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·病例报告·

糖尿病患者索氏梭菌感染致中毒性休克综合征一例

唐芹芳 1  孙明忠 1  傅庆萍 1  肖丽华 1  颜冬梅 1  王颖 1  季宏建 2

【摘要】目的  探讨以中毒性休克综合征（TSS）为主要临床表现的糖尿病患者索氏梭菌感染诊

治方法。方法  分析1例以TSS为主要临床表现的糖尿病患者，血液培养样本应用基质辅助激光解吸飞

行时间质谱（MALDI-TOF MS）快速鉴定后经基因组比对进一步确认为索氏梭菌，通过基因组学分

析其引起的中毒性休克综合征和凝血障碍的致病基因。结果  该患者有糖尿病病史4年，临床表现为

中毒性休克综合征，白细胞总数和中性粒细胞数显著增高。厌氧血培养3 d报阳，厌氧环境下转种后

形成扁平不规则菌落，MALDI-TOF MS联合16S rDNA序列检测确诊为索氏梭菌。通过基因组学分析

索氏梭菌含有溶血素、磷脂酶C和神经氨酸酶基因，上述基因编码的产物可导致炎症和溶血反应。给

予患者综合抗感染对症处理后疗效欠佳，病情恶化迅速，在确诊后半个月内死亡。结论  MALDI-TOF 
MS快速鉴定和基因组学分析对索氏梭菌引起感染的诊断和治疗具有重要意义。厌氧菌分离培养后通

过MALDI-TOF MS快速鉴定结合生物信息学分析为索氏梭菌诊治的关键。
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【Abstract】Objective  To investigate the diagnosis and treatment of Paeniclostridium sordellii (P. sordellii) 
infection in diabetes patients with toxic shock syndrome (TSS). Methods  A patient with TSS as the primary 
clinical manifestation was detailed, and the blood culture was confirmed as P. sordellii by genomic alignment 
after being identified by matrix-assisted laser desorption ionization time-of-flight mass spectrometry (MALDI-
TOF MS). Toxic shock syndrome and coagulation disorder caused by P. sordellii were analyzed based on 
genomics analysis. Results   The patient had a 4-year history of diabetes and presented clinically with toxic 
shock syndrome with a significantly elevated total leukocyte count and neutrophil count. The anaerobic blood 
culture was reported positive for three days. The microorganism formed irregular colonies after temporary 
seeding in an anaerobic environment, and MALDI-TOF MS combined with 16S rDNA sequence detection 
confirmed the diagnosis of P. sordellii. Genomic analysis of P. sordellii contains hemolysin, phospholipase 
C and neuraminidase genes, and the products encoded by the genes can lead to inflammatory and hemolytic 
responses. The treatment was ineffective after the administration of comprehensive anti-infective symptomatic 
treatment, and the disease deteriorated rapidly and the patient died within half a month after diagnosis. 
Conclusions  Rapid identification by MALDI-TOF MS and genomic analysis are essential for diagnosing and 
treating infection caused by P. sordellii. Rapid identification of P. sordellii infection by mass spectrometry 
after isolation and culture of anaerobic bacteria combined with bioinformatics analysis is critical to diagnosing 
and treating P. sordellii infection.
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索氏梭菌（Paeniclostridium sordellii，P. sordellii）是

一种广泛存在于自然界的厌氧性杆菌，种类繁多，一般不

致病[1]；但少数致病菌种释放的毒素引起的中毒性休克综

合征（toxic shock syndrome，TSS）具有病情进展迅速、致

死率高的特点[2]，因此早期快速诊断和生物信息学分析极

为关键。本文报道1例由索氏梭菌感染引起的中毒性休克

综合征的病例，罕见性的引起全身炎症反应和凝血功能障

碍，血培养后通过基质辅助激光解吸质谱（matrix-assisted 

laser desorption ionization time-of -flight mass spectrometry，
MALDI-TOF MS）鉴定为索氏梭菌后，结合生物信息学分

析认为释放的毒素是中毒性休克综合征和凝血障碍的主要

原因，现报道如下。

一、病例资料

（一）病史与体格检查

患者，男性、53岁，2021年5月29日因“骶尾部疼痛伴

溃烂10天”入院。查体：体温：36.5 ℃，心率为94次/min，

呼吸为20次/min，血压为182/83 mmHg（1 mmHg = 0.133 kPa）；

神志清，精神差；髋部、骶尾部、背部、腿部多处压疮，骶

尾部为甚，有明显渗出伴恶臭，双肺呼吸音粗，未闻及干湿

性啰音，全腹平软，无反跳痛，肠鸣音正常，右下肢糖尿病

足截肢术后。既往有糖尿病病史4年，4年前因糖尿病足感染

行右下肢截肢术，血糖未规律监测；有高血压病史2年，无

结核病、肝硬化、获得性免疫缺陷综合征等病史，无吸烟、

酗酒史；近期无畏寒、发热，无盗汗、乏力。

（二）辅助检查

1. 白细胞（white blood cell，WBC）计数：21.53 × 

109/L，中性粒细胞占比：90.3%；C-反应蛋白（C-reactive 

protein，CRP）：120.72 mg/L，降钙素原（procalcitonin，
PCT）0.78 ng/ml，血小板计数：246 × 109/L，空腹血糖：

9.8 mmol/L，乳酸：1.1 mmol/L，凝血酶原时间（prothrombin 

time，PT）：13.9 s，纤维蛋白降解产物（fibrin/fibrinogen 

degradation products，FDP）：11 mg/L，活化部分凝血活酶时

间（activated partial thromboplastin time，APTT）：67.99 s，                                                                                                           
D-二聚体（D-Dimmer）：2.78 mg/L。结核菌素试验

（tuberculin test，PPD）及结核分枝杆菌感染T细胞检测

（interferon-γ release assay，T-SPORT）均阴性；传染病4项检

查均为阴性。

2. 胸部CT：双侧胸腔少量积液；腹腔积液；胸背部皮

下水肿。

3. 细菌学检查：5月29日采集双侧双瓶血培养，3 d后

厌氧瓶显示阳性。血培养检出物革兰染色镜检，见革兰阳

性杆菌与芽孢共存，杆菌长3～5 μm，宽0.5 μm；芽孢位于

中间或次极端（图1）。立即转种2块血平板（北京赛默飞

公司），其中一块血平板置于厌氧产气袋（北京赛默飞公

司）于35 ℃孵箱中培养；另一块血平板置于5% CO2环境下

35 ℃培养。48 h后观察生长情况，5% CO2环境下未见细菌

生长，厌氧环境下血平板菌落呈扁平不规则、微黄、玻璃

裂纹状外观，有特殊气味（图2）。进一步通过VITEK-MS

（法国生物梅里埃公司）鉴定，结果为索氏梭菌，置信度

为99.9%；所检出的厌氧菌株经16S rDNA测序，经Blast序

列比对后进一步证实为索氏梭菌AM370，同源性为98%。

二、诊断、治疗和随访

患者入院后经体格检查，血液培养，参考既往病史结

合感染疾病科会诊，诊断为“菌血症（索氏梭菌AM370感

染），高血压，糖尿病，压疮”；体外药敏试验显示：四环

素和克林霉素耐药；亚胺培南、氨苄西林、头孢西丁、万古

霉素和利奈唑胺敏感。予比阿培南（0.3 g/次、3次/d）联合

利奈唑胺（0.6 g/次、2次/d）抗感染治疗，清洁压疮伤口，

降糖，纠正电解质和酸碱紊乱等对症支持治疗。6月6日复查

图1  患者血培养结果（革兰染色，1 000 ×）

图2  患者血培养48 h菌落
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结果：血压135/71 mmHg（1 mmHg = 0.133 kPa），WBC：
5.31 × 109/L，中性粒细胞占比：77.4%，CRP：170.74 mg/L，

乳酸：3.3 mmol/L。

患者诉全身疼痛，复查超声报告少量心包积液，腹盆

腔积液，直肠积便扩张，骨盆周围软组织肿胀到腹部明显

膨隆，阴囊肿胀，左下肢肿胀（图3）；血液分析：6月1日

行血栓弹力图检测，R值：3.7 min，K值：0.9，α角为76.6

（图4）；5月29日血小板从最初入院的246 × 109/L下降至

143 × 109/L（6月7日），而D-二聚体由2.78 mg/L上升至6月
7日的4.55 mg/L，提示患者出现凝血功能障碍（图5）；患

者经抗感染，清洁压疮伤口，降糖等对症处理后多处压疮

未见好转，出现明显渗出伴恶臭，存在中毒性休克综合征

导致的病情不稳定，家属商量后决定放弃治疗，半个月后

随访告知患者去世。

注：A：腹部超声；B：下肢静脉超声

图3  患者腹部与下肢静脉超声

图4  患者血栓弹力图

图5  患者入院后血小板和D-二聚体监测的曲线图



·  357  ·中华实验和临床感染病杂志(电子版) 2022年10月 第16卷 第5期 Chin J Exp Clin Infect Dis (Electronic Edition), October 2022, Vol.16, No.5

讨论  中毒性休克综合征是一种病情进展迅速和高致死

率的少见疾病，常见于葡萄球菌感染[1]。由索氏梭菌引起的

中毒性休克综合征感染极为罕见，该菌作为革兰阳性厌氧型

杆菌，可定植在人体多个部位，如皮肤、口腔、肠道、女性

生殖道等；当机体微环境发生改变或免疫力低下时通过局部

感染和（或）血流感染可引起中毒性休克综合征[2]。鉴于厌

氧菌检出率仅为5%[3]，由该菌引起的中毒性休克综合征病情

进展迅速、致死率高。Aldape等[4]对1927年至2006年报告的45

例索氏梭菌感染病例临床特点进行分析，发现患中毒性休

克综合征的19例患者中10例死亡；索氏梭菌释放的毒素可

引起患者皮下组织坏死，导致广泛的外周性水肿与渗出，

引起顽固性低血压，伴有显著的白细胞增多，但基本无发

热和排脓现象，感染后患者病死率可达70%[4-5]。本例患者

也观察到腹部以及下肢软组织肿胀，类似于产气夹膜梭菌

感染导致的气性坏疽；患者CRP水平一直居高不下：PCT从
0.78 ng/ml升至5.21 ng/ml，细胞因子检测中IL-6促炎因子迅速

升高，提示炎症因子风暴加重了全身炎症反应。

文献报道致病性的梭菌属基因序列为G-C含量偏低[6-7]，

本研究将索氏梭菌AM370菌株全基因组序列通过PUBMED

查询后发现该种菌株基因中G-C含量为0.28，提示该菌株可

能为致病菌株，与文献报道致病索氏梭菌G-C含量低特点

一致[8]。

索氏梭菌主要通过释放致命毒素（ l e tha l  tox in，
TcsL）、出血毒素（haemorrhagic toxin，TcsH）、溶血素、

磷脂酶C和神经氨酸酶等毒素引起患者全身炎症反应和凝

血功能障碍[9-11]；但流行病学显示，医院分离的索氏菌属通

常缺少致命毒素和出血毒素等关键致病基因[5]。本研究通过

Prokka基因注释软件对索氏梭菌AM370进行全基因组分析后

发现该菌株缺少致命毒素和出血毒素等关键致病基因，但含

有编码溶血素、磷脂酶C和神经氨酸酶基因序列（见图6）；

上述基因产生的溶血素可破坏红细胞、血管内皮细胞，继

发性引起炎症反应；磷脂酶C产生的α-毒素可导致溶血和组

织坏死，神经氨酸酶产生的毒力因子可能是导致该患者产

生类白血病反应的原因[12]。该患者血栓弹力图R值3.7 min，         
K值为0.9 min，α角为76.6说明凝血因子活性强，纤维蛋白异

常，提示患者体内血液处于高凝状态；D-二聚体的持续性增

高进一步验证了患者的血管内凝血状态[13]；血压由入院前的

182/83 mmHg降低至135/71 mmHg，乳酸由1.1 mmol/L升高

至3.3 mmol/L，CRP、PCT和IL-6水平均居高不下，提示该

患者存在细菌感染导致的中毒性休克综合征[14]。

索氏梭菌感染的早期诊断通常比较困难，原因有如下

几个方面：①肠道外感染率低，且患者症状具有非特异性

和多样性，仅凭临床表现难以确诊感染；②整个病程无发

热现象，医生可能不会重点监护，易漏诊；③基层医院缺

乏厌氧培养及必要的快速鉴定手段[15]。

由于该菌引起感染继发死亡的发生率高，尽管国外推

荐采用多西环素预防性给药，但是仍然存在一定几率的耐

药[16]，文献报道克林霉素、青霉素对该菌属耐药率分别低于

8.5%和6.8%[17]，对头孢类抗菌药物均敏感仅对头孢噻吩耐

药、对红霉素以及甲硝唑均显示敏感[18-19]，也有文献报道推

荐万古霉素治疗[20]。该患者体外药敏试验显示，对四环素和

克林霉素耐药，对比阿培南、万古霉素和利奈唑胺均敏感，

注：内圈为P. sordellii AM370菌株全基因组序列环状图以及外圈为溶血素、磷脂酶C、神经氨酸酶基因编码序列位点；中间圈层为G-C

含量示意图

图6  P. sordellii AM370全基因组序列环状图 
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与已有文献报道一致[21]，但该患者使用了比阿培南联合利奈

唑胺治疗效果并不显著，可能缺少细菌释放特异性毒素的拮

抗物有关[9, 22]，另外该患者存在糖尿病和高乳酸血症等内环

境改变也影响了抗菌药物疗效[23]。

综上，通过对患者病史、症状和检验结果分析，该

患者存在高龄、糖尿病、压疮等导致索氏梭菌感染的高危

因素，上述因素导致免疫持续抑制可能是引起该患者机会

性感染的主要原因[24-25]。虽然目前国内尚未见由该菌种引

起相关感染的报道，但由该菌引起的中毒性休克综合征病

程进展迅猛，病死率高，临床医生需要提高对本病的警惕

性，积极主动地与检验医师沟通，通过革兰染色、血液厌

氧培养及质谱的快速鉴定可准确鉴定培养结果，及早给予

规范正确的治疗，以期降低本病病死率。通过对这种潜在

致命病原体的临床阐述以及生物信息学分析，对临床医

生遇到类似情况时进行快速准确的处理具有重要的参考

意义。
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