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mNGS 辅助诊断恙虫病东方体致血流感染 4 例及文献复习
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摘　要：恙虫病是一种自然疫源性急性发热性疾病，症状多不典型，且病死率较高。本次收集的 4 例患者中，3 例具有明

显的流行病学特征，但目前由于缺乏特异性诊断指标，极易漏诊或误诊。症状不典型时，若延迟诊断，可导致多器官功能

衰竭。目前随着 mNGS 技术的推广，助力了少见感染性疾病的快速诊断。本文旨在通过对 4 例恙虫病病例的总结与文献复习，

掌握该病原体的病原学特点和治疗要点；同时熟悉 mNGS 技术的适应症，从而改善患者预后，减少重症恙虫病的发生。
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引言

恙虫病，又名丛林斑疹伤寒，是一种由恙虫病东方体

感染引起、经恙满幼虫叮咬传播的一种急性自然疫源性传染

病 [1] 。临床以发热、头痛、全身疼痛、皮疹、特征性焦痂、

淋巴结及肝脾肿大为特征 [2]。治疗不及时，可导致多器官功

能损害。目前临床缺乏特异性诊断指标，易误诊或漏诊。

宏基因二代测序（metagenomics next generation sequencing，

mNGS）是一种高通量测序技术，能讯速、准确全面覆盖细

菌、真菌、病毒和寄生虫等多种病原微生物。在感染性疾病

的诊断方面有巨大潜力 [3]。为了提高对恙虫病的认识，回顾

分析 2024 年 5 月—2024 年 8 月收治的 4 例病例，并结合文

献进行复习。

1. 临床资料

1.1 一般情况

回顾分析 2024 年 5 月—2024 年 8 月 4 例恙虫病患者的

病例资料，其中男性 1 例，女性 3 例，60 岁以上 3 名，均

为散发病例。3 例由当地县医院转诊至本院内科门诊、急诊，

以“发热原因待查“收治入院；1 例以”腹痛发热“自行就诊。

4 例患者的一般资料及情况见表 1.

表 1  4 例恙虫病患者的临床资料

患者 1 患者 2 患者 3 患者 4

性别 女 女 女 男

年龄（岁） 82 24 65 71

体温（℃） 39 ℃ 41 ℃ 37.9℃ 42℃

病程（d） 5d 11d 4d 8d

全身症状 呼吸困难
胸闷

发热、畏寒
呼吸困难 腹痛发热 畏寒、寒颤

持续发热

淋巴结 未触及肿大 双侧腋窝多发肿大淋巴结 未触及肿大 右侧腹股沟可触及花生大小
肿大淋巴结

皮损 / 焦痂 未见 双上肢可见多处瘀点瘀斑 右下肢皮肤破损结痂 阴囊可见一可疑溃疡加

影像检查 双肺纹理增多考虑炎性可能 双肺野透亮度减低，肺水肿和 / 炎
性鉴别 腹部 CT 实质器官未见明显异常 慢支炎、肺气肿双侧胸腔少

量积液

基础疾病 否认 否认 高血压 否认

诊断 脓毒症（休克）恙虫病
呼吸衰竭

脓毒症休克
嗜血细胞综合征恙虫病

脓毒症
恙虫病

肝肾功能不全

重症恙虫病，MODS
急性呼吸衰竭

脓毒性休克

治疗
多西环素抗感染，甲泼尼龙抗炎，
瑞舒伐他汀稳定斑块，强心、利尿、

保肝、输注 PLT 对症支持治疗

美罗培南联用多西环素抗感染，地
塞米松抗炎，更昔洛韦抗 EB 病毒，

丙种球蛋白调节免疫

左氧氟沙星联用多西环素
抗感染 7d

多西环素抗感染，地塞米松
抑制毒血症，呼吸循环支持

及对症支持治疗 

预后 放弃治疗 治愈 治愈 放弃治疗
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1.2 实验室检查

入院后积极完善血常规、血生化、血培养、自身免疫

抗体、肥达 - 外斐试验、mNGS 等相关检查。实验室结果示：

1 例外周血 WBC 降低，3 例 PLT 急剧下降，转氨酶均有不

同程度的升高，详见表 2. 

mNGS 恙虫病东方体基因组覆盖图序列数详见图 1（A

为患 1、B 为患 2 、C 为患 3、D 为患 4）。

表 2  4 例患者实验室检查结果

WBC
x109/L

PLT
x109/L

CRP
mg/L

ALB
g/L

外斐实验
OXk

ALT/AST
U/L

mNGS
序列数

mNGS
相对峰度

患 1 4.72 75 131.62 37.3 <1:40 51/172 1334 93.81%

患 2 10.43 44 167.35 30.7 <1:40 142/231 3 10.34%

患 3 2.67 167 144.71 38.5 <1:40 153/300 15 24.19%

患 4 7.47 20 41.36 23.1 1:40 34/136 3882 99.36%

图注：Orientia tsutsugamushi: 恙虫病东方体；Depth：测序深度；Coverage：覆盖范围

图 1  4 例患者 mNGS 结果

2.  讨论

恙虫病东方体是引起恙虫病的病原体，主要通过恙螨

幼虫叮咬人体后形成焦痂或者溃疡，经伤口通过淋巴系统入

血，释放大量东方体引起全身炎症反应，可导致多器官功能

受损 [4]。鼠类是主要传染源，是一种自然疫源性急性发热性

疾病。症状多不典型，仅有约一半原发感染者和小部分继发

感染者会在恙螨叮咬处形成无痛性焦痂，常见于身体隐匿部

位（如：腋窝、会阴）, 较难被发现 [5]。该病在全球范围内

广泛分布，尤其在亚洲、大洋洲、太平洋岛屿等地更为常见，

疫区覆盖日本、 阿富汗、澳大利亚及俄罗斯东部沿海地区，

该区域被称为“恙虫病三角区” [6] 。影响着全球 10 亿人口，

累计造成 100 余万人死亡 [7] 。恙虫病发生有明显的季节性，

通常在温暖湿润的季节，我国北方主要流行于秋冬季，南方

主要流行于夏季 [8] 。随着人类活动的增加和气候变化，恙

虫病的发生范围和发病率有扩大趋势。流行地区居民多经感

染而获得免疫，以散发病例为主。

本次收集病例，患者 1 无皮损和其他流行病学特点，

患者 2 有边境旅居史，患者 3 有蚂蚁叮咬史，患者 4 有典型

焦痂、溃疡。4 例均有高热，全身疼痛、淋巴结肿大，肝功

能受损，脾大等临床表现。3 例患者均符合文献报道流行病

学特点和临床表现；1 例无明确病史及典型临床表现，诊断

难度较大。病例 1 和 4 起病以来辗转两家医院，从县级医院
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转至上级医院就诊，期间无任何好转，病程延缓 5-8d，出

现多器官功能受损。

邓美云等 [9] 研究结果显示，肝功能损害发生率在恙虫

病并发症中比率最高，高达 62.2%，其次是肺炎等其他器官

功能损伤。本研究中 4 例患者肝功能结果示 ALT 和 AST 均

有不同程度升高，PLT 和 ALB 也趋于下降。究其原因，其

一是恙虫病东方体侵入机体后，产生毒素直接攻击肝脏组

织，引发肝细胞损伤，导致肝细胞炎症、变性和坏死。肝

细胞内 ALT 与线粒体中 AST 迅速释放入血液，使外周血中

ALT 和 AST 水平升高，提示肝功能受损。在此过程中，肝

脏是人体内唯一 ALB 合成器官，一旦受到损害，ALB 合成

能力将降低，从而严重干扰机体代谢。其二，当机体受到恙

虫病病原体感染后，免疫系统将释放大量的炎症因子。这些

炎症因子不仅会对抗病原体，也可刺激肝脏，加重肝损伤。

在多发性血管凝血机制影响下，部分 PLT 被消耗，毒素影

响继续损伤巨核细胞，导致脾功能亢进，从而抑制 PLT 生成，

导致血小板数量减少 [10]。施维等学者研究发现 [11]，PLT 减

少与恙虫病发展进程有一定相关性，随着病情加剧，PLT 降

低愈发明显。本次病例中 3 例患者血小板急剧下降，病例 4 

PLT 低至 9×109/L，与文献报道结果相吻合。

恙虫病潜伏期一般是 4 ～ 21d，多数病例在被恙螨叮咬

7 ～ 10d 后出现症状。一般起病急，体温可于 1 ～ 2d 内上

升至 39 ～ 41℃，最高可达 42℃。由于缺乏特异性诊断指标，

且临床医生经验不足，极易误诊或漏诊，一旦发生严重并发

症，则病死风险加剧。目前实验室缺乏快速特异的检测方法：

（1）斑点免疫测定法和酶联免疫吸附法敏感度高，特异性强，

易受温度和环境影响；（2）外斐实验耗资小，但敏感度和

特异性较差，本组病例 OXk 均 <1:40 不具备诊断价值；（3）

mNGS 技术敏感度和特异性高，可快速准确识别恙虫病东方

体，因此可作为传统病原学检测的重要补充手段。

本次收集 4 例患者均通过 mNGS 检测技术检出恙虫病

东方体，作为确诊依据。因此当临床上遇到急性发热患者，

常规抗感染治疗无效，且同时出现呼吸困难、全身酸疼、淋

巴结肿大、恶心呕吐、肝功能异常等临床症状，需排外恙虫

病。mNGS 具有敏感性和特异性高的优点，是一种可靠的早

期诊断方法，有助于降低临床误诊率 [12]。尤其在感染性疾

病诊断中应用愈加广泛，对疑难、复杂血流感染、中枢神经

系统感染具有重要应用价值。但由于血流感染异质性较大，

容易受到人源核酸、环境微生物、定植微生物以及工程菌的

影响。为了提高检验结果的准确性和可靠性，应结合患者病

情，选择与感染灶紧密相关的标本类型进行检测。

恙虫病东方体，是一种专性胞内寄生菌，治疗敏感性

在于抗生素的选择，有效抗生素须具备高度脂溶性，能够穿

透细胞膜进入细胞质内。目前治疗恙虫病东方体指南建议使

用 100mg 多西环素 2 次 /d，持续 7-10d [13]。本研究中 4 例

病例确诊后，积极给予多西环素抗感染，呼吸吸循环支持，

维持水电解质平衡及其他对症支持治疗，但病情发展迅猛，

出现呼吸循环衰竭，意识障碍，心率下降，血压测不出，最

终放弃治疗。患者的预后与文献报道相吻合，病原体累积器

官程度与感染进程密切相关，因此早期正确使用抗生素可以

显著降低并发症及死亡率 [14]。

综上所述，恙虫病早期临床症状不典型，易与其他病

原体感染相混淆，常引起多器官功能损害及其他并发症。为

避免对恙虫病的误诊或漏诊，医务人员应当加强恙虫病防治

基础知识和鉴别诊断能力，加强个人防护，避免在草丛、树

林等恙满滋生地长时间停留。对发热原因不明患者，若出现

多器官功能受损，需仔细询问病史并查体，早期诊断及时治疗。

mNGS 在恙虫病东方体致血流感染诊断中具有高效敏感性，

可以准确地识别恙虫病东方体病原体，助力临床快速诊疗。
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