断为气肿性肾盂肾炎。气肿性肾盂肾炎的诊断不难，但可能因认知不足而对疾病重视不足，从而造成产生不良的预后。

气肿性肾盂肾炎为罕见的泌尿系统疾病。有数据显示，在美国繁忙的泌尿科，每年仅有1～2例此类患者，非泌尿专科的临床医师对此病普遍认知不足。气肿性肾盂肾炎是一种严重的坏死性感染肾实质，导致气体在肾实质、集合系统、肾周组织内形成，2000年时有统计数据显示病死率高达19%。该病最早于1889年由Müller首先发现并定义为气尿，1993年，Guiard提出葡萄糖的酒精性酵解产生二氧化碳为其发病机制。本病常见于中老年，女性的发病人数约为男性的6倍，大部分患者有糖尿病史且控制不佳，左侧肾脏的病变远常见于右侧。

大多数患者的临床表现是发热、畏寒、腹痛、恶心和呕吐，症状的发生可能是突然的，也可是在2～3周内缓慢发展。实验室检查往往提示高血糖、WBC增多、血肌酐浓度升高和脓尿。50%～85%患者的腹部X线片中可见肾实质或周围组织中存在空气；腹部CT扫描比普通X线片更敏感，还可显示泌尿道是否存在梗阻。目前，对气肿性尿路感染的发病机制知之甚少。糖尿病患者的组织中葡萄糖浓度升高可能为产气微生物提供了更有利的微环境。病原学通常为大肠杆菌和肺炎克雷伯杆菌，大肠杆菌占66%，克雷伯杆菌属占26%，其他致病微生物包括变形杆菌、肠球菌、铜绿假单胞菌、梭状芽孢杆菌及念珠菌。糖尿病、尿路梗阻是气肿性肾盂肾炎的主要危险因素。中国台湾地区一项对气肿性肾盂肾炎的回顾性研究统计了48例患者的资料，其中96%的患者存在糖尿病，22%的患者合并有尿路梗阻。

目前气肿性肾盂肾炎根据CT影像程度进行分级：1级，气体局限于集合系统；2级，机体局限于肾实质；3A级，肾周合并有气体或脓肿；3B级，气体延伸超出肾筋膜；4级，双肾均累及或独肾发病。

对于1级患者，如果没有梗阻和脓肿，可仅予抗感染治疗；对于其他的1级和2级患者，可考虑抗感染联合经皮穿刺引流。对于3级患者，如果不存在或仅有以下1个危险因素：Plt减少、急性肾损伤、意识改变、休克，可考虑抗感染联合经皮穿刺引流，并解除泌尿道梗阻因素；存在2个及2个以上危险因素者建议立即手术切除病肾；也有专家认为对于所有的3级患者，都应早期切除病肾。对于4级患者，国外建议对于双肾均累及者行双侧经皮穿刺引流治疗，对于独肾发病者行经皮穿刺引流治疗，如果存在泌尿道梗阻，应尽早解除梗阻。鉴于病原体常为大肠埃希菌和克雷伯杆菌属，可根据当地抗菌谱使用相应抗生素治疗，一般中位疗程为10d。

本病例中患者以意识障碍起病，来院有明显的感染性休克，经检查明确感染及程度，并积极予以扩容、抗感染、对症支持治疗。因患者来时就有明确的意识障碍，病史均为家属代述；对于糖尿病患者，急诊医师首先会考虑酮症酸中毒、高渗昏迷、低血糖的因素，但对于气肿性肾盂肾炎，这种罕见疾病容易漏诊。此例患者如果无明显的超声及CT的多部位扫描也容易漏诊。因此，对于糖尿病患者出现感染，特别是血糖浓度控制不佳的，需考虑更加全面，排查其他可能并存的致病因素。本例患者在分级上处于3级，且同时存在4个危险因素，按照国外的共识，有立即手术切除病肾的指征，但比较幸运的是患者最终免于切肾且康复出院，可能与我们早期识别该病，并早期选用对该病常见病原菌有效的抗生素有关。
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病例20

以发热为主要表现的成人斯蒂尔病

【病史摘要】


患者
 ：女性，69岁。


主诉
 ：发热伴咳嗽、咳痰10d，左膝关节肿痛、四肢及背部皮疹3d。


现病史
 ：患者于入院前10天无明显诱因下出现发热，体温最高达39℃；偶有咳嗽、咳痰，痰为白色黏稠痰；无畏寒，同时伴有乏力、咽部不适。当地医院查血常规指标示：CRP 46mg/L，WBC 5.9×109
 /L，NE%74.4%，降钙素原0.26ng/ml。胸部CT扫描提示右肺上叶和中叶少许炎症，左侧甲状腺结节伴钙化灶。予头孢甲肟、阿奇霉素、左氧氟沙星、氨曲南等抗感染及对症支持治疗后，患者症状未见明显好转。入院前3天，患者仍有发热，最高体温38℃。复查血常规和炎症指标：CRP 117mg/L，WBC 8.9×109
 /L，NE%86.2%，降钙素原1.77ng/ml；并出现左膝红肿热痛，关节活动受限，且伴有四肢及背部红色皮疹、瘙痒等症状。发病以来，患者精神、饮食、睡眠欠佳，无口腔溃疡、脱发、口干、眼干和雷诺现象，无尿频、尿急、尿痛，无腹痛、腹泻。


既往史
 ：否认结核和肝炎病史，有高血压病10余年。2年前因甲状腺结节行手术治疗。半年前因发热伴皮疹、淋巴结肿大，曾至我院就诊，行腋窝淋巴结活检术，术后病理示：右腋窝淋巴结、淋巴组织高度增生，以T区为主，伴非典型增生，建议必要时做基因重排以排除淋巴瘤可能，但患者后来未行基因重排。有婚育史，孕2产2。


入院查体
 ：体温38℃，神志清晰，呼吸平稳。全身皮肤、黏膜无黄染，四肢及右背部散在大小不一的红斑，色暗红，无压痛，轻瘙痒。右背触及一肿块，大小约8cm×4cm，质地软，无压痛。全腹无压痛，肝脾肋下未及。左膝关节红肿，局部皮温高于周围正常皮肤组织，有压痛及活动受限。余各关节未及肿痛。右侧腋下可及两枚大小约0.8cm×0.8cm的淋巴结，质软，活动度可。两肺呼吸音稍粗，未闻及明显干湿啰音。心率70次/min，律齐，心音有力。

【辅助检查】

（1）实验室指标：WBC 14.5×109
 /L，NE%89.2%，Hb94g/L，Plt 151×109
 /L，降钙素原4.48ng/ml，白蛋白28.8g/L，红细胞沉降率25mm/h，CRP 146mg/L，铁蛋白9170.0μg/L，尿常规、转氨酶、肾功能、肌酶未见异常，肿瘤坏死因子α13.0pg/ml、IL-2R测定836.0IU/ml、IL-6177.0pg/ml。肺炎支原体、嗜肺军团菌、Q热立克次体、肺炎衣原体、腺病毒、呼吸道合胞病毒、甲型流感病毒、乙型流感病毒、副流感病毒IgM均阴性。EBV-IgM、HbsAg、HCV抗体、HIV抗体、梅毒血清学试验、T-spot均阴性，肿瘤指标均在正常范围。自身抗体（RF、ANA、ENA、抗dsDNA抗体、ANCA、ACLA）均在正常范围。痰细菌真菌培养及鉴定阴性，免疫球蛋白及补体正常，血培养及鉴定（需氧菌+厌氧菌+真菌）阴性，血内毒素水平＜55pg/ml，血真菌葡聚糖46pg/ml。

（2）影像学检查：超声检查示脾稍大，肝、胰、双肾未见明显占位，胆囊内未见结石；右侧腋下多发淋巴结肿大，双侧颈根部淋巴结肿大，双侧腹股沟、左侧腋窝淋巴结稍大，后腹膜未见明显异常肿大淋巴结。胸部CT扫描示左肺上叶支气管扩张伴感染，左肺中叶少量炎症，冠状动脉区见密度增高影，两侧胸膜增厚（见图20-1）。心脏彩色多普勒超声示左室舒张功能减退；左室收缩功能正常；主动脉瓣钙化；升主动脉稍增宽；二尖瓣反流（轻度）。
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图20-1
 　胸部CT扫描显示胸廓对称，纵隔居中，气管及气管分叉通畅，两侧肺门影不大，冠状动脉区见密度增高影，右肺上叶支气管扩张，左肺上叶及下叶见斑片状稍高密度灶，左肺下叶见条索状较高密度，两侧胸膜增厚，胸壁未见异常。考虑左肺上叶支气管扩张伴感染，左肺中叶少量炎症，冠状动脉区见密度增高影，两侧胸膜增厚



【初步诊断】

（1）发热待查，感染性、肿瘤性或免疫性待查。

（2）肺部感染。

【诊治经过与临床转归】

患者入院后予提高免疫力（胸腺法新）、清热解毒（清热解毒软胶囊）、抗病毒（抗病毒口服液）、抗感染（莫西沙星、氨曲南）及对症支持治疗。用药后患者仍有发热，体温38℃。查外周血常规和炎症指标：WBC 20.6×109
 /L，NE%95.4%，Hb94g/L，Plt 288×109
 /L；降钙素原13.41ng/ml，CRP＞160mg/L。血气分析：pH值7.41，PCO2
 5.10kPa，PO2
 14.30kPa。痰找结核菌阴性，真菌阴性，细菌培养阴性，血培养阴性。

入院后第4天，患者突发呼吸困难，体检发现心率150次/min，SpO2
 95%，呼吸30次/min，血压166mmHg/110mmHg；神志清楚，吸气时有锁骨上凹征，会厌舌面无明显肿胀，声门暴露不清。给予毛花苷丙（西地兰）减慢心率，地塞米松与二羟丙茶碱平喘，减轻气道痉挛，无明显改善。请耳鼻喉科会诊考虑气道梗阻，行纤维支气管镜检查及经鼻气管插管辅助通气。纤维支气管镜见声门周围水肿，声门狭窄，声带运动受限；通过声门，气管通畅，隆突锐利，支气管黏膜稍充血，气道分泌物尚可，可见白色黏痰，气道内未见新生物。并予建立人工气道，解除患者呼吸道梗阻。查喉部CT增强扫描：气管插管中，双侧咽旁间隙稍模糊；甲状腺左叶低密度灶及钙化灶；左侧上颌窦炎症。继续予抗感染（万古霉素、美罗培南）、抗炎（甲泼尼龙）、化痰（氨溴索）、提高免疫力（胸腺法新）、扶正（参附）、营养心肌（环磷酸腺苷葡酸）、保肝（谷胱甘肽）、制酸护胃（兰索拉唑）及维持水电解质平衡等对症支持治疗。治疗4d后，患者无发热，鼻插管自主通气中，无呼吸困难；但若拔出鼻插管，则患者呼吸困难依旧，故行气管切开术，并拔除鼻插管。

电子喉镜提示双侧声带麻痹。患者呼吸困难的原因，考虑一是药物过敏致喉头水肿可能，二是喉返神经麻痹可能（有甲状腺手术史），三是排除局部肿块压迫浸润可能（淋巴瘤所致）。但若为药物过敏所致喉头水肿引起的呼吸困难，在应用甲泼尼龙40mg×5d后大多会有明显好转，但患者的呼吸困难没有改善，故不考虑此原因，给予停用甲泼尼龙。停用甲泼尼龙后第2天，患者体温复升，最高达37.7℃（腋下），血常规和炎症指标检查：WBC 25.8×109
 /L，NE%93.6%，CRP 128mg/L。血液科考虑血液系统肿瘤不能除外，故给予完善PET/CT及血液系统肿瘤学相关检查。PET/CT检查提示：①右锁骨上一高代谢淋巴结（SUV max
 =3.2），颈部、纵隔、腋窝多发淋巴结FDG代谢轻度增高（SUV max
 =3.0），骨髓FDG摄取增高，增生性改变考虑。②左甲状腺结节伴钙化，FDG代谢轻度增高（SUV max
 =3.1）。③声门区FDG代谢增高，生理性改变首先考虑（SUV max
 =4.3）。④双肺上叶、中叶炎症，左下肺纤维灶，双侧胸腔积液。骨髓涂片提示反应性骨髓象；骨髓活检提示增生活跃的骨髓组织形态学；骨髓流式细胞检测未发现原始／幼稚细胞增生或免疫表型异常的淋巴细胞；骨髓细胞染色体核型分析结果为46，XX，所分析细胞中未见克隆性结果和数目异常；TCR+IgH基因重排未检测到单克隆重排；右腋窝淋巴结活检病理诊断：淋巴组织高度增生，以T区为主，伴非典型增生。以上结果均未提示血液系统肿瘤的证据。故患者呼吸困难的原因，考虑甲状腺手术致喉返神经损伤，引起双侧声带麻痹。而患者发热的原因，目前无明显感染证据，同时结合患者化验报告，可基本排除恶性肿瘤、其他免疫性疾病，考虑成人斯蒂尔病可能，给予非甾体抗炎药塞来昔布（西乐葆0.2g×2次/d），体温即恢复正常，胸部CT扫描显示较入院时有所好转（见图20-2），1周后病情好转出院。
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图20-2
 　出院前胸部CT扫描显示胸廓对称，纵隔居中，气管及气管分叉通畅，两侧肺门影不大，心脏大小形态如常，两侧支气管血管束稍多，右肺上叶前段小斑片状密度增高影及条索影，两肺下叶小结节状及小片状模糊影，两侧胸膜稍厚。考虑右肺上叶前段少许炎症及纤维灶，两肺下叶少许炎症，两侧胸膜稍厚



【最终诊断】

（1）成人斯蒂尔病。

（2）肺部感染。

（3）双侧声带麻痹。

（4）甲状腺术后。

【诊断思路与心得】

本例患者为老年女性，急性起病，主要表现为发热、咳嗽和咳痰、皮疹、关节痛，查体发现两肺呼吸音粗、四肢及右背部散在大小不一的红斑、左膝关节红肿及腋下淋巴结肿大，化验提示WBC、NE%、红细胞沉降率升高，CRP和铁蛋白水平明显升高，自设抗体均阴性，抗感染治疗效果差。分析患者的发病原因，主要考虑以下病因。

1．感染性发热

（1）急性局灶性细菌性感染：此类疾病主要表现为发热、畏寒，伴有定位性症状。如泌尿系感染可出现尿频、尿急和尿痛；急性胆道感染伴胆绞痛；肠道感染伴腹痛和腹泻；感染性心内膜炎可出现心脏杂音和全身表现等；呼吸道感染可出现咳嗽和咳痰。该患者有呼吸系统的症状和体征，辅助检查中胸部CT扫描提示左肺上叶支气管扩张伴感染，左肺中叶少量炎症。但肺部感染不足以解释患者的所有病情，尤其是多部位的淋巴结增大，且抗生素疗效不佳。

（2）脓毒血症：本病表现为急性高热伴畏寒，全身中毒症状中，WBC增高与核左移，可行血培养明确诊断。此患者一般情况尚可，无全身中毒症状，且血培养阴性，故败血症可排除。

（3）结核感染：结核感染可表现为发热，WBC正常或轻度升高。原发病变大多在肺部，及时做胸部影像学检查有助于诊断。老年患者及有过原发感染后的成人发病特点往往是起病急，尤其是在患播散性结核时，高热呈稽留或弛张热，持续数周或数月，伴畏寒、盗汗、咳少量痰或痰中带血、气短、呼吸困难及发绀等症状。患者无结核中毒症状，结核抗体阴性，故结核感染的可能性小。

（4）病毒感染：如传染性单核细胞增多症等，可表现为发热、皮疹、淋巴结肿大等，该患者已行相关病毒抗体检测，均为阴性，故病毒感染的可能性不大。

2．肿瘤

（1）实体肿瘤：各种实体肿瘤可引起发热。但该患者肿瘤标志物检查均正常，影像学检查未发现肿瘤证据，故实体肿瘤的可能性不大。

（2）血液系统肿瘤：如淋巴瘤等。淋巴瘤多见于20～40岁，且男性多见，可表现为进行性淋巴结肿大、盗汗、消瘦、皮疹或皮肤瘙痒等，确诊主要靠病理检查。患者本次入院后行骨髓穿刺后细胞学检查、淋巴结活检后病理检查、基因重排等均无血液系统肿瘤的证据，故可排除。

3．系统性风湿病

（1）系统性红斑狼疮：多见于青年女性，临床表现主要有发热、关节痛、皮疹、光过敏、雷诺现象和浆膜炎等，化验检查可有蛋白尿、抗核抗体、抗dsDNA抗体和抗Sm抗体阳性等。该患者有发热、皮疹、淋巴结肿大症状，但所有的自身抗体均阴性，故系统性红斑狼疮基本除外。

（2）系统性血管炎：例如结节性多动脉炎、ANCA相关性血管炎等，均可出现发热。这些疾病往往有多系统受累，如肌痛、皮下结节、肾功能损伤及呼吸道症状等。该患者无血管炎的上述典型表现，可能性不大。

（3）成人斯蒂尔病：患者为老年女性，急性起病，主要表现为发热、皮疹、关节痛，查体发现右腋下淋巴结肿大，实验室检查提示WBC增高、铁蛋白浓度增高、自身抗体均匀性。以上临床表现均符合成人斯蒂尔病。因此，在排除感染、自身免疫和肿瘤等其他疾病后考虑诊断为成人斯蒂尔病。

成人斯蒂尔病是一种异质性疾病，临床表现多样是该病诊断的难点，目前尚无统一标准，多为排除性诊断。国际上比较公认的是日本成人斯蒂尔病研究委员会于1992年提出的Yamaguchi诊断标准，其主要条件：①发热39℃，并持续1周以上；②关节痛持续2周以上；③典型皮疹；④WBC增高（≥10×109
 /L），包括NE%≥80%。次要条件：①咽痛；②淋巴结和／或脾大；③肝功能异常；④类风湿因子和抗核抗体阴性。具有以上5项主要条件或5项以上次要条件，临床上需结合病史，症状体征，实验室的相关检查，并排除感染性疾病、恶性肿瘤和其他风湿性疾病，才能明确诊断。

有学者研究认为不同观察项目的组合可以提高诊断的把握度；现行的诊断标准具有较高的特异度；大部分患者的预后良好，未发现相关的预后因素。对于本病例，从诊断标准、各种参考文献及疗效来看，患者存在发热，最高体温高于39℃，持续1周以上；左膝红、肿、热、痛，关节活动受限；且伴有四肢及背部红色皮疹；血常规检查WBC＞10×109
 /L（最高达25.8×109
 /L），NE%＞90%；炎症因子指标浓度升高；体格检查及影像学均提示淋巴结和脾增大；类风湿因子和抗核抗体阴性；经非甾体类抗炎药治疗后好转，可以确诊为成人斯蒂尔病。近年来对成人斯蒂尔病的报道逐渐增多，首先要提高对此病的警惕性以免延误诊治。其次，要结合患者的病史、症状、体征，尤其是密切监测抗感染药物的使用情况，避免药物滥用造成耐药、不良反应增加、国家和个人医药经济负担加重及医疗资源的浪费。最后，严格按照成人斯蒂尔病的诊断标准，结合相关检查排除其他疾病。
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病例21

以左侧颈部疼痛伴发热为主要表现的菊池病

【病史摘要】


患者
 ：男性，34岁。


主诉
 ：左侧颈部疼痛2周，发热10d。


现病史
 ：患者于入院2周前无明显诱因出现左侧颈部疼痛不适，未予重视，10d前开始出现发热，体温最高达40℃，伴乏力，当时无盗汗、无明显咳嗽、咳痰，无鼻塞、流涕，无肌肉酸痛，无腹痛、腹泻等。外院查血常规指标示WBC 5.2×109
 /L，NE%54.4%，Mo%10.9%；胸部X线片示两肺未见明显活动性病灶；甲状腺及颈部淋巴结超声提示左侧颈部淋巴结肿大；甲状腺形态正常、包膜完整、内回声均匀，血供未见明显异常；右颈部未见明显异常肿大淋巴结，左侧颈部可见数个实性低回声结节，部分相互融合，大小4.0cm×2.8cm，部分门结构欠清。予以美洛西林针抗感染治疗3d，仍发热。复查血常规指标较前无明显变化，改用头孢美唑抗感染治疗3d，体温无明显下降，但乏力症状更为明显。发病第7天后改用莫西沙星针抗感染治疗至今，体温仍无明显下降。发病第8天复查胸部X线片示心肺膈未见活动病灶，颈部淋巴结B超检查提示左侧颈部淋巴结肿大。近两日患者颈部酸、胀、痛症状加重。在病程中，患者无明显咽喉肿痛，无消瘦，无皮疹，无头痛、头晕，无咳嗽、咳痰、咳血，无胸痛、胸闷、心悸，无腹痛、腹泻，无尿频、尿急、尿痛等伴随症状。为进一步诊治，拟诊“左颈部淋巴结肿大待查”收入急诊病房。


既往史
 ：按规定完成预防接种。否认疫水、血吸虫病、疫区接触史，未到过地方病或传染病流行地区。工作无工业毒物、粉尘、放射性物质接触史。无吸烟史，无饮酒史。无麻醉药品或毒品应用史。


入院查体
 ：体温37.6℃，脉搏96次/min，呼吸18次/min，血压138 mmHg/78mmHg。神清，气平。皮肤黏膜未见瘀点、瘀斑。双瞳孔等大、等圆，对光反射存在。左侧颈部锁骨上可触及数枚肿大的淋巴结，最大约3cm×4cm，质软，表面光滑、轻触痛、活动度可，无粘连。颈软，气管居中，心率90次/min，律齐，未闻及杂音。两肺呼吸音粗，未闻及明显干湿啰音。腹软，无压痛，肝脾肋下未及，肠鸣音4次/min。双下肢无浮肿。四肢肌力、肌张力正常，病理征阴性。

【初步诊断】

左颈部淋巴结肿大待查。

【诊疗经过与临床转归】

患者入院后积极完善病原学检查、肿瘤标志物及风湿免疫学检查。腹部超声提示脾稍大，肝、胰、双肾、胆囊未见明显异常，双侧肾上腺区、腹主动脉旁未见明显肿块；浅表淋巴结超声提示左侧颈部多发淋巴结肿大，最大约2.8cm×1.5cm，右侧颈部淋巴结稍大；后腹膜、双侧锁骨上、腋窝、腹股沟未见明显异常肿大的淋巴结；心电图、心脏彩色超声多普勒及胸部CT扫描（见图21-1）均未见明显异常；肝肾功能、凝血功能、肿瘤标志物、风湿免疫指标及降钙素原水平均在正常范围，外周血未见异常细胞；2次血培养均为阴性，G试验、内毒素检测均在正常范围，呼吸道病毒检查提示风疹病毒IgG 17.8IU/ml、CMV-CA-IgG 80.1IU/ml、EBV-CA-IgG 363.0IU/ml，结核抗体弱阳性，查T-spot阴性。患者在入院后继续予莫西沙星抗感染，但患者仍有发热，热峰在39℃左右。入院第2天，由于患者G试验检测结果在正常范围，考虑合并真菌感染可能性较小，故在莫西沙星覆盖革兰氏阴性菌、厌氧菌及部分革兰氏阳性菌的基础上加用万古霉素覆盖阳性菌感染，但患者仍持续高热，每日热峰仍在39℃左右。在入院第4天行左颈部淋巴结活检，口头报告考虑坏死性淋巴结炎可能、淋巴瘤待排除。与患者及家属沟通后，予泼尼松片20mgqd口服，使用小剂量激素后第2天起患者热退，之后继续口服泼尼松片20mgqd×2d，10mgqd×3d，5mgqd×3d，2.5mgqd×7d后停药。

[image: ]

图21-1
 　胸部CT扫描未见明显异常



淋巴结活检的病理诊断为左颈部淋巴结、淋巴组织高度增生伴坏死，淋巴结结构破坏，酶标CD3+
 、CD163+
 、KI67高表达，提示为组织细胞或T细胞增生性病变，考虑组织细胞坏死性淋巴结炎（菊池病）或T细胞淋巴瘤，须进一步基因重排加以明确。由于患者自觉服用激素后症状明显好转，不愿进一步行基因重排以排除T细胞淋巴瘤。

临床上最终考虑为菊池病的原因：①菊池病在病理上与淋巴瘤相似，由于该病少见，易被误诊为淋巴瘤。②淋巴瘤根据患者有无全身症状分为A组症状和B组症状，其中有全身症状，如发热、盗汗、体重减轻者为B组症状；该患者有发热，但并无淋巴瘤患者发热时所伴有的盗汗及体重减轻。③患者出院后随访至今已有6个月（停用泼尼松超过3个月），期间未再有发热，颈部淋巴结未再肿痛，符合菊池病为自限性疾病，症状和体征通常在1～4个月内消退的特点。

【最终诊断】

组织细胞坏死性淋巴结炎（菊池病）。

【诊断思路与心得】

初见该患者时其疾病的特点是：发热、颈部淋巴结肿大，外周血WBC不高，MO%高，需要考虑其传染性单核细胞增多症。传染性单核细胞增多症的诊断需要符合下列临床症状和血象检查，并同时具备第3～5项之一者才可确诊。

（1）临床症状需要以下症状至少3项以上阳性：①发热；②咽炎、扁桃体炎；③颈部淋巴结肿大（直径＞1cm）；④肝大；⑤脾大。

（2）血常规检查：①白细胞分类中LY%＞50%或淋巴细胞总数≥5.0×109
 /L；②异型LY%≥10%或异型淋巴细胞总数≥1.0×109
 /L。

（3）EB病毒抗体检查，符合急性期EB核抗原阴性，并有以下之一项：①抗VCA-IgM抗体初期阳性，以后转阴；②双份血清抗VCA-IgG抗体滴度4倍以上升高；③EA抗体一过性升高；④VCA-IgG抗体初期阳性；⑤EB病毒核抗原抗体后期阳转。

（4）EB病毒DNA检查：血液、唾液、口咽上皮细胞、尿液或组织中的EB病毒DNA阳性。

（5）EB病毒抗原检查：鼻咽拭子直接测定抗原阳性。该患者在临床症状中符合3项（发热、颈部淋巴结肿大、脾大），但不符合血象检查，因此最终不考虑传染性单核细胞增多症。

菊池病又称菊池－藤本病或组织细胞坏死性淋巴结炎，最初报道于年轻女性中，是一种病因不明的罕见、良性疾病，通常特征为颈部淋巴结肿大和发热。尽管菊池病最初报道于年轻女性中，但也见于男性。大部分患者年龄＜40岁，但该病在6～80岁的患者中均有报道，其中大多数患者的既往健康状况良好。尽管尚不明确菊池病的发病机制，但其临床表现、病程和组织学改变提示该病存在T细胞和组织细胞对感染因子的免疫应答。目前认为EB病毒可能与该病的发生有一定的关系，如在一项报道中，经原位杂交在10例受检患者的组织中都检出了EB病毒。

在既往健康状况良好的年轻女性中，菊池病最常见的临床表现是发热和颈部淋巴结肿大。30%～50%的患者以发热为主要症状；通常为低热并持续约1周，但极少情况下持续时间长达1个月。有研究显示最常见的症状及体征是淋巴结肿大（100%）、皮疹（10%）、关节炎（7%）、肝脾肿大（3%）、WBC减少（43%）、红细胞沉降率增加（40%）和贫血（23%）。菊池病患者偶尔会出现许多其他症状和体征，包括寒战、肌痛、关节痛、胸痛、腹痛、肝肿大以及脾肿大。在菊池病中，淋巴结受累常在颈部并呈局限性，淋巴结通常仅中度增大（直径1～2cm），但偶尔出现明显增大（≤7cm）。它们一般质硬、光滑、呈散在分布且能活动，淋巴结增大常伴有钝痛或急性疼痛。在极少数情况下，淋巴结增大程度可能很小或者可能仅累及纵隔或腹膜后淋巴结。

大多数菊池病患者的全血细胞计数正常，但20%～30%的患者可见WBC减少。据报道，异型LY%见于多达25%的患者中，其他少见的检查结果包括Plt减少、全血细胞减少和严重疾病患者的慢性病性贫血。红细胞沉降率可能正常，但也有70%的患者红细胞沉降率升高至超过60mm/h的报道。最常见的骨髓检查结果是巨噬细胞增加而未见异型细胞。抗核抗体、类风湿因子和红斑狼疮细胞检测结果通常呈阴性。一些最初被诊断为菊池病的患者后来发生了系统性红斑狼疮，因此，应对有系统性红斑狼疮表现的疑似菊池综合征患者行风湿免疫检测加以排除。通常需要检测EB病毒、巨细胞病毒、HIV、弓形虫、小肠结肠炎耶尔森菌、猫抓病和其他感染因子，以利于发热和淋巴结肿大的鉴别诊断。

菊池病的诊断通过淋巴结活检确定。虽然该综合征具有自限性，但为了排除更严重疾病如淋巴瘤，仍应进行活检。当内科医师和病理科医师不熟悉菊池病时，患者可能已被误诊为淋巴瘤、结核性淋巴结炎。菊池病尚无确切有效的治疗方法，其体征和症状通常在1～4个月内消退。对已有严重或持续症状的患者给予糖皮质激素治疗或高剂量糖皮质激素联合静脉用免疫球蛋白治疗。

【参考文献】

1．Atwater AR, Longley BJ, Aughenbaugh WD. Kikuchi's disease: case report and systematic review of cutaneous and histopathologic presentations[J]. J Am Acad Dermatol, 2008, 59(1): 130-136.

2．Galor A, Georgy M, Leder HA, et al. Papillary conjunctivitis associated with Kikuchi disease[J]. Cornea, 2008, 27(8): 944-946.

3．Hua F, Zhu L. Kikuchi Fujimoto disease associated with cryptogenic organizing pneumonia: case report and literature review[J]. BMC Infect Dis, 2010, 10: 64.

4．Kim JH, Kim YB, In SI, et al. The cutaneous lesions of Kikuchi's disease: a comprehensive analysis of 16 cases based on the clinicopathologic, immunohistochemical, and immunofluorescence studies with an emphasis on the differential diagnosis[J]. Hum Pathol, 2010, 41(9): 1245-1254.

5．Kishimoto K, Tate G, Kitamura T, et al. Cytologic features and frequency of plasmacytoid dendritic cells in the lymph nodes of patients with histiocytic necrotizing lymphadenitis (Kikuchi-Fujimoto disease)[J]. Diagn Cytopathol, 2010, 38(7): 521-526.

6．Lim GY, Cho B, Chung NG. Hemophagocyticlymphohistiocytosis preceded by Kikuchi disease in children[J]. Pediatr Radiol, 2008, 38(7): 756-761.

7．Lin DY, Villegas MS, Tan PL, et al. Severe Kikuchi's disease responsive to immune modulation[J]. Singapore Med J, 2010, 51(1): e18-21.

8．Longaretti P, Savasta S, Caimmi D, et al. Kikuchi-Fujimoto disease complicated by peripheral neuropathy[J]. Pediatr Neurol, 2012, 46(5): 319-321.

9．Mital D, Desai V, Chin K. Kikuchi-Fujimoto syndrome presenting to a sexual health clinic[J]. Int J STD AIDS, 2009, 20(2): 140-141.

10．Patra A, Bhattacharya SK. SLE Developing in a Follow-Up Patient of Kikuchi's Disease: A Rare Disorder[J]. J Clin Diagn Res, 2013, 7(4): 752-753.

11．Ray A, Muse VV, Boyer DF. Case records of the Massachusetts General Hospital. Case 38-2013. A 30-year-old man with fever and lymphadenopathy[J]. N Engl J Med, 2013, 369(24): 2333-2343.

12．Seo JH, Shim HS, Park JJ, et al. A clinical study of histiocytic necrotizing lymphadenitis (Kikuchi's disease) in children[J]. Int J Pediatr Otorhinolaryngol, 2008, 72(11): 1637-1642.

13．Shusang V, Marelli L, Beynon H, et al. Autoimmune hepatitis associated with Kikuchi-Fujimoto's disease[J]. Eur J Gastroenterol Hepatol, 2008, 20(1): 79-82.

14．Song JY, Lee J, Park DW, et al. Clinical outcome and predictive factors of recurrence among patients with Kikuchi's disease[J]. Int J Infect Dis, 2009, 13(3): 322-326.


病例22

以反复左侧肢体乏力为表现的短暂性脑缺血发作

【病史摘要】


患者
 ：男性，59岁。


主诉
 ：7h内反复左侧肢体乏力2次。


现病史
 ：患者于入院前7h睡醒后出现头晕伴左侧肢体乏力，起床后摔倒，当时无意识丧失，无口角歪斜，无四肢抽搐，无两眼上翻，无恶心呕吐，无头痛，无大小便失禁等，卧床休息20min后症状缓解。未引起患者重视，未入院诊治。6h后患者又出现头晕伴左侧肢体乏力，无意识丧失，无口角歪斜，无四肢抽搐，无两眼上翻，无头痛，无大小便失禁等。为求进一步诊治，患者在家属陪同下来我院急诊科就诊。急查头颅CT扫描提示颅内未见明显外伤性改变，左侧上颌窦炎（见图22-1）。心电图检查提示窦性心动过缓。血常规和凝血功能指标基本正常。血气分析：pH值7.41，PCO2
 6.14kPa，PO2
 12.01 kPa，BEecf 3.25mmol/L，予以醒脑静、依达拉奉、舒血宁等对症支持治疗，上述症状在持续70min后好转。为进一步治疗，急诊拟“短暂性脑缺血发作（transient ischemic attack, TIA）可能，高血压病，2型糖尿病”收治入院。
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图22-1
 　头颅CT平扫显示中线结构无移位，脑室系统形态正常，脑池、脑沟形态正常，脑实质内未见明显异常密度影；颅骨未见明显外伤性骨折




既往史
 ：50余年前行腹股沟疝手术，3个月前于我院行复杂性肛瘘切开引流术+痔切除术，术后恢复可。否认输血史。有高血压病史20余年，血压最高达170mmHg/100mmHg，口服苯磺酸氨氯地平片（商品名络活喜）降压，未监测血压；自诉心率慢，平时心率维持在50～58次/min。有糖尿病病史10余年，口服阿卡波糖片降糖，自诉血糖控制可。


入院查体
 ：体温36.8℃，脉搏55次/min，呼吸18次/min，血压145 mmHg/85mmHg，SpO2
 100%。神清，气平，对答切题。双眼活动自如，无眼震，无凝视，双侧瞳孔等大、等圆，瞳孔直径3mm，对光反射存在。双侧额纹对称，双侧鼻唇沟对称，伸舌居中。颈软，心率55次/min，律齐，未及杂音。两肺呼吸音清，未闻及明显干湿啰音。腹软无压痛，肝脾肋下未及，肠鸣音正常。双下肢无浮肿。双侧指鼻试验正常，双侧肌张力正常，四肢肌力Ⅴ级。克氏征及布氏征阴性，双侧巴宾斯基征阴性，跟膝胫试验正常。

【初步诊断】

（1）TIA可能。

（2）高血压病。

（3）2型糖尿病。

【诊疗经过与临床转归】

患者入院后完善各项辅助检查，头颅MRI示为双侧皮层下腔隙灶，头颈部CTA增强扫描（见图22-2）提示双侧颈内动脉虹吸部钙斑，左侧椎动脉纤细，双侧椎动脉迂曲。心电图检查诊断为正常心电图，24h动态心电图提示窦性心律，偶发房性期前收缩（1次/24h）。颈椎MRI检查显示颈椎退变，颈3～4、颈4～5、颈5～6及颈6～7椎间盘突出（见图22-3）。颈椎过伸过屈位数字化摄影：颈椎退变，过屈位活动度欠佳。心脏彩色多普勒超声提示：室间隔基底部稍增厚；升主动脉稍增宽，主动脉瓣反流（轻度）；左心室舒张功能减退，左心室收缩功能正常。血管彩色多普勒超声显示双侧颈动脉内膜稍毛糙，管腔通畅，未见斑块，左侧腘动脉、左侧胫前动脉点状高回声斑块形成；双侧下肢深静脉管腔内血流通畅，未见栓塞表现。予阿司匹林和阿托伐他汀稳定斑块，以及阿卡波糖片和瑞格列奈片控血糖等对症支持治疗后，患者未再出现左侧肢体乏力等不适主诉，出院后门诊随访。
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图22-2
 　头颈部CTA增强扫描：双侧颈总动脉及分叉未见明显异常；双侧颈内动脉虹吸部钙化斑，左侧椎动脉纤细，双侧椎动脉迂曲；颅底动脉环及其分支未见明显异常；中线结构居中，脑室系统形态正常，脑池脑沟形态正常，脑实质内未见明显异常密度影（彩图见第179页）
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图22-3
 　颈椎MRI扫描：颈椎退变，颈3～4、颈4～5、颈5～6及颈6～7椎间盘突出



【最终诊断】

（1）TIA。

（2）高血压病2级，很高危。

（3）2型糖尿病。

【诊断思路与心得】

1975年，基于时间的TIA定义为“有复发倾向的持续时间不超过24h的局灶性脑功能障碍”。尽管早期研究发现事实上绝大多数的TIA持续时间＜1h，但该定义一直被沿用。随着MRI弥散加权成像（DWI）的出现、时间依赖的急性脑梗死静脉溶栓治疗的开展，以及相关临床研究的开展，原先的定义已经不仅仅是不适用，而且是有害的。因此，2009年美国心脏协会（AHA）/美国卒中协会（ASA）对TIA的定义作了修订，新的定义为“脑、脊髓或视网膜局灶性缺血引起的、未伴发急性梗死的短暂性神经功能障碍”。该定义彻底摒弃了TIA的症状持续时间，强调了神经影像的重要性。

对于急诊科医师，需要牢记尽管前来就诊的患者症状已经消失，但仍有约5%的患者可能在48h内发生脑卒中；对TIA患者进行二级预防能显著降低脑卒中风险。AHA/ASA对于TIA患者的评估目标是：①找到发生症状的血管因素的依据，如灌注不足和／或急性梗死等直接证据，或找到大血管狭窄等间接依据；②排除非缺血性因素；③查明病因以选择对应的治疗手段，如大动脉粥样硬化、心源性栓塞、小血管腔隙灶；④进行预后评估。

TIA的特点是局灶性病变，非局灶性病变如意识丧失、意识模糊、轻度头痛、全身乏力、失禁则很少是TIA所致。TIA典型的症状是“阴性”症状，主要是一些功能如肌力、言语或感觉的缺失。除了麻木感之外的“阳性”症状均不支持TIA的诊断。还需要注意TIA是没有前驱症状、突然发生的。由于TIA患者神经缺损症状很快缓解，因此，每位TIA患者应该进行完整的神经系统检查，包括颅神经检查、视野、肌力、感觉、语言及协调性。NIHSS评分适用于TIA患者，但值得注意的是，NIHSS评分0分并不能排除神经功能的缺损；且单用NIHSS评分极易遗漏后循环缺血所致的临床症状，NIHSS评分还遗漏了躯干共济失调、霍纳综合征、记忆力受损等症状。

目前所用的ABCD2评分系统最初是为院前非神经科医师设计用于评估TIA的，以指导正确处置患者。2010年的一篇荟萃分析发现AUC的线下面积为0.72（95%CI：0.63～0.80），提示ABCD2评分的总体鉴别能力较佳。但是，一项在急诊室完成的前瞻性研究显示ABCD2的敏感性差，AUC线下面积为0.56，95%CI：0.47～0.65，研究者认为与在急诊室约1/3的患者没有被准确进行ABCD2评分有关；评分的不正确与急诊科医师在进行体格检查时没有发现患者存在单侧偏瘫，从而未对病史中提供的单侧机体乏力赋予相应评分有关。

由于单纯依赖临床表现进行的ABCD2评分在TIA发病机制上的先天不足，导致了漏诊，一些结合了影像学信息的改良ABCD2评分系统则增加了鉴别能力。如ABCD2-MRI、ABCD2-I、ABCD3-I、ABCDE+复发风险估计量表（RRE）均是结合了MRI结果的脑卒中风险评价系统。尽管文献报道结合了影像学信息的ABCD2评分增加了TIA后脑卒中风险的预测效率，但由于急诊科医师往往缺乏完善病因学检查所需要的时间及设备，因此在急诊开展得并不好。

目前临床上没有用于TIA的血液生物标志物，已有的一些指标缺乏足够的灵敏度和特异度。CRP是全身性炎症的标志物，对于TIA的再发具有预测价值。脂蛋白相关磷脂酶A2是动脉粥样硬化斑块不稳定的标志物，对于TIA患者的相关事件具有预测价值。D-二聚体是血液凝固的非特异性标志物，对于脑卒中急性期的症状的恶化具有很高的灵敏度。此外，D-二聚体和BNP与心源性的TIA存在一定的联系。

由于心源性栓塞是引起脑卒中及TIA的最重要原因之一，对患者应该进行常规心脏检查。所有患者均应进行12导联心电图检查，以评估是否存在心律异常、左室肥厚及心肌缺血。约2%的TIA患者存在初发的房颤。对于病因不明的TIA患者应该给予住院心电监测或动态心电图监护仪监测，在TIA24h内心电监测正常的患者中，之后4d内心电监测可检出14%的患者存在阵发性房颤，而21d内此类患者的比例增加至23%。对于既往有心脏病史或已经排除其他病因的患者，可以考虑进行超声心动图检查。有研究发现在186名脑卒中或TIA患者中，经胸壁超声心动图检测血栓的检出率高达19%。尽管很多患者没有高血压病史，经胸壁超声心动图在脑卒中及TIA的患者中检测出左心室肥大的比例很高。左心室肥大是血压控制不佳导致终末期脏器损害的早期表现，并与脑卒中风险增加有关，严格控制血压能降低脑卒中风险。因此，笔者认为应该常规进行经胸壁超声心动图。

临床上短暂存在的症状在组织水平上的表现往往不是暂时性的，因此，不论症状消退与否，神经影像学排除急性脑梗死是基于组织学的TIA新定义所必须要求的。AHA/ASA目前推荐所有怀疑是TIA的患者均需在症状发生24h内接受神经影像学检查（ⅠB级推荐），首选DWIMRI。DWI显示弥散受阻的部位与梗死早期细胞水肿所致的高信号部位一致，因此，DWIMRI的敏感度优于CT及常规MRI扫描。CT及常规MRI扫描正常的患者中，DWIMRI可检测出约1/3的患者存在小的急性损害。DWIMRI也不是完美的，与最终诊断相比，总体灵敏度为83%～97%。DWIMRI假阴性的原因有非常早期的缺血及梗死灶小，尤其是当病灶位于内囊及脑干部位时。癫痫发作后行DWI会导致假阳性。

CT及MR灌注成像不是评估TIA的常规检查项目，但能提供额外的诊断及预后信息。在MR灌注成像中，30%～40%的TIA患者可被检出异常，常规MRI仅能检出14%～16%的患者存在异常。MRI联合弥散加权及灌注加权后，可检出约60%的TIA患者存在急性缺血性损伤，最近的研究显示其有预测1周内再发事件的作用。CT灌注成像检查可发现约1/3的TIA患者存在异常。灌注成像与TIA的新的定义保持一致，是目前在组织水平检测非梗死性缺血的最佳成像手段。

基于8%～31%的TIA及梗死面积小的脑梗死患者存在可处理的颈动脉粥样硬化，AHA/ASA强烈推荐（ⅠA级）所有疑似TIA的患者均应进行颅内及颅外血管的影像学检查。近半数在DWI上存在病变的TIA存在头颈部动脉显著狭窄或闭塞。颈动脉超声及经颅超声、CTA和MRA作为ⅠA级推荐的无创性检查项目在很大程度上已经取代了传统的“金标准”DSA。

颈动脉超声检测出颅外颈内动脉段显著狭窄（＞50%）的灵敏度及特异度分别为88%和76%，而对于重度狭窄（狭窄率＞70%）的灵敏度及特异度分别为86%和89%。颈动脉超声能检测管腔直径及最大收缩速度，有利于全面判断颅外颈内动脉段的血流情况。通常认为，当管腔直径≤1.5mm（正常为5～7mm）时，血流动力学的改变增加了闭塞的风险。多普勒超声不能检测出颈动脉夹层，不能评估颈内动脉颅内段的情况，且依赖于超声科医师的水平；结合经颅多普勒超声能排除颅内前循环及后循环狭窄，阴性预测值为86%。

CTA具备快速、准确性高的特点，且绝大多数急诊室易于得到的血管显像技术。其能显示整个头颈部的血管网络，增加延迟相后进一步增加了检测灵敏度。64排CT机进行的血管造影术对于排除显著颈内动脉狭窄（狭窄率＞50%）的阴性预测值与DSA相似，达97%，但其没有DSA的并发症。CTA的缺点是患者的射线照射剂量比常规头颅CT扫描高2～3倍。整体来讲，CT及CTA在TIA或小脑梗后90d内再发事件的预测上与MRI相当；对于疑似TIA的患者，是提供诊断、预后、病因学信息的合理选择，尤其是在得不到MRI检查时。

在治疗上，一旦怀疑是TIA，最初治疗的目的是改善脑循环，防止脑卒中。可采取以下措施：①保持平卧位，身体与头部呈30°角，平卧位可增加20%的脑血流量。尽管患者可能觉得平卧位不适，但最初24h保持平卧位是值得推荐的。②保持水电解质平衡。③改善氧供以防止组织缺氧。两项关于急性脑梗死的前期研究表明，常规供养能短暂改善神经功能损伤，因此，氧供可考虑作为脑保护的措施之一。然而，目前没有随机对照研究显示氧供有显著的益处，因而还未被常规推荐。

尽管血压是一级和二级预防脑卒中最主要的可控性危险因素，但在急诊室仍需注意血压的控制。对于缺血性脑卒中，美国心脏病协会／美国卒中协会（AHA/ASA）允许最高血压达220mmHg/120mmHg。原因在于脑缺血会导致脑自身的灌流调节能力下降，相对高的平均动脉压有利于使侧支循环最大化的为缺血部位提供血流。然而，相对于TIA，上述理论可能更适用于急性缺血性脑卒中。不像脑卒中，在TIA的研究中没有发现早期抗高血压处理会导致预后不良。对于最初24h内病情平稳的TIA或脑卒中患者，之后应该进行抗高血压治疗。治疗需个体化，可选利尿剂或ACEI类药物。

目前公认抗血小板治疗对于脑血管疾病有益，除非患者进行完全的抗凝或溶栓治疗，抗血小板治疗适用于几乎所有因素所致的缺血性脑卒中及TIA。美国FDA目前推荐二级预防缺血性脑卒中及TIA的抗血小板药物治疗有以下4种：阿司匹林、氯吡格雷、阿司匹林联合双嘧达莫以及单用噻氯匹定。一项超过200000例患者的荟萃分析显示，抗血小板治疗使患者发生严重血管事件的风险下降了22%。阿司匹林是研究最多、应用最广的抗血小板治疗药物，是初始治疗的合适选择。一项随访至少2年的研究结果显示：与安慰剂相比，50～1500mg的阿司匹林降低了15%的再发脑卒中风险，低剂量（61～325mg/d）同样有效，且胃肠道出血风险更低。与未使用阿司匹林者相比，使用低剂量阿司匹林（≤325mg/d）的患者发生严重胃肠道出血的风险增加了2.5倍（年发生率约0.4%），并有轻度的出血性脑卒中风险（0.12%）。

应用他汀类药物降低胆固醇已被证实在脑卒中的一级及二级预防中有效。在一项降低胆固醇水平以预防脑卒中的临床随机试验（stroke prevention by aggressive reduction in cholesterol level strial, SPARCL）中，比较了阿伐他汀（80mg/d）与安慰剂在高LDL水平的新发TIA或脑卒中患者中的疗效，阿伐他汀治疗组患者5年后发生脑卒中的风险较安慰剂组下降了2.2倍，降低基础LDL浓度≥50%的患者效果最佳。因此，当患者进入急诊室时，应在第一时间评估血脂及调制药的使用。

有房颤或其他心源性栓塞（如感染性心内膜炎）的TIA或缺血性脑卒中患者，目前推荐使用抗凝联合维生素K拮抗剂（ⅠA级推荐）。一项荟萃分析比较了华法林与安慰剂或阿司匹林预后再发卒中的效果，患者被随访至少3个月，结果显示卒中风险分别下降了60%及40%。对于有房颤的患者，华法林在二级预防脑卒中上的作用优于阿司匹林或阿司匹林联合氯吡格雷。房颤患者服用华法林的INR目标值是2.5（2.0～3.0）。值得注意的是，对于没有心源性栓塞的患者，应用华法林并没有效果，但显著增加了患者的出血风险。FDA已经批准了新一代不需要进行检测的口服抗凝药，并已经在TIA患者上开始得到越来越广泛地使用。应用凝血酶直接抑制剂达比加群（dabigatran）150 mg bid预防卒中的作用优于华法林，虽然出血风险相似，但是发生颅内出血的风险低；而110 mg bid使用效果与华法林等效，但出血风险更低。

对于存在重度（≥70%）颈动脉狭窄的非致残性缺血性脑卒中或TIA患者，目前推荐进行颈动脉内膜切除术（ⅠA级推荐），可选择有症状的中度狭窄（50%～69%）患者进行颈动脉内膜切除术（ⅠB级）。北美症状性颈动脉内膜切除术试验（The North American symptomatic carotid endarterectomy erial, NASCET）报道了颈动脉高度狭窄患者18个月内发生同侧身体脑卒中绝对危险度下降了17%，相对危险度下降了65%。由于发生脑卒中或TIA后早期的再发风险最高，越早进行颈动脉内膜切除术，受益越大。研究表明，在起病2周内对于颈动脉狭窄＞50%的患者进行颈动脉内膜切除术，平均每5名手术患者可预防1名发生脑卒中；对于起病超过12周者，每125名手术患者才可预防1名发生脑卒中。因此，目前推荐出现症状或起病2周内进行颈动脉内膜切除术（ⅡaB级）。

基于TIA是脑卒中的高危因素，探讨rt-PA溶栓治疗的可能性是合理的。急诊科医师在安排患者出院时，应该评估其出院后一旦发生急性缺血性脑卒中能否及时在溶栓时间窗内就诊。如果患者未来不能在时间窗内就诊，那么患者在TIA发作后发生脑卒中风险最高的24～48h。一项旨在增加溶栓率的研究表明，高风险TIA患者最初24h内留院观察具有高性价比。对于TIA，目前不推荐行溶栓治疗。

日常锻炼及戒烟已被证实是降低脑卒中后病死率的独立因素。在一项超过114000例患者的研究中，超过50%的缺血性脑卒中患者存在不良的生活方式。良好的生活方式：①保持体重指数（BMI）＜25kg/m2
 ；②适度运动，每天运动时间＞30min；③戒烟；④适度饮酒；⑤健康饮食。如果遵从良好的生活方式，可以避免该研究中444人发生脑卒中，仅适度运动一项就可以降低20%的脑卒中风险。
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病例23

以意识障碍为主要表现的急性脑梗死

【病史摘要】


患者
 ：男性，71岁。


主诉
 ：头晕伴左侧肢体麻木乏力1d，加重伴意识障碍10h。


现病史
 ：患者于1d前无明显诱因出现头晕，平卧时稍有缓解，伴左侧肢体麻木乏力，视物旋转；呕吐4～5次，非喷射性，为胃内容物。遂至当地医院查头颅CT扫描提示双侧基底节、侧脑室旁腔隙性缺血灶，双侧额颞部少量慢性硬膜下积液；心电图检查示窦性心律、STV4～V6水平型压低0.5mm；查血常规和其他生化指标：CRP＜8mg/L，WBC 18.5×109
 /L，NE% 82.5%，PO2
 8.12kPa，PCO2
 5.50kPa，Glu 11.5mmol/L，SpO2
 92%。心肌梗死三合一、肝肾功能、凝血功能指标均未见明显异常，并予相应处理（具体不详）。患者回家后病情进一步加重，遂由120救护车送至我院急诊科就诊。入抢救室当晚，患者突发胸闷、气促，症状加剧后出现意识障碍，氧饱和度测不出，血压测不出，心率约20次/min，立即予胸外按压、气管插管、呼吸机辅助通气，并予肾上腺素、去甲肾上腺素升血压。经治疗后患者神志稍有好转。为求进一步诊治，拟“意识障碍待查，急性脑梗死可能，心肺复苏后”收治入院。


既往史
 ：既往有高血压，2型糖尿病病史。


入院查体
 ：体温37.7℃，脉搏72次/min，呼吸15次/min，血压125 mmHg/70mmHg。神志欠清，丙泊酚镇静中，可唤醒，气平，经口插管接呼吸机辅助通气。双瞳孔等大、等圆，对光反射存在，心率72次/min，律齐，未及杂音。两肺呼吸音粗，可及少量痰鸣音。腹软，肝脾肋下未及，肠鸣音正常。双下肢无浮肿。四肢肌张力正常，右侧肌力Ⅴ级，左侧肌力Ⅴ-
 级，左侧面部及肢体针刺觉减退，病理征阴性。

【初步诊断】

（1）意识障碍待查，急性脑梗死可能，心肺复苏后，APACHEⅡ33分。

（2）肺部感染（PSI评分131分，CURB65评分3分）。

（3）高血压病3级，很高危。

（4）高脂血症。

（5）2型糖尿病。

【诊疗经过与临床转归】

收住入院后，予营养神经、抗凝、抗血小板、预防应激性溃疡、亚胺培南西司他丁钠（1gq8h）抗感染等对症支持治疗。入院第4天患者突发寒战高热，连续2d分别留取血培养提示粪肠球菌和屎肠球菌阳性，入院第5天加用万古霉素（1gq12h）抗感染。入院第7天自主呼吸试验后予拔管，拔管失败，当天行气管切开，气管切开处接呼吸机辅助通气，入院第8天行头颅MRI检查，提示右侧小脑半球、齿状突及蚓部、脑干、右颞枕叶急性脑梗死，伴右侧小脑半球出血（见图23-1）。
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图23-1
 　入院第8天头部MRI检查显示右侧小脑半球、齿状突及蚓部、脑干、右颞枕叶急性脑梗死，伴右侧小脑半球出血



入院第11天体温呈上升趋势，加用利奈唑胺片加强抗阳性菌，第14天时请复旦大学附属华山医院抗生素研究所专家会诊，根据患者血培养及痰培养（入院第4天及第9天痰培养提示鲍曼不动杆菌阳性）结果，调整抗生素为头孢哌酮钠舒巴坦钠（3g q8h）+万古霉素（1gq12h）+替加环素（50mgq8h）抗感染。入院第17天及第21天痰培养分别提示肺炎克雷伯杆菌+鲍曼不动杆菌、肺炎克雷伯杆菌+铜绿假单胞菌阳性，第17天上午出现寒战、高热。入院第21天再发寒战、高热时，抽取血培养后次日预报革兰氏阴性菌阳性。患者胸部X线片变化趋势及抗生素调整方案如图23-2和表23-1所示。
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图23-2
 　入院后胸部X线片检查变化情况





表23-1　患者入院后第1～21天抗生素治疗变更方案
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入院第21天再发寒战、高热，抽取血培养次日预报革兰氏阴性菌阳性后，调整抗生素为头孢哌酮钠舒巴坦钠3gq6h+亚胺培南西司他丁钠1gq8h+异帕米星0.4gqd。血培养正式报告肺炎克雷伯杆菌阳性，药敏结果显示除替加环素敏感、头孢美唑中介外，其他抗生素均耐药。同时痰培养提示白念珠菌，根据药敏结果调整抗生素为亚胺培南西司他丁钠21gq8h+异帕米星0.4gqd+替加环素100mgq12h+卡泊芬净50mgqd，至第30天患者仍出现反复高热，停用异帕米星，调整抗生素为亚胺培南西司他丁钠1gq8h+磷霉素4gq8h+替加环素100mgq12h+卡泊芬净50mgqd。第31天寒战、高热，抽取血培养再次提示肺炎克雷伯杆菌阳性。抗生素调整方案见表23-2。



表23-2　患者入院后第21～30天抗生素治疗变更方案
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第31天抽取血培养再次提示肺炎克雷伯杆菌阳性后，停用卡泊芬净，磷霉素加量至4gq6h（亚胺培南西司他丁钠1gq8h+磷霉素4gq6h+替加环素100mgq12h），至第34天体温较前明显好转，抽取血培养转阴。

经过抗感染治疗，患者血感染指标明显好转，体温较前呈下降趋势，血培养转阴，开始予以试脱机。第35天患者出现肝功能损伤，药物性肝功能损伤首先考虑，调整抗生素剂量为亚胺培南西司他丁钠1gq8h+磷霉素4gq8h+替加环素50mgq12h，至第37天肝功能损伤未见明显好转，考虑替加环素肝功能损伤作用较大，予停用替加环素，予阿莫西林克拉维酸钾1.2gq6h+磷霉素4gq8h抗感染。至第45天停用抗生素，继续监测肝功能指标，至第47天体温稍有反跳，血感染指标中降钙素原水平稍有升高，血常规CRP未见明显改变，现肝功能好转。抗生素调整方案见表23-3。



表23-3　患者入院后第31～45天抗生素治疗变更方案
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第46天患者转入上海市第一康复医院继续康复治疗。随访情况如下：气管切开处已更换为金属套管，并间断封管。肝功能指标恢复正常。继续胃管及空肠管流质饮食营养支持治疗。四肢肌力基本正常，可下地行走。

【最终诊断】

（1）急性脑梗死，心肺复苏后，APACHEⅡ33分。

（2）肺部感染（PSI评分131分，CURB65评分3分）。

（3）血流感染（肺炎克雷伯杆菌、屎肠球菌、粪肠球菌）。

（4）高血压病3级，很高危。

（5）高脂血症。

（6）2型糖尿病。

【诊治思路与心得】

急性脑梗死是老年人的一种常见疾病，对人类健康危害较大，也是急诊科的常见病和多发病，并且随着老年人口的增加发病率逐年上升。而肺部感染是脑梗死患者常见的并发症，影响患者预后，是急性脑梗死患者的主要死亡原因之一。

该病例为老年男性患者，因“头晕伴左侧肢体麻木乏力1d，加重伴意识障碍10h”入院，既往有高血压、2型糖尿病病史。患者入院后查头颅MRI明确为急性出血性小脑梗死。住院期间反复寒战、高热，考虑患者高龄、意识障碍、长期卧床，口插管接呼吸机辅助通气治疗，后因气道自净能力差，自主呼吸实验失败后予气管切开接呼吸机辅助通气，以上均为急性脑梗患者合并肺部感染的危险因素。患者入院第4、5天连续2d分别留取血培养，提示粪肠球菌、屎肠球菌感染，经过长时间、强有力地联合抗感染治疗后降钙素原水平从第2天的33.00ng/L降至第14天的0.13ng/L，入院第4、9、17天痰培养均提示有鲍曼不动杆菌，同时第17天和第21天痰培养均提示有肺炎克雷伯杆菌，患者第17～21天反复出现寒战高热，之前的抗生素方案如表23-1所示。

鲍曼不动杆菌是院内感染的主要致病菌之一，2016年上半年中国CHINET细菌耐药性监测网数据显示，鲍曼不动杆菌是呼吸道标本分离菌的第一位，占18.5%。当痰液培养出鲍曼不动杆菌时，通常为以下情况考虑感染：①严格规范留取下呼吸道标本，直接镜检发现白细胞浸润吞噬细菌现象，痰培养细菌菌落数＞106cfu/ml；②炎症指标如WBC、CPR、PCT等升高；③患者出现脓痰、痰液量增加、发热、胸部X线片显示渗出病灶增多；④当同时培养鲍曼不动杆菌和其他细菌阳性时，如合并菌为敏感菌时，则判断鲍曼不动杆菌为定植；如合并菌为多重耐药菌时，则需根据各自培养的定量结果来判断。该患者入院第4、9、17天痰培养均提示有鲍曼不动杆菌（泛耐药菌），初期治疗（第1～14天）并未能覆盖鲍曼不动杆菌，但患者期间体温、胸部X线片渗出病灶、降钙素原等炎症指标都有明显改善，因此当痰培养持续培养出鲍曼不动杆菌时考虑为定植菌可能性大。

患者第17天和第21天再次出现寒战高热，血培养预报革兰氏阴性菌，结合患者第17天和第21天连续2次培养出肺炎克雷伯杆菌，考虑肺炎克雷伯杆菌所致的血流感染可能性大。在联合应用头孢哌酮钠舒巴坦钠和替加环素时患者再次出现寒战、高热，要注意导管相关性血流感染或产ESBL或碳青霉烯酶耐药的肺炎克雷伯杆菌。故第21天拔除中心静脉导管，抗生素保留头孢哌酮钠舒巴坦钠后，加上亚胺培南西司他丁钠、异帕米星抗感染。入院第21～30天经多次调整抗生素方案后患者仍反复高热；第31天患者又发寒战、高热，再次抽血培养仍提示肺炎克雷伯杆菌阳性，抗感染效果不佳。

肺炎克雷伯杆菌是临床分离及医院感染的重要致病菌之一，随着β-内酰胺类及氨基糖苷类等广谱抗生素的广泛使用，该细菌易产生超广谱β-内酰胺酶（extended-spectrum β-lactamase, ESBLs）和头孢菌素酶（AmpC酶）以及氨基糖苷类修饰酶，对常用药物包括第3代头孢菌素和氨基糖苷类呈现出严重的多重耐药性。肺炎克雷伯杆菌引起的医院感染率近期逐年增高，且多重耐药性菌株的不断增加常导致临床抗菌药物治疗的失败和病程迁延。肺炎克雷伯杆菌感染一般首选氨基糖苷类抗生素，如庆大霉素、阿米卡星；重症宜加用头孢西丁、头孢噻肟、哌拉西林甚至亚胺培南西司他丁钠、美罗培南、多黏菌素等，部分病例使用氯霉素、四环素及磺胺甲□唑－甲氧苄啶（SMZ-TMP）有一定疗效。

该患者真菌感染依据不足，需要留深部痰做真菌培养，取血查血浆1，3-β-D葡聚糖（G试验）和血清半乳甘露聚糖（GM试验），并查肺部CT以进一步明确。该患者病程历经30d，采用以亚胺培南西司他丁钠、替加环素为主体的抗感染治疗方案，疗效并不明显，除了还需查心脏彩色超声多普勒超声排除心内膜感染外，应考虑到肺炎克雷伯杆菌的耐药趋势。因此，该患者的血流感染可调整为美罗培南1.0gq6h（每次滴注时间3h左右）+丁胺卡那0.6gqd+多黏菌素（每日总剂量1.5～2.5mg/kg，分2～3次，静脉滴注）。在治疗过程中应加强护肝护肾治疗，密切观察患者肝肾功能的变化，再酌情调整治疗方案。如果患者存在耐碳青霉烯的肺炎克雷伯杆菌（CR-Kp）血流感染，可从以下两方面着手。

（1）抗生素治疗：①联合用药，如替加环素+多黏菌素或替加环素+一种抑菌浓度最低的抗生素。这种抑菌浓度最低的抗生素是从患者的药敏试验结果中选取（虽然是耐药），如果有两种及以上抗生素的抑菌浓度接近，则碳青霉烯类药优先。②加大剂量，较多学者认为大剂量抗生素是治疗CR-Kp感染的关键。有研究显示，大剂量的碳青霉烯药仍有可能成功治疗CR-Kp感染，如使用美罗培南2gq8h并持续输注4h。

（2）非抗生素治疗：①尽快拔除或更换患者身上的动／静脉导管；②补充肠道益生菌；③尽量使用肠内营养，建立适当的肠内营养途径，如胃造瘘、放置空肠营养管等；④加强手卫生；⑤避免患者出现呕吐、腹泻；⑥注意清洁患者皮肤、剃去头发；⑦加强口腔清洁；⑧抬高床头30°角；⑨积极翻身、拍背、排痰等。经过上述治疗，患者感染得到控制，最终好转。

通过该患者的救治，对于广泛耐药菌的抗感染治疗总结心得如下。

（1）尽早在抗菌治疗前及时留取合格标本行病原学检测，争取目标性抗菌治疗，获知病原学检测结果前结合患者个体情况、病情严重程度、用药史等分析可能病原体，及时开始经验性治疗。得知病原学检测结果后，根据患者对抗菌药物的治疗反应，结合患者一般情况、感染指标、脏器功能，及时调整用药方案，进行目标性治疗。

（2）需正确解读临床微生物检查结果，鉴别感染菌及定植菌十分重要。送样标本是否合格，是否多次培养到同一种细菌及相同耐药表型，患者是否具感染高危因素及感染临床表现等均可作为判断依据。遵循以循证医学为基础的感染治疗指南，根据患者实际情况和抗菌治疗反应合理选择抗菌药物方案。

（3）应根据药动学／药效学（PK/PD）特点合理选择抗菌药物品种、剂量、给药频次、给药途径及疗程，如时间依赖性药物单纯增加给药剂量效果不甚理想，应从药物本身特点出发，在适宜的情况下通过增加用药频次，延长输注时间以增加其T＞MIC%，从而达到最佳的抗菌效果。

（4）若患者可靠生物样本培养广泛耐药致病菌的治疗应尽量根据药敏试验结果，选择敏感抗菌药物，或中介及接近中介药物，为确保疗效及延缓药物耐药性发展，在患者脏器功能可耐受的情况下，选择大剂量、联合治疗。
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病例24

以晕厥为主要表现的右侧颈内动脉狭窄

【病史摘要】


患者
 ：男性，81岁。


主诉
 ：4h前晕厥1次。


现病史
 ：患者入院前4h（13:00左右）进食午餐时突发恶心、冷汗，随即晕厥，倒在沙发上，当时神志不清、呼之不应，伴尿失禁，无四肢抽搐，无口吐白沫，无双眼上翻，无牙关紧闭，无发热，无大便失禁等，5min后患者自行清醒，醒后无胸闷、胸痛，无心悸气促，无明显头晕、头痛，无四肢乏力、麻木，家属遂携患者至我院急诊科就诊。查头颅及胸部CT扫描示两侧基底节、放射冠、半卵圆区腔隙灶，老年脑改变，两肺下叶慢性炎症及纤维灶。肝肾功能指标：尿素氮11.00mmol/L，肌酐126.5μmol/L；血常规和炎症指标检测：NE%82.7%，其余指标未见异常；血气分析、凝血功能指标、心肌梗死三合一及BNP均未见异常；心电图检查示窦性心律肢导联低电压。现为进一步治疗，拟诊“晕厥待查”收入我科。


既往史
 ：患者1年前曾因“胸闷、胸痛”于我院心内科就诊，当时诊断为冠心病，并行冠状动脉造影，置入支架1枚。有高血压病史30年，血压最高180mmHg/80mmHg，目前服用缬沙坦降压治疗。否认病毒性肝炎、肺结核等传染病史。否认药物、食物过敏史。按规定完成预防接种。否认外伤、手术史，否认输血史。


入院查体
 ：体温36.7℃，脉搏52次/min，呼吸16次/min，血压187 mmHg/83mmHg，SpO2
 98%；神清，气平。双瞳孔等大、等圆，对光反射存在。心率52次/min，律齐，未及杂音。两肺呼吸音粗，未闻及明显干湿啰音。腹软无压痛，肝脾肋下未及，肠鸣音正常。双下肢无浮肿。四肢肌力、肌张力正常，病理征阴性。

【初步诊断】

（1）晕厥待查。

（2）冠心病，冠状动脉支架植入术后，心功能Ⅱ～Ⅲ级。

（3）高血压病3级，很高危。

【诊疗经过与临床转归】

患者入院后多次复查TnI、BNP均在正常范围，多次复查心电图均提示正常心电图，心电监测未见明显异常，24h动态心电图示窦性心律，房性期前收缩（86个/24h），室性期前收缩（210个/24h）。心脏彩色多普勒超声提示室间隔基底部稍增厚；轻微—轻度三尖瓣反流，估测肺动脉收缩压35mmHg；左心室舒张功能减退；左心室收缩功能正常。冠状动脉CTA提示前降支近段支架通畅；前降支近段及右冠多发混合斑块伴管腔轻度狭窄。患者卧立位试验阴性，24h动态血压平均值142mmHg/72mmHg，白昼血压平均值152mmHg/77mmHg，夜间血压平均值121mmHg/62mmHg；血压变异系数：收缩压13.09%，标准差18.57mmHg，舒张压15.78%，标准差11.38mmHg。动脉血气分析：pH值7.34kPa，PO2
 13.40kPa，PCO2
 5.87kPa，D-二聚体0.17mg/L，双下肢静脉超声检查示双侧下肢深静脉管腔内血流通畅，未见栓塞表现。脑电图检查未见明显异常。血氨＜9.00μmol/L；空腹葡萄糖4.0mmol/L。头颅MRI扫描：两侧基底节、放射冠、半卵圆区腔隙灶。头颈部CTA检查示：双侧颈总动脉分叉部混合伴轻度狭窄，双侧颈内动脉起始部混合斑块伴右侧管腔中—重度狭窄，左侧管腔轻度狭窄；双侧颈内动脉虹吸部钙化斑块伴右侧管腔中度狭窄，左侧管腔轻度狭窄；双侧椎动脉颅内段混合斑块伴管腔偏中度狭窄；颅底动脉粥样硬化改变；两侧基底节、放射冠、半卵圆区腔隙灶；老年脑改变（见图24-1）。明确诊断其晕厥的原因为右侧颈内动脉狭窄，予吸氧、阿司匹林联合氯吡格雷抗血小板聚集、阿托伐他汀调脂稳定斑块、缬沙坦控制血压、前列地尔改善微循环等对症支持治疗，神经外科会诊认为患者有进一步行DSA的指征，但患者本人拒绝，要求仅药物保守治疗。经治疗后患者未再发生晕厥，与家属沟通后，予以出院。
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图24-1
 　颈部CTA及重建：双侧颈总动脉分叉部混合伴轻度狭窄，双侧颈内动脉起始部混合斑块伴右侧管腔中—重度狭窄，左侧管腔轻度狭窄；双侧颈内动脉虹吸部钙化斑块伴右侧管腔中度狭窄，左侧管腔轻度狭窄（彩图见第180页）



【最终诊断】

（1）右侧颈内动脉中—重度狭窄。

（2）冠心病，冠状动脉支架植入术后，心功能Ⅱ～Ⅲ级。

（3）高血压病3级，很高危。

【诊断思路与心得】

晕厥是突发的、一过性的全脑血流灌注减少导致的短暂性意识丧失，一般来说，脑血流中断8～10s就会导致晕厥发生。晕厥患者常常伴有晕倒，发病特点是意识丧失发生迅速，随后能自动完全恢复。据统计，晕厥患者占急诊就诊患者总数的1%～3%，发病率随年龄增长而增加，70岁以上患者发病率明显增加。目前将晕厥的病因主要分为三类：神经反射性晕厥、直立性低血压性晕厥、心源性晕厥。

神经反射性晕厥是最常见的类型，占60.2%。典型的神经反射性晕厥常常由疼痛刺激、恐惧、抽血等事件触发；情境性晕厥多发生在排尿、咳嗽、排便、吞咽、呕吐等特定动作进行当中或之后；而颈动脉窦性晕厥则发生在颈动脉窦受刺激之后。血管迷走性晕厥多见于年轻人，发作前多伴有恶心、呕吐、出汗、视物模糊及头晕等前驱症状，发作后这些症状也会持续一段时间，但晕厥导致创伤的可能性较小。运动后晕厥是情境性晕厥的一种，多见于年轻运动员，属于神经反射性晕厥，复发率较低，多无不良预后。

直立性低血压性晕厥是指站立后收缩压异常降低（＞20mmHg），导致全脑灌注不足，出现头晕、眩晕、先兆昏厥等。直立性低血压在晕厥患者中常见，大多数患者是在站立2min后发生。导致直立性低血压的原因包括：①出血或液体丢失引起的血容量不足。②自主神经功能障碍，站立后交感神经无法产生足够的外周血管阻力，可分为原发性自主神经功能障碍或继发性引起（糖尿病、药物等）。有研究发现，直立性低血压被认为是24%晕厥患者的病因，其中37%患者是药物引起的低血压，21%患者有低血容量，12%患者是餐后低血压，29%患者为特发性低血压，另有1%的患者是无症状性低血压。与神经反射性晕厥患者相比，发生直立性低血压的患者年龄明显偏大，有更多的合并症，更可能需要住院，而药物引起的低血压是这类患者的最常见病因。

心源性晕厥是第3位病因，主要由心律失常或器质性心血管疾病引起，而血液流出受阻则是肺栓塞或主动脉夹层所致晕厥的发病机制之一。心律失常是心源性晕厥的最常见病因，它由心脏本身传导功能障碍或药物引起，比如心肌缺血、病窦综合征、长QT综合征、预激综合征和Brugada综合征。器质性心脏病包括心肌病、心脏瓣膜病、心包疾病或血管疾病，导致心输出量的急性或慢性减少而引起晕厥。晕厥也可出现在肺栓塞患者中，20%的大片肺栓塞患者会发生晕厥。锁骨下动脉盗血综合征是一种导致晕厥的少见血管原因，它是由于锁骨下动脉的近端狭窄而引起椎动脉内血流反向流动，当同侧上肢运动时，血流会从椎基底动脉系统分流到上臂肌肉群中，从而导致脑灌注不足而发生晕厥。

诊断晕厥的第一步是要把其他引起一过性意识丧失的非晕厥病因区分出来，如椎－基底动脉TIA、癫痫发作及内分泌代谢紊乱等疾病。神经系统疾病很少以晕厥为主要表现，但有些脑卒中（如脑干缺血）会导致网状激活系统血流量减少而出现一过性意识丧失的症状，但通常会合并有后循环缺血的其他典型神经体征。某些晕厥患者需要排除蛛网膜下腔出血，通常伴随其他症状，如突发头痛、意识改变或局部神经功能障碍。晕厥发生时一过性大脑低灌注有时会导致肢体发生短时的抽搐，有时可能会被误认为是癫痫强直阵挛性发作。如果意识丧失超过5min、有异常的姿势、强直－阵挛性肢体运动、咬舌、意识恢复缓慢或意识混乱时间较长等表现都提示癫痫发作。一些罕见的情况如低血糖发作也会导致糖尿病患者发生一过性意识丧失，但低血糖导致的意识丧失在没有进行干预治疗的情况下是不可能自行恢复的。有些精神疾病发作时会表现为类似晕厥，比如惊恐发作伴过度通气，会导致低碳酸血症及脑血管收缩，而发生晕厥。有些治疗精神疾病的药物会导致直立性低血压和QT延长，由此可能引发心律失常而发生晕厥，所以不明原因晕厥患者应筛查是否存在精神疾病。

急诊科晕厥危险分层评分（ROSE评分）包括以下风险因素：BNP≥300pg/ml；心动过缓，心率＜50次/min；直肠指检时手套带血；贫血（Hb≤90g/L）；晕厥相关性胸痛；心电图有Q波（不在Ⅲ导联）；呼吸室内空气时指末氧饱和度≤94%。只要有一条危险因素就需要将该患者收治入院。

在明确患者是晕厥之前，要考虑到所有可能引起短暂性意识丧失的病因，特别是危及生命的疾病。先评估患者的生命体征和血糖，保持患者的气道、呼吸和循环系统稳定，如果存在低血压，需开放静脉给予输液治疗；对怀疑心肌梗死等心脏疾病所致晕厥的患者，应立即行心电图检查。晕厥病因的查找依赖详细的病史、体格检查、心电图、心电监护或24h动态心电图、超声心动图、颈动脉窦按摩、卧立位试验、实验室检查及影像学检查等。

晕厥患者行胸部X线片检查的阳性率非常低，不常规推荐；除非有神经系统症状和体征，否则头颅CT扫描对晕厥患者的诊断帮助很少，多个研究显示晕厥患者行常规头颅CT检查很少得到有意义的临床结果；常规脑电图检查在晕厥患者中阳性率极低。

每一名晕厥患者都做心电图检查，心电图在晕厥患者中诊断阳性率是2%～9%。检查心电图时应重点关注是否有以下特征：①心肌缺血；②传导阻滞；③预激综合征（δ波）；④QT间期延长；⑤Brugada综合征。正常心电图有很高的阴性预测值。对高危患者行24～72h心电监护。有研究显示，24h动态心电图因时间短无法发现所有潜在的心律失常，最初24h的发现的阳性率是15%，24～48h的阳性率是11%，48～72h的阳性率是4.2%。

超声心动图可了解患者左心室功能和瓣膜情况。尽管晕厥患者常规行超声心动图检查阳性率低，但对不明原因晕厥伴有心脏病史或心电图异常的患者来说阳性率可高达27%。

当按摩颈动脉导致心室停搏超过3s和／或收缩压下降超过50mmHg时，可诊断为颈动脉窦高敏感；如果发生晕厥，则可诊断为颈动脉窦综合征。欧洲心脏病学会指南建议对初始评估后晕厥病因仍然不明的40岁以上患者进行颈动脉窦按摩检查，但有TIA病史、过去3个月内有脑卒中病史、颈动脉听诊有杂音的患者不能进行颈动脉窦按摩，以免发生脑栓塞等并发症。接受颈动脉按摩的患者中发生神经系统并发症的比例为0.29%，故在进行这项检查时，患者旁边应备有监护和复苏设备。

对怀疑直立性低血压患者，分别测量平卧时和站立3min后的上臂血压，如果收缩压下降≥20mmHg，或舒张压下降≥10mmHg，并伴有头晕、近似晕厥等症状，则为阳性；如果卧立位试验出现无症状性血压下降，则为可疑阳性。

对于此例患者，动态监测心肌损伤标志物、心电图均为阴性，心脏超声检查及冠状动脉CTA未见明显异常，可排除心源性晕厥这一病死率最高的晕厥类型；患者卧立位试验阴性，动态血压监测未见明显异常，可排除直立低血压性晕厥；患者没有导致神经反射性晕厥的诱因，可排除；患者动脉血气氧分压正常范围、D-二聚体水平正常、下肢静脉未见血栓等，可排除肺栓塞。此外，可根据发病特点及脑电图排除癫痫；根据血糖情况及晕厥自行醒转排除低血糖等。患者头颅MRI未见急性脑梗灶，头颅CT扫描未见脑出血表现，可排除急性脑血管意外。当患者头颈部CTA提示右侧颈内动脉中—重度狭窄后，其晕厥的原因就考虑由右侧颈内动脉病变导致一过性的右侧大脑缺血所致。颈内动脉狭窄可出现单眼一过性黑濛（眼动脉供血区受累）、智力减退、遗忘症、人格障碍、精神障碍（大脑前动脉受累）、Horner征（海绵窦血栓形成致使颈上交感神经节节后纤维受损）、伴对侧偏瘫、偏深感觉障碍或同向性偏盲等（大脑前、中动脉缺血）、晕厥（病侧大脑突发缺血）。颈内动脉狭窄患者出现晕厥大多伴有偏瘫症状，本例患者无偏瘫症状，提醒我们在以后的临床工作中，对于晕厥的患者要考虑颈内动脉狭窄的可能。
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病例25

以胸闷胸痛为主要表现的肺动脉栓塞

【病史摘要】


患者
 ：女性，77岁。


主诉
 ：胸闷气促9d，胸痛7d，加重1d。


现病史
 ：患者9d前无明显诱因下出现胸闷气促，当时无头晕、头痛，无胸痛、咯血，无恶心、呕吐，无腹痛、腹泻，未就诊。7d前就诊于我院皮肤科，诊断为感染性皮炎，家属要求给予伐昔洛韦（0.3gbid）治疗，自诉胸痛有好转。1d前患者胸闷、胸痛较前明显加重，气促明显，故今上午来我院急诊内科就诊。当时心率105次/min，血压142mmHg/75mmHg；心电图检查示窦性心律，I/AVLT波正负双相，左心室高电压。胸部CT扫描示慢性支气管炎样改变，右肺中下叶、左肺下叶炎性灶，右肺胸膜增厚。心肌梗死三合一在正常范围，proBNP 206pg/ml，CRP＞24mg/L，D-二聚体5.74mg/L。为进一步治疗，急诊拟“肺栓塞可能”收治入院。


既往史
 ：患者1个月前因右下肢疼痛就诊于我院普外科门诊，诊断为丹毒，近期卧床，给予头孢唑啉抗感染及硫酸镁外敷后好转。高血压病史20年，最高血压190mmHg/100mmHg，口服氯沙坦，血压控制一般。


入院查体
 ：体温36.8℃，脉搏96次/min，呼吸17次/min，血压145 mmHg/75mmHg，SpO2
 97%。神志清，气尚平。双瞳孔等大、等圆，对光反射存在。颈软，颈静脉无怒张，心率96次/min，律齐，未及杂音。两肺呼吸音粗，散在湿啰音。腹软无压痛，肝脾肋下未及，肠鸣音正常。双下肢有色素沉着，稍水肿。四肢肌力、肌张力正常，病理征阴性。

【初步诊断】

（1）肺栓塞可能。

（2）高血压病3级，很高危。

【诊疗经过与临床转归】

入院后复查心电图及心肌梗死三合一在正常范围。行肺动脉CTA检查提示右肺动脉主干分支处及其分支、左侧肺动脉上下分支栓塞（见图25-1）。下肢静脉超声提示双侧股总动脉、双侧股浅动脉、右侧腘动脉、双侧胫后动脉多发斑块形成，血流充盈缺损；右侧下肢大隐静脉血栓形成；双侧下肢深静脉管腔内血流通畅，未见栓塞表现。心脏彩色多普勒超声显示：①室间隔基底部稍增厚；②主动脉瓣钙化；③左心室稍扩大；④左心室舒张功能减退；⑤左心室收缩功能正常。肺通气、肺灌注显像提示：①右肺上叶前段、下叶背段局灶血流灌注下降，通气未见明显异常（不匹配）；余双肺通气与血流灌注均未见明显异常。②双肺血流灌注率：左肺为47.4%，右肺为52.6%。明确诊断为肺栓塞（中危），予吸氧、抗凝（那屈肝素钙注射液、纤溶酶针、达比加群酯）、法舒地尔降低肺动脉压、头孢美唑抗感染，氯沙坦钾控制血压改善心肌重构等对症支持治疗。患者病情好转后出院门诊随访，6个月后复查肺动脉CTA未见肺栓塞表现（见图25-2）。
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图25-1
 　发病时肺动脉CTA显示右肺动脉主干分支处及其分支、左侧肺动脉上下分支栓塞
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图25-2
 　出院后6个月复查肺动脉CTA，未见肺栓塞表现



【最终诊断】

（1）肺栓塞（中危）。

（2）高血压病3级，高危。

（3）下肢静脉曲张。

（4）丹毒。

（5）下肢静脉血栓形成。

【诊断思路与心得】

胸痛综合征很难诊断，因为患者的一系列症状往往不能提示所涉及的脏器系统。胸壁及肌肉、心血管、肺、胃肠道等脏器系统的传入通路相同，因此这些系统的任何病理过程均可以有相似的主诉。对于急诊科医师来说，需要在第一时间排除致死性的胸痛，包括以下几种疾病：急性冠脉综合征（ST段抬高性急性心肌梗死、非ST段抬高性急性心肌梗死及不稳定心绞痛）、肺栓塞、主动脉夹层、Boerhaave综合征（食管破裂穿孔）、张力性气胸。

对于该患者来说，入院后复查心电图及心肌梗死三合一均在正常范围，可以排除急性冠脉综合征。胸部CT影像示慢性支气管炎样改变，右肺中下叶、左肺下叶炎性灶，右肺胸膜增厚，可以排除张力性气胸，并初步排除主动脉夹层及食管破裂穿孔。患者1个月前因右下肢疼痛就诊于我院普外科门诊，诊断为丹毒，近期卧床，高度怀疑其存在肺栓塞，对于疑似肺栓塞的患者常规进行Wells评分：有咯血症状得1分，恶性肿瘤活动得1分，心率＞100次/min得1.5分，制动≥3d或过去的4周内有过外科手术得1.5分，既往有深静脉血栓史或肺栓塞史得1.5分，目前存在深静脉血栓的临床症状得3分，目前其他诊断的可能性小于肺栓塞得3分。该患者的Wells评分为4.5分（近期卧床得3分，急诊就诊时心率105次/min得1.5分），Wells评分≤4分时肺栓塞的可能性小，＞4分时肺栓塞的可能性大。因此，行胸部CT肺动脉造影，最终确诊为肺动脉栓塞。对于Wells评分，也有按照低危（＜2分）、中危（2～6分）、高危（＞6分）来判定患者发生肺栓塞的临床概率。

肺栓塞仍是急诊医学中一个最隐匿和致命的疾病。院外患者肺栓塞的发病率约是每年1/1000年。数据表明，若一个急诊医师平均每月工作15d，则每年可能接诊2～4例肺栓塞。未治疗的肺栓塞，病死率高达30%，而及时诊断与治疗，病死率可下降到8%。

临床诊断肺栓塞很困难，因为肺栓塞的症状多变且无特异性。通常说的三联症即胸痛、呼吸困难、咯血，多出现在栓塞性肺栓塞（如血栓、脂肪、羊水等导致的肺栓塞）患者，而且多为住院患者。值得注意的是，有的肺栓塞患者症状并不典型，甚至有的无症状。肺栓塞患者胸痛的性质和位置并不特定，但是若胸痛在胸廓，深吸气时加重；但无触痛时，应该予以怀疑。同时，有数据表明，仅剑突下疼痛的患者一般不考虑肺栓塞。虽然咯血不常见，但若患者有咯血，应高度怀疑肺栓塞。呼吸困难及气促是肺栓塞患者最常见的症状，呼吸频率增快是最常见的体征，见于80%的肺栓塞患者。严重者可出现烦躁不安、惊恐甚至濒死感，可能与患者低氧血症有关；晕厥或意识丧失可以是肺栓塞的首发或唯一症状。肺栓塞并无具有诊断意义的体征，虽然下肢浮肿提示静脉血栓甚至肺栓塞可能，但多数肺栓塞患者并无这一体征。

动脉血气测量与指末血氧测定在肺栓塞诊断中作用有限，通常表现为低氧血症、低碳酸血症与呼吸性碱中毒。但患者在诊断时吸入室内空气情况下SpO2
 ＜95%的患者发生呼吸衰竭、心源性休克和死亡的风险增高。血浆D-二聚体＜0.5mg/L，可以基本除外急性肺栓塞；目前按照ESC的指南，对于老年人可采用D-二聚体动态参考值，D-二聚体小于0.Xmg/L即考虑其在正常范围，如68岁的老年人，则X为68，他的D-二聚体动态参考值应小于0.68mg/L。对于D-二聚体大于参考值的患者应行CT肺动脉造影检查，CT肺动脉造影阳性将确诊肺栓塞，CT肺动脉造影阴性则可排除肺栓塞。cTn、BNP、NT-proBNP对于急性肺栓塞并无诊断价值，但可用于危险分层及判断预后。

在大面积急性肺栓塞及肺源性心脏病患者中可有异常心电图表现，如SITⅢQⅢ征（Ⅰ导联S波加深，Ⅲ导联出现Q波及T波倒置）、右心室劳损和新发不完全右束支传导阻滞。大面积肺栓塞患者的胸部X线片可能有如下表现：汉氏驼峰、实变影（胸膜为底的阴影）、Westermark征（肺门影增深，肺外野肺血减少）等，虽然有时这些影像学表现很实用，但特异度和敏感度均不高。而胸部X线片最常见的是肋膈角钝、肺不张等非特异性表现。血管造影是诊断肺栓塞的“金标准”，但对技术及时间等均要求较高。CT肺动脉造影对于段以上的肺栓塞具备确诊价值，敏感度和特异度均超过94%，推荐作为临床首选的影像学检查。肺通气灌注显像正常的患者可以排除肺栓塞，但特异度不高，且不适合在急诊室进行。床旁心脏超声并不有助于直接诊断肺栓塞，但是在大面积肺栓塞患者及病情危重患者中可以快速评估血流动力学，观察右心室大小及功能，评估患者预后。在肺栓塞诊断评估过程中进行下肢静脉超声检查有助于了解肺栓塞栓子的来源，有3项研究证明在3个月的随访期间，下肢静脉超声结果显示阴性的患者静脉血栓或有症状肺栓塞的发病率＜1%。

肺栓塞患者的初始处理取决于患者的血流动力学是否稳定，血流动力学不稳定的肺栓塞是指表现为低血压的肺栓塞（低血压的定义为收缩压＜90mmHg持续15min以上、需要使用血管加压药或存在明显的休克证据）。如果疑似肺栓塞患者就诊时出现低血压，则初始支持措施的重点应为恢复组织灌注，方法包括静脉液体复苏、血管加压药支持以及氧气支持，必要时还要进行插管和机械通气。

出血风险较低的肺栓塞患者需要接受抗凝治疗，如果不进行治疗，肺栓塞患者的总体病死率可高达30%，而接受抗凝治疗的患者的总体病死率为2%～11%。初始抗凝（发病0～10d）应尽快进行，以迅速达到治疗性抗凝。经验性抗凝治疗的最佳药物取决于是否存在血流动力学不稳定、预期是否需要进行手术或溶栓治疗以及是否存在危险因素和共存疾病。对于需要确保抗凝快速起效、不存在肾功能不全且血流动力学稳定的肺栓塞患者，可选择低分子肝素。而对于血流动力学不稳定且预期可能需要进行溶栓治疗或取栓术的患者，倾向于选择普通肝素；如果没有禁忌，这部分患者大多数需要进行溶栓治疗；对于禁忌使用溶栓治疗或溶栓治疗失败的血流动力学不稳定患者，需要进行取栓术。此外，对于血流动力学不稳定的患者，不应使用直接凝血酶和凝血因子Ⅹa抑制剂。长期抗凝（发病10～90d）是指在初始抗凝阶段后继续进行治疗，通常限定为3个月，也可长达6～12个月。长期抗凝的常用药物为华法林、直接凝血酶和凝血因子Ⅹa抑制剂。最常用于监测普通肝素的实验室检查指标为APTT，目标范围为正常上限的1.5～2.5倍。使用PT＿INR监测华法林，目标范围为2.00～3.00。对于低分子量肝素、磺达肝癸以及凝血因子Ⅹa和直接凝血酶抑制剂，不需要进行常规实验室监测。

一般而言，肺栓塞患者不需要放置下腔静脉滤器，但对于使用抗凝治疗存在禁忌证的肺栓塞患者，或存在无法接受的高出血风险的患者，应放置下腔静脉滤器。
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病例26

以胸痛为主要表现的主动脉夹层

【病史摘要】


患者
 ：男性，80岁。


主诉
 ：突发胸痛5h。


现病史
 ：患者今晨3时起夜时突发胸痛，疼痛性质为刺痛，无胸闷、气促，无心悸，无咳嗽、咳痰，无发热等，休息后胸痛无缓解，遂至我院急诊就诊。急诊心电图为不完全性右束支传导阻滞；血常规和炎症等指标检查示：WBC 9.1×109
 /L，NE%76.8%，MO%10.7%，LY%11.00%，Hb83g/L，HCT 24.4%，Plt 150×109
 /L，CRP 119mg/L；Myo 134.30ng/ml，CK-MB 4.7ng/ml，TnI 0.012ng/ml，降钙素原0.10ng/ml，NT-proBNP 332.0pg/ml，D-二聚体5.15mg/L；动脉血气分析：pH值7.33，PO2
 14.91kPa，PCO2
 7.02kPa，SpO2
 99%；胸部X线片提示两肺纹理增多，纵隔增宽。为进一步治疗，急诊拟“胸痛待查，主动脉夹层可能，肺栓塞待排”，收治入院。


既往史
 ：既往有高血压病史，收缩压最高190mmHg，药物控制可。有冠心病、阵发性心房颤动及慢性肾功能不全史。否认病毒性肝炎、肺结核等传染病史。否认支气管扩张症、支气管哮喘、糖尿病、甲亢等病史。否认药物、食物过敏史。按规定完成预防接种。否认外伤、手术史，否认输血史。


入院查体
 ：体温36.5℃，脉搏65次/min，呼吸20次/min，血压120 mmHg/80mmHg，SpO2
 98%；神清，气平。全身皮肤无黄染，浅表淋巴结未及肿大。胸廓未见畸形。双肺呼吸音粗，未闻及干湿啰音。心率65次/min，心律齐，腹平软无压痛，双下肢无浮肿。神经系统检查无明显异常。

【初步诊断】

（1）胸痛待查，主动脉夹层可能，肺栓塞待排。

（2）高血压病3级，极高危。

（3）冠心病，阵发性心房颤动，心功能Ⅱ级。

（4）慢性肾功能不全。

【诊疗经过与临床转归】

入院后复查心电图及心肌梗死三合一均未见动态改变；主动脉CTA提示主动脉夹层，范围主动脉弓至肾门水平；腹主动脉肾门下水平动脉瘤形成，右侧髂总动脉夹层或可疑腹壁血栓（见图26-1），考虑其主动脉夹层（Stanford A型），转入胸外科行手术治疗。在排除手术禁忌证，完善术前准备后行全身麻醉下主动脉夹层腔内隔绝术，术中主动脉弓造影提示溃疡破口位于左锁骨下动脉远端1.5cm大弯侧，弓部主动脉溃疡变，主动脉弓上分支未受累及，头向血流好，未见左侧优势椎动脉。标记左颈总开口、左锁骨下动脉开口及破口位置，引入Metronic Captivia 40mm×40mm×212mm胸主动脉支架系统（见图26-2），定位准确后予以释放，手术顺利。术后患者恢复良好，出院。
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图26-1
 　主动脉CTA显示：主动脉弓至肾门水平、腹主动脉肾门下水平动脉瘤形成
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图26-2
 　胸主动脉支架系统



【最终诊断】

（1）主动脉夹层，Stanford A型。

（2）腹主动脉瘤。

（3）高血压病3级，极高危。

（4）冠心病。

（5）阵发性心房颤动。

（6）慢性肾功能不全。

（7）心功能Ⅱ级。

【诊断思路与心得】

胸痛症状随年龄增加而增长，老年人群中高发，以男性为主。我国北京地区的横断面研究显示，胸痛患者占急诊就诊患者的4.7%。有研究报道在急诊就诊的非胸部外伤的患者中，约30%的患者最终诊断为急性冠脉综合征（acute coronary syndrome, ACS），70%的患者疾病与冠状动脉无关。日本的一项研究显示：在17640例非胸部外伤的胸痛急诊患者中，26%为急性心肌梗死，病死率为5.5%；而15.7%为不稳定心绞痛，病死率为0.9%。

由于冠状动脉疾病仍是心血管疾病主要的病因及死因。对急诊医师来说，急性胸痛的鉴别中应将ACS的鉴别放在首位，此外要排除肺栓塞、主动脉夹层、张力性气胸及Boerhaave综合征（食管破裂穿孔）。

ACS由于其高发病率和高病死率，是急诊医师关注的首要疾病。心电图是早期快速识别ACS的重要工具，对于就诊于急诊间的胸痛患者，应该在入院10min内就完成心电图的检查，标准18导联心电图有助于识别心肌缺血部位。典型ST段抬高性急性心肌梗死的心电图特点为：同基线心电图比较，至少2个相邻导联ST段提高≥0.1mV或者T波改变，并呈动态变化；原心电图T波倒置在症状发作时“伪正常化”也具有诊断意义。心肌损伤标志物是鉴别和诊断ACS的重要检测手段，其中Tn的2种亚型cTnI或cTnT是首选的标志物；CK-MB对判断心肌坏死也有较好的特异性。心肌梗死后，cTn需至少在2～4h后由心肌释放人血，10～24h达到峰值。因此，需要复查心电图、心肌损伤标志物，观察动态变化诊断ACS，减少漏诊及误诊。

肺栓塞仍是急诊医学中一个最隐匿和致命的疾病。未治疗的肺栓塞，病死率高达30%；而及时诊断与治疗，病死率可下降到8%。因此，早期诊断肺栓塞风险评估就显得尤为重要。肺栓塞的风险因素包括：年龄增加、制动、近期外科手术／创伤、既往栓塞疾病和恶性肿瘤活动期。临床诊断肺栓塞很困难，因为肺栓塞的症状多变且无特异性。通常说的三联症（胸痛、呼吸困难、咯血）多出现在栓塞性肺栓塞患者，而且多为住院患者。值得注意的是，有的肺栓塞患者症状并不典型，甚至可能无症状。肺栓塞患者胸痛的性质和位置并不特定，但若是胸痛在胸廓，深吸气时加重，但无触痛时，应该予以怀疑。虽然咯血不常见，但若患者有咯血，应高度怀疑肺栓塞。呼吸困难及气促是肺栓塞患者最常见的症状，呼吸频率增快是最常见的体征，见于80%的肺栓塞患者；严重者可出现烦躁不安、惊恐甚至濒死感，可能与患者低氧血症有关。晕厥或意识丧失可以是肺栓塞的首发或唯一症状。肺栓塞并无具有诊断意义的体征，虽然下肢浮肿提示静脉血栓甚至肺栓塞可能，但多数肺栓塞患者并无这一体征。患者可有异常心电图表现，包括V1～V4导联及Ⅱ、Ⅲ、aVF导联的T波改变及ST段异常；部分患者可有SITⅢQⅢ征（Ⅰ导联S波加深，Ⅲ导联出现Q波及T波倒置）。血浆D-二聚体＜500μg/L，可以基本除外急性肺栓塞。cTn、BNP、NT-proBNP对于急性肺栓塞并无诊断价值，但可用于危险分层及判断预后。

气胸患者的主诉往往是突发的剧烈胸痛，伴有呼吸困难，严重程度与气胸面积有关。胸痛多与呼吸活动有关。原发性气胸的患者一般呼吸困难的相对较轻；只有气胸面积超过单侧肺组织的25%时，才会出现低氧血症。而继发性气胸患者，即使较小的气胸也会出现严重呼吸困难及低氧血症。部分患者发病前有剧烈咳嗽史，在继发性气胸患者中尤其明显。若合并血胸且出血量大时，可出现低血容量的症状：如头晕、出冷汗，甚至晕厥等。在体格检查中，可能发现呼吸频率快、心率快、SpO2
 低，甚至血压低，也可能无阳性发现。胸部查体可能发现气管偏向健侧、患侧胸廓饱满等，听诊可以发现呼吸音减弱；但对于合并肺气肿的患者，听诊可能不易发现阳性体征。怀疑气胸的患者，应予胸部X线片检查，有助于诊断及鉴别。胸部X线片可以发现患侧外带肺纹理消失，内侧可看到外凸弧形的细线条形阴影及压缩的肺组织，还可以观察有无气管及纵隔的移位、有无液气胸。胸部CT扫描有助于气胸病因的鉴别及气胸面积的评估。

食管破裂或Boerhaave综合征是一种罕见但可能致命的疾病，大多数情况发生于内镜检查或治疗后，有一部分是因为呕吐导致。大多数患者食管破裂表现为胸痛或腹痛，最常见的体征是呼吸音减弱，虽然纵隔爆裂音（Hamman's crunch），是纵隔炎非常特异的体征，但很少在查体中发现，有时被误认为是心包摩擦音；皮下气肿可能出现在胸部或颈根部。胸部X线片是最敏感的筛查工具。如果患者有气胸、纵隔积气和／或胸腔积液，临床医师应考虑食管破裂可能。通常以吞咽试验为初步检查，但漏诊率可能高达25%，因此不能作为排除诊断的标准。内镜检查和胸部CT扫描都有助于检查。

主动脉夹层伴随症状多样化，缺乏简便有效的诊断方法，往往会导致延误诊断。此病病程凶险，不及时诊治在急性起病48h内病死率可高达50%，2周后的病死率达80%。主动脉夹层患者通常表现为重度尖锐或“撕裂”样的后胸部、背部（左锁骨下动脉远端的主动脉夹层）或前胸（升主动脉夹层）疼痛。疼痛可放射至胸部或腹部的任何部位。患者也可能伴随晕厥、脑血管意外、心肌梗死、心力衰竭或其他临床症状或体征。胸痛在A型夹层患者中明显比B型夹层患者中更常见（79%vs63%），而背痛（64%vs47%）和腹痛（43%vs22%）均在B型夹层患者中明显更为常见。

主动脉夹层的分类目前仍沿用DeBakey三分法或Stanford二分法，准确的分类能够为治疗提供依据。Stanford A型主动脉夹层累及升主动脉，大多夹层向远端发展，内脏动脉有不同程度受累，仅有10%会局限于升主动脉或主动脉弓。冠状动脉所在的瓣叶常会因夹层逆行撕裂而失效，进而脱垂的瓣膜进入左心室导致急性主动脉衰竭。Stanford B型主动脉夹层仅累及降主动脉，急性期主要的并发症是夹层破裂和脏器缺血。夹层破裂的诱发因素包括高血压控制不良、假腔高速血流、夹层出口过小和主动脉直径增大。由于夹层裂口和假腔的位置特殊，使得急性期B型夹层破裂多发生于左侧胸腔，往往造成患者死亡。另外，破裂可以发生在纵隔、右侧胸腔、腹膜后或者腹腔。缺血并发症是急性B型夹层的特征性临床表现，由夹层累及降主动脉和腹主动脉分支引起。大多数夹层患者发生主动脉闭塞并非裂口瓣膜所致，而是由于假腔对真腔压迫，并常见于胸腹主动脉交界部位。升主动脉夹层几乎是降主动脉夹层的2倍，升主动脉右外侧壁是主动脉夹层最常见的部位，主动脉弓受累见于多达30%的升主动脉夹层患者。

一般根据病史和体格检查疑诊主动脉夹层。在一项研究对250例急性胸部和／或背部疼痛患者的研究中最终有128例患者确诊为主动脉夹层，其中96%的主动脉夹层可以基于以下3个临床特征的特定组合确定：①突发的胸部或腹部疼痛，疼痛的性质是锐痛、撕裂样、劈开样痛；②胸部X线片可见纵隔加宽、主动脉加宽；③四肢近端或颈动脉脉搏消失、左右臂间血压差异＞20mmHg。

主动脉夹层缺乏敏感度和特异度高的生化标志物。D-二聚体血浆浓度升高提示最近出现或正在发生血管内凝血。D-二聚体可以作为一个有用的筛查工具，来识别没有急性主动脉夹层的患者。现已广泛使用0.5mg/L这一临界值，低于此值对排除夹层具有很好的预测性。

影像学检查方法是确诊此种疾病的唯一手段。评估疑似胸主动脉夹层的诊断策略已从有创的主动脉造影转变为无创。在一项回顾性研究中，61%的患者初始检查为CT，33%的患者为TEE，仅有4%的患者为主动脉造影检查和2%的患者为MRI。最近的经验表明，CT检查作为首选的初始检查手段甚至更为普遍，特别是因为其在急诊情况下普遍可用。主动脉CTA可观察到夹层隔膜将主动脉分割为真假两腔，是目前最常用的术前影像学评估方法，其敏感度达90%以上，其特异度接近100%。主动脉DSA仍然是诊断主动脉夹层的“金标准”，已被无创性检查替代。主动脉彩色超声多普勒检查包括TTE和TEE，其优点是无创、无须造影剂，可定位内膜裂口，显示真、假腔的状态及血流情况，并可显示并发的主动脉瓣关闭不全、心包积液及主动脉弓分支动脉的阻塞。对于A型主动脉夹层，TTE的敏感度为70%～100%，特异度可达80%～90%；而TEE的敏感度和特异度均可达到95%以上。对B型各区主动脉夹层，超声诊断的准确度只有70%左右，尤其在并存慢性阻塞性肺部疾病、肥胖等情况下，其诊断的准确度更低。主动脉MRA无创，可从任意角度显示主动脉夹层真、假腔和累及范围，其诊断主动脉夹层的准确度和特异度均接近100%，有替代动脉造影成为主动脉夹层诊断“金标准”的趋势。其缺点是扫描时间较长，用于循环状态不稳定的急诊患者有一定限制；不适用于体内有金属植入物的患者。

累及升主动脉的急性夹层是外科急症，局限于降主动脉血流动力学稳定的夹层患者应给予内科治疗。对血流动力学稳定的急性主动脉夹层患者，急诊的初步治疗措施主要是控制疼痛和血压。疼痛本身可以加重高血压和心动过速，对主动脉夹层患者极为不利，因此须及时静注吗啡或哌替啶止痛。降低血压是缓解疼痛的有效方法。血压下降后，疼痛减轻或消失是夹层分离停止扩展的临床指征之一。降压治疗的目标值是将收缩压降至100～120mmHg、心率60～80次/min，血压应降至能保持重要脏器（心、脑、肾）灌注的最低水平，避免出现少尿、心肌缺血及精神症状等重要脏器灌注不良的症状。降压药物最好使用能同时降低血管阻力和抑制心脏收缩的β受体阻滞剂，急性期应静脉给药。当单用β受体阻滞剂降压效果不佳时，可加用硝普钠。有条件的主动脉夹层患者均应接受外科治疗。A型主动脉夹层主要采用手术治疗，B型主动脉夹层主要推荐腔内治疗。
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病例27

以尿色加深为主要表现的横纹肌溶解

【病史摘要】


患者
 ：男性，35岁。


主诉
 ：剧烈运动后尿色加深伴肌肉酸痛18h。


现病史
 ：患者自诉平时运动较少，但在入院前约18h完成40个俯卧撑及40个仰卧起坐后，自觉有腹肌及肩背部肌肉酸痛症状，并有尿色加深，呈酱油色，起初未予重视，此后酱油色尿再次出现，当时无发热，无头晕、头痛、恶心、呕吐，无腹痛、腹胀、尿频、尿急、尿痛等不适症状，尿量正常。16h前患者遂至我院急诊科就诊，当时查肌酸激酶70076IU/L，Myo＞4009.00ng/ml，CK-MB 5.0ng/ml，TnI 0.010ng/ml。血常规、血气分析、电解质、凝血功能、肝肾功能等指标均未见明显异常。急诊泌尿系统超声检查：双肾未见明显异常，双侧输尿管未见明显扩张。急诊给予谷胱甘肽营养脏器、碳酸氢钠静脉滴注碱化及大剂量补液水化等对症支持治疗，并嘱患者大量饮水后回家。3h前患者再次出现酱油色尿1次，尿色较家中变浅，入我院急诊科复查Myo为1161.90ng/ml，CK-MB 4.3ng/ml，TnI 0.010ng/ml。为了进一步诊治，急诊拟“横纹肌溶解”收治入院。


既往史
 ：患者2016年外院胃镜检查提示“慢性萎缩性胃炎，幽门螺杆菌阳性”（报告未见，具体不详），已完成抗Hp治疗，曾短暂口服奥美拉唑片，现已停药。


入院查体
 ：体温37.1℃，脉搏89次/min，呼吸18次/min，血压127 mmHg/71mmHg，SpO2
 98%。神清，气平。双瞳孔等大、等圆，对光反射存在。心率89次/min，律齐，未及杂音。两肺呼吸音粗，未闻及明显干湿啰音。腹软无压痛，肝脾肋下未及，肠鸣音正常，双肾区叩痛阴性。双下肢无浮肿。四肢肌力、肌张力正常，病理征阴性。

【初步诊断】

横纹肌溶解症。

【辅助检查】

（1）实验室指标检查血常规和炎症指标：CRP＜3mg/L，WBC 12.2×109
 /L，NE%65.0%，Hb152g/L，Plt 204×109
 /L。尿常规指标：黄色，尿酸碱度pH值5.00，尿比重1.010，尿亚硝酸盐阴性，尿蛋白阴性，尿糖未检测到，尿酮体阴性，尿胆原正常，尿胆红素阴性，红细胞血红蛋白阴性；镜检显示红细胞2～3个/HP，白细胞、上皮细胞、盐类结晶、透明管形、颗粒管形、细胞管均未见，酵母样菌阴性。风湿免疫学指标均阴性。肝肾功能指标和肌酸激酶检验值见表27-1。



表27-1　入院前和入院后部分生化指标检测值
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（2）影像学检查。超声检查：肝、胰、脾、双肾、膀胱未见明显异常；胆囊未见结石；双侧输尿管未见明显扩张；右侧甲状腺胶样结节，TI-RADS2类；左侧甲状腺未见明显肿块；双侧颈部未见明显异常肿大淋巴结；双侧甲状旁腺区域未见明显肿块。心电图检查：正常心电图。胸部X线片正位：两肺纹理增多。

【诊疗经过与临床转归】

患者的主要表现为尿色加深，呈酱油色。酱油色尿常见于血型错配输血导致的溶血性贫血，其他原因所致的溶血性贫血如自身免疫性溶血性贫血、阵发性睡眠性血红蛋白尿病、葡萄糖-6-磷酸脱氢酶（G6PD）缺乏症等，急性肾炎，急性黄疸型肝炎，大面积烧伤、挤压伤或剧烈运动后发生的横纹肌溶解症，以及进食大量甜菜或大黄等。根据患者在发病前有剧烈运动史，加之其解酱油色尿的同时合并有腹肌及肩背部肌肉酸痛，因此首先考虑其为横纹肌溶解症。患者入院后积极完善各项相关检查，排除了溶血性贫血、急性肾炎、急性黄疸型肝炎等后明确诊断为横纹肌溶解症。由于血肌酸激酶浓度远大于5000IU/L，发生急性肾损伤（acute kidney injury, AKI）的风险很高，因此予以监测尿量、尿色、肾功能等，除嘱其大量饮水外，应用等渗生理盐水进行液体复苏，并予碳酸氢钠碱化尿液等对症支持治疗。经治疗后，患者在住院期间未发生AKI，住院第6天后血肌酸激酶水平降至430IU/L，予出院。

【最终诊断】

横纹肌溶解症。

【诊断思路与心得】

随着生活条件的提高，整个社会对于健康越来越重视，注重健身的人越来越多，然而，凡事都应有个度，罗马不是一天建成的，健身也需要讲究循序渐进，避免脉冲式、突击式健身。本例患者，平时不锻炼，突击锻炼强度过大，在不注意补充水分的情况下很容易导致横纹肌溶解症的发生。

横纹肌溶解症是一种临床综合征，主要是肌肉坏死和肌细胞内容物释放进入血液循环，通常造成肌酸激酶水平显著升高，并可能存在肌肉疼痛及肌红蛋白尿。临床表现为肌痛、肌红蛋白尿所致的酱油色尿。病情严重程度不一，从无症状的血肌酸激酶水平升高，到出现电解质紊乱、AKI等危及生命的疾病。横纹肌溶解症的典型三联征为肌肉疼痛、乏力和深色尿。肌肉疼痛以近端肌群如大腿、肩部、腰部和小腿最为显著。其他症状包括发热、心动过速、恶心、呕吐、腹痛等。AKI是横纹肌溶解症的常见并发症，发生率在15%～50%。入院时血清肌酸激酶水平超过5000IU/L的患者发生AKI的风险很高。患者发生AKI的危险因素包括脱水、酸中毒和脓毒症，发生的原因是容量不足导致肾缺血、血红素色素管型导致肾小管阻塞等。

横纹肌溶解的标志是肌酸激酶和Myo水平的升高。就诊时血肌酸激酶水平通常是正常上限值的5倍以上。此肌酸激酶为MM亚型，在肌肉损伤开始后2～12h内开始升高，并在24～72h内达到最大值，在去除肌肉损伤因素后3～5d内下降。Myo是一种含血红素的呼吸性蛋白，由受损肌肉释放，Myo释放平行于肌酸激酶。Myo是一种单体，不与蛋白结合，因而可迅速通过尿液排泄，表现为酱油色的肌红蛋白尿。由于Myo可以迅速被排泄及代谢为胆红素，因此血Myo可在6～8h内恢复至正常水平。

根据患者存在横纹肌损伤的病史，结合存在肌痛、血肌酸激酶或其他肌酶升高、酱油色尿，可确诊为横纹肌溶解。肌酸激酶水平高主要与心肌梗死、肌炎／皮肌炎进行鉴别。酱油色尿主要与血型错配输血导致的溶血性贫血、自身免疫性溶血性贫血、阵发性睡眠性血红蛋白尿病、葡萄糖-6-磷酸脱氢酶缺乏症、急性肾炎、急性黄疸型肝炎、进食大量甜菜或大黄等进行鉴别。肌痛主要与炎症性肌病、肌炎／皮肌炎进行鉴别。此外，需要排除他汀类药物所致的肌酸激酶水平升高、肌痛和肌无力。因此，对于患者同时出现肌痛和酱油色尿者，需要高度怀疑存在横纹肌溶解症；对于患者出现肌痛和酱油色尿者之一者，需要结合患者病史及相关检查进行分析，如患者有肢体长时间压迫、激烈运动、进食小龙虾、多发性创伤、高钾血症、合并AKI、中暑等情况时，应该想到横纹肌溶解症的可能。

治疗上的重点是预防和治疗AKI。一般需要进行早期、积极的液体复苏以维持或增加肾脏灌注，减少肾脏的缺血性损伤，增加尿流速，从而减少或抑制肾小管内管型的形成并促进其排泄。结合国内外的资料，一般采取口服加静脉输注等渗液体的方法进行扩容治疗，直到患者血肌酸激酶水平低于5000IU/L并且不再上升后停止液体复苏。使用碳酸氢钠碱化尿液可减少Myo与Tamm-Horsfall蛋白一起沉积，从而预防小管内色素管型形成；碱化尿液也可减少Myo释放游离铁，并降低尿酸在肾小管沉积的风险，有利于保护肾功能。目前国外一般在血肌酸激酶水平低于5000IU/L前予输注碳酸氢钠，国内也参照此标准。尽管进行积极的容量复苏但患者仍为少尿或无尿，则应认为患者已出现AKI。对于已经发生AKI的患者，需要评估其是否有开始进行血液净化治疗的指征。

对于本例患者，既往体健，无使用他汀类药物史，无进食大量甜菜或大黄等，在发病前有剧烈运动史，存在肌肉酸痛，血肌酸激酶水平高达70076IU/L，血Myo＞4009.00ng/ml，酱油色尿，风湿免疫指标阴性，因此横纹肌溶解症的诊断成立。该例患者由于具有发生AKI的高危因素，因此我们进行了积极地补液扩容及碱化尿液处理，以早期预防AKI的发生，同时监测其尿量、血肌酐等，以评估其是否发生AKI，经过早期干预，患者未发生AKI，住院6d后痊愈出院。
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病例28

以头晕双上肢麻木为主要表现的亚急性联合变性

【病史摘要】


患者
 ：男性，60岁。


主诉
 ：头晕、食欲缺乏、双上肢麻木2周，加重伴呕吐3d。


现病史
 ：患者于入院前2周无明显诱因出现头晕、食欲缺乏，头晕与体位相关，站立位头晕明显，仰卧位好转，自诉味觉减退，进食食物感觉没有味道，伴有双上肢麻木感，无肢体乏力，但有行走漂浮感。曾于外院就诊，查头颅MRI未见明显异常，未予重视。10d前患者出现进食后呕吐，1～2次/d，呕吐物为胃内容物，遂由家属送至我院消化内科急诊。查血常规指标示Hb100g/L；肝肾功能、电解质、粪常规指标均阴性；查心电图示：正常心电图；急诊胃镜检查示：反流性食管炎，浅表糜烂性胃窦炎。予口服奥美拉唑治疗，口服治疗1周后患者症状未见明显好转。3d前患者再次出现头晕、双上肢麻木伴呕吐1次，呕吐物为胃内容物，量多，再次至急诊科就诊，急诊拟“头晕待查、双上肢麻木、呕吐”，予盐酸异丙嗪片（非那根）25mg肌注，果糖、维生素B6
 补液，舒血宁改善循环，兰索拉唑抑酸护胃等对症支持治疗后呕吐症状稍好转。今患者晨起买菜后再发头晕，为进一步诊疗，急诊拟“头晕原因待查、呕吐原因待查”收治入院。


既往史
 ：患者近1年反复头晕，发作时测血压139mmHg/90mmHg，自服氨氯地平5mgqd控制症状，入院前1个月已停药。近1月余体重下降10kg。


入院查体
 ：体温36.9℃，脉搏73次/min，呼吸16次/min，血压129 mmHg/77mmHg。神志清，呼吸平稳，查体合作，应答切题。贫血貌，全身皮肤黏膜无黄染、皮疹、出血点。浅表淋巴结未及肿大。双瞳孔等大、等圆，对光反射存在。唇无绀，色面光滑，色红。颈软，气管居中，颈静脉无怒张，甲状腺无肿大。两肺呼吸音清，未闻及干湿啰音。心前区无异常隆起，心率73次/min，律齐，心音可，未及额外心音，各瓣膜区未及病理性杂音，未及心包摩擦音。腹平软，无压痛、反跳痛及肌卫，肝脾肋下未及，移动性浊音阴性，肠鸣音正常。双下肢无浮肿。神经系统检查无明显异常。

【初步诊断】

（1）头晕待查。

（2）双上肢麻木原因待查。

（3）呕吐原因待查。

（4）反流性食管炎。

（5）浅表糜烂性胃炎。

【诊疗经过与临床转归】

患者存在头晕、双上肢麻木、呕吐，当时考虑可能存在颈椎病，依据是颈椎病多发于中老年人，男性发病率高于女性。颈椎病包括颈椎间盘退行性变、颈椎肥厚增生以及颈椎骨质增生，或椎间盘脱出、韧带增厚，刺激或压迫颈脊髓、颈部神经、血管而产生一系列症状的临床综合征。主要表现为颈肩痛、头晕头痛、上肢麻木、肌肉萎缩，严重者双下肢痉挛、行走困难，甚至四肢麻痹、大小便障碍，出现瘫痪。患者头晕、双上肢麻木反复发作，具有TIA的特点：重复性、刻板性及可逆性，因此需要与TIA相鉴别。患者在外院查头颅MRI未见急性脑梗死表现，因此，TIA，尤其是椎基底动脉系统TIA暂不能排除，患者ABCD2评分为1分，继发急性脑梗死的危险度低；但患者存在双上肢麻木，不符合椎基底动脉系统TIA的特点。此外，患者头晕与体位相关，站立位头晕明显，仰卧位好转，加之患者既往未明确诊断过高血压病，但患者自行服用氨氯地平，故需要排除直立性低血压所致的头晕，可监测血压，行动态血压检查明确诊断。
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图28-1
 　颈椎MRI显示颈髓节段性信号异常



患者入院后血常规指标检查示WBC 3.5×109
 /L，NE% 66.4%，Plt 121×109
 /L，RBC 1.81×1012
 /L，HCT 22.8%，Hb79g/L，MCV 126fl，MCH 43.5pg，MCHC 345g/L，红细胞分布宽度18.6%，网织红细胞0.89%，外周血未找到异常细胞。红细胞MCV升高是维生素B12
 和叶酸缺乏的标志之一，因此，考虑存在巨细胞性贫血，查维生素B12
 浓度为16.00pmol/L，叶酸-W为45.53nmol/L，加之患者存在典型的“牛肉舌”，因此明确诊断为巨幼细胞性贫血，但由于骨髓增生异常综合征也会有巨幼细胞性贫血的血象表现，告知患者有必要行骨髓穿刺以排除骨髓增生异常综合征，但患者拒绝。故予肌注维生素B12
 0.5mgqd、口服叶酸片5mg tid，2d后患者自诉头晕、双上肢麻木症状明显缓解，吃东西感觉有滋味。颈椎MRI提示颈髓节段性信号异常（见图28-1），在影像学上支持亚急性联合变性的诊断。至此，明确诊断患者为亚急性联合变性。患者血内因子抗体阳性，故诊断患者存在恶性贫血，内因子抗体阳性也提示口服补充维生素B12
 吸收效果不佳，故继续予以肌注补充。经过肌注补充维生素B12
 后Hb和网织红细胞进行性上升，头晕、双上肢麻木、呕吐、行走漂浮感完全消失，予以出院。肌注补充维生素B12
 14d后，复诊时查血常规提示各项指标显著好转：WBC 5.9×109
 /L，RBC 2.99×1012
 /L，Hb110g/L，HCT 34.1%，MCV 114fl，MCH 36.7pg，MCHC 322g/L，红细胞分布宽度19.2%，Plt 327×109
 /L，网织红细胞0.93%。

【最终诊断】

（1）亚急性联合变性。

（2）恶性贫血。

（3）颈椎间盘突出。

（4）反流性食管炎。

（5）浅表糜烂性胃炎。

（6）肝囊肿。

（7）双肾囊肿。

【诊断思路与心得】

维生素B12
 主要存在于肉类中，植物中的大豆以及一些草药也含有维生素B12
 ，肠道细菌可以合成，故一般情况下不缺乏。食物中的维生素B12
 与蛋白质结合，进入人体消化道内，在胃酸、胃蛋白酶及胰蛋白酶的作用下，维生素B12
 被释放，并与胃黏膜细胞分泌的一种糖蛋白即内因子结合。维生素B12
 -内因子复合物在回肠被吸收。维生素B12
 的贮存量很少，肝脏内含2～3mg。主要从尿排出，部分从胆汁排出。

维生素B12
 的生理功能主要有两个：①作为甲基转移酶的辅因子，参与蛋氨酸、胸腺嘧啶等的合成；②保护叶酸在细胞内的转移、贮存，提高叶酸的利用率。维生素B12
 与叶酸一起合成甲硫氨酸和胆碱，产生嘌呤和嘧啶的过程中合成氰钴胺申基先驱物质如甲基钴胺和辅酶B12
 ，参与许多重要化合物的甲基化过程。维生素B12
 缺乏时，从甲基四氢叶酸上转移甲基基团的活动减少，使叶酸变成不能利用的形式，导致叶酸缺乏症。维生素B12
 的主要功能有：①促进红细胞的发育和成熟，使肌体造血机能处于正常状态；②以辅酶的形式存在，可以增加叶酸的利用率，促进碳水化合物、脂肪和蛋白质的代谢；③具有活化氨基酸的作用和促进核酸的生物合成，可促进蛋白质的合成；④消除烦躁不安，集中注意力，增强记忆及平衡感；⑤是神经系统功能健全不可缺少的维生素，参与神经组织中脂蛋白的形成。缺乏维生素B12
 时，可引起神经障碍、脊髓变性，并可引起严重的精神症状。维生素B12
 缺乏可导致周围神经炎。

一般情况下人体不缺乏维生素B12
 ，但对于一些特殊人群要考虑到维生素B12
 和／或叶酸缺乏的可能性。例如老年人、酗酒者以及营养不良患者发生叶酸和／或维生素B12
 缺乏的风险高。酒精摄入与巨幼细胞性贫血的发生有关，酗酒的人通常习惯于低叶酸饮食，同时，酒精也可抑制叶酸的肠道吸收、影响叶酸的代谢利用和肝脏对叶酸的摄取和储存。严格的素食者有发生维生素B12
 缺乏的风险。如果维生素B12
 和／或叶酸缺乏已确诊，若有可能需进一步确定缺乏原因，以避免忽略可治疗的潜在情况，如口炎性腹泻、炎性肠病药物等。此外，一些药物却可以通过干扰叶酸及维生素B12
 代谢导致巨幼红细胞贫血，如氟尿嘧啶、5-氟脱氧尿苷、磺胺类药物、硫唑嘌呤、霉酚酸酯、甲氨蝶呤、别嘌呤醇、来氟米特、苯妥英钠等。

在诊断时要注意：MCV升高程度常常是判断有无维生素B12
 缺乏的线索。一般认为，巨幼细胞贫血患者的MCV往往大于110fl；当MCV正常时，存在叶酸和／或维生素B12
 缺乏的可能性估计＜25%；当MCV＜80fl时，除非怀疑患者同时存在铁和维生素B12
 或叶酸缺乏，否则没有必要常规检查维生素B12
 或叶酸浓度。

对于恶性贫血的患者，由于口服维生素B12
 吸收效果不佳，需要肌肉注射维生素B12
 ，常用的方案为1mg/d，连用1周，此后每周1mg，连用4周，如果基础疾病如恶性贫血、手术切除末端回肠等持续存在，则此后每月1mg，终身用药。如果维生素B12
 缺乏的病因可以根除，例如合理饮食、停用影响维生素B12
 及叶酸吸收的药物后，在完全纠正维生素B12
 可以终止治疗。有研究显示口服大剂量维生素B12
 作为一种替代治疗，与肌肉注射给药同样有效，可能的机制是人体存在另一种效率较低的维生素B12
 转运系统，该转运系统不依赖于内因子或功能性末端回肠，当口服剂量为1～2mg/d时，该系统可持续产出足量的长效维生素B12
 替代物。

叶酸缺乏应使用叶酸5mg/d，口服治疗1～4个月，或直至血液学指标完全恢复正常。即使存在吸收不良，一般1mg/d的剂量通常也已足够。值得注意的是，补充叶酸可部分逆转维生素B12
 缺乏引起的血液学异常，但神经系统症状将会进展。因此，在治疗叶酸缺乏性巨幼细胞贫血之前排除维生素B12
 缺乏是非常重要的。

肌肉注射维生素B12
 治疗后最初的1～2d，骨髓生成的红细胞也从巨幼红细胞恢复至正常红细胞。此外，在贫血程度改变之前的很长一段时间，患者可能会感觉到健康状况已有所好转。在治疗的第3～4天内会出现网织红细胞增多，在1周时达到高峰，随后出现Hb水平升高和MCV下降。Hb水平在10d内开始上升，通常在8周内恢复正常。患者的神经系统异常在肌肉注射维生素治疗后3个月内得到改善，在6～12个月最大限度地改善。
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病例29

以卒中为主要表现的锁骨下动脉盗血综合征

【病史摘要】


患者
 ：男性，71岁。


主诉
 ：突发左侧肢体麻木无力6h余。


现病史
 ：患者于入院前6h（晨起7:00）刷牙时发现左手无力感，无法握住牙刷杯，后出现左下肢麻木无力感，步态不稳，左侧肢体轻微抖动无法自控，当时无言语含糊、口角歪斜，无饮水呛咳，无两眼上翻、意识丧失，无恶心、呕吐、头晕、头痛，无大小便失禁等不适症状。起病后1h患者来我院急诊科就诊，当时拟诊为急性脑梗死。在入急诊室后予以头颅CT扫描检查提示透明隔腔扩大，两侧基底节及放射冠区低密度灶，老年脑改变。血常规、凝血常规、心肌梗死三合一、肝肾功能、电解质、血糖均正常；心电图正常；NIHSS评分1分。入急诊室后予以营养神经及改善脑代谢等对症支持。为进一步治疗，急诊拟“急性脑梗死”收治入院。


既往史
 ：有肺气肿病史5年，时有咳嗽、咳痰、胸闷、气促不适症状；有高血压病史20年，血压最高达170mmHg/100mmHg，自诉左右手血压不一致，左手血压低于右手血压50mmHg，平素服用厄贝沙坦氢氯噻嗪控制，血压控制可；10年前有十二指肠球部溃疡病史，伴有出血，当时予以制酸护胃治疗后好转；吸烟40年，20支/d，已戒烟半年。


入院查体
 ：神志清，言语清晰，定向、定时正常，计算能力正常。双眼活动自如，无眼震，双眼球无凝视；双侧瞳孔等大、等圆，直径2.5mm，对光反射存在。双侧额纹对称，双侧鼻唇沟对称，伸舌居中。双侧软腭抬举对称，悬雍垂居中，咽部感觉存在，咽反射阳性。洼田饮水试验1级。转颈及耸肩正常。颈软，克氏征、布氏征阴性。双侧肌张力正常，右肢肌力Ⅴ级，左侧肌力Ⅳ+
 级。肱二头肌腱反射、肱三头肌腱反射、桡反射、膝反射、跟腱反射均阳性（++）。双侧巴宾斯基征阴性，双侧布氏征阴性，双侧霍夫曼征阴性，双侧克氏征阴性。左侧肢体针刺觉稍减退。闭目难立征阴性。双侧指鼻试验、跟膝胫试验正常。NIHSS评分1分。洼田吞咽能力评定6级。气平，心率78次/min，律齐，未及杂音。两肺呼吸音粗，未闻及明显干湿啰音。腹软，无压痛，无反跳痛及肌卫，肝脾肋下未及，肠鸣音正常。双下肢无浮肿。左上肢血压63mmHg/44mmHg，右上肢血压114mmHg/61mmHg，左侧桡动脉搏动弱，SpO2
 99%。

【辅助检查】

血常规+CRP检测：CRP＜8mg/L，WBC 4.2×109
 /L，NE% 55.7%，Hb 116g/L，Plt 148×109
 /L。自身免疫指标均阴性。心功能指标proBNP 107.0pg/ml。血栓弹力图显示：PAgT抑制率40.0%，A-MA 7.60，PAgT抑制率80.30%，TEG-R 7.4min，TEG-K 1.8min，TEG-ANGLE 64.7deg，TEG-MA 58.8mm，TEG-CI-1.2，TEG-EPL 0.0%。凝血功能指标：PT 11.4s，PT＿INR 1.04，APT T30.60s，FIB 2.83g/L，TT 13.2s，D-二聚体0.31mg/L，抗凝血酶活性测定84.0%，纤维蛋白（原）降解产物2.17mg/L。电解质指标：Na+
 137.0mmol/L，K+
 5.00mmol/L，Cl-
 103.0mmol/L。血糖浓度5.2mmol/L。肾功能指标：尿素氮5.88mmol/L，肌酐85.0μmol/L，尿酸217.0μmol/L。肝功能指标：前白蛋白221.0mg/L，胆汁酸10.8μmol/L，ALT 19.0IU/L，AST 21.0IU/L，ALP 86IU/L，γ-GGT 17.0IU/L，总胆红素6.2μmol/L，直接胆红素3.1μmol/L，总蛋白64.0g/L，白蛋白39.3g/L，球蛋白24.7g/L，白球比例1.59。

【初步诊断】

（1）急性缺血性脑卒中，NIHSS评分1分。

（2）高血压病2级，很高危。

【诊疗经过与临床转归】

患者入院后积极完善各项检查，并予对症支持治疗。查头颅MRI提示：脑干及双侧基底节、半卵圆中心、大脑皮层下腔隙灶，老年性脑改变（见图29-1）。头颈部CTA提示：头臂干动脉及左侧锁骨下动脉起始部管壁钙斑，左侧颈总动脉起始部管壁钙斑伴管腔轻中度狭窄。两侧颈总动脉分叉处钙斑伴管腔轻中度狭窄。两侧颈内动脉海绵窦段管壁钙化伴管腔轻度狭窄。右侧大脑中动脉斜裂段局部管腔狭窄（见图29-2）。考虑其存在锁骨下动脉盗血综合征可能，故转入神经外科进一步完善DSA检查。DSA检查结果提示：左侧锁骨下动脉几近闭塞，左椎动脉入颅段50%狭窄，双侧颈内动脉起始部约30%狭窄，右侧椎动脉起始部70%狭窄，其余重要血管未见明显异常（见图29-3）。发病5d后，神经外科行颅内血管重建术，在患者全身麻醉后，6F穿刺鞘穿入右股动脉，6F导引导管经鞘进入股动脉，在泥鳅导丝的导引下进入右锁骨下动脉；调整探头角度，最佳显示右椎动脉起始部狭窄处，再次造影确认右调整为路图模式。在微导丝的导引下将球扩支架放置至狭窄处并扩张，再次造影后见狭窄处得到明显改善，支架贴壁良好（见图29-4）。
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图29-1
 　头颅MRI显示：脑干及双侧基底节、半卵圆中心、大脑皮层下腔隙灶，老年性脑改变
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图29-2
 　头颈部CTA检查显示：左侧颈总动脉起始部管壁钙斑伴管腔轻中度狭窄，两侧颈总动脉分叉处钙斑伴管腔轻中度狭窄；右侧大脑中动脉斜裂段局部管腔狭窄（彩图见第180页）
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图29-3
 　头颈部DSA检查显示：左侧锁骨下动脉几近闭塞，左椎动脉入颅段50%狭窄，双侧颈内动脉起始部约30%狭窄，右侧椎动脉起始部70%狭窄
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图29-4
 　颅内血管重建术中DSA检查显示：球扩支架放置至狭窄处并扩张后再次造影后见狭窄处得到明显改善



【最终诊断】

（1）锁骨下动脉盗血综合征。

（2）原发性高血压，2级，很高危。

【诊断思路与心得】

锁骨下动脉盗血综合征为一侧锁骨下动脉或无名动脉在椎动脉的近心端显著狭窄或闭塞，因虹吸作用引起同侧椎动脉血流逆流入锁骨下动脉，对侧椎动脉血流也部分被盗血，经患侧椎动脉进入锁骨下动脉，供应患侧上肢，从而引起椎—基底动脉供血不足症状。

（1）流行病学资料：锁骨下动脉盗血综合征发病率在0.6%～6.4%。男性多于女性，且左侧多于右侧。引起锁骨下动脉盗血综合征的原因有：①动脉粥样硬化（最常见）：主要见于中老年人，多存在高血压、糖尿病、高脂血症及吸烟引起的动脉粥样硬化，是一种全身性血管损害。锁骨下或头臂干粥样硬化常同时在颅外颈部其他血管也有同样的损害。②特异性和非特异性动脉炎：以多发性大动脉炎常见，其头颈型可累及头臂干、锁骨下动脉起始部，导致管腔狭窄或闭塞。③外伤：车祸使胸部受伤，在锁骨下动脉的椎动脉起始处的近心侧发生挫伤性血栓形成，引起管腔狭窄或闭塞。④先天性动脉畸形：为胎儿期锁骨下动脉发育不良所致，常同时伴有心脏及主动脉等其他部位的畸形。⑤医源性：如动脉受压、栓塞，对右锁骨下动脉起于主动脉并压迫食管导致吞咽困难者进行血管手术矫正时，可引起本综合征。⑥其他：如风湿性心脏病并发左锁骨下动脉第一段栓塞、转移性癌栓等。

（2）临床症状：锁骨下动脉盗血综合征一般男性较女性多见，年龄多在50岁以上。最常见的症状如眩晕、肢体轻瘫、感觉异常、双侧视力障碍、共济失调、复视、晕厥；少见的尚有间歇性跛行、发音困难、吞咽困难、耳鸣、抽搐、头痛及精神障碍；少数可出现“倾倒症”，突然下肢肌力丧失而跌倒的发作，可没有意识障碍，并能迅速恢复。部分患者可有上肢易疲劳、酸痛、发凉和感觉异常等，极少数引起手指发绀或坏死。锁骨下动脉盗血综合征的临床特点：①绝大多数无症状；②后循环症状：发作性头晕、视物模糊、复视、共济失调、构音障碍、吞咽困难、晕厥；③前循环症状，如偏瘫、偏身感觉障碍和失语等；④患侧上肢感觉异常、无力、皮肤苍白、肌肉疼痛，患侧桡动脉脉搏减弱，患侧上臂血压低于健侧20mmHg（2.7kPa）以上，锁骨上窝可闻及杂音；⑤心肌缺血症状，如胸闷、胸痛等。

患侧桡动脉搏动大多减弱或消失，有的肱动脉或锁骨下动脉搏动也减弱或消失。患侧上肢血压降低，双侧上肢收缩压相差一般在20mmHg以上。锁骨上窝可闻及收缩期杂音。

（3）诊断：典型的临床症状伴患者上肢脉搏减弱，收缩压较对侧下降20mmHg以上，听诊闻及锁骨上窝杂音，诊断多不困难。结合经颅多普勒超声、彩色多普勒超声及CTA或DSA检查可明确诊断。

彩色多普勒超声可见锁骨下动脉起始部狭窄或闭塞，狭窄处可见血流紊乱，流速增高，狭窄远端动脉则成低阻改变；椎动脉血流反向，束臂试验可增加阳性检出率。此外，经颅多普勒超声检测颈部血管及血流，可见椎动脉反向血流信号，疑诊者应行患侧束臂试验也可协助诊断。

血管CTA或对比增强磁共振血管造影（contrast enhanced MR angiography, CEMRA）为目前首选方法，可见椎动脉起始处近心端锁骨下动脉管壁粥样硬化斑块、管腔狭窄或闭塞，并可全面了解主动脉弓及其主要分支动脉的形态。两者均可以诊断锁骨下动脉盗血综合征，但各有优缺点。CTA的优势在于其对钙化的显示优于CE-MRA，能准确显示颈部动脉病变，三维显示解剖结构，可靠确定锁骨下动脉盗血综合征病因，可以作为彩色多普勒超声检查诊断锁骨下动脉盗血综合征的重要补充。CTA的缺点是需要接受X线照射；需要静脉注射碘对比剂，对碘过敏的患者受到限制；无法识别血流方向；对于识别斑块内出血、脂核、纤维帽仍有困难。CE-MRA的优势在于其无创、安全、扫描时间短、范围广，能准确显示颈部动脉病变，三维显示解剖结构，可靠确定锁骨下盗血综合征病因，可以作为彩色多普勒超声检查诊断锁骨下盗血综合征的重要补充。缺点是图像信噪比高并且空间分辨率已大为提高，能识别斑块内出血、脂核、纤维帽等成分，重建图像无骨骼遮盖，能准确定位颈部动脉病变，但对钙化的识别没有CTA敏感，对血流方向的识别没有彩色多普勒超声敏感。

DSA为诊断的“金标准”，可见椎动脉起始处近心端锁骨下动脉狭窄或闭塞，患侧椎动脉显影对比度下降，甚至可见造影剂经对侧椎动脉逆流至患侧椎动脉，并达锁骨下动脉的远心端。DSA的优势在于作为诊断锁骨下动脉盗血综合征的“金标准”，可以对锁骨下动脉的狭窄程度、部位做出准确判断，能观察到血流从对侧椎动脉反流入患侧椎动脉，最后到患侧锁骨下动脉远端的全过程。但缺点是DSA费用昂贵、有创且不易重复，仅能观察到完全性锁骨下动脉盗血综合征，对部分性锁骨下动脉盗血综合征不敏感，并且对右侧锁骨下动脉近端狭窄相对不敏感。

（4）鉴别诊断：应注意和椎动脉型颈椎病、颅后窝占位性病变以及梅尼埃病相区别。患者以小卒中的神经系统定位体征为首发症状就诊，门诊治疗往往容易被忽略而未完善相应的检查，更加不会考虑做有创的DSA检查。因此，将所有脑卒中患者，不论NIHSS评分的高低、自主症状的轻重均进行必要的血管评估是至关重要的。原因有二：①NIHSS评分存在局限性。因NIHSS评分的评分标准对于后循环、认知等特定部位梗死的缺陷，造成了很多如后循环梗死患者的NIHSS评分分数较实际病情低，而容易被忽视，这也是锁骨下动脉盗血综合征比较常见的表现。②锁骨下动脉盗血综合征患者往往是逐渐形成的，存在机体自身的适应过程，往往因症状及评分较轻而被忽略。目前，脑梗的临床路径规定常规对血管情况进行评估是非常科学有效的方法，然而门诊患者容易被忽略，而且有部分无症状的也容易被忽略。
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图2-3
 　入院第5天可见颈部皮肤红斑，融合成片
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图2-4
 　入院1周后可见舌部破溃
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图5-1
 　胃镜检查显示：食管通畅，齿状线黏膜破损＜0.5cm，齿状线上移，蠕动扩张度好。贲门黏膜光滑完整，开闭自然。胃底黏膜光滑、完整。胃体黏膜皱襞呈脑回状，可见多发小息肉胃角呈桥拱状，黏膜光滑完整。胃窦黏膜充血水肿，散在隆起糜烂，蠕动规则。幽门呈圆形，开闭良好。十二指肠球部黏膜光滑完整。球后及降段未见异常。考虑反流性食管炎（LA-A级），隆起糜烂性胃窦炎，胃体多发小息肉，建议治疗后定期复查
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图5-2
 　肠镜检查显示：直肠黏膜充血、水肿，血管纹理模糊。可见多发散在点状溃疡及片状糜烂。乙状结肠黏膜充血、水肿，血管纹理模糊。可见多发散在点状溃疡及片状糜烂。降结肠黏膜无殊。横结肠黏膜无殊。肝曲处见0.8cm大小息肉，亚蒂，表面光滑，局部予以肾上腺素注射后行内镜下黏膜切除术，创面予以止血夹封闭，残端未见出血。升结肠黏膜充血，水肿，血管纹理模糊。回盲区黏膜无殊，回盲瓣开口正常，唇状。考虑肝曲息肉（行内镜下黏膜切除术），直肠乙状结肠炎，直肠乙状结肠点状溃疡，内痔。建议流质1d，半流质3d，内镜专科门诊随访及定期复查肠镜
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图7-2
 　腰穿所得全程淡血性脑脊液
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图8-1
 　同位素静息心肌灌注显像：左心室各室壁显像剂分布明显不均，可见多发、散在的显像剂摄取稀疏影
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图9-1
 　术中见左心房明显增大，内膜水肿，二尖瓣前瓣A2部位有直径约8mm穿孔（箭头所示处）
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图9-2
 　术中见穿孔左室面有少量赘生物（箭头所示处），无腱索断裂，瓣环稍增大
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图10-1
 　入院时体检可见颜面部、头颈部及前胸部皮肤潮红
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图10-2
 　上肢皮肤可见瘀点、瘀斑
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图12-2
 　超声定位下行经皮肝脓肿穿刺引流出淡咖啡色液体
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图13-3
 　胸腔引流液涂片可见细菌
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图13-4
 　胸腔引流液培养可见细菌菌落形成
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图14-2
 　胸腔引流液中见到食物残渣（青菜叶）
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图14-3
 　胃镜检查显示食管下端近贲门处有一个长1.5～2cm的破口
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图18-4
 　脑脊液和血清抗NMDAR抗体检测。A．脑脊液抗NMDAR抗体检测显示强阳性（+++）；B．血清抗NMDAR抗体检测显示阳性
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图22-2
 　头颈部CTA增强扫描：双侧颈总动脉及分叉未见明显异常；双侧颈内动脉虹吸部钙化斑，左侧椎动脉纤细，双侧椎动脉迂曲；颅底动脉环及其分支未见明显异常；中线结构居中，脑室系统形态正常，脑池脑沟形态正常，脑实质内未见明显异常密度影
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图24-1
 　颈部CTA及重建：双侧颈总动脉分叉部混合伴轻度狭窄，双侧颈内动脉起始部混合斑块伴右侧管腔中—重度狭窄，左侧管腔轻度狭窄；双侧颈内动脉虹吸部钙化斑块伴右侧管腔中度狭窄，左侧管腔轻度狭窄
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图29-2
 　头颈部CTA检查显示左侧颈总动脉起始部管壁钙斑伴管腔轻中度狭窄，两侧颈总动脉分叉处钙斑伴管腔轻中度狭窄；右侧大脑中动脉斜裂段局部管腔狭窄



OEBPS/Image00066.jpg





OEBPS/Image00065.jpg





OEBPS/Image00068.jpg





OEBPS/Image00067.jpg





OEBPS/Image00070.jpg





OEBPS/Image00069.jpg
A B JE

6 5 45 bR ABERT 1 K
B1KR B2 R ENIS %6 K
ALT(IU/L) 53.0 50 57 57 70
JLEF (umol/L) 65.8 67 77 68 65
LDH(IU/L) 797 584 245 275
Ifi JULFR A (TU /L) 70 076 32 724 20 462 2010 430
Il CK -~ MB(IU/L) 5.0 4.3 4.8 43
1fi. Myo(ng/ml) >4 009.00 1161.9 132.6 75.4

Tnl(ng/ml) 0.010 0.01 0.01 0.00





OEBPS/Image00071.jpg





OEBPS/Image00062.jpg
% 21~24 K
Sk 1 IR i 4 7 I 3H4H 3 g q6h
S JHe 1 F G A T4 1 g q8h
SWIKAE 0.4 g qd

% 24~30 K
BIFFE 100 mg q12h
P i K5 R P Rl T8 1 g q8h
SMAKE 0.4 g qd
R 254 50 mg qd

% 30 K
BfnA &£ 100 mg q12h
G J¥e 5 e P9 R AL T 64 1 g q8h
B8 % 4 g q8h
K254 50 mg qd





OEBPS/Image00064.jpg





OEBPS/Image00063.jpg
4 31~34 K % 35~36 K 4 37~45 K

BN & 100 mg q12h #NFF 2 50 mg ql2h
W AR p S A AL T 44 1 g q8h K5 TS A AR T 4N 1 g q8h XX K 1 g q8h

BE® % 4 g q6h WA %E 4 ¢ q8h B8 % 4 g q8h





OEBPS/Image00077.jpg
o £ R
i 7
L 44 A
5. B IN RS 4R
T 1. il J5E P )
YE I A SR 1] INR

53 5 IL 17 At P 1]

1ML 2 2 25 5

HE 1L 7t I (1)

D- %k

0 1L i 3
YL A E

6. 10 AEFR 4 R AR
AR 4 &
JULR i34 it [7) 1 il
U5 1 1

N — A 3 3 674 Jo B A%

i 14 Jok

7. REEIEHR

C M EH

o3 45 2% I
CD64 YL 46 %

FLIH(1-3) - - D #i R bk

7 BEAE IR 5
FA-ZE 41 -8
HARME - 1B
HAE 410 -6
HAZ 40 - 10
i3 SR BE B F o
A R4 - 2 24k

ES &L NE D)
base excess(BEecf)

saturation oxygen(SO;)

prothrombin time(PT)

prothrombin time INR(PT_INR)

activated partial thromboplastin time

(APTT)
fibrinogen(Fib)
thrombin time(TT)
D-dimer
antithrombin activity

fibronectin(Fn)

myoglobin
Creatine kinase-MB(CK-MB)

troponin I(Tn D

N-terminal pro-brain natriuretic peptide

(NT-proBNP)

brain natriuretic peptide(BNP)

C-reactive protein(CRP)
procalcitonin(PCT)

CD64 infection index(cd64)
plasma 1-3-8-D glucan

cold agglutinating

interleukin-8 (IL-8)
interleukin-1B(IL-1b)
interleukin-6 (IL-6)
interleukin-10(IL-10)

tumor necrosis factor a(TNF-q)

interleukin-2 receptor(IL-2R)

EWS%ME
—3~3 mmol/L

91.9% ~99.0%

9~13s

0.84~1.19
26~39's

2.0~4.0g/L
12~17s

0~0.5 mg/L
75.6% ~122.4%

180~280 mg/L

<70 ng/ml
0~25 ng/ml

<0.03 ng/ml

<285 pg/ml

<100 pg/ml

<8 mg/L
<0.5 ng/ml
=L

<60 pg/ml
= 132
<62 pg/ml
<5 pg/ml
<5.9 pg/ml
<9.1 pg/ml
<8.1 pg/ml

223~710 1U/ml





OEBPS/Image00076.jpg
L QA 7S
UKL B
3. FFBIhEEIEHR
[INEE{=
JIERGNL
TR R B A
R AR R R
LKL — AST
A T A
¥ — 4+ R % B
JeYiiEA
B R
BEH
HEH
BB M
A ER H A
JIN:5
JRR

(NS ETES

4. HEKM S5 ISR
pH fH

1 = ARk o3
e T

R T

ABET

BEET

LR

453

B

P ETRERE)

granular tube

prealbumin

unconjugated bile acid(UBA)
alanine aminotransferase(ALT)
aspartate aminotransferase(AST)
mitochondrial aspartate aminotransferase
alkaline phosphatase(ALP)
gamma-glutamyl transferase(GGT)
total bilirubin(TBIL)

direct bilirubin(DBIL)

total protein(TP)

albumin(Alb)

globulin

albumin/globulin(A/G)

urea nitrogen(UN)

creatinine(Cr)

uric acid(UA)

glomerular filtration rate(GFR)

pH value

partial pressure of carbon dioxide(PCO;)
potassium(K ™)

sodium(Na ")

chlorine(Cl™ )

calcium(Ca®* )

lactic acid(LA)

glucose(Glu)

partial pressure of oxygen(PO,)

bicarbonate (HCO; )

150~380 mg/L
0~10 pmol/L

0= 75 /18

8~38 IU/L

<15 IU/L

50 —1350U/ 1Y
16~73 IU/L
3.42~20.52 pmol/L
0~6.8 ymol/L
65~85 g/L

40~55 g/L

20~30 g/L
12~24
2.86~7.14 mmol/L
35~97 pmol/L
155~357 pmol/L

F R 125+ 5)
ml/min, Z 241K 10%

7.35~17.45

45~6 kPa
3.5~5.1 mmol/L
130~150 mmol/L
95~105 mmol/L
1.12~1.32 mmol/L
0.1~2.7 mmol/L
3.9~6.1 mmol/L
11~13 kPa

22~27 mmol/L





OEBPS/Image00079.jpg
4R S & iNE D) E%ZS%HE

Ro — 52 anti-Ro-52 antibody(Ro-52) B =)

y- THE interferon-y(IFN-y) <59 pg/ml
RIEFREH G immunoglobulin G(IgG) 7~16.0 g/L
RPEFRE A immunoglobulin A(IgA) 0.7~4.0 g/L
BIEBRE 1 M immunoglobulin M(IgM) 0.4~2.3¢g/L

#MA C3 complement C3(C3) 09~1.8 g/L

#ME C4 complement C4(C4) 0.1~0.4g/L
P BR I 7 1 2K <07 56 antistreptolysin O test(ASO) 0~116 1U/ml

25 R A rheumatoid factor(RF) 0~20 1U/ml

9. IR S WIR IR

e A alpha-fetoprotein(AFP) 0~7 ng/ml

Jie IR BT I carcinoembryonic antigen(CEA) 0~5.2 ng/ml
BEEPUE CA-19-9 carbohydrate antigen 199(CA19-9) 0~39 IU/ml
FEAPiE CA - 125 carbohydrate antigen 125(CA125) 0~35IU/ml
BEPTR CA-15-3 carbohydrate antigen 153(CA153) 0~25 IU/ml
FERPUR CAT24 carbohydrate antigen 724(CA724) 0~6.9 IU/ml
BB cA211 carbohydrate antigen 211(CA211) 0~3.3 ng/ml
CA242 carbohydrate antigen 242(CA242) 0~20 ITU/ml

25 05 B AL T neuron-specific enolas(NSE) 0~16.3 ng/ml
QIREE 7% A& serum ferritin(SF) 4.5~260 pg/L

10. B BR Ih BE4E 4R

BT, total T5 (TT5) 0.92~2.79 nmol/L
ST total T, (TT,) 58.1~140.6 nmol/L
W B T, free T (FT3) 3.5~6.5 pmol/L
liF B T, free Ty (FT,) 11.5~22.7 pmol/L
fEHARIR R thyroid stimulating hormone(TSH) 0.55~4.78 ;,1U/ml
1T, reverse triiodothyronine 3(rTs) 0.31~0.95 ng/ml
11. T 98k L2 40 2 RE 4

% CD3(T 4l i) % CD3(T cell) 60.8% ~75.4%

% CDACH B ¥ T 41 f1) %CD4(helper T cell) 29 4% ~45.8%





OEBPS/Image00078.jpg
4R
8. KU & EIEIR
L BERE P 186G
P LT
LR R BT 1A
YU H G 3 B0 1 L 20 g
Ji8 BT A
i i 4 16 ) A L R 4
NI B A
PO /N BRI L PR

2 JH B Bt Hp R AR A R
E/REN

1120518 i i a1 O OB
EAREN

EIR NN
Pt Smith/ %A% HE H Uk

i Smith Pk
PUTHRLESAE A Bifk
LT HRLE G AE B Bl
HUIE K5 — 70 B
ZREMR - RGHETE AL
AEE NS

i Jo— 1 Hifk

e RENA B
478 40 A
WHE DNA

%/

HEA

Bbik P&
EUREZIALS /NS

YL LR (GEE)

anticardiolipin antibody IgG(ACLA IgG)
antismooth muscle antibody (ASMA)
antimitochondrial antibody(AMA)
anti-proteinase 3 anti-neutrophil

cytoplasmic antibody(PrSANCA)

myeloperoxidase antineutrophil cytoplasmic
antibody(MpoANCA)

anti-glomerular basement membrane
antibody(GBMA)

peripheral anti-neutrophil cytoplasmic
antibody(PANCA)

cytoplasmic anti neutrophil cytoplasmic
antibody(CANCA)
antinuclear antibody(ANA)

anti-Smith/anti ribonucleoprotein antibody
(SM/RNP)

anti-Smith antibody(SM)

anti Sjogren syndrome A antibody(SSA)
anti Sjogren syndrome B antibody(SSB)
anti-scleroderma — 70 antibody(SCL70)

poly-myositis-sclerosis autoantibody ( Pm-
sc)

anti JO-1 antibody
centromere protein BC(CENP B)
proliferating cell nuclear antigen(PCNA)

anti-double stranded DNA antibody
(dsDNA)

anti-nucleosome antibody
anti-histone antibody
anti-iosomal potein antiody

anti-mitochondrial antibody(AMA)

EH S %5

BAtE (=)
Bt (=)
Bt (=)
<20 RU/ml
<20 RU/ml
<20 RU/ml
BAHEC=)
BAHEC—)
Bt (-
B C=)
B4 (=)
Bt (=)
BAHE (=)
B C=)
BAMEC—)
BATEC=)
B C=)
BAMEC=)
Bt (=)
Bt (=)
BAMEC=)
BAEC=)
BAEC=)





OEBPS/Image00081.jpg





OEBPS/Image00080.jpg
o3 4 B
% CD8 (I il T 4 L)
CD3(T 4fi 1)
CD4 Cif B P T 40 i)
CD8 il 1 T 24 )

FECEFR ()
% CD8(suppressor T cell)
CD3(T cell)
CD4 (helper T cell)

CD8(suppressor T cell)

EHSHEM
18.2% ~32.8%
1141~1 880 4~/ pl
478~1 072 4~/ pl

393~742 /I\/;/.l





OEBPS/Image00061.jpg
2 1~4 K

i K5 PSR Al T4
1 g q8h

% 5~11 K

1217 e A
1gql2h

T 1 g q12h

% 11~14 K

¥z K5 w0 R AT
1g ql2h

AH%EE 1gqlzh

Al oz me R 600
mg qlZ2h

% 14~21 K
3k 1 UR B 4 A7 L 3 4
3 g q8h

Tt E & 1gql2h

BN K 50 mg q8h





OEBPS/Image00100.jpg
g B B / F B B

Emergency

3740 S
SIS






OEBPS/Image00059.jpg





OEBPS/Image00073.jpg





OEBPS/Image00060.jpg





OEBPS/Image00072.jpg





OEBPS/Image00057.jpg





OEBPS/Image00075.jpg
o 4 R
1. & MIBHR
11 2 34
e ML 2 i %
I EL 40 T %
A% 2L %
ZLAN T E
JlIRAR:AE|
120 L 25
P-4 21 24 i R R
P-4 1l £1 2 1

V-3 10 41 2 R

/AR5
2. REMIEHR
PR e

PR Rk
PREE 1

PR

S

PR AR5

IZ AR 3
AR 1) )

FE 2 i T
L1400 M (B A
40 0 (B
B A0 (A
Eh 45 (B RD
& A

%

P dy € D)

white blood cell count(WBC)
neutrophil(NE% )
lymphocyte(LY % )
monocyte(MO% )

red blood count(RBC)
hemoglobin(Hb)
hematocrit(HCT)

mean corpuscular volume(MCV)

mean corpuscular hemoglobin(MCH)

mean corpuscular hemoglobin concentration
(MCHC)

platelet(PIt)

urine specific gravity
urine pH value
urine protein

urine glucose

urine acetone bodies
urobilinogen(Uro)
urinary bilirubin
erythrocyte(Ery)
leucocyte esterase
red blood cell

white blood cell
epithelium

salt crystallization

hyaline tube

(4~10) X 10° /L
50% ~70%
20% ~40%

3% ~10%
(3.5~5) X10% /L
110~150 g/L
34% ~45%
82~95 fl

27~31 pg

310~360 g/L

(100~300) X 10° /L

1.010~1.030
pH{H 5.4~8.4
<30 mg/dl
<50 mg/dl
<5 mg/dl
<1 mg/dl
<1 mg/dl
<25/pl
<50/ pl
0~3/HP
0~5/HP
0/HP

0/HP

0~1/LP





OEBPS/Image00058.jpg





OEBPS/Image00074.jpg





OEBPS/Image00055.jpg





OEBPS/Image00056.jpg





OEBPS/Image00053.jpg





OEBPS/Image00054.jpg





OEBPS/Image00052.jpg





OEBPS/Image00050.jpg





OEBPS/Image00051.jpg





OEBPS/Image00048.jpg
»,





OEBPS/Image00049.jpg





OEBPS/Image00046.jpg
w1 NMUANOSP 1 TAL





OEBPS/Image00047.jpg





OEBPS/Image00044.jpg
CRP(mg/L)
WBC(X10°/L)
NE%
Hb(g/L)
Plt( X 10° /L)
[%45 Z J (ng/ml)

ABES: 1R
=160
14
23.0
132
128
66.70

ABEHE 3 K
150
3.8
58.0
125
152
46.20

ABEH: 5 K
56
o
70.5
139
145
17.30

ABESE 7 K
21
10.1
67.0
128
214
5.80





OEBPS/Image00045.jpg





OEBPS/Image00042.jpg





OEBPS/Image00043.jpg





OEBPS/Image00041.jpg





OEBPS/Image00039.jpg





OEBPS/Image00040.jpg





OEBPS/Image00037.jpg
# Ix
WBC( X 10°/L)
RBC(x10°/L)

2= FU At X 55
EHEE (/L)
BER (g/L)

Ji i Al (TU /L)
FLAR Mt S (TU/L)

551 R (=MD
1360
690
FA
49.1
0.29
52
5232

55 4 K (ZEMD
54
72
9
32.3
0.19
39
185

557 RCEMD
110
560
55 FH
22.1
7.38

21706





OEBPS/Image00038.jpg





OEBPS/Image00035.jpg
B ]

H1R
2K
83K
AR
R
59 R
SRR

WBC
(%X10°/L)

BLH
5.0
8.7
8.9
11.9
16.1
Q.7

N% (%)

Tt
022
393
83 .4
81.2
84.5
791

CRP
(mg/L)

160
>210
>220
80
74
113
74

Hb(g/L)

160
187
127
125
120
118
ULl

Plt
(X10°/L)

7o
143
110
121
161
218
256

e 455 2% i

17.58
42 .45
59.30
10.25
3.88
1523
0.69

BN
(mmol/L)

2.70
2.50
2.60





OEBPS/Image00036.jpg
ALT(U/L)
42
129
50

AST(IU/L)
112
1)
48

H&EH (g/L)
2005
245

241

WL (mol/L)
15 6:1
76.2
/

BNP(pg/ml)
276
266
179





OEBPS/Image00033.jpg





OEBPS/Image00034.jpg





OEBPS/Image00032.jpg





OEBPS/Image00030.jpg





OEBPS/Image00031.jpg





OEBPS/Image00028.jpg





OEBPS/Image00029.jpg





OEBPS/Image00026.jpg





OEBPS/Image00027.jpg





OEBPS/Image00024.jpg





OEBPS/Image00025.jpg





OEBPS/Image00022.jpg





OEBPS/Image00023.jpg





OEBPS/Image00019.jpg





OEBPS/Image00020.jpg





OEBPS/Image00017.jpg





OEBPS/Image00018.jpg
-01-L1:maLE
_wn oﬂ. ,Naonm- HhisBLE

To amiam

TOT-L1: i
.um.,m B

“BEIOT ZI-01-LT:
M08 n0inc] Higan






OEBPS/Image00015.jpg





OEBPS/Image00016.jpg
k& W H
)
5 W
it [ )
RBC( X 10°/L)
WBC( X 10°/L)
Z A% F 41 %
B 1 A %
R H s
ST £ 41 490 i %
45 BE 2T 40 D %
% 11 5E B (mg/L)
FLRRBE 2B (TU/L)
Ji T 1B 40 (TU/ L)
% B (mmol/L)
) (mmol/L)

205
80%
20%

FA T

1400.9

116

AT

99

55
45%
55%
FA A

1167.6

94

4.4

107

%13 K
WA
H
T

0





OEBPS/Image00013.jpg





OEBPS/Image00014.jpg





OEBPS/Image00021.jpg





OEBPS/Image00088.jpg





OEBPS/Image00012.jpg





OEBPS/Image00087.jpg





OEBPS/Image00090.jpg





OEBPS/Image00089.jpg





OEBPS/Image00091.jpg





OEBPS/Image00008.jpg





OEBPS/Image00009.jpg
HCOs;





OEBPS/Image00006.jpg





OEBPS/Image00082.jpg





OEBPS/Image00007.jpg





OEBPS/Image00004.jpg





OEBPS/Image00084.jpg





OEBPS/Image00005.jpg
QC)J)!

\.___)\__/’

€ € C) C)
) 4 )| )| b
-






OEBPS/Image00083.jpg
"'






OEBPS/Image00002.jpg





OEBPS/Image00086.jpg





OEBPS/Image00003.jpg





OEBPS/Image00085.jpg
ZI-01-LT: 141}
f0100T FHEE






OEBPS/Image00010.jpg





OEBPS/Image00011.jpg





OEBPS/Image00099.jpg





OEBPS/Image00098.jpg





OEBPS/Image00102.jpg





OEBPS/Image00093.jpg





OEBPS/Image00092.jpg





OEBPS/Image00095.jpg





OEBPS/Image00094.jpg





OEBPS/Image00097.jpg
&«






OEBPS/Image00096.jpg





OEBPS/Image00001.jpg





OEBPS/Image00000.jpg
Emergency

Internal Medicine

S AL
A I il 5

EREER EH
FifglE &

VERSITY PRESS

}}f’)\i)ﬁﬁﬂilﬂiﬁ





