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【摘要】 本文对海军军医大学第一附属医院收治的

2例创伤弧菌原发性脓毒症患者的临床资料进行总结分析，

并综述最新文献。 2019年 11月 6日收治 1例 54岁男性患

者，其进食淡水水产品后双下肢红肿、疼痛明显，出现瘀斑及

血性水疱，入院后 3 h急诊行筋膜切开减张术，术后各脏器功

能衰竭，入院后 24 h放弃治疗。2020年 8月 12日收治 1例
73岁男性患者，其进食海鲜后右下肢出现血性水疱，入院时

呈休克状态，入院后 3 h急诊手术探查并行右大腿截肢，6 d
后残端行负压伤口疗法，入院后 13 d家属放弃积极治疗，入

院后 15 d患者死亡。2例患者均未能第一时间诊断，病情进

展迅速，出现坏死性筋膜炎及多器官功能衰竭，明确诊断后

分别予筋膜切开减张和高位截肢，微生物培养结果均为创伤

弧菌。虽最终均未救治成功，但早期截肢患者病程及部分指

标均优于切开减张者。创伤弧菌分布广泛，淡水水产品中多

次检出，致病途径模糊复杂，极易误诊，宜建立创伤弧菌脓毒

症救治流程，尽早积极手术干预，筋膜切开和清创应彻底，合

并出血性大疱者应早期截肢，术后采用综合措施提高患者存

活率。
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【Abstract】 This article analyzed the medical records
of two patients with Vibrio vulnificus primary sepsis who were
admitted to the First Affiliated Hospital of Naval Medical
University and reviewed the latest literature. On November 6,
2019, a 54-year-old male patient was admitted to the hospital.
The patient's lower limbs were red, swollen, and painful with
ecchymosis and hemorrhagic bullae after he ate freshwater

products. The emergency fasciotomy was performed 3 h after
admission, and the multiple organ failure occurred after
operation. The patient was given up treatment 24 h after
admission. On August 12, 2020, a 73-year-old male patient was
admitted to the hospital. He was in shock state on admission and
had hemorrhagic bullae on his right lower limb after he ate
seafood. At 3 h post admission, he underwent emergency
surgical exploration and amputation of right thigh. Six days later,
he received negative pressure wound treatment on the stump. On
the 13th day post admission, his families forgo the active
treatment and he died 15 d after admission. The two cases were
both failed to be diagnosed at the first time, and the disease
progressed rapidly. Necrotizing fasciitis and multiple organ
failure occurred. After the diagnosis was confirmed, timely
fasciotomy and high amputation were performed respectively.
The microbiological examinations both reported Vibrio
vulnificus. Although the 2 cases were not cured successfully, the
course of disease and some indexes of patient with early
amputation were better than those of patients with fasciotomy.
Vibrio vulnificus is widely distributed and frequently detected in
fresh water products. The pathogenic pathway is fuzzy and
complex, and it is easy to be misdiagnosed. It is necessary to
establish the treatment process of Vibrio vulnificus sepsis. Early
and aggressive surgical intervention should be carried out as
soon as possible, fasciotomy and debridement should be
thorough, and the patients with hemorrhagic bullae should be
amputated early. Postoperative comprehensive measures are also
important for improving the survival rate of patients.

【Key words】 Vibrio vulnificus； Sepsis; Fasciitis,
necrotizing

海洋创伤弧菌（Vibrio vulnificus），俗称食肉细菌，多次

成为新闻热点主角。创伤弧菌原发性脓毒症不常见，部分病

例无发病诱因如海产品或海水接触病史，临床早期诊断较为

困难，极易误诊和错过最佳救治时间，且疾病进展迅猛，会快

速发展为感染性休克、MOF等［1］。在病程演变及治疗处置等

方面与一般外科感染不同。海军军医大学第一附属医院（以

下简称该院）2019—2020年收治 2例创伤弧菌原发性脓毒症
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患者，报道如下，并结合新近相关文献进行分析总结。

1 临床资料

例 1 男，54岁，诉 2019年 11月 5日畏寒发热，双下肢热

水浸浴后夜间下肢胀痛。11月 6日上午至上海某区医院就

诊，实验室检查：白细胞计数 2.1×109/L、血小板计数 21×109/L，
凝血指标中国际标准化比值（INR）1.87、凝血酶原时间（PT）
21.0 s、活化部分凝血活酶时间（APTT）62.4 s、纤维蛋白原

（FIB）0.98 g/L、D-二聚体 8.66 mg/L。上海某区医院给予对症

处理后，11月 6日 20：00转入该院急诊抢救室。患者生命体

征尚可，烦躁，诉下肢胀痛难忍，双下肢出现瘀斑且进展快。

请各急诊科室医师会诊，建议对症治疗，最后请烧伤科医师

会诊，追问病史得知其近日无海鲜接触史，进食淡水螃蟹，下

肢近期皮损新愈，既往肝硬化、糖尿病多年，未规律治疗。怀

疑足浴引起深部感染、坏死性筋膜炎可能，建议急诊手术。

术前体格检查：体温 38.5 ℃、血压 99/66 mmHg（1 mmHg=
0.133 kPa）、心率 126次/min、呼吸频率 25次/min。血气分析：

pH值 7.19、碳酸氢根 8.1 mmol/L、乳酸 18.2 mmol/L、碱剩余

18.1 mmol/L；血常规：白细胞计数 3.5×109 /L、中性粒细胞

0.66、中幼粒细胞0.16、红细胞计数2.9×1012 /L、血红蛋白127 g/L、
血细胞比容 0.361、血小板计数 22×109 /L；肝肾功能电解质：

总胆红素 134.0 μmol/L、结合胆红素 67.5 μmol/L、非结合胆

红素 52.5 μmol/L、AST 90 U/L、总蛋白 48 g/L、白蛋白 22 g/L、肌
酐 249 μmol/L、葡 萄 糖 4.9 mmol/L、钾 4.0 mmol/L、钙

1.9 mmol/L；脑利尿钠肽（BNP）392 ng/L，肌红蛋白>3 997 μg/L、
肌钙蛋白 0.015 μg/L、肌酸激酶同工酶MB（CK-MB）22.6 μg/L；
降钙素原 32.8 μg/L。CT提示：肝硬化、脾大、食管下段及胃

周静脉曲张。

例 2 男，73岁，2020年 8月 11日中午进食海鲜，晚间右

下肢红肿疼痛，12日加剧，出现发热、气喘、头晕，上午至该

院急诊，予补液、抗感染处理后回家，洗澡时突发意识丧失、

大小便失禁，晚间再次急诊，经烧伤科医师会诊后收治入院。

既往病史为慢性乙型肝炎、高血压、冠心病及脑供血不足。

入院时，体格检查：体温 39.0 ℃、血压 85/56 mmHg、心率

120次/min、呼吸频率 25次/min，意识模糊，双侧瞳孔对光反

射迟钝，右小腿皮肤晦暗、肿胀明显、见多个暗红色水疱，未

触及右足背动脉搏动。凝血指标：INR 1.77、PT 20.6 s、APTT
56.4 s、FIB 2.98 g/L、D-二聚体 1.50 mg/L；血常规：白细胞计

数 11.8×109 /L、中性粒细胞 0.89、血红蛋白 117 g/L、血小板计

数 78×109 /L；肝肾功能电解质：总胆红素 31.6 μmol/L、AST
48 U/L、总蛋白 45 g/L、白蛋白 23 g/L、尿素氮 10.5 mmol/L、肌
酐194 μmol/L、钾3.6 mmol/L、钙 1.9 mmol/L、葡萄糖4.9 mmol/L、
乳酸 4.8 mmol/L；BNP 3 421 ng/L、肌红蛋白>4 102 μg/L、肌钙

蛋白 0.154 μg/L、CK-MB 90.5 μg/L；降钙素原 32.1 μg/L。胸

部 X线片提示：左下肺少许渗出，左侧胸腔积液。

2 治疗经过

例 1 急诊抢救室期间，患者烦躁加剧，下肢瘀斑迅速

向近心端发展，出现血性水疱，张力增高，足背及腘窝脉搏消

失。3 h后由急诊直接入手术室，全身麻醉下紧急手术切开

减张，术中下肢均做双侧减张切口，彻底松解各间隙，见筋膜

广泛坏死伴血管栓塞，留取微生物培养和病理检查标本，减

张后足背动脉仍未触及。术中患者血压不稳，心率快、频发

室性期前收缩，多次血气分析提示严重酸中毒、贫血，术中快

速补充蛋白、血浆、红细胞悬液、冷沉淀。患者生命体征基本

稳定后，送回烧创伤监护室，术后 Vigileo心排血量/血氧定量

监护仪密切监测血流动力学指标。围手术期予静脉输注亚

胺培南/西司他丁+替加环素+左奥硝唑联合抗感染；静脉输

注人血白蛋白 850 mL、红细胞悬液 8 U、血浆及冷沉淀 21 U、
血小板 20 U治疗感染性休克；维护脏器功能及营养支持。

术后 7 h行下肢换药，见肌肉软组织无生机，且各个器官功能

迅速恶化至衰竭。见图 1。
例 2 患者入院评估为右下肢皮肤软组织感染，病情凶

险且进展迅速，已发展为脓毒性休克，出现心、肺、肝、肾等多

个重要脏器功能不全，高度怀疑创伤弧菌感染。入院后 3 h
（起病后约 24 h）在全身麻醉下行急诊手术探查，切开右小腿

内侧肌群，见后侧及内侧大量肌肉晦暗坏死，渗出较多，遂确

定右大腿中上 1/3段截肢，术中坏死组织送病理检查及微生

物培养，术后右大腿残端开放引流。病理检查结果回报符合

临床下肢感染、坏死性筋膜炎改变，坏死组织微生物培养证

实为创伤弧菌。术后行积极补液、输血以纠正休克状态，静

脉输注头孢哌酮/舒巴坦+替加环素+左氧氟沙星+左奥硝唑

联合抗感染，静脉输注甲泼尼龙、人 Ig抑制过度炎症反应，呼

吸机辅助通气、床旁连续性肾脏替代治疗（CRRT）等措施保

护脏器功能，控制乙肝病毒、保肝利胆，肠内肠外联合营养治

疗并补充人血白蛋白。截肢术后患者休克状态逐步得到纠

正，降钙素原水平逐日下降。8月 18日局部麻醉下行右下肢

残端扩创、NPWT，术中分泌物及血液微生物培养结果为阴

性。但患者肝功能和凝血功能仍持续恶化，8月 19日起血小

板逐渐减少，多次回报危急值，输注单采血小板，加用促血小

板生成素效果不佳。8月 25日起家属因经济原因放弃积极

治疗。见图 2。

3 治疗结果

例 1 入院后 24 h家属放弃治疗自动出院。微生物培

养结果证实为创伤弧菌。最后诊断：感染性休克，创伤弧菌

原发性脓毒症，MOF，双下肢坏死性筋膜炎，乙型病毒性肝

炎、肝硬化、脾大、门脉高压、食管下段及胃周静脉曲张、脐周

及腹壁静脉曲张，糖尿病，右侧中上腹脂膜炎。

例 2 患者至 8月 27日临床死亡。最后诊断：感染性休

克，创伤弧菌原发性脓毒症，MOF，双下肢坏死性筋膜炎，乙

型病毒性肝炎，高血压、冠心病，脑供血不足。

4 讨论

创伤弧菌生长的营养要求不高，兼性厌氧，为嗜温嗜盐

的近海湾海洋弧菌。现知 3个生物型（Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ型），对人类
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致病的主要为Ⅰ型，可引起原发性脓毒症和伤口感染。创伤

弧菌致病机制较复杂，主要有创伤弧菌溶血素 A（Vibrio
vulnificus haemolysin A，VvhA）、毒素中的多功能自动处理重

复 序 列（multifunctional autoprocessing repeats in toxins，
MARTX）、荚膜多糖、LPS以及创伤弧菌金属蛋白酶（Vibrio
vulnificus metalloprotease，Vvp）等，可导致细胞溶解及组织坏

死。创伤弧菌分泌具有多种活性的 MARTX毒素，该毒素跨

膜装置造成细胞膜穿孔，导致细胞损伤和坏死，肠黏膜细胞

通透性增强，在其他毒力因子如 VvhA、Vvp辅助下，最终使

创伤弧菌穿过肠道屏障进入血液，引起菌血症［2⁃4］，此外，

MARTX毒素对胞外信号调节激酶 1/2（ERK1/2）信号的负调

控，抑制肠上皮细胞的免疫反应，加速免疫细胞的炎症和核

因子 κB信号转导［5］。同时铁超载、酸中和、毒力调节因子、

鞭毛菌毛、生物膜等机制，可帮助创伤弧菌快速增殖、逃避抵

抗宿主免疫系统。创伤弧菌感染后外周血及脾脏内的淋巴

细胞凋亡显著，CD4+/CD8+T细胞比例显著降低，导致感染后

期发生免疫抑制，进一步加重继发感染［6］。国外有研究利用

活体成像系统比较了非趋化突变株与亲本菌株，在小鼠感染

模型的肌肉和脾脏中的细菌侵袭情况。非趋化突变体只在

感染软组织中缓慢传播且致死率显著降低，表明趋化性是感

染向深部和远端组织侵袭的重要因素，也是创伤弧菌脓毒症

快速发展的主要致病因素［7］。

创伤弧菌感染常年散发，近年呈上升趋势，高危人群主

要为有肝脏疾病和免疫力异常者，具有较明显的区域性和季

节性，超过 95%的致死性创伤弧菌感染发生在亚热带地区。

在我国，创伤弧菌感染主要流行于中国台湾地区、中国香港

地区、大陆东南沿海等地，常因生食带菌海产品和肢体破损

创口接触带菌海水等感染发病，也有报道感染创伤弧菌的昆

虫叮咬可引起肢体坏死性筋膜炎［8］。在美国所有经食物途

径传染的疾病中，创伤弧菌引起的病死率最高［9］。

创伤弧菌原发性脓毒症大部分于生食牡蛎等贝壳类海

鲜后，病原体通过胃肠道入血而爆发，小部分由创口接触带

菌海水或被海生动物刺伤引起肢体局部的坏死性筋膜炎、坏

疽发展而来。2018年洪广亮等［10］修订了创伤弧菌脓毒症的

诊疗方案，对其临床特点、早期诊断、多学科治疗进行了总

结，提出迅速恶化的全身状态和局部典型的血性大疱样皮损

是诊断创伤弧菌原发性脓毒症的重要线索。但临床工作中，

由于创伤弧菌致病途径模糊复杂，早期主诉多为局部软组织

损害，表现不典型、症状较轻，许多医院罕见，如首诊医师忽

视询问相关病史和基础疾病，未及时行相关实验室检查，未

密切监测局部表现进展，很难将其与创伤弧菌脓毒症相联

系，易造成临床鉴别诊断延迟，国外也有类似病例报道［11］。

本文 2例病例，外院和该院急诊科分检处置经验不足，例 1患
者为该院接诊的首例创伤弧菌原发性脓毒症病例，烧伤科医

师介入较晚，且无海鲜接触史和体表伤口，影响了鉴别诊断。

创伤弧菌虽然为嗜盐性弧菌，病例多集中于沿海，但近

10年中国内陆城市由弧菌引起的病例逐渐增多，相关文献

和调查提示市售淡水鱼中也存在嗜盐性弧菌污染，如例 1患
者无海产品和海水接触史［12］。2014年国家食品安全风险评

估中心和多省疾控中心团队，在内陆地市开展淡水鱼养殖、

销售和餐饮环节中嗜盐性弧菌的污染调查，最终结果显示创

伤弧菌在流通和餐饮环节均有检出［13］。2017年平湖市市售

海水水产品和淡水水产品中均检出创伤弧菌［14］。2013年采

集我国 13个省区流通和餐饮环节生食动物性水产品进行检

测，结果创伤弧菌检出率为 3.5%，其中海产品中检出率为

3.7%，淡水水产品中检出率为 1.6%［15］。以上结果表明淡水

水产品中创伤弧菌污染可能引起的疾病不容忽视，原因可能

与淡水和海水水产品的交叉污染、环境压力下嗜盐性弧菌的

自然选择和适应性生长、人工饲养导致的水体富营养化等有

关。国外报道，创伤弧菌能够在广泛的生态环境中生存，包

括水龙头、水坝和河口的塑料，且与细菌生物膜的保护有

关［16⁃17］。因此有必要在内陆城市医院加强宣传普及，淡水水

产品造成的相关疾病也要排除创伤弧菌感染。本团队建议，

在创伤弧菌脓毒症的早期临床诊断依据中，将次要依据的海

鲜接触史，改为水产品接触史（食用或刺伤）。

洪广亮等［10］提出了创伤弧菌脓毒症的外科手术指征：有

典型局部症状及体征，局部不典型时，有难以纠正的全身感

染症状体征或实验室检查肌酸激酶明显升高。外科手术术

式主要有清创及扩创、筋膜切开减张、截肢。手术目的为去

除坏死组织、减轻细菌及毒素负荷、减张引流、改善肢体血运

及氧供，以挽救患者生命。再合适的抗生素也不能代替充分

的外科引流。国内文献建议抗感染及外科清创两者联用，且

外科清创须在诊断明确后尽早（24 h内，12 h内最佳）进行，

在凝血功能尚未衰竭前可减轻疼痛刺激和术中出血，有益于

提高患者的存活率以及延长患者存活时间［18⁃20］。要仔细和

经常检查患肢局部状况，在坏死筋膜炎的情况下，清创是挽

救生命的关键，必须要广泛彻底，限制性初次清创可导致患

者相对死亡风险增长 7.5倍，国内文献也有类似报道［21］。如

图 1 例 1患者创伤弧菌原发性脓毒症患者双下肢病变情况。

1A.入院后 1 h双小腿肿胀，可见皮下血性瘀斑、血性水疱形成，

足背动脉消失；1B.双下肢筋膜切开减张术后 7 h，可见筋膜肌

肉无生机

图 2 例 2患者创伤弧菌原发性脓毒症患者右下肢处置情况。

2A.入院时右小腿及右足肿胀，可见皮下血性瘀斑、血性水疱；

2B.紧急手术切开减张，见右小腿筋膜肌肉坏死，遂改行右大腿

截肢术；2C.截肢术后 6 d右大腿残端无明显感染，组织活力尚可
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果积极的外科治疗（清创及减张）仍不能阻止创伤弧菌感染

的进一步发展，则通常需要截肢［22］，对合并血性水疱的创伤

弧菌感染患者，应早期截肢以防止死亡［23］。但外科处理的效

果仍存有争议，有少量研究报道提出，无论是否进行外科干

预，创伤弧菌感染的病死率并无明显差异，且存在行外科干

预后致残率高的问题［24］。上述 2个病例分别采取了筋膜切

开减张和截肢，虽最终结局相同，但截肢患者各项感染指标

明显向好。本团队认为：血肌红蛋白升高可作为创伤弧菌感

染的外科手术指征之一。对于发生坏死性筋膜炎的创伤弧

菌所致脓毒症患者，应尽早积极手术干预，且在减张和清创

手术的范围层次选择上应积极充分，必要时可行截肢处理，

同时须注意减少术中出血等打击。另外，NPWT、创面外用

药物及敷料、高压氧对创伤弧菌感染有辅助治疗作用［25⁃26］。

创伤弧菌的高致死率以及对抗生素的多重耐药性已经

引起了全球关注［27］。对怀疑创伤弧菌感染者，应立即留取血

液、局部水疱液、伤口组织等标本进行涂片镜检、培养或常规

PCR及其衍生技术检测［28⁃29］，同时启动抗菌药物经验治疗。

国内主张针对创伤弧菌所致脓毒症早期、足量、联合使用第

三代头孢菌素（头孢哌酮等）联合喹诺酮类药物（左氧氟沙星

等）治疗 7~10 d，同时根据医院细菌流行病学和耐药情况及

时调整。国外主张开始使用头孢吡肟联合多西环素或环丙

沙星，确定食源性创伤弧菌原发性脓毒症的诊断后，再过渡

到头孢曲松联合多西霉素或环丙沙星，并认为第三代头孢菌

素联合多西霉素与联合环丙沙星疗效相当，替加环素联合环

丙沙星值得推荐［30⁃32］。

除针对性抗感染治疗外，近年来有多项研究聚焦于拮抗

创伤弧菌分泌的多种毒素，如国外报道多黏菌素 B固定纤维

血液灌流能够特异性吸附内毒素，改善革兰阴性菌严重感染

患者预后，可治疗创伤弧菌所致脓毒症［33］。也有学者研究了

载姜黄素纳米球在创伤弧菌感染小鼠模型中的作用，结果显

示其可抑制 VvhA毒素诱导的细胞内非受体酪氨酸激酶和蛋

白激酶 C的磷酸化，阻断感染和抑制凋亡相关蛋白水平升

高，减少胃肠道细胞死亡［34］。也有报道 4，40-二异硫氰酸

酯-2，20-二磺酸二钠盐选择性地抑制创伤弧菌 RtxA1毒素

的分泌，降低 RtxA1毒素诱导的钙离子内流，抑制 RtxA1与
宿主细胞的结合，从而显著抑制创伤弧菌对宿主细胞的细胞

毒性，是一种很有前途的靶向药物［35］。福建医科大学施云弟

等［36］在床旁 CRRT基础上，联合血浆置换术（TPE）成功救治

1例创伤弧菌所致脓毒症患者，认为 TPE可减少器官衰竭数

量，显著抑制急性期反应，改善预后。中山大学祁少海团队

用灭活的创伤弧菌免疫产蛋鸡产生特异性卵黄抗体 IgYs，结
果显示该抗体能抑制创伤弧菌在体外的生长，在小鼠创伤弧

菌感染模型中显著减轻炎症反应并减少血液细菌负荷，提高

创伤弧菌感染小鼠的存活率，给其临床治疗提供了思路［37］。

另外，慢性肝病患者是创伤弧菌原发性脓毒症的高危人群，

创伤弧菌通过胃肠道入血而引发脓毒症，肠道-肝脏的相互

影响可为脓毒症引起的器官损伤提供治疗基础，加强肠道屏

障功能可减少细菌及其代谢物移位，减轻脓毒症引起的器官

损伤［38］。

对于创伤弧菌原发性脓毒症的患者，一旦发生 MOF，需
密切监测生命体征，积极予以抗休克复苏、呼吸机辅助通气、

CRRT、补充血制品、抑制炎症反应、保护各脏器功能、营养治

疗等综合措施对症治疗。烧伤外科医师由于外科基础知识

和技能全面，处理如创伤弧菌原发性脓毒症在内的外科感染

性疾病时具有较大的优势，上述 2例患者在烧伤科医师介入

后，诊断治疗得以针对性快速开展。洪广亮等［10］建议成立创

伤弧菌脓毒症诊治的多学科诊疗团队，建立专病救治流程并

进行管理，且提出烧伤外科不可或缺。
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