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碳青霉烯类耐药雷氏普罗威登斯菌的出现及其耐药机制研究
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　　［摘要］　目的　报告１株临床分离产ＮＤＭ１酶雷氏普罗威登斯菌ＦＲ９０，研究其耐药机制。方法　 对菌株进行药物
敏感实验，改良Ｈｏｄｇｅ实验检测金属β内酰胺酶，ＰＣＲ扩增碳青霉烯水解酶基因。采用质粒接合实验、质粒不相容群检
测、Ｓ１酶切脉冲场电泳和ｂｌａＮＤＭ１杂交、基因测序等分析携ｂｌａＮＤＭ１质粒特征和基因环境。结果 　 菌株 ＦＲ９０对氟喹诺酮
类、多粘菌素Ｂ、β内酰胺类（包括碳青霉烯类）抗生素耐药，对氨曲南敏感。改良 Ｈｏｄｇｅ实验阳性，ＰＣＲ检测几种常见碳
青霉烯水解酶基因，结果仅ｂｌａＮＤＭ１基因阳性。接合实验显示ｂｌａＮＤＭ１基因位于一可接合性质粒上，质粒不相容群分型属于
Ａ／Ｃ型，Ｓｏｕｔｈｅｒｎ杂交结果显示质粒大小约为５０ｋｂ。对质粒上大小约为１７ｋｂ基因片段的测序结果示，ＩＳＡｂａ１２５位于
ｂｌａＮＤＭ１基因两侧，下游依次为ｔｒｐＦ、ｇｒｏＳ、ｇｒｏＬ基因和ｉｎｓＥ基因的一部分。结论　 中国大陆出现临床分离产 ＮＤＭ１酶雷
氏普罗威登斯菌，警示我国需对产ＮＤＭ１细菌进行严密监测，并采取感染控制措施以阻断耐药基因在细菌之间传播。
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　　随着抗菌药物在临床的广泛应用，多重耐药和泛
耐药菌株日益增多，细菌耐药已成为一个极其重要的

公共卫生安全问题，其中碳青霉烯类耐药肠杆菌科细

菌（ＣＲＥ）占有重要的组成部分。产碳青霉烯水解酶
是肠杆菌科细菌耐碳青霉烯类药物的重要机制之一，

目前国际流行的主要有 ＫＰＣ、ＩＭＰ、ＶＩＭ、ＮＤＭ酶［１－２］，

我国流行的主要为ＫＰＣ和 ＩＭＰ酶［３－４］，新德里金属 β
内酰胺酶１（ＮＤＭ１）也有散发报道［５］。卫生部耐药监

测网（Ｍｏｈｎａｒｉｎ）南区分中心在主动监测 ＣＲＥ过程中，
发现１株ＣＲＥ并对其耐药机制进行了研究，旨在为治
疗此类感染及耐药菌传播的控制提供依据。

１　材料与方法

１．１　临床资料
　　患者，女性，４５岁，农民。因“发热、腹痛２周，加重３ｄ”入
住广东某三甲医院。２０１１年７月１５日患者无明显诱因于入睡
前突发腹部持续性胀痛，无放射至右背部，无恶心呕吐，伴畏寒

发热，体温达３９℃。无皮肤巩膜黄染，无腹胀、腹泻、黑便、便
秘等。于当地医院查腹部 Ｂ超示肝右叶多发性脓肿。血常规
示白细胞１４．４×１０９／Ｌ、中心粒细胞比率８５％，予抗炎（药物不
祥）解痉后上述症状缓解。３ｄ前上述症状加重。以“肝脓肿”
收入院。既往无外国人接触史，无出国史。入院后给予外科穿

刺引流，引流液培养示雷氏普罗威登斯菌ＦＲ９０，治疗５ｄ后，再
次培养引流液，无致病菌生长。再治疗７ｄ后，患者所有症状消
失，痊愈出院。

１．２　菌株来源
　　所分离的雷氏普罗威登斯菌采用ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ全自动
细菌鉴定仪进行细菌鉴定并保存。质控菌株：大肠埃希菌

ＡＴＣＣ２５９２２；改良 Ｈｏｄｇｅ实验阳性对照株：肺炎克雷伯菌２９３６
（改良 Ｈｏｄｇｅ实验阳性，ＰＣＲ确证产 ＫＰＣ２酶的肺炎克雷伯
菌）；接合实验受体菌：大肠埃希菌 Ｊ５３；Ｓ１酶切脉冲场电泳
Ｍａｒｋｅｒ：分子标准对照Ｈ９８１２菌株。以上菌株均为本实验室保
留菌株。

１．３　主要试剂及仪器
　　抗菌药物标准品为中国药品生物制品检定所产品。亚胺
培南、美罗培南纸片、ＭＨ琼脂和肉汤为英国 Ｏｘｏｉｄ公司产品。
ＤＮＡ１００ｂｐ标准为宝生物工程公司产品。ＧＮＩ革兰阴性杆菌
鉴定卡和 ＧＮＳ革兰阴性杆菌药敏卡、亚胺培南ＥＤＴＡＥｔｅｓｔ试
纸条为法国生物梅里埃公司产品。

１．４　药物敏感实验
　　采用ＣＬＳＩ推荐的肉汤稀释法和纸片扩散法（ＫＢ法），方
法和结果判断标准按照ＣＬＳＩ２０１１［６］的规定，质控菌株为大肠埃
希菌ＡＴＣＣ２５９２２。
１．５　碳青霉烯水解酶表型检测
　　采用改良 Ｈｏｄｇｅ实验（ＭＨＴ）［６］和亚胺培南ＥＤＴＡ协同实
验［５］。ＭＨＴ方法：使用无菌生理盐水，将大肠埃希菌
ＡＴＣＣ２５９２２菌悬液调至０．５麦氏浊度，并用生理盐水进行１∶１０
稀释；用棉签将稀释后菌液均匀涂布于 ＭＨ琼脂平板上，干燥
３～１０ｍｉｎ。将美罗培南或厄他培南纸片置于ＭＨ琼脂平板上，

使用１０μＬ接种环，挑取３～５个过夜生长菌落，垂直于药敏纸
片，从纸片边缘开始划线，长度为２０～２５ｍｍ。３７℃温箱孵育
１６～２０ｈ。如果在被测菌株与大肠埃希菌 ＡＴＣＣ２５９２２抑菌圈
交汇处，大肠埃希菌生长增强，即产碳青霉烯水解酶。亚胺培

南ＥＤＴＡ协同实验：将０．５麦氏浊度的待检菌悬液涂布于 ＭＨ
琼脂平板上，待其干燥后将 Ｅｔｅｓｔ试纸条置于琼脂平板表面，
３５℃ 孵育１６～１８ｈ观察结果。当出现亚胺培南与亚胺培南
和抑制剂复合物的ＭＩＣ比值（ＩＰ／ＩＰＩ）≥８、ＩＰ／ＩＰＩ之间出现幻影
圈或ＩＰ／ＩＰＩ出现畸变圈可判为阳性。
１．６　碳青霉烯酶耐药基因检测
　　采用煮沸法提取细菌总 ＤＮＡ。利用特异性引物［７］扩增常

见碳青霉烯水解酶耐药基因，引物序列见表１。ＰＣＲ检测反应
体系为２５μＬ，含ＰＣＲｍｉｘ１２．５μＬ，ｄｄＨ２Ｏ９．５μＬ，上下游引物
各１μＬ，ＤＮＡ模板１μＬ。ＰＣＲ反应条件：９５℃预变性４ｍｉｎ；
９４℃ 变性４０ｓ，５５℃退火３０ｓ，７２℃延伸１ｍｉｎ，共３０个循环；
７２℃充分延伸１０ｍｉｎ。取３μＬＰＣＲ产物经１％琼脂糖凝胶电
泳，紫外灯下观察结果，用凝胶成像系统（购自美国 ＢｉｏＲａｄ公
司）照相保存。阳性 ＰＣＲ产物送上海英骏生物技术有限公司
测序。ＤＮＡ序列在 ＮＣＢＩ数据库（ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｎｃｂｉ．ｎｌｍ．ｎｉｈ．
ｇｏｖ）比对确定基因型。

表１　编码碳青霉烯水解酶耐药基因引物序列及扩增片段长度

基因 引物序列　　　 长度（ｂｐ）
ＩＭＰ 上游：５′ＧＧＡＡＴＡＧＡＧＴＧＧＣＴＴＡＡＴＴＣＴＣ３′ ８２６

下游：５′ＧＴＧＡＴＧＣＧＴＣＴＣＣＡＡＣＴＴＣＡＣＴ３′
ＳＰＭ 上游：５′ＣＣＴＡＣＡＡＴＣＴＡＡＣＧＧＣＧＡＣＧ３′ ６６６

下游：５′ＴＣＧＣＣＧＴＧＴＣＣＡＧＧＴＡＴＡＡＣ３′
ＶＩＭ 上游：５′ＣＡＧＡＴＴＧＣＣＧＡＴＧＧＴＧＴＴＴＧＧ３′ ８３３

下游：５′ＡＧＧＴＧＧＧＣＣＡＴＴＣＡＧＣＣＡＧＡ３′
ＫＰＣ２ 上游：５′ＧＣＴＡＣＡＣＣＴＡＧＣＴＣＣＡＣＣＴＴＣ３′ １０５０

下游：５′ＴＣＡＧＴＧＣＴＣＴＡＣＡＧＡＡＡＡＣＣ３′
ＧＩＭ 上游：５′ＡＧＡＡＣＣＴＴＧＡＣＣＧＡＡＣＧＣＡＧ３′ ８９４

下游：５′ＡＣＴＣＡＴＧＡＣＴＣＣＴＣＡＣＧＡＧＧ３′
ＮＤＭ１ 上游：５′ＣＡＧＣＡＣＡＣＴＴＣＣＴＡＴＣＴＣ３′ ２９２

下游：５′ＣＣＧＣＡＡＣＣＡＴＣＣＣＣＴＣＴＴ３′

１．７　接合实验及质粒不相容群检测
　　接合实验参照 Ｃｈｅｎ等［７］的方法，以雷氏普罗威登斯菌

ＦＲ９０为供体菌，叠氮化物耐药的大肠埃希菌 Ｊ５３为受体菌，分
别在５ｍＬＬＢ肉汤液体培养基中３７℃振荡孵育８ｈ；取受体菌
９００μＬ，供体菌１００μＬ，加入４ｍＬＬＢ肉汤中混匀，３７℃振荡孵
育过夜；取供体菌与受体菌混合培养液１００μＬ，混匀密涂于含
叠氮化物（２００ｍｇ／Ｌ）、氨苄西林（５０ｍｇ／Ｌ）的ＭＨ平板上筛选，
３７℃孵育过夜后生长，同时分别将供体菌和受体菌的菌液
１００μＬ涂在该平板上作对照。有菌生长即表明接合成功。再
采用ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ全自动细菌鉴定仪（购自法国生物梅里
埃公司）对接合子进行鉴定，并进行药敏实验。提取接合菌质

粒，以此为模板用 ＰＣＲ扩增接合子耐药基因。使用常见的
１８个不相容群质粒的引物对该质粒进行 ＰＣＲ检测，确定质粒
不相容群型，引物序列及反应条件参照文献［８］进行。
１．８　Ｓ１酶切脉冲场电泳和ｂｌａＮＤＭ１杂交
　　将接合菌包埋于琼脂糖小胶中，用 Ｓ１核酸酶消化接合菌
质粒，并进行脉冲场凝胶电泳（仪器购自美国 ＢｉｏＲａｄ公司）。
然后将该质粒ＤＮＡ片段转移至尼龙膜上，采用 ｂｌａＮＤＭ１特异性
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探针进行杂交，并用硝基四氮唑蓝／对甲苯胺蓝显色。具体操
作方法参照文献［７］。
１．９　ｂｌａＮＤＭ１基因环境分析
　　采用引物步移的方法获得含 ｂｌａＮＤＭ１基因质粒上大小约为
１７ｋｂ基因片段（ＧｅｎＢａｎｋＮｏ．ＪＱ３６２４１５）并对其序列进行测定
分析，以了解ｂｌａＮＤＭ１基因环境。

２　结果

２．１　药物敏感实验结果
　　临床分离的雷氏普罗威登斯菌ＦＲ９０的药物敏感实验结果
显示该菌对氟喹诺酮类、多粘菌素Ｂ、β内酰胺类（包括碳青霉
烯类）抗生素耐药，对氨曲南敏感。采用纸片扩散法检测 ＦＲ９０
对美罗培南、多粘菌素 Ｂ的敏感性，结果分别为美罗培南抑菌
圈直径为６ｍｍ，多粘菌素Ｂ抑菌圈为１４ｍｍ。ＦＲ９０对其余药
物的敏感性采用肉汤稀释法进行检测，结果见表２。

表２　雷氏普罗威登斯菌（ＦＲ９０）及其接合菌（Ｊ５３ＦＲ９０）
药敏结果

ＦＲ９０ Ｊ５３ＦＲ９０
抗菌药物

ＭＩＣ值（μｇ／ｍＬ） 解释 ＭＩＣ值（μｇ／ｍＬ） 解释

氨苄西林 ≥３２ Ｒ ≥３２ Ｒ
氨苄西林舒巴坦 ≥３２ Ｒ ≥３２ Ｒ
哌拉西林他唑巴坦 ≥１２８ Ｒ ６４ Ｒ
头孢唑啉 ≥６４ Ｒ ≥６４ Ｒ
头孢他啶 ≥６４ Ｒ ≥６４ Ｒ
头孢曲松 ≥６４ Ｒ ≥６４ Ｒ
头孢吡肟 ≥６４ Ｒ ≥６４ Ｒ
氨曲南 ４ Ｓ ４ Ｓ
厄他培南 ≥８ Ｒ ≥８ Ｒ
亚胺培南 ≥１６ Ｒ ≥１６ Ｒ
阿米卡星 ≥６４ Ｒ ≤２ Ｓ
环丙沙星 ≥４ Ｒ ≤０．２５ Ｓ
左氧氟沙星 ≥８ Ｒ ≤０．２５ Ｓ

Ｒ：耐药；Ｓ：敏感

２．２　碳青霉烯水解酶表型检测结果
　　改良Ｈｏｄｇｅ实验结果：被测普罗威登斯菌菌株与大肠埃希
菌ＡＴＣＣ２５９２２的交汇处大肠埃希菌生长增强，阳性对照株交汇
处生长明显增强，而阴性对照株交汇处生长未见增强（图１）。
亚胺培南ＥＤＴＡ纸片法协同实验结果显示ＩＰ／ＩＰＩ＞８（图２）。

１：阴沟肠杆菌ＱＴ２０；２：雷氏普罗威登斯菌 ＦＲ９０；３：阳性对照株肺
炎克雷伯菌２９３６；２５９２２：阴性对照株ＡＴＣＣ２５９２２

图１　改良Ｈｏｄｇｅ实验检测碳青霉烯水解酶

图２　亚胺培南ＥＤＴＡ纸片法协同实验检测碳青霉烯水解酶

２．３　碳青霉烯水解酶耐药基因检测结果
　　对雷氏普罗威登斯菌菌株，设计引物对临床报道常见的编
码碳青霉烯水解酶基因进行检测，ｂｌａＮＤＭ１为阳性，ｂｌａＶＩＭ、ｂｌａＩＰＭ、
ｂｌａＧＩＭ、ｂｌａＳＰＭ、ｂｌａＫＰＣ２均为阴性，见图 ３。ＰＣＲ测序结果为
２９２ｂｐ，经序列比对与基因序列号为 ＪＮ１５７７６７．１的序列９９％
一致，该片段是肺炎克雷伯菌携带ｂｌａＮＤＭ１质粒的一部分。
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Ｍ：ＤＮＡ１００ｂｐ标准；１：ｂｌａＮＤＭ１；２：ｂｌａＶＩＭ；３：ｂｌａＩＰＭ；４：ｂｌａＧＩＭ；
５：ｂｌａＳＰＭ；６：ｂｌａＫＰＣ２

图３　ＰＣＲ扩增ＦＲ９０碳青霉烯水解酶耐药基因

２．４　接合实验及质粒不相容群检测结果
　　碳青霉烯类耐药的雷氏普罗威登斯菌通过接合实验成功
地将携带ＮＤＭ１基因质粒传递给受体菌大肠埃希菌 Ｊ５３。接
合子（Ｊ５３ＦＲ９０）经ＶＩＴＥＫ２Ｃｏｍｐａｃｔ全自动细菌鉴定仪鉴定为
大肠埃希菌。药敏结果显示接合子对所有β内酰胺类耐药，但
保留了对氟喹诺酮类、氨曲南的抗菌活性（表２）。ＰＣＲ证实接
合子ｂｌａＮＤＭ１基因阳性（图４），表明 ｂｌａＮＤＭ１在可转移的接合性
质粒上。质粒不相容群分型显示该质粒属于Ａ／Ｃ型。
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Ｍ：ＤＮＡ１００ｂｐ标准；１：ＦＲ９０；２：Ｊ５３；３：Ｊ５３ＦＲ９０
图４　ＰＣＲ扩增Ｊ５３ＦＲ９０ｂｌａＮＤＭ１
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２．５　Ｓ１酶切脉冲场电泳和ｂｌａＮＤＭ１杂交结果
　　Ｓ１酶切脉冲场电泳和ｂｌａＮＤＭ１杂交结果（图５）显示仅有１个

质粒即携ｂｌａＮＤＭ１的质粒转移至受体菌Ｊ５３中，大小约为５０ｋｂ。
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Ｍ：Ｈ９８１２；１：Ｊ５３ＦＲ９０；２：ＦＲ９０；３：Ｊ５３ＱＴ２０；４：ＱＴ２０；５：鲍曼不动
杆菌Ａ２０７；６：Ａ２０７；７：ＱＴ２０；８：Ｊ５３ＱＴ２０；９：ＦＲ９０；１０：Ｊ５３ＦＲ９０

图５　Ｓ１酶切脉冲场电泳（Ａ）和ｂｌａＮＤＭ１杂交结果（Ｂ）

２．６　ｂｌａＮＤＭ１基因环境分析结果
　　采用引物步移的方法获得含 ｂｌａＮＤＭ１基因质粒上大小约为

１７ｋｂ基因片段（ＧｅｎＢａｎｋＮｏ．ＪＱ３６２４１５），并对其序列进行测
定分析，结果显示ＩＳＡｂａ１２５（来源于鲍曼不动杆菌一个插入序
列）位于ｂｌａＮＤＭ１基因两侧，下游依次为 ｔｒｐＦ、ｇｒｏＳ、ｇｒｏＬ基因和
ｉｎｓＥ基因的一部分。同时一个与 Ｔｎ３相似的基因片段位于
ＩＳＡｂａ１２５上游。分析ｇｒｏＳ和 ｇｒｏＬ基因的序列和分子中 ＧＣ含
量，发现其与环境中的病原菌如假黄色单胞菌属、黄杆菌属、不

动杆菌属的基因相似［９］。

３　讨论

　　碳青霉烯类药物是治疗革兰阴性杆菌感染，特别
是肠杆菌科细菌的最强效 β内酰胺类药物。碳青霉
烯类耐药肠杆菌科细菌日益增多给临床带来巨大的挑

战。ＮＤＭ１为新近发现的金属酶，由 ｂｌａＮＤＭ１基因编
码，属于 Ｂ类 β内酰胺酶，对包括碳青霉烯类在内的
所有β内酰胺类抗生素耐药［１０］。该酶自２０１０年报道
后，受到全世界的广泛关注，多个国家和地区先后报道

了ＮＤＭ１的暴发流行，中国香港、大陆均有散在病例
报道。ｂｌａＮＤＭ１基因已报道分离自大肠埃希菌、肺炎克
雷伯菌、阴沟肠杆菌、鲍曼不动杆菌等。在中国，２０１１年
俞云松等报道了产 ＮＤＭ１的鲍曼不动杆菌，２０１３年
新疆报道了产 ＮＤＭ１阴沟肠杆菌［５］。但全球产

ＮＤＭ１普罗威登斯菌属的相关报道较少。２０１１年阿
富汗报道了从 １例烧伤病人血液标本中分离的产
ＮＤＭ１的斯氏普罗威登斯菌［１１］。本研究为中国大陆关

于社区获得性产ＮＤＭ１的雷氏普罗威登斯菌的报道。
　　ＮＤＭ１在全球的广泛传播，主要与质粒的水平传
播及ｂｌａＮＤＭ１的基因环境有关。已报道的携 ｂｌａＮＤＭ１基
因既可位于Ａ／Ｃ型和ＩｎｃＬ／Ｍ型的广宿主质粒上［１０］，

也在窄宿主质粒 ＦⅡ型发现［１２］。本研究结果虽与阿

富汗报道的同属 Ａ／Ｃ型可接合质粒［１１］，但后者质粒

约为１７８ｋｂ，与本研究质粒（５０ｋｂ）大小不同，提示两
者质粒结构可能存在差异，也预示了 ｂｌａＮＤＭ１的遗传背
景多样化。进一步分析１７ｋｂ片段的基因结构，表明
ＩＳＡｂａ１２５位于 ｂｌａＮＤＭ１基因两侧，下游依次为 ｔｒｐＦ、
ｇｒｏＳ、ｇｒｏＬ基因和ｉｎｓＥ基因的一部分。该基因结构与
目前大多报道的 ｂｌａＮＤＭ１基因环境相似

［１３－１４］，有所不

同的是，在ＩＳＡｂａ１２５上游有一个与Ｔｎ３相似的基因片
段，该片段与意大利报道的肺炎克雷伯菌的质粒

ｐＩｎｃＸＳＨＶ（ＧｅｎＢａｎｋｎｏ．ＪＮ２４７８５２）９９％相同［１５］。

另外，分析 ｇｒｏＳ和 ｇｒｏＬ基因的序列和分子中 ＧＣ含
量，发现其与环境中的病原菌如假黄色单胞菌属、黄杆

菌属、不动杆菌属的基因相似。这些质粒和基因环境

信息均提示，全球发现的ｂｌａＮＤＭ１最初大多来源于自然
环境，在进化过程中，经过了不同的基因重组事件，又

形成了多样化的基因环境结构。

　　普罗威登斯菌常分离自人的尿液、血液、痰液等，
很少分离自肝脓肿引流液。本研究病例不仅细菌感染

部位特殊，且 ｂｌａＮＤＭ１基因的发生也存在疑惑：患者本
人及家人均无出国或与外国人接触，且调查该医院

２０１１年所有科室的微生物信息，分离该菌前后３个月
内均无普罗威登斯菌属菌株出现，也无ＮＤＭ１菌株被
检测到。结合上述的ｂｌａＮＤＭ１基因结构，可能来源于自
然环境。近来欧洲的几例社区获得性 ＮＤＭ１菌株感
染也证实了该结论［１６］。

　　由于普罗威登斯菌对多粘菌素天然耐药［１７］。若

其产ＮＤＭ１酶，可用于治疗的抗菌药物很少。本病例
中分离的雷氏普罗威登斯菌菌株 ＦＲ９０药敏结果显示
仅对氨曲南敏感，其余药物均耐药。接合子（Ｊ５３
ＦＲ９０）结果显示其仅保留了对氟喹诺酮类的敏感性，
对所有β内酰胺类仍耐药，且接合子与原菌相比其对
碳青霉烯类的耐药水平基本一致。虽然该患者经氨曲

南治疗之后痊愈出院，但产ＮＤＭ１细菌仍然对人类有
很大威胁。因此，我国应继续对产ＮＤＭ１细菌进行严
密监测，特别应重视社区获得感染的筛查，并采取感染

控制措施以阻断耐药基因在细菌之间传播。
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Ａ：术前；Ｂ：术后
图２　肾透明细胞癌颅骨转移患者手术前后ＭＲＩ表现

２　讨论

　　肾透明细胞癌是最常见的肾细胞癌，占总数的 ７０％ ～
８０％。肾癌通过血液运输转移率高，约有６０％的患者存在转移
可能，远处转移多见于肺、脑、骨、肝等脏器，骨转移灶常发生于

血液循环丰富的椎体及长骨近端，颅骨转移较为少见。检索

ＣＮＫＩ数据库及维普中文科技期刊数据库１９９４－２０１３年资料，
共报道肾透明细胞癌上颌骨转移［１］及颅骨转移各１例［２］。检

索外文文献，肾透明细胞癌颅骨转移也十分罕见：Ｇａｅｔａｎｉ等［３］

２００５年报告２例，同时，作者回顾分析了 １９５５－２００５年的文
献，共报告３１例；Ｙｅｈ等［４］２００７年报告１例。若无明确病史，

肾透明细胞癌颅骨转移易误诊嗜酸性肉芽肿等颅骨肿瘤，确诊

依赖于病理诊断，手术治疗应从正常颅骨钻孔，尽量完整切除

肿瘤，减少术中出血。转移性肾透明细胞癌对放化疗不敏感，

手术是治疗的唯一有效办法，转移灶彻底切除的患者的生存期

要比姑息性切除的明显延长［５］。术后是否行放化疗存在争议，

本病预后不良，平均生存期约１３个月［６］。本例患者彻底切除

肿瘤及受侵犯的颅骨、肌肉，随访半年无复发，但仍需长期随

访。对于不明原因颅骨肿瘤，应考虑到颅骨转移的可能。
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