
古老而狡猾的幽灵古老而狡猾的幽灵
反复发热伴寒战 5 月余是为何？

▲中国医科大学附属第一医院感染性疾病一科 刘海静 郑旭婷 

适当的治疗药物监测（TDM）

能为抗菌药物合理应用保驾护航。

在这一背景下，CRISPR-Cas 技

术因其独特的优势而受到关注。

Hu 等 开 发 了 一 种 基 于

CRISPR-Cas14 系统和“锁定激

活”系统检测平台实现对氨苄西

林的定量检测。该方法在室温下

可在 45 min 内定量检测出水溶液

中的微量氨苄西林，检测限低至

2.06 nM。类似方法也被用于检测

卡那霉素，其检测限可达到 4.06 

pM。除氨苄西林和卡那霉素，妥

布霉素也是一个重要的待检靶标。

这些基于 CRISPR-Cas 的检测方

法不仅提高了检测的灵敏度和特

异性，还简化了检测流程，减少

了检测时间，为抗菌药物残留的

检测和食品安全提供了新的解决

方案。未来还有希望能应用于临

床的抗菌药物定

量检测，甚至进

一步开发用于抗

菌药物血药浓度

床旁监测的新技

术、新方法。

主诉  女性，41 岁，以“反

复发热伴寒战 5 月余”于 2024

年 10 月 15 日入院。

病例特点总结  患者既往糖

尿病史，血糖控制不佳。本次

急性起病，以发热为主要表现，

以低热为主，多于午后及夜间

发热，偶有高热，且高热时伴

有寒战，病程大于 3 周，属长

期发热。

查体一般状态良好，无急

性病面容，无贫血貌，无肝肾

区叩痛，无双下肢浮肿。

血常规白细胞总数升高，

伴中性粒细胞及单核细胞增

高，CRP 明 显 升 高， 而 PCT

仅略有升高，血清肿瘤标志物

均正常，全腹增强 CT 提示肝

右叶弱强化灶，符合肝脓肿表

现、门静脉肝右分支内血栓形

成可能，脾内可见多发低密度

灶，右肾上极弱强化灶。

入 院 前 按 肝 脓 肿 可 能 性

大、脾脓肿、右肾感染、糖尿

病先后给予亚胺培南西司他丁

1.0 g，q12h 静点，头孢哌酮舒

巴坦 3.0 g，q12h 静点近 2 个半

月抗感染治疗仍间断出现高热

伴寒战，监测血常规白细胞及

CRP 下降后再次升高，复查全

腹增强 CT 提示经最初 2 周治

疗，肝脏病灶略有缩小，此后

近 2 个月肝、脾及肾病灶无明

显变化，且均未出现液化。

入 院 后 完 善 相 关 辅 助 检

查，查无禁忌完善肝活检、肾

活检明确病变性质，暂继续头

孢哌酮舒巴坦 3.0g，q8h 静滴

抗感染治疗，同时给予控制血

糖、退热等对症治疗。

辅 助 检 查  PCT 为 0.298 

ng/ml。IL-6 为 18.30 pg/ml。

ESR >90 mm/h。 结 核 感 染 T

细胞检测阳性，真菌抗原阴性，

风湿抗体系列（9 项）：ANA 

+ 1:100 核颗粒型，SSB +，余

阴性。免疫球蛋白：IgA 6.68 g/L，

IgM 0.42 g/L，IgG 正常。抗中

性粒细胞胞浆抗体测定、补体

均阴性。β2 微球蛋白测 3.52 

mg/L。颅脑 CT 未见确切异常。

肺部 CT 平扫：右肺小结节，

双 肺 微 小 结 节， 双 肺 陈 旧 性

病变。

查 无 禁 忌， 患 者 于 10 月

18 日完善经皮穿刺肝活检（暂

不同意完善肾活检），肝穿刺

活检组织送检病理及微生物学

检测。
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B4 感染专栏
INFECTIOUS DISEASE

及早干预可快速改善症状与预后
▲浙江大学医学院附属第一医院 朱春侠

CRISPR-Cas 系统CRISPR-Cas 系统
检测抗菌药物引关注检测抗菌药物引关注

▲复旦大学附属华山医院 吕鹭芹 陈轶坚

2025 年甲流来势汹汹，感染人数不断激增！在流感高发季节或大规模流行期间，流感的早期快速诊

断对于治疗流感和控制流感的蔓延至关重要。快速诊断可帮助及早开始抗病毒治疗，从而降低病毒传播

的风险，减少并发症，并缩短病程。

流感患者典型的临床特征为急

骤起病，高热、头痛、全身肌肉酸

痛、乏力和轻度呼吸道症状。病毒

感染：常出现白细胞计数正常或白

细胞计数 <10×109/L，可能存在中性

粒细胞减少，C 反应蛋白（CRP）

不升高或轻度升高较常见，重症

流感病例淋巴细胞计数可明显降低

（<800×103/L）。细菌感染：白细

胞计数 >10×109/L，CRP、血沉和降

钙素原 (PCT) 增高较常见，也会出现

中性粒细胞减少 (提示感染严重 )。

当临床怀疑患者为呼吸道

病毒感染时，还需依靠病原学检

查明确诊断（图 1）。但在流感

季发热患者激增情况下，等待病

原学检查结果再确诊可能导致

门诊滞留大量患者，造成医院拥

堵，进一步增加流感传播风险，

增加院内交叉感染风险。

当流感流行时，对流感进

行经验性临床诊断是一种比较

高效且快速的诊断方式。对处于

流感流行季，或患者 7 d 内在无

有效个人防护情况下接触过疑似

或确诊流感患者等流行病学史的

患者，同时出现“一烧二痛三乏

力”的流感样症状，在排除其

他流感样症状疾病后，即可快速

临床诊断为流感。研究发现，流

感经验性诊断的准确率较高，可

达 77%。指南推荐，对于重症或

有重症高危因素的流感患者，应

尽早给予经验性抗流感病毒治疗

而不必等待病原学检测结果。临

床研究显示，入院后立即治疗相

较于较晚开始或不使用抗病毒治

疗，可将流感患者住院时间减少

18%、重症发生风险降低 31%、

死亡风险降低 33%。

因此，在流感季或流感大规

模流行期间，通过经验性诊断及

早进行经验性治疗，不仅可使患

者临床症状快速改善，病程及病

毒排毒时间缩短，并发症和病死

率降低；对于医生而言，还可加

速患者诊治流程，大大缓解科室

的接诊压力，减轻医疗负担。

CRISPR-Cas 系统作为一种

革命性的基因编辑工具，已成为

近年来生物医学领域的研究热点。

另外，CRISPR-Cas 系统还是一

种新型分子诊断技术，目前已广

泛应用于核酸、非核酸等检测过

程中，特别是在检测小分子如抗

菌药物方面值得我们关注。

图 1  流感的一般诊断流程
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流感一般诊断流程流感一般诊断流程

流感早期快速临床诊断流感早期快速临床诊断

感染“侦”相·第 1 期（上）感染“侦”相·第 1 期（上）

在感染性疾病的迷雾中，每一个疑难病例都是一场亟待破解的“悬案”。本期感染专栏开启——感染“侦”相栏目，聚焦经典感染病例
的抽丝剥茧，以真实临床“谜题”为线索，期待每位医师化身“侦探”，通过多维度剖析、跨学科协作与循证思维碰撞，探索诊疗路径的优
化与创新。从罕见病原体识别到耐药菌防控策略，从症状表象溯源到精准干预实践，我们致力于搭建临床思维淬炼的桥梁。抓住线索、排除可能，
方能拨云见日，期待与您共同见证每一次病例讨论如何化作诊疗能力的基石，让感染医学的“真相”照亮临床实践之路。

CRISPR-Cas 系统检测非核酸靶标

CRISPR-Cas 系统检测抗菌药物

CRISPR-Cas 系 统 由 CRISPR

和 Cas 蛋白构成，其通过 gRNA 引

导 Cas 蛋白识别并切割靶 DNA，实

现基因编辑与调控。Cas12/13 家族具

有旁系切割能力，可特异性切割靶

标并非特异切割周围的 ssDNA，断

裂含 FAM 和 BHQ 基团的荧光报告

分子，释放信号用于核酸高敏检测。

此外，Cas12a 无需 PAM 序列即可识

别单链靶 DNA，扩展了其在生物传

感及体外诊断中的应用。CRISPR-

Cas 系统已被研究证明可选择性结合

多种非核酸靶标，包括有机小分子、

金属离子、蛋白质、病毒，甚至细

胞。近年来研究者陆续发现，利用

CRISPR-Cas 系统构建生物传感器系

统，可用于非核酸分子的检测，并

建立了一系列分子诊断平台。
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感染病学专栏（87）感染病学专栏（87）

活检组织送检病理及微生物学

检测。

各位感染“侦探”们

心里是否已经有自己的答

案？“真相”将在下期揭

晓，敬请期待。

流感季


