
China Pharmacist, Mar. 2024, Vol. 27, No.3536

https://zgys.whuznhmedj.com

DOI: 10.12173/j.issn.1008-049X.202401027
基金项目：重庆市南岸区科卫联合医学科研项目（2021-02）

通信作者：俞淼，硕士，主管药师，Email：17723899541@163.com

1例蜡样芽孢杆菌导致中枢神经系统
感染的案例报告并文献复习

黄钰茹1，刘  浩2，崔  彦3，俞  淼3

1. 重庆医科大学附属大足医院药剂科（重庆 402360）

2. 重庆医科大学附属第一医院药学部（重庆 400042）

3. 重庆市第五人民医院药剂科（重庆 400062）

【摘要】本文报告 1 例颅内肿瘤患者感染蜡样芽孢杆菌（Bacillus cereus）的诊疗过程，

收集 43 例已报道的蜡样芽孢杆菌导致中枢神经系统（CNS）感染的案例，同时复习国内

外相关文献，对蜡样芽孢杆菌导致 CNS 感染的临床表现、治疗方案等进行分析，为临床

治疗蜡样芽孢杆菌导致的 CNS 感染提供借鉴。该类感染在血液恶性肿瘤、早产儿、颅内

恶性肿瘤、中心粒细胞减少症的患者中较为多见，应尽早选用万古霉素、美罗培南等敏感

且易透过 CNS 的抗菌药物进行治疗。蜡样芽孢杆菌在临床常被当作污染菌，近年来其导

致的感染案例报道越来越多。在易感人群中应高度警惕，尽早开始经验治疗，以改善预后。

【关键词】蜡样芽孢杆菌；中枢神经系统；感染；抗感染治疗；案例报告；文献复习
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【Abstract】The diagnosis and treatment process of a patient with intracranial 
tumor infected with Bacillus cereus was reported in this article, a total of 43 reported cases 
of central nervous system (CNS) infection caused by Bacillus cereus were collected, and the 
relevant literature at home and abroad was reviewed to analyze the clinical manifestations 
and treatment regimens of CNS infection caused by Bacillus cereus, providing references 
for clinical treatment of CNS infection caused by Bacillus cereus. This type of infection is 
more common in patients with hematologic malignancies, premature infants, intracranial 
malignancies, and central granulocytopenia, and sensitive and easily transmissible CNS 
antibiotics, such as vancomycin and meropenem should be selected for treatment as early as 
possible. Bacillus cereus is often regarded as a contaminating bacterium in clinical practice. 

·实践与交流·



中国药师  2024 年 3 月第 27 卷第 3 期 537

https://zgys.whuznhmedj.com

However, in recent years, more and more cases of infection caused by Bacillus cereus have 
been reported. High vigilance should be emphasized in susceptible populations to start 
empirical treatment as early as possible to improve the prognosis.

【Keywords】Bacillus cereus; Central nervous system; Infection; Anti infection 
treatment; Case report; Literature review

蜡样芽孢杆菌（Bacillus cereus, B. cereus）是

一种需氧（或兼性厌氧）、运动、芽孢形成的革

兰氏阳性菌，其广泛分布于土壤、灰尘、空气、

污染物和水中，当从血液和其他生物样本中提取

出来时，经常被当作污染菌。近年来，B. cereus

导致患者患上暴发性菌血症、眼内炎、尿路感染、

皮肤感染等的趋势增加，但 B. cereus 导致中枢神

经系统感染（central nervous system，CNS）的案

例较为少见，尤其是国内相关文献较少。本文报

道 1 例 B. cereus 导致 CNS 感染的案例，同时对相

关文献进行复习，期望为日后 B. cereus 感染治疗

提供参考。本研究经重庆市第五人民医院伦理委

员会批准（批件号：2024CQSDWRMYYEC-003）

并获得患者知情同意。

1  病例资料

患者，女，52 岁，因“头痛伴言语不清 1 月”

入院，否认“高血压、糖尿病”等病史。体格

检查：体温 36.5 ℃，脉搏 71 次 /min，呼吸 20

次 / min，血压 110/53 mmHg。专科检查：神志

清楚，查体合作，脑膜刺激征阴性。查头颅

MRI 示：左侧额顶叶片状结节影，完善相关检

查后入院，第 6 天神经导航下行“左侧额顶叶

肿瘤显微切除术 + 硬脑膜切开术 + 硬脑膜修补

术 + 颅骨重建术”，给予注射用头孢呋辛 1.5 g，

ivgtt，tid 预防感染。3 d 后患者意识反应变差，

头颅 CT 提示术区脑水肿较前加重，中线移位，

行开颅探查 + 去骨瓣减压术，术后使用注射用

万古霉素 1 g，ivgtt，q12h 预防颅内感染。17 d

后患者精神、睡眠尚可，无发热等症状，复查

MRI 可见左侧额叶 5.5 cm×6.5  cm 囊性病变，

3  d 后行囊肿经皮穿刺引流术，引出淡黄色液体。

术后第 2 天患者意识较前稍好转，可配合睁闭眼，

无发热，脑脊液宏基因组测序：B.  cereus，序列

数 2，考虑污染。2 d 后患者左侧肢体可配合活

动，不能言语，呕吐 1 次，非喷射性，其他无

特殊。5 d 后患者神志清楚，不能言语，无发热

等症状，复查 CT 回示颅内囊肿仍较大，较前未

见明显好转，考虑穿刺无效，于是全麻下行“内

镜下囊肿腔冲洗 +OMMAYA 囊植入术”，术中

见脓肿腔内大量乳白色略粘稠液体，术后血常

规指标正常，血小板压积 0.14 ng/mL，因患者颅

内脓肿遂给予注射用万古霉素 1 g，ivgtt，q12h+

注射用美罗培南 2 g，ivgtt，q8h 抗感染治疗。脓

液宏基因组测序：B. cereus，序列数 25 条，结

合患者脓性分泌物特点，2 次样本检测出同一株

细菌，考虑 B. cereus 为致病菌可能，经查阅既

往 B.  cereus 导致颅内感染治疗方案选择的文献，

目前方案能覆盖该菌，故继续治疗。30 d 后患者

病情稳定，偶感头昏，脓肿基本消除，遂予出院，

带药利奈唑胺片继续治疗。

患者样本宏基因组高通量测序（metagenomic 

next-generation sequencing，mNGS）结果、抗感染

治疗方案及感染指标检测结果分别见表 1~ 表 3。

表1  mNGS检测结果

Table 1. The results of mNGS detection 

检出类别
脑脊液（入院32 d） 脓液（入院42 d）

病原菌 序列数（条） 相对丰度（%） 置信度（%） 病原菌 序列数（条） 相对丰度（%） 置信度（%）

细菌 蜡样芽

孢杆菌

2 35.9 99.0 蜡样芽

孢杆菌

25 40.2 99.0

真菌 - - - - - - - -

病毒 - - - - - - - -

DNA病毒 - - - - 细环病毒   4 67.2 99.0

RNA病毒 DNA检测流程不涵盖RNA病毒
注：—表示未检出。
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2  文献复习

通过 PubMed、CNKI 和万方数据库对 B.  cereus

导致的 CNS 感染进行文献搜索。选择建库至 2023

年 12 月 31 日关键词为“蜡样芽孢杆菌 + 脑”“蜡

样芽孢杆菌 + 中枢神经”“蜡样芽孢杆菌 + 颅内”

的案例，最终纳入 33 篇文献，包含 43 例患者病

历资料（表 4）。其中男性患者 19 例（44.19%）、

女性患者 16 例（37.21%）、早产儿 8 例（18.60%），

B. cereus 导致 CNS 感染的主要易感因素包括血

液系统恶性肿瘤 23 例（53.49%）及早产儿 8 例

（18.60%），其他包括颅内恶性肿瘤 2 例（4.65%）、

中性粒细胞减少症 2 例（4.65%）、再生障碍性

贫血 1 例（2.33%）等。临床表现主要包括发热、

癫痫、意识改变等常见的 CNS 感染特征。影像学

表现多样，脓肿最为常见，共 25 例（58.14%），

其他包括脑实质内出血、蛛网膜下腔出血、炎性

病变、弥漫性脑水肿等。药物治疗过程中万古霉

素是使用最广泛的抗菌药物，共有 29 例（67.44%），

根据抗菌谱，还使用了其他抗菌药物，如碳青霉

烯类 17 例（39.53%）、氨基糖苷类 8 例（18.60%）、

喹诺酮类 6 例（13.95%）以及氯霉素 4 例（9.30%）

等。所有案例最终治愈 24 例（55.81%），死亡

19 例（44.19%）。在收集的 43 例患者中，使用

单药治疗共 8 例（18.60%），其中 5 例使用万古

霉素（占单药治疗的 62.50%），单药治疗最终治

愈 4 例，死亡 4 例，死亡率 50.00%。联合用药治

疗共 31 例（72.09%），其中万古霉素联合美罗

培南治疗共 15 例（占联合用药治疗 48.39%），

联合用药治疗最终治愈 20 例，死亡 11 例，死亡

率 35.48%。因此联合用药治疗可能会获得更好

的临床治疗结局。但因样本量小，该结论还需进

一步证实。本文报道案例为 52 岁女性患者，颅

内肿瘤术后感染，影像学亦有脓肿表现，脓液

mNGS 检测结果为 B. cereus，结合已报道案例抗

感染治疗方案，选择万古霉素联合美罗培南抗

感染治疗，27 d 后患者病情稳定，获得了较好

的治疗结果。

表2  抗感染治疗方案

Table 2. The plan of anti-infection treatment

入院天数（d） 药物使用

6~8 注射液用头孢呋辛1.5 g，ivgtt，tid 预防感染

10~15 注射液用万古霉素1 g，ivgtt，q12h预防感染

41~68 注射液用万古霉素1 g，ivgtt，q12h

41~68 注射液用美罗培南 2 g，ivgtt，q8h 

70 出院带药利奈唑胺片 0.6 g，po，q12h  

表3  感染指标检测结果

Table 3. The results of infection indicator test

入院天数（d） 白细胞数目（×109/L） 中性粒细胞数目（×109/L） 中性粒细胞百分比（%） 血小板压积（ng/mL）

2 5.31 3.53 66.40 0.05

7 20.88 18.99 91.00 3.02

10 6.72 5.70 84.80 1.66

15 - - - 0.39 

35 3.14 1.64 52.20

41 5.80 4.85 83.60 0.14

43 - - - 0.19

47 5.46 3.33 61.00 -

48 - - - 0.06

65 2.06 0.59 28.60 -

注：-表示未检测。
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3  讨论

B. cereus 广泛分布在自然界中，是一种重要

的食源性致病菌，故当从胃肠道外的生物样本中

提取出 B. cereus 时常被当作污染菌，易被忽视。

但在过去的 40 年里，B. cereus 越来越多地被认

为是胃肠道外潜在致命的系统性感染的原因，尤

其是在免疫抑制的患者中，B.cereus 会导致严重

感染 [34]。血管内导管、开放性伤口和被污染的耗

材是 B. cereus 感染的主要医疗环境来源，其会导

致暴发性菌血症、CNS 感染、眼内炎 [35]、骨髓炎 [36]、

尿路感染 [37]、皮肤感染 [38]、心内膜炎 [39] 和肺脓

肿 [40] 等。

本文主要总结了 B. cereus 导致 CNS 感染的临

床特点及治疗，目前国内报道的相关案例并不多

见，国外自 1981 年报道以来，案例逐年增多。

B.  cereus 导致 CNS 感染临床表现为常见颅内感染

特征，如发热、意识改变、癫痫发作等，临床影

像表现多样，包括多发脓肿、脑膜炎、脑水肿、

实质内、蛛网膜下腔出血等。感染通常发生在宿

主防御机制缺陷的患者，在已报道的 43 例感染

患者中血液系统恶性肿瘤（占比 53.49%）、早产

儿（占比 18.60%）是两个最主要的易感因素，本

文报道的案例与上述临床表现及易感人群基本一

致。有研究发现，接受诱导化疗的血液系统恶性

肿瘤患者中性粒细胞减少≥ 10 d，感染可导致数

天内死亡，死亡率为 79%[41]。鉴于感染与血液肿

瘤的高度共存，部分作者提出化疗药物（如阿糖

胞苷）引起的粘膜间隙可能是细菌进入血液的入

口点；另一方面，B. cereus 产生生物膜，其容易

附着在装置的表面上，如静脉注射或心室腹腔分

流 [3]，细菌可以从这些表面释放到血液中并扩散

到脑及远处的器官。本文报道案例为多次颅内术

后患者，Saigal 等 [8] 研究表明，在术后医院获得

性菌血症和伤口感染中 B. cereus 有可能被感染，

该患者并无血培养阳性结果，因此手术开放性伤

口可能是 B. cereus 感染入口。目前对 B. cereus 导

致 CNS 感染尚无标准的治疗建议，B. cereus 具

有 β 内酰胺酶基因，可编码 β 内酰胺酶，因此对

于青霉素、头孢菌素等 β 内酰胺类抗菌药物天然

耐药 [42]。体外实验发现，B. cereus 分离株对万古

霉素、碳青霉烯类、氨基糖苷类、克林霉素、氯

霉素和红霉素等均较敏感 [43]，但综合成功治愈

的报道案例发现，万古霉素联合美罗培南为首选

方案。在收集的 43 例患者中，使用万古霉素共

29 例（67.44%）、碳青霉烯类 17 例（39.53%），

研究表明在脑膜炎患者中万古霉素的脑脊液渗透

率范围为 0.06~0.81，脑室炎为 0.05~0.17，其他

感染为 0~0.36，未感染患者为 0~0.13，尽管脑脊

液渗透程度不同，但 83% 的脑膜炎患者和 100%

的脑室炎患者获得了临床治愈 [44]，而术后颅内感

染和社区获得性脑膜炎患者的脑脊液万古霉素穿

透情况相似 [45]，因此万古霉素用于本文报道的

案例时可能会有一个相对较高的渗透率。Zhang

等 [46] 研究发现，外科术后患者血脑屏障被破坏，

药代动力学结果与普通人不同，可能需要更短给

药间隔、更长的输注时间、更高的剂量才能达到

并维持有效的美罗培南治疗浓度，而对于神经外

科术后颅内感染患者，其对脑脊液的渗透数据尚

不充分。本文报道的案例经验选择万古霉素联合

美罗培南全疗程抗感染治疗，得到了较好的治疗

结果。颅内感染一般治疗疗程较长，脑膜炎患者

可以接受较短的疗程治疗（4~6 周）。然而，那

些有包膜脓肿、组织坏死、未引流脓肿、重要部

位病变和免疫功能低下的患者需要 6~8 周或更长

时间；对于有手术引流的患者，所需疗程可能更

短（3~4 周） [47]。在已报道的 43 例感染患者中，

Homma 等 [1] 报 道 的 1 例 2 岁 女 性 B 细 胞 急 性

淋巴细胞白血病患者，使用万古霉素联合美罗

培南治疗疗程长达 165 d，而大部分治疗疗程为

4~8 周，本文报道的案例抗生素治疗 4 周后病情

稳定，偶感头昏，脓肿基本消除，取得了较好

的治疗结局。

综上所述，B. cereus 临床常被当作污染菌，

但近年来其导致的 CNS 感染报道越来越多，多见

于血液恶性肿瘤、早产儿、颅内恶性肿瘤、中心

粒细胞减少等患者。故对该类患者应高度警惕，

并及时使用相关抗菌药物治疗，这对改善预后至

关重要。
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