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人类布鲁氏菌病罕见临床表现研究进展
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摘　要：布鲁氏菌病系一种全球流行的人畜共患传染病，可累及全身多个系统及脏器。本文从中枢神经系统、心血管系统、

泌尿生殖系统、骨肌系统、血液系统、胸腔及呼吸系统、腹腔及腹腔脏器、眼耳及皮肤、营养代谢等多个方面，综述近年

来布鲁氏菌病罕见临床表现及其研究进展，为临床医生提供诊疗依据，达到早诊早治，减轻患者医疗负担的目的。
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布鲁氏菌病（Brucellosis）简称布病，被认为是全球最

常见的人畜共患传染病 [1]。布鲁氏菌（Brucella）被局部组

织淋巴细胞摄取，通过区域淋巴结进入循环，并在全身播散，

可导致多部位感染，常见临床表现为发热、全身肌肉疼痛、

关节痛等。本文对布病的罕见表现进行了归纳总结。

1 中枢神经系统

神经布鲁氏菌病是一种罕见的严重并发症，常见表现

包括：急性或慢性脑膜炎、脑脓肿、脊髓炎、神经根炎、蛛

网膜下腔出血、缺血性或出血性卒中以及神经精神症状等 [2]。

神经布病临床表现无特异性，脑脊液检查无特殊指征，脑脊

液培养阳性率仅为 18.4%，诊断标准和治疗方案仍存在争议，

因此需要引起我们的重视。

神经布病临床症状多样，多缓慢起病，如发热、头痛、

头晕，恶心、呕吐等。急性发作病例较少见，包括发作性共

济失调、口齿不清或非发热性强直阵挛发作；也有患者可出

现短暂局灶性神经症状，如短暂性脑缺血、中风、痴呆、偏

瘫等；若病变累及视神经、动眼神经、外展神经、前庭神经

等颅神经，患者还会出现听力损伤和视力损伤等表现。还有

一些更罕见的神经布病表现：肌萎缩侧索硬化症（Amyotrophic 

lateral sclerosis, ALS）、格林 - 巴利综合征（Guillain-barre 

syndrome, GBS）、脱髓鞘、多发性颅神经麻痹、肥厚性脑膜炎、

精神病、病毒性脑膜炎、病毒性脑膜脑炎等 [3]。

影像学技术是诊断神经布鲁氏菌病的重要手段之一，常

表现为炎症和血管变化，颅内占位性病灶极其罕见，曾有报

道过与布鲁氏菌病相关的脑内肉芽肿，但有研究报道 30%

神经布病患者的放射学图像正常 [4]，因此无影像学证据，不

能排除神经布鲁氏菌病。

同 时 布 病 脑 膜 炎 需 及 时 与 结 核 性 脑 膜 炎

（tubercular meningitis，TBM）鉴别，二者都无特异性神经

系统症状表现，也无影像学特征，且先前的研究表明，用于

诊断 TBM 的 Thwaites 和 Lancet 评分系统错误地将布病脑膜

炎识别为 TBM。故任何结核性脑膜炎，尤其是抗痨效果欠

佳时，都需要与神经布病鉴别。

抗生素通过血脑屏障是神经布病治疗的难点，多西环

素与利福平、复方新诺明、环丙沙星或头孢曲松联合使用被

认为是神经布病治疗的首。在多个研究中发现头孢曲松是治

疗神经布病最有效的广谱抗生素。头孢曲松可以穿过血脑屏

障，作用于化脓性细菌引起的中枢神经系统感染。药物使用

疗程应持续至临床症状好转，脑脊液检验指标改善后。世界

卫生组织建议至少 6 至 8 周，可以根据临床反应延长治疗时

间。神经布病的尽早治疗可以达到完全缓解，同时避免后遗

症出现。因此，在流行地区，出现无法解释的神经、精神症

状的患者，应注意神经布病的鉴别。

2 心血管系统

布病患者中大概有 3% 的患者出现心血管受累，表现有：

心内膜炎、心肌炎、心包炎、动脉内膜炎、血栓性静脉炎和

（或）主动脉或心室的感染性动脉瘤。心内膜炎是最常见的

心血管并发症 ( 发生于 1%-2% 的患者 )，主动脉瓣、二尖瓣

感染比较常见，是布鲁氏菌病导致死亡的主要原因，需尽早

开始有效抗感染治疗，必要时需要手术治疗进行瓣膜置换去

除赘生物 [5]。

布病感染可偶发血管瘤、静脉血栓等表现，有关于蛛
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网膜下腔出血，颅动脉分支血管血栓，侧窦、乙状窦和同侧

颈内静脉血栓等病例报道，通常在急性血管事件后才能明确

诊断，因此预后极差。与其他因素引起的动脉瘤相比，感染

性动脉瘤进展更快，破裂的可能性更高。需立即开始抗菌治

疗，以减少死亡率。

3 泌尿生殖系统

在布病患者中累及泌尿生殖系统并出现临床症状者占

比高达 8%，在疾病的不同阶段有 40-50% 患者尿液中可以

出现该种微生物。布鲁氏菌病患者肾脏并发症和临床症状少

见，主要包括膀胱炎、间质性肾炎、肾小球肾炎。布鲁氏菌

累及肾脏的临床类型可以分为急性期布鲁氏菌病多为急性

肾炎或者急性间质性肾炎，主要表现为血尿、蛋白尿和高血

压；慢性期布鲁氏菌病主要为慢性肉芽肿性间质性肾炎，肾

脏受累症状类似于肾结核；第三种类型为肾脏脓肿；第四种

类型为肾小球肾炎伴或不伴心内膜炎。此外有病例报道继发

于布鲁氏菌病的 lgA 肾病，随着抗布鲁氏菌治疗，肾脏症状

也随之得到缓解。

生殖系统感染在布病感染病例中占比 2.7%。涉及感染

部位包括卵巢、睾丸、附睾、精囊、前列腺等，主要表现为

有发热、前列腺肿大、炎症性或化脓性分泌物、排尿困难等 [6]。

睾丸脓肿是布鲁氏菌病十分罕见的一种并发症，迄今

为止已有 9 例已发表的病例。临床表现包括阴囊红肿、疼痛，

缺乏特征性临床表现不易诊断 [7]，应用超声检查可以帮助该

疾病进行诊断。对于睾丸肿块，应特别注意鉴别睾丸坏死性

肿瘤，一方面后者需要进行切除手术，另一方面布鲁氏菌病

的睾丸脓肿误诊可能导致治疗延迟和睾丸部分或全部坏死。

孕妇感染布病后不良结局（流产、胎儿宫内死亡和早产）

发病率从 14% 到 46%，目前可以肯定的是布鲁氏菌感染会

增加自然流产的风险，也会增加早产和宫内胎儿死亡的发病

率。妊娠期布鲁氏菌病的临床症状缺乏特异性，表现为发热、

寒战、出汗、脾肿大、呕吐、阴道出血、贫血、腹泻等症状。

母体菌血症、弥散性血管内凝血、胎盘炎、炎症因子及介质

释放可能导致流产、早产。

先天性布病可通过胎盘感染但极其罕见，从 1988 年到

2007 年，美国仅报告了 15 例先天性布鲁氏菌病 [8]。先天性

布病的发病率和死亡率高，临床上表现为进食不良、发热、

黄疸、呼吸窘迫综合征、胎粪吸入综合征、败血症和多器官

衰竭。布鲁氏菌病除垂直传播外，婴儿还可以通过食用母乳

感染布鲁氏菌病。有病例报告报道了一例孕妇分娩后食用受

感染的牛奶和乳制品而感染，她 5 个月大的婴儿通过母乳喂

养感染了布病，并出现了 Coombs 阳性的自身免疫性溶血性

贫血。

治疗上，因四环素类、喹诺酮类和氨基糖苷类药物在

孕妇、儿童中并不推荐，故利福平和复方新诺明的单药治疗

或联合治疗，头孢曲松加利福平，氨基糖苷 1 周加利福平和

复方新诺明 6 周等为文献中推荐使用的方案。

孕妇、婴幼儿感染布病会造成不良结局，因此在流行

地区，应该对上述人群进行布鲁氏菌病筛查。

4 骨骼肌肉系统

骨骼肌肉病变是布病最常见的表现形式之一，常见的

表现有骶髂关节炎和脊柱炎、外周关节炎、肌肉疼痛、肌力

减退，病变侧肢体无力，活动受限等。

骨关节特殊部位感染病例报道包括：硬膜外脓肿、腰

肌脓肿；鹰嘴滑囊炎、肩峰下滑囊炎、慢性膝关节炎；胸骨、

股骨、耻骨联合等部位骨髓炎；人工膝关节和髋关节植入

术后出现布鲁氏菌性关节炎，这类关节感染药物不能起效，

需要移除假体。慢性布鲁氏菌病常会引起肌肉乏力、肌肉萎

缩。肌肉萎缩大部分发生于神经布病 [9]。布鲁氏菌侵入神经

系统，释放的内毒素会引起免疫反应和炎症反应损害神经结

构和功能。神经布病中出现肌肉萎缩可能是由于周围神经受

损，肌肉失去神经支配和营养。周围神经损害还可以表现为

四肢末端对称性或者不对称性麻木、感觉过敏、感觉异常等，

肢体腱反射减退及消失，肢体无力，瘫痪等。有病例报道布

病患者感染后仅出现肢体无力，检查发现双手骨间肌及大鱼

际肌萎缩，而被误诊为肌萎缩侧索硬化。对于此类患者诊断

困难，容易误诊为其他疾病，从而延误治疗加重病情，需尽

早明确诊断，给予足量联合足疗程抗布氏杆菌治疗，对于病

程长、炎症反应重者可加用糖皮质激素治疗。

5 血液系统

血液系统并发症在布鲁氏菌病较常见，主要包括全血

细胞减少、贫血、白细胞减少、血小板减少等，布鲁氏菌病

患者血液学异常可能由脾功能亢进、骨髓抑制、噬血细胞增

多等多因素造成。大部分病例临床表现通常较轻，出现轻微

贫血或者血小板减少，约 3%-19% 的血小板减少症患者会

出现出血等症状，在应用抗菌治疗后可以减轻。布鲁氏菌病

也可以发生严重的血液学并发症，例如自身免疫性溶血性贫
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血和血小板破坏 [10]。

其中 Sari 等人报道了一例急性布鲁氏菌病患者表现为

Coombs 阳性自身免疫性溶血性贫血，患者出现发热、皮肤

出现瘀点出血，自觉易疲劳，肝脾肿大，贫血，血小板、白

细胞计数减少，经验性抗生素治疗后症状经一步恶化，后应

用糖皮质激素并静脉注射免疫球蛋白三天后病情稳定。自身

免疫性溶血或血小板破坏是一种罕见并发症，在 Coombs 阳

性自身免疫性溶血性贫血的诊断中应注意鉴别布鲁氏菌病。

对于并发 Coombs 阳性自身免疫性溶血性贫血的布鲁氏菌病

患者，抗布鲁氏菌感染治疗效果不佳，应根据疾病变化及时

改变治疗策略 [11]。

6 胸腔及呼吸系统

布病呼吸系统受累十分罕见，包括肺炎、支气管炎、

肺结节、脓胸、等，临床表现为发热、盗汗、咳嗽、咳痰、

咯血、胸痛、呼吸困难等。儿童呼吸系统并发症症状更容易

被观察到，在 Ahmetagić 的一项研究中，246 名儿童患者中

有 41 名出现咳嗽 [12]。非特异性临床和影像学表现是造成治

疗延迟的主要原因，不易区分布鲁氏菌病和其他肺部感染

（如肺结核），常常造成临床上的误诊和治疗延迟，需积极

追查流行病学史。

亦有侵犯甲状腺、乳腺等罕见布病病例报道，临床表

现同样无特异性，均表现为相应部位炎症改变，如甲状腺炎

或急性化脓性乳腺炎。病变部分组织病理学活检后微生物培

养，有助于明确诊断，尽早治疗控制全身感染。

7 腹腔及腹腔脏器

布病在腹腔内表现包括肝或脾脓肿、胆囊炎、胰腺炎、

回肠炎、结肠炎、腹膜炎。布病的腹腔内表现形式多样，肝

脾肿大是最常见的表现，肉芽肿肝炎、肝脾脓肿、自发性脾

脏破裂可能发生于布鲁氏菌长期感染的病例中。

肝脓肿是布鲁氏菌病的一种罕见并发症，常在慢性布

病患者中出现，有文献报道患者在急性布病发作 33 年后诊

断为肝脓肿，最终病原菌证实为布鲁氏杆菌 [13]。有研究统

计在 1904-2013 年期间，总共 41 例肝布鲁氏菌病，临床表

现包括持续发烧，出汗和寒战、乏力、关节肌痛、食欲减退、

体重减轻，右上腹部疼痛；非典型症状有胸痛、胸闷、黄疸、

肝脾肿大；感染指标升高，肝功能异常，影像学有特征性改

变，可为单发、多发或弥漫性改变。对腹腔布病患者需长期

抗生素治疗，必要时脓肿引流或手术切除。

胰腺炎是布病罕见并发症之一，临床表现不典型常表

现为腹痛、呕吐、恶心、发热。有研究报道了回顾性招募的

347 名急性布鲁氏菌病患者中有 21 名被诊断为胰腺炎并接

受了抗生素治疗。其中患者的高血糖、贫血、肝转氨酶升高

和胆汁淤积酶浓度可能有助于布病相关胰腺炎的诊断，同时

可以作为评估布鲁氏菌病和急性胰腺炎患者疾病严重程度

的新方法 [13]。 

布鲁氏菌病可以累及消化道，临床表现包括腹痛、恶

心、呕吐，严重者可以发生胆囊炎、回肠炎、结肠炎、肠梗

阻等并发症。胆囊炎是布病罕见并发症，据文献报道胆囊炎

患者的血培养以及胆汁培养可以培养出布鲁氏菌，病例报告

中多数患者进行抗菌治疗后有改善，症状严重者需行胆囊切

除术。因布病导致的非结石性胆囊炎更为少见，有研究统计

在 1934-2019 年间，共发现 19 例非结石性胆囊炎，患者影

像表现可见无结石，胆囊壁水肿增厚，肝内外胆管无扩张，

肝脾肿大。非结石性胆囊炎及时诊断并进行足疗程抗菌治疗

后，可以有效治疗急性胆囊炎，无需进行胆囊切除。回肠炎

是布病罕见且严重的一类疾病，现已报道的病例极少，患者

出现发热、恶心、呕吐、腹泻、腹痛等症状，严重者会发生

肠穿孔、急性腹膜炎等严重并发症，必须引起重视。病人通

常有食用未消毒乳制品病史，血清学检测虎红平板平板凝集

试验（RBPT）和血清凝集试验（SAT）呈阳性。布鲁氏菌

病诊断需要血培养布鲁氏菌阳性或血清学检测阳性结合临

床表现并排除其他鉴别诊断，例如炎性肠病、感染性腹泻等。

8 眼及耳

在布病眼部受累中葡萄膜炎是最常见的形式，其次为

脉络膜炎，还可以表现为角膜结膜炎、角膜溃疡、虹膜睫状

体炎、钱币状角膜炎、视神经炎、视乳头水肿和眼内炎等。

葡萄膜炎急性期会出现前房积脓，该症状可自行缓解

或者使用类固醇治疗可取得较好效果。重症葡萄膜炎可能表

现为眼内炎或者患者突然症状加重丧失视力。慢性葡萄膜炎

常反复出现巩膜炎、脉络炎症状，病人患病时间长且症状隐

匿，不易被医生重视而造成误诊。布鲁氏菌眼部并发症常因

缺乏特异临床表现，不易被早期诊断并给予正确治疗。在布

鲁氏菌流行地区的葡萄膜炎以及脉络膜炎应将布鲁氏菌病

列入鉴别诊断，并且对于葡萄膜炎患者进行布鲁氏菌感染的

血清学检查。

布病患者亦可表现出部分或永久性听力损失。有病例
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报道布病感染数周后出现双侧重度感音神经性耳聋，后行人

工耳蜗植入。也有患者因布鲁氏菌感染引起视神经萎缩和外

展神经麻痹导致视力受损。对这类患者而言，为避免造成不

可逆的眼耳损伤，需尽早明确诊断，及时治疗 [14]。

9 皮肤

皮肤病变是布鲁氏菌病罕见并发症之一，大约 5% 的布

鲁氏菌病患者会发生皮肤病变，常常表现为非特异性损伤。

布病感染患者皮肤表现不典型，表现形式包括：黄斑丘疹、

麻疹样皮疹、湿疹、血管炎性皮损、溃疡性皮损、银屑病样

皮损、结节样皮损，以及皮肤溃疡、瘀点、紫癜、肉芽肿性

血管炎和脓肿等。亦有研究报道布病感染的双下肢蜂窝组织

炎，表现为双侧下肢肿胀、皮肤红斑、发热和压痛。因此在

流行地区，尤其是可能接触传染源的情况下，布病应作为皮

疹及皮肤软组织感染的鉴别诊断。部分布病患者出现皮肤出

血性改变，可能与布鲁氏菌感染引起凝血及造血功能异常有

关。上述表现经有效抗菌治疗后可完全改善，同时在抗感染

基础上，短程标准计量糖皮质激素治疗有效。

10 营养状况

根据研究数据表明，布鲁氏菌病患者的主要临床表现

为发热、乏力、关节痛和肌肉疼痛。慢性感染者常伴随长期

低热，机体物质代谢变化大，基础代谢率升高，组织细胞对

物质的消耗增加，细胞相对缺氧，乳酸、血糖升高，水、维

生素等物质的消耗增多，呼吸中枢兴奋引起呼吸加快，患者

因过度通气可能发生呼吸性碱中毒。低热有利于机体对疾病

的抵抗，但是长期持续性低热会增加机体营养物质损耗，出

现消瘦、乏力、营养不良、免疫功能下降等。布病患者大量

出汗引起水电解质紊乱、脱水，乏力导致消化功能障碍，表

现为食欲不振、恶心厌食、腹胀、便秘等。出现明显消化系

统症状时，机体的消耗更加明显，能量大量消耗，患者肠内

营养不足，营养物质流失出现营养不良、贫血等症状。临床

上及时给予营养支持，可能改善疾病预后。目前对于布鲁氏

菌病患者营养代谢情况的研究较少，临床上缺乏数据参考，

不利于科学有效地治疗和完成后期疾病康复。

11 其他

目前布病传染源均被认为来自于哺乳动物，也有两栖

型布鲁氏菌，也就是通过青蛙引起的人类布鲁氏菌病，表现

为发热、淋巴结肿大等，因此无典型流行病史也不能忽视布

鲁氏菌病的鉴别。

综上，布鲁氏菌病临床表现涉及全身多个系统，表现

形式多样，在布鲁氏菌病流行地区，对于全身各个系统临床

症状均应与布病进行严格鉴别。在疾病早期开展布病的筛查

与诊疗，能够有效减少误诊率，降低慢性布病发生率，防止

布病并发症的发生，能够提升人民群众卫生素质，减轻政府

医疗负担。
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