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·病例报告·

关节镜下清理联合抗菌药物治疗膝关节布鲁氏杆菌感染一例

朱瑞欢 1，2 黎金羽 3 柴生颋 2 洪郭驹 2 汪钦生 2

【摘要】 膝关节布鲁氏菌病的症状、体征与影像学检查缺乏特异性，由布鲁氏杆菌感染引起的膝关

节反复肿痛，容易与其他非感染性疾病相混淆，尤其在低风险地区，易造成漏诊、误诊。本文报道1例低

风险地区膝关节感染布鲁氏杆菌的病例，并对该病的发生、临床表现、鉴别诊断及治疗等进行论述，为临

床诊治提供参考。

【关键词】 膝关节感染；布鲁氏杆菌；膝关节镜；利福平；流行病学

布鲁氏菌病（Brucellosis）是由布鲁氏杆菌感染引起的全

世界范围流行的人畜共患传染病，在我国主要流行于西部、

北部畜牧业发达的地区，南方较为罕见。布鲁氏杆菌侵入人

体后会影响多个系统和组织，常累及骨与关节，多发于骶髂

关节和脊柱，其中膝关节较为少见。膝关节感染布鲁氏杆菌

后常表现为持续性关节疼痛，甚至肿胀，无临床特异性，影

像学检查多提示早期膝骨关节炎及滑膜炎改变，关节液生

化与培养并非常规检查，临床上容易漏诊、误诊。为提高人

们对布鲁氏菌病的防控意识，辅助临床医生快速准确地作出

诊断，制定诊疗计划，阻止病情进展，现报道1例低风险地区

关节镜下清理联合抗菌药物治疗的膝关节布鲁氏杆菌感染

病例。

临 床 资 料

一、病史

病人，男，39岁，自诉2023年1月无明显诱因出现左膝反

复肿胀、疼痛、活动受限，于当地医院就诊，予行左膝关节镜

手术治疗，术后左膝仍反复肿胀、疼痛，左膝关节屈曲活动受

限加重，并伴有不间断发热，经当地医院治疗未见缓解，症状

反复，逐日加重。遂于 2023年 4月来我院门诊就诊，予口服

非甾体类抗炎药、两次关节腔穿刺抽取积液等治疗，左膝仍

反复肿胀疼痛，时有体温升高，最高体温 39 ℃，口服布洛芬

后体温可降至正常。为进一步诊治，遂于 2023年 5月 28日

以“膝关节肿痛查因”收入院。否认肝炎、结核病史，否认药

物过敏史。

二、专科检查

左膝广泛肿胀，局部可见手术瘢痕，无红，无渗出，膝前

肤温稍高，膝周广泛压痛，左膝关节主动屈伸活动度0~60°，

无弹响，无明显交锁征，浮髌试验（+），研磨挤压试验（+），抽

屉试验（-）。下肢肌力、肌张力正常，下肢末端感觉、血运及

趾动正常。量诊：左膝周径较右膝增加约3 cm。

三、术前检查

1. 实验室检查 白细胞计数（WBC）：11.26×109/L，中性

细胞比率：72.8%，中性粒细胞数：8.19×109/L，尿酸：413.0
μmol/L，C 反应蛋白（CRP）：13.46 mg/dL，红细胞沉降率

（ESR）：20.3 mm/L，抗链球菌溶血素“O”（ASO）：96.0 IU/mL，
类风湿因子（RF）：2.7 IU/mL。结核杆菌定性（TB⁃DNA）：阴

性（实时荧光PCR法），结核杆菌抗体（TB⁃Ab）：阴性（胶体金

法），结核感染T细胞斑点实验（T⁃SPOT）：阴性。关节液生化

检查结果中，总蛋白（TP）：47.8 g/L，葡萄糖（GLU）：0.41mmol/
L，乳酸脱氢酶（LDH）：1347.0 U/L，腺苷脱氨酶（ADA）：52.41
U/L。关节液常规检查结果中，白细胞计数（WBC⁃BF）：2
0321.0×106/L，多形核粒细胞百分比（PMN⁃BF%）：67.6%。李

凡他试验：阳性。

2. 影像学检查 双膝关节负重位X线片示双膝关节退

行性变，左膝髌上囊积液（图 1 a、b）。左膝CT示：①左膝关

节退行性变，骨质疏松；②左膝关节大量积液（图1 c）。左膝

MRI示：①左膝关节囊、髌上囊、腘肌管大量积液并多发滑膜

结节，考虑滑膜类病变，建议穿刺活组织检查；②左膝关节骨

质疏松（图1 d、e）。
四、术前诊断

左膝关节肿痛查因：①痛风性关节炎？②类风湿性关节

炎？③关节镜术后膝关节感染？

五、手术探查及治疗

完善术前相关检查，排除手术禁忌证后于2023年5月31
日在腰硬联合麻醉下，取内外侧膝眼入路进行左膝关节镜探

查清理术。取仰卧位，左侧大腿近端 1/3处放置充气式气压

止血带，术野常规碘伏消毒、防水铺巾，左膝髌骨外上缘穿刺

针刺入关节腔，抽取淡红色液体，送实验室检查及培养（图1
f）。屈膝90°，于外侧膝眼处以手术刀尖端穿刺入关节腔内，

置入水管及关节镜，灌注扩张左膝关节，于内侧膝眼作切口

置入刨削器及出水管，探查见髌上囊、髁间窝、内外侧间室、

内外侧隐窝大量斑片状滑膜增生（图 1 g），左膝内外侧半月
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板无损伤，前交叉韧带（ACL）及后交叉韧带（PCL）完整，张力

良好，依次关节镜下清理髌上囊、髁间窝、内外侧间室、内外

侧隐窝增生滑膜，取增生滑膜组织送病理检查，清理干净后

冲洗并缝合伤口，左膝关节留置引流管引流，关节腔内注射

2 mL复方倍他米松注射液，左下肢以弹力绷带包扎。

术后第 2天，病人术区引流管引流淡红色液体明显减

少，予拔除引流管，常规予消炎止痛、护胃对症治疗。术中所

取关节液培养提示布鲁氏杆菌（图1 h、i）；术中所取病理标本

结果示：滑膜组织增生，间质见大量淋巴细胞、浆细胞及中性

粒细胞浸润，局部可见纤维素渗出坏死（图1 j、k）。
六、流行病学调查

病人为广东阳江人，职业为厨师，在左膝关节镜术后伤

口未全部愈合的情况下，曾徒手未戴手套清洗生羊肉，之后

出现反复不间断发热，在门诊诊治效果不佳，随后出现左膝

关节反复肿胀、积液。

七、术后确诊

左膝关节感染（布鲁氏杆菌）。

八、治疗及随访

参照我国《布鲁氏菌病诊疗指南（试行）》（2012版）开始

予口服盐酸多西环素片（100 mg，1 日 3 次）、利福平胶囊

（0.45 g，1日1次）抗感染，同时要求病人卧床休息，患膝功能

锻炼，术后伤口如期愈合拆线，术后1周，病人左膝关节症状

缓解出院。出院后继续按照上述方案服药，定期门诊复查。

服药后2周（出院2周）来诊，病人无体温升高，膝关节肿

胀，疼痛明显，伤口无异常，膝关节主动屈伸活动度 0~90°。
复查血常规，WBC：9.09×109/L，中性细胞比率：70.4%，中性粒

细胞数：6.40×109/L，CRP：13.17 mg/dL，ESR：46.5 mm/L。继

续按上述方案用药，另外给予双氯芬酸钠口服。服药后4周
来诊，病人近日反复低热（37.5 ℃），左膝关节夜间胀痛明显，

白天好转，膝关节屈伸同前，行走活动稍有跛行。继续按照

上述方案治疗，考虑病人发热，另外给予左氧氟沙星片（0.5 g，
1日1次）联合治疗。

服药第8周来诊，病人夜间低热（持续约4 h），左膝关节

稍肿，膝前微痛，较前明显缓解，站立行走可，下蹲起立可。

复查血常规，WBC：5.89×109/L，中性细胞比率：53.2%；中性粒

细胞数：3.13×109/L，CRP：6.7 mg/dL，ESR：7.0 mm/L。继续上

述药物治疗方案，嘱病人加强功能锻炼。服药后 3个月，病

人诉无发热、乏力、肌肉酸痛等不适，左膝无明显胀痛，屈伸

图1 病人，男，39岁 a、b：X线片示左膝髌上囊密度增高，考虑左膝髌上囊积液；c：CT示左膝关节囊、髌上囊、腘肌管内见大量低密度积

液；d、e：左膝MRI示关节囊、髌上囊、腘肌管内见大量T1WI低、T2WI高信号积液影，内部夹杂斑点状、结节状、条索低信号滑膜皱褶，边界不

清；f：术中抽取关节积液呈血性混浊液，可见斑片状、絮状沉积物；g：关节镜探查关节腔内见大量斑片状增生滑膜；h、i：镜检阳性关节液培

养图片（×400，革兰染色见呈细沙状分布的革兰阴性杆菌，瑞氏染色见紫红色成团细菌）；j、k：左膝关节腔内游离滑膜样组织病理片（HE染

色，×100），滑膜间质见大量淋巴细胞、浆细胞及中性粒细胞浸润，局部可见纤维素渗出坏死
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活动时稍有酸痛，站立行走正常，日常生活不受影响。综合

目前表现，考虑病人感染已经控制，遂停服上述药物。

讨 论

布鲁氏菌病又被称为布氏杆菌病，是由布鲁氏杆菌感染

引起的传染-变态反应性-自然疫源性疾病，临床表现主要为

波动性发热、多汗、肌肉及关节疼痛、乏力等［1］。同时它是一

种常见的人畜共患病，在我国主要流行于内蒙古、宁夏、青海

等中国北部、西部畜牧业发达的地区，牛、羊、猪是主要传染

源［2］，它常常通过破损的皮肤（开放性切口或伤口）与受感染

的动物组织接触，或通过食用来自受感染动物的未经巴氏消

毒的牛奶和乳制品，或吸入含有被布氏菌污染的空气、悬浮

颗粒而传播［3］。研究表明该病最常见的并发症是骨关节受

累，骶髂关节和脊柱关节尤为常见，膝关节感染较少见，且往

往带来灾难性后果［4⁃5］。因此，我们报道一例非流行地区的膝

关节布鲁氏菌病感染病案。

由于布鲁氏菌病临床症状多样，缺乏特异性，治疗不及

时、不规律会导致疾病慢性化，继而引起全身多个器官和系

统病变，最终造成肝脾淋巴结肿大，侵犯关节、神经、血管等

部位，出现严重并发症，影响生活质量［6］。当布鲁氏杆菌侵

犯骶髂关节时，通常表现为髋部、腰骶部疼痛及跛行，严重时

甚至无法行走，这些症状类似于髋关节疾病、髂骨炎和腰椎

疾病，常常被误诊［7］。当布鲁氏杆菌侵犯脊柱时，病人常以

腰背痛、脊柱活动受限就诊，随着病情后期快速进展，形成硬

膜外脓肿压迫脊髓及神经根，则出现肢体感觉、运动障碍，严

重者会导致截瘫［3，8］。腰痛及双下肢乏力、麻木常常被误诊

为腰椎间盘突出症，当伴有低热、全身乏力的症状时，临床医

生则倾向于脊柱结核。本病例中，病人表现为膝关节反复肿

胀、疼痛，活动受限，行走不利，临床上出现该症状时，门诊医

生通常考虑非感染性疾病，如痛风性关节炎或风湿性关节

炎。痛风是由尿酸代谢异常引起尿酸钠晶体沉积在关节及

周围组织中造成多种损害的疾病，急性发作的病人往往有血

尿酸升高，关节穿刺液镜检可见单钠尿酸盐晶体。本例病人

尿酸水平正常，未有痛风性关节炎病史且关节症状持续时间

长，既往关节镜下手术未见可疑痛风石，故而仍需考虑其他

病因。

风湿性关节炎是一种常见的急性或慢性结缔组织炎症，

属变态反应性疾病，临床以关节和肌肉游走性酸楚、红肿、疼

痛为特征，反复发作，阴天加剧，常合并心脏损害，实验室检

查常有 ASO、RF升高。但本例病人入院后血清学检查中

ASO、RF未见异常，且在治疗初期出现高热，ESR、CRP升高，

WBC、中性粒细胞计数等血液感染指标偏高，这迫使我们考

虑膝关节腔内是否存在细菌/病菌感染的可能。据研究表

明，骨关节结核病人的局部症状（疼痛、肿胀、关节功能障碍）

和全身症状（发热、乏力、多汗症）与累及骨关节系统时的布

鲁氏菌病相似，影像学表现无特异性差异［9］。本例病人在发

病初期出现发热，应警惕关节结核的可能。T⁃SPOT和结核

分支杆菌/利福平耐药基因检测（GeneXpert MTB/RIF）对肺外

结核具有更高的检测效率，T⁃SPOT具有更高的敏感性，Xpert
具有更高的特异性，故而Xpert和T⁃SPOT均能明确是否存在

骨关节结核感染［10⁃11］。本例病人T⁃SPOT阴性，影像学表现未

见明显骨关节破坏，因此得以初步排除关节结核感染。由此

可见，在低风险地区，没有明确的细菌培养结果辅助下第一

时间考虑为布鲁氏菌病是极具挑战的。

布鲁氏杆菌诱发的关节炎的临床表现不具有特异性，应

根据临床病史和感染个体血液或滑液培养布鲁氏杆菌阳性

与其他类型的关节炎相鉴别。Kanterewicz等［12］报道 1例膝

关节剧烈肿痛的病人，X线片见软骨钙质沉着，显微镜下见

关节液标本中大量菱形晶体，诊断为假性痛风发作，在常规

治疗后未能缓解，演变为侵蚀性关节炎，在发病后 4周经第

三次抽取关节积液培养出布鲁氏杆菌，且平板凝集试验阳

性，从而诊断为焦磷酸钙晶体沉积症（CPPD）合并布鲁氏杆

菌感染。可见，来自感染病人的组织和体液（血液、骨髓、关

节液、脑脊液、尿液、淋巴组织等）布鲁氏杆菌培养阳性是诊

断布鲁氏菌病的金标准，但在急性期阳性率较高，而在疾病

晚期或偶有复发时阳性率较低［13⁃14］。因此实时荧光定量PCR
是常用的检测方法［15］。一般实验室检查WBC多为正常或偏

低，大多数病人的淋巴细胞计数增加，ESR在疾病的急性期

升高，但在慢性期通常正常。布鲁氏菌病血清学试验（Bru⁃
cellacapt）、虎红平板凝集试验（RBT）、试管凝集试验（SAT）、

间接酶联免疫吸附试验（iELISA）等血清学检测方法对于布

鲁氏菌病检测具有显著的诊断价值［16］。参照我国《布鲁氏菌

病诊疗指南（试行）》（2012版），RBT结果为阳性，SAT滴度为

1∶100++及以上或病程一年以上，滴度 1∶50++及以上；或半

年内有布鲁氏杆菌疫苗接种史，滴度达 1∶100++及以上；补

体结合试验（CFT）滴度 1∶10++及以上；布病抗-人免疫球蛋

白试验（Coombs）滴度 l∶400++及以上者均可辅助诊断［17］。

因该病例发生于布鲁氏菌病非流行地区，故并未对该病人开

展以上血清学检测，在排除痛风性关节炎、类风湿性关节炎

及骨关节结核的同时，为明确病因指导下一步治疗，我们选

择进行关节积液细菌和真菌培养。本例病人关节镜手术中

所取关节积液培养布鲁氏杆菌阳性，结合流行病学史，故最

终确诊为左膝关节布鲁氏杆菌感染。

对于反复的膝关节肿胀疼痛病人，关节镜下的直视观

察，并结合取病理标本检查有助于明确诊断，另一方面术中

可有效地清理病灶和受损组织，大量盐水灌洗可以减轻炎症

反应，阻止病变进一步进展，是诊断和治疗膝关节感染的有

效方法［18］。此外，针对膝关节感染治疗，相比传统切开清创

引流，关节镜具有创伤小、组织损伤小、术后疼痛轻、恢复快，

利于关节功能早期康复等优点，得到广泛认可［19］。另外，许

多研究表明，关节腔注射皮质类固醇药物，可有效抑制细胞

内外炎症介质的释放，减轻炎症反应［20⁃22］。因此，我们在术中

使用小剂量复方倍他米松起到抗炎、缓解疼痛的作用，利于

病人术后膝关节功能的早期康复。需要注意的是，低剂量和

短效类固醇对关节有保护作用，而高剂量会引起软骨毒性和

细胞损伤疼痛［23］，因此，在局部注射皮质类固醇药物时，需对
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剂量有所把控。

除了手术干预外，抗菌治疗是成功治疗的必要条件，抗

生素方案应根据感染关节的培养结果指定。在该病人确诊

为布鲁氏杆菌感染后，参照我国《布鲁氏菌病诊疗指南（试

行）》（2012版）推荐的用药方案，予口服盐酸多西环素片和利

福平胶囊抗感染。利福平和多西环素是布鲁氏菌病急性期

最常用的一线药物，不能使用一线药物或效果不佳的病例可

酌情选用二线药物治疗方案：多西环素合用复方新诺明或妥

布霉素、利福平合用氟喹诺酮类；难治性病例则推荐一线药

物加氟喹诺酮类或三代头孢菌素类；对于骨和关节系统受

累的病人，通过将用药过程持续超过3个月可以降低复发风

险［24⁃25］。该病人在服用多西环素和利福平 4周后，仍然有间

断的低热，考虑存在感染控制欠佳的可能，予加用二线药物

氟喹诺酮类左氧氟沙星抗感染，最终取得了良好的效果。

总之，虽然由布鲁氏杆菌引起的膝关节感染性关节炎较

少见，但布鲁氏杆菌侵犯骨关节，会造成骨质的流失与破坏，

早期感染未得到及时诊治，将逐渐发展成慢性骨髓炎，影响

生活质量，加重经济负担［26⁃27］。临床上应该早诊断、早治疗，

即使病人没有全身症状或实验室证据，尤其是在疾病流行的

地区和具有感染流行病学危险因素的病人中，也应该考虑将

布鲁氏菌病作为膝关节反复肿胀、疼痛、积液复发性病人的

鉴别诊断。因此，我们报道了一例低风险地区膝关节感染布

鲁氏杆菌的病例，并对该病的发生、临床表现、鉴别诊断及治

疗等进行论述，提醒广大骨科医生在诊治不明原因的关节肿

痛疾病过程中需重视流行病学危险因素。
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