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以纵隔脓肿为主要表现的惠普尔病 1例报告
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［摘要］  2023 年 2 月，北京大学人民医院呼吸与危重症医学科收治 1 例 48 岁中年男性患者，主因咳嗽、咳痰就诊，

CT 提示纵隔气管隆突下可见一团块软组织密度灶，纵隔脓肿穿刺液的宏基因组学二代测序提示惠普尔养障体感染，

过碘酸-希夫染色阳性，既往无腹泻、体质量减轻、关节疼痛史，诊断为惠普尔病，予头孢曲松序贯复方磺胺甲噁唑治

疗。患者出院后接受抗感染治疗 1年，临床症状明显改善，一般情况良好，继续随访中。
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A case report of Whipple’s disease presenting as mediastinal abscess

HUANG Zhengyi1,  BI Taoran2,  LU Bingbing2,  GAO Zhancheng2*

1. Department of Geriatrics, Peking University People’s Hospital, Beijing 100044, China
2. Department of Pulmonary and Critical Care Medicine, Peking University People’s Hospital, Beijing 100044, China

［Abstract］  In February 2023, a 48-year-old male with cough and expectoration was admitted to the Department of
Pulmonary and Critical Care Medicine of Peking University People’s Hospital. CT indicated mediastinal soft-tissue mass under the
tracheal carina. Meta-genomics next generation sequencing of mediastinal abscess suggested infection with Tropheryma whipplei,
which was positive for periodic acid-Schiff staining. The patient had no history of diarrhea, weight loss, or joint pain. The patient was
diagnosed with Whipple’s disease and treated with ceftriaxone followed by trimethoprim-sulfamethoxazole therapy. After 1-year
post-discharge therapy, the patieny’s symptoms and general condition improved significantly, and remained to follow.

［Key Words］  Whipple’s disease; Tropheryma whipplei; meta-genomics next generation sequencing; mediastinal abscess

惠普尔病（Whipple’s disease，WD）是一种

罕见的由惠普尔养障体（Tropheryma whipplei，
TW）引起的慢性感染性疾病。TW 是一种革兰阳

性杆菌，在自然环境中普遍存在。WD 主要累及

关节、消化系统、神经系统及心脏，临床表现具

有异质性，包括关节痛、体质量减轻、腹痛及腹

泻；此外，患者还可能出现发热、淋巴结肿大、

认知功能障碍及心内膜炎等[1]。

WD 的纵隔及淋巴结受累较少见，不易早期

诊断，误诊或漏诊后致死率高，宏基因组学

二代测序（meta -genomic s   n ex t   g ene r a t i on
sequencing，mNGS）有助于提高以肺部受累为主

的 WD 的诊断率。本文报告 1 例胸部 CT 发现

纵隔占位，并对经支气管超声引导针吸活检

（endobronchial ultrasound guided tranbronchial
needle aspiration，EBUS-TBNA）穿刺液进行

mNGS 及过碘酸 -希夫（periodic acid-Schiff，
PAS）染色证实为 TW感染的患者。 

1    病例资料
 

1.1    患者病史　患者男性，48 岁，因“咳嗽、咳

痰 7 周，发现纵隔占位 1 个月”于 2023 年 2 月收

入北京大学人民医院。患者入院 7 周前曾感染严

重急性呼吸综合征冠状病毒 2（SARS-CoV-2），

并出现发热，体温最高达 38 ℃，伴肌痛，无胸

痛、呼吸困难，无恶心、呕吐，无头晕、头痛， 
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未诊治；上述症状好转后，患者出现咳嗽、咳白

痰，不伴发热，未诊治。2023 年 1 月，患者咳

嗽、咳痰症状仍未缓解，于当地医院就诊，血常

规未见异常，胸部 CT（图 1A）显示纵隔气管隆

突下可见一团块状软组织密度灶，大小 4.9 cm×

6.5 cm，未进一步诊治。2 周前，患者于夜间出

现咽部紧缩感，有夜间憋醒，休息后可缓解，不

伴咳嗽、咳痰，1 周前就诊于当地医院，胸部

增强 CT（图 1B）示后纵隔气管隆突下方软组

织密度灶，大小约 5.9 cm×6.4 cm，平扫 CT 值为

55 Hu，增强扫描未见明显强化，边界尚清。为进

一步诊治，以“纵隔占位”收入北京大学人民

医院呼吸与危重症医学科。自患病以来，患者

精神、饮食、睡眠可，大小便如常，体质量无明

显改变。

既往史、个人史、家族史：患者发现血压

升高 2 年，血压最高 160/90 mmHg，日常血压

130/90 mmHg，目前未服用降压药。车祸后锁骨

骨折、头部外伤史，骨折术后 20 余年，有鼾症，

未诊治。无糖尿病、冠心病、病毒性肝炎、结核

病史及其密切接触史，无过敏史。患者从事电焊

及装修行业。患者有夏季饮用生水的习惯，每年

7～8 次；吸烟 20 余年，平均 0.5 包 /天；饮酒

20 余年，每日酒精摄入量约 98 g；无家族病史，

未戒烟酒。 

1.2    入院后检查与诊断　患者入院时体温 36.6 ℃，

脉搏 82次/min，呼吸 18次/min，血压 142/90 mmHg。
查体见神清，精神可，全身浅表淋巴结未触及

肿大，右侧锁骨中段皮肤可见一瘢痕，头部皮肤

多处瘢痕，双手指甲床色素沉着，心脏、胸肺、

腹部体格检查未见明显异常，双下肢无水肿。

入院后 1 天查血常规示中性粒细胞比例

51.2%，白细胞计数 4.50×109/L，肝、肾功能和

电解质无异常，红细胞沉降率 3 mm/h，补体 C3
0.88 g/L，补体 C4 0.43 g/L，肿瘤标志物、血尿

M 蛋白、抗核抗体谱无异常。患者入院诊断为

纵隔肿物性质待查；高血压病（2 级，中危）；

锁骨骨折术后（右侧）。
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图 1     患者胸部 CT及淋巴结穿刺结果

Figure 1   The results of the chest CT and lymph node puncture

The patient is male, 48 years old, with cough and expectoration. A: Chest CT scan before admission; B: Soft tissue density

lesion (red arrow) below the tracheal carina on enhanced chest CT; C, D: Postoperative chest CT indicated mediastinal pneumatosis

and effusion (red arrows); E: No.4R lymph node puncture specimens; F: No.7 lymph node puncture specimens; G: Thick secretions

gushed from No.7 lymph node after puncture; H: Periodic acid-Schiff (PAS) staining of No.7 lymph node puncture specimens

revealed macrophages containing PAS-positive granules (white arrow).
 

入院后完善结核感染 T 细胞斑点试验（T-
SPOT）、结核菌素（PPD）试验、血清 1,3-β-D-
葡聚糖检测（G 试验）、半乳甘露聚糖（GM）抗

原 检 测 均 为 阴 性 。 同 时 复 查 胸 部 增 强 C T

（图 1C、图 1D）提示双肺下叶散在炎症可能，

纵隔积液、积气。完善腋窝、颈部淋巴结超声，

均未提示肿大淋巴结，EBUS-TBNA 诊断为气道

炎症改变、纵隔淋巴结肿大；右肺中叶外侧段支
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气管肺泡灌洗液（bronchoalveolar lavage fluid，
B A L F ） 细 胞 计 数 及 分 类 提 示 细 胞 总 数

0.09×106/mL，巨噬细胞比例 92%，淋巴细胞比

例 8%，病原学检查为阴性。分别于 7 组、4R 组

肿大淋巴结行超声引导下穿刺，抽吸处较多坏死

黏稠液体（图 1E、图 1F），其中 7 组淋巴结穿刺

处见黏稠分泌物涌出（图 1G），穿刺标本送检病

原学、病理学检查及 mNGS。穿刺标本细菌培养

可见革兰阳性或阴性球菌；7 组淋巴结穿刺标本

病理（图 1H）提示 PAS(＋)；mNGS 结果（图 2）
示 WT 阳性，特异序列数 4 329，每百万映射的读

数（reads per million mapped reads，RPM）占比

233.6，考虑为WD、纵隔脓肿（WT）。 

1.3    WD治疗　患者静脉滴注头孢曲松（2 g，每天

1 次）抗感染，同时完善腰椎穿刺，取脑脊液送

检常规、病原学及 mNGS 检测，结果提示中枢神

经系统未见累及。经抗感染治疗后，患者咳嗽、

咳痰症状较前好转，于入院第 13 天出院。出院

诊断为 WD；纵隔脓肿（WT）；高血压病

（2 级，中危）；肾上腺增生（左侧，可能）；

前列腺增生；锁骨骨折术后（右侧）。

患者出院后继续接受头孢曲松静脉滴注，

2 周后序贯口服复方磺胺甲噁唑（trimethoprim-
sulfamethoxazole, TMP-SMX；TMP 160 mg-SMX
800 mg，1 天 2 次）及碳酸氢钠治疗，1 年后复查

胃镜及十二指肠活检。患者于出院 8 个月后门诊

随访，症状较前好转，复查胸部 CT（图 3A、

图 3B）示原双肺下叶散在炎症较前吸收好转，原

气管隆突下方积气消失。目前接受 TMP 160 mg-
SMX 800 mg（1 天 2 次）及碳酸氢钠治疗满 1 年，

继续随访。
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图 2     穿刺液的宏基因组学二代测序结果

Figure 2   The result of meta-genomics next generation
sequencing of puncture fluid

 
 

 

图 3     患者治疗后胸部 CT

Figure 3   Chest CT after treatment

The patient is male, 48 years old, with cough and expectoration. Eight months post-discharge, the chest CT demonstrated the

complete resolution of mediastinal pneumatosis.
 
 

2    讨　论

WD 最初于 1907 年由 George H. Whipple[2]报

告，直到 1997 年 WT 才实现成功培养[3]。美国住

院患者的横断面研究 [ 4 ]显示，2016—2018 年

WD 患病率约为 4.6/100 万，患者平均年龄为

（60.2±1.6）岁。WD 在高加索男性中更为常见，

亚洲人群病例少有报道。一般 WD 的早期症状

无特异性，明确诊断需要数年时间。大多数典型

患者的早期临床表现是关节痛和（或）关节炎、

发热和血液炎症指标升高 [ 5 ]，在疾病中晚期则

出现腹泻、体质量减轻，甚至累及中枢神经系

统、眼和（或）心脏[6]。实验室检查方面，除炎

症相关指标水平升高外，贫血、低白蛋白血症及

营养吸收不良是最常见的表现。
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30%～40% 典型 WD 患者会出现肺部受累[1]，

通常发生于 WD 晚期，少数可早于胃肠道症状出

现[7]。肺部受累的临床症状有呼吸困难、干咳和

（或）胸痛，其中最常见的呼吸道症状是咳嗽，

非特异性咳嗽有时是提示 TW 感染的首要临床表

现 [ 8 ]。较早的病例报道 [ 1 ,   7 ]中，患者主要表现为

胸腔积液、肺浸润及肉芽肿性纵隔淋巴结肿大，

其中胸腔积液和纵隔淋巴结肿大分别占比 28% 和

12%，而肺实质受累相对较少见。近期的研究[9-15]

表明，肺部受累患者的影像学表现有结节、间质

性改变、斑片状浸润、肺门或纵隔淋巴结病及

空洞，其中，50%患者有肺结节，结节可以是孤立

或散在的，实性或者磨玻璃样的；20% 患者有

肺门或纵隔淋巴结病，纵隔受累在 CT 检查中被

描述为增宽的脂肪组织和（或）低密度的病灶，

但病变并未压迫正常结构[16-18]。

本例患者为中年男性，起病急、病程短，主

要临床表现为咳嗽、咳痰，基础疾病较少，影像

学检查无肺部病灶及坏死表现，EBUS-TBNA 术

中穿刺 4R 组淋巴结见较多黄色坏死组织，7 组淋

巴结穿刺后出现脓性物质随呼气相涌出，结合

患者工作性质和饮用生水的习惯，应考虑机会性

感染可能；同时胸部 CT 提示纵隔淋巴结肿大，

为低密度软组织影，与上述 WD 病例报道相符，

且穿刺液为脓性，细菌培养可见革兰阳性或

阴性球菌，应考虑脓肿混有呼吸道正常菌群可

能。鉴别诊断方面，应首先考虑与引起肺部肉芽

肿性病变的疾病，如结核病、组织胞浆菌病等相

区别[19]。目前对应病原学检查均为阴性，暂不考

虑此诊断。其次，应鉴别包括淋巴瘤在内的纵隔

肿瘤，支气管镜及病理结果可排除此诊断。患者

的纵隔感染途径尚不明确，因其有酗酒习惯，每

日酒精摄入量较多，不排除外消化道受累可能。

患者病程中未出现关节痛、关节炎、胃肠道和全

身典型症状，同时未见中枢神经系统受累表现。

因患者不能全程耐受内镜检查，未进行十二指肠

活检，后续需继续随访消化道受累情况。

WD 的临床症状缺乏特异性，诊断较困难，

目前主要诊断方法有聚合酶链式反应（polymerase
chain reaction，PCR）技术、PAS 染色及免疫组织

化学（immunohistochemistry，IHC）染色 [ 2 0 ]。

WD 的特征是十二指肠活检发现固有层内 PAS 染

色阳性的巨噬细胞，但对于怀疑 WD 的患者，仍

应进行 PCR 技术或 I HC 染色以明确诊断。

mNGS 是近年兴起的基于核酸检测的微生物鉴定

技术，具有非预设性、一次性检测未知病原体等

特点，目前已有通过 mNGS 检测 BALF 发现

WT 的报道[15]。本例患者因 BALF 病原学检测阴

性，且纵隔脓肿内病原微生物性质不明确，选择

进行 mNGS 检测。结果提示 WT 感染，同时穿刺

标本 PAS 染色阳性，从而明确 WD 的诊断。在局

灶感染而没有全身症状的患者中，特别是有纵隔

感染者，mNGS 可作为明确病原学诊断的选择之

一。值得注意的是，因中枢神经系统感染的隐匿

性，对于没有神经系统症状的患者，仍应对脑脊

液进行WT的 PCR检测[21]。

因未经治疗的致命性，患者诊断 WD 后应

立即开始抗感染治疗，但是相关疗效研究较少，

目前尚无最佳治疗方案。观察性研究 [ 22 - 2 3]表明，

WD 的初始治疗推荐静脉使用头孢曲松（2 g，
1 天 1 次 ） 或 β -内 酰 胺 类 药 物 2 周 ， 然 后

予 TMP-SMX（1天 2次）治疗至少 1年。本例患者

初始选择头孢曲松（2 g，1 天 1 次），治疗 2 周

后序贯口服 TMP 160 mg-SMX 800 mg（1 天

2 次）治疗，1 年后随访，患者症状已显著改善，

继续随访中。

综上所述，WD 的临床表现呈现异质性，

特别是肺部受累表现多样，目前尚缺乏相关

诊治共识或指南。本病例报告提示对于症状

表现不典型，只有影像学提示纵隔脓肿的患者，

应将 WT 感染作为一项鉴别诊断项目，完善对肺

部和纵隔的筛查，进行局部病灶病理和病原学的

检测，同时也证实 mNGS 技术对于 WD 的诊断

价值。
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