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结核性脑膜炎脑脊液多项指标的动态研究 

周大明 ，彭仕芳z 

(1．江苏省泰州市人民医院感染科 ，泰州 225300；2．中南大学湘雅医院感染科 ，长沙 410008) 

【摘 要】目的：探讨结核性脑膜炎患者脑脊液(ce mspinalⅡaid，csF)常规、生化检测及脑脊液细胞学检查对结脑的诊断以及 

疗效评估的价值。方法：动态分析 8O例结脑患者治疗前 、后 csF常规、生化、脑脊液细胞学变化特点及检测结果。结果：结脑患 

者治疗前 csF开放压力高(87．5％)，治疗后压力升高率下降明显，差异具极显著性意义(P<0．01)；多数结脑患者治疗前 csF常 

规镜下清晰透明(87．5％)，经治疗后差异对比不明显(尸>0．O5)；治疗前 ，多数结脑患者 csF细胞数总数升高(94．19％)；治疗 l2 

周下降至 25％( 0．01)；结脑患者治疗前 csF的生化异常率高达 90％以上，治疗 12周后氯化物和葡萄糖异常率下降(尸≮0． 

01)，蛋白质与治疗前比较 ，差异均无显著性意义(尸>0．05)。典型的结核性脑膜炎早期呈以粒细胞增多为主的混杂细胞反应，治 

疗中期粒细胞逐渐减少，免疫细胞 、激活单核细胞增多 ，治疗晚期以激活淋巴细胞反应为主，粒细胞逐渐消失，治愈后细胞学恢 

复正常。结论：csF常规及生化改变异常率高，对结脑患者早期诊断与疗效评估有重要价值；脑脊液细胞学的动态监测有助于结 

核性脑膜炎的早期快速诊断及判断预后。 

【关键词】结核性脑膜炎；脑脊液；细胞学 

【中国图书分类法分类号】R529-3 【文献标识码】A 【收稿日期】2008—07—24 

DynamiC study Of cerebral spjnaI fIUid markerS in patientS with tuberculOuS 

menInaItIS 
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【Abstmct】0电 c 8：Tln discuss the va1ue f0r earlier diagnosis and curative ef ct evaluation 0ftuberculosis menin tis(TBM)by detect— 

ing the cerebmspinal nuid (CSF)mutine，biochemistry and cytoIogy check． ， 出 ：Dynamic Analysis 0f cerebmspinal nuid mutine， 

biochemistry and cyt0logy variation have been ped．0m1ed on 80 cases with TBM between pri0卜treatment and post—treatment J匏s ￡招： 

Thefe is a 0bvi0usIy rise ped’nrrned in the cerebmspinal nuid f0r the pressure，bi0chemistry index singularity ratio and neutI_0phil pm— 

p0rtion prior treatment，while a pmgressive decline was observed in post treatment wi|h a significant dim rence． IIhe typical TBM in 

fnrepart showed intenT1iX cyto10gy reaction which had most gmnul0cytes． During the middle peri0d of the treatment，gmnulocytes reduced， 

more over immune ce1ls and active hyaline leuk0cytes increased． During the Iater period 0f the treatment，active 1ymph0Hcytes reaction was 

the most obvi0us． Cerebmspinal nuid cytol0gy was back t0 norrnal when TBM had been cured．('0彻  惦 0 ：The cerebmspinal nuid cy— 

tology check is a signi cant index in earlier diagnosis 0f TBM；Dynamic observati0n on cerebros pinal nuid cytology is helpful f0r earlier 

diagnosis 0f TBM． FurtherrnoIe the method has some value in judging the pr0gnosis of the patients suf ned TBM． 

【Key words】Cerebraltubercul0sis；Cerebral pinal nuid；Cytol0gy． 

结核性脑膜炎(简称结脑)是神经系统结核病 

最常见的类型 ，被认为是肺外结核中的重症结核病 ， 

是由结核杆菌侵入蛛网膜下腔而引起软脑膜、蛛网 

膜进而累及脑实质和脑血管 的病变。近年来随着全 

球结核发病率的升高。我国成人结核的发病率和病 

死率亦在增加。结脑临床诊断难度大，对实验室检 

查如脑脊液(Cerebr0spinalnuid，CSF)常规 、生化、细 

胞学变化和辅助检查如 CT和 MRI结果依赖性大。 

我们回顾性分析了我院 1986～2007年收治的 80例 
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结核性脑膜炎脑脊液情况动态分析检测结果 ，现报 

告如下。 

1 资料与方法 

1．1 临床资料 

80例选自1986年 1月 ～2007年 12月我院感染科住院病 

人。全部病人均有程度不同的发热、头痛和(或)呕吐、脑膜刺 

激征。全部病人均有结核接触史。18例查出不同部位脑外结 

核原发灶，另 5例 CSF涂片抗酸染色结核菌阳性而确诊。好 

转出院72例，病情恶化而自动出院4例 ，死亡 4例。20世纪 
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80年代，病人人院后除一般对症 、支持治疗外均采用异烟肼、 

利福平 、链霉素和对氨基水杨酸钠方案 ，90年代采用异烟 

肼 、利福平、乙胺丁醇和吡嗪酰胺方案治疗 ；辅以激素、脱水 

剂和抗癫痫药等治疗。 

1．2 入选标准[1I 

①在急性或亚急性脑膜炎基础上，在 csF中检测到结核 

菌；或合并肺结核，同时 csF糖氯化物降低和蛋白定量升高； 

或皮肤结核菌素试验阳性 ；或 CT、MTI发现大脑基底池或外 

侧裂有渗出物、脑积水或脑回增强。②所有病例的血、csF经 

一 般的细菌、霉菌、寄生虫或恶性肿瘤的细胞学检查结果均 

为阴性。③所有存活病例均经抗结核治疗而好转或痊愈。 

1．3 方法 

1．3．1 CSF常规检测 所有患者人院后 3 d内完成首次腰 

穿测压送检。csF蛋白质、氯化物和葡萄糖的正常值分别为 

(0．30±0．15) L、(125±5)mmol，L、(3．5±1．0)mm0l／L。我f门将 

csF蛋白质> 5玑 ，氯化物<l2Omm0l／I』，葡萄糖 <2．5mm0I几 

或低于血糖的60％定义为异常；CSF开放压力≥200 mmH20 

为升高。并于入院后第 1个月和第 2个月，反复多次腰穿留 

取 csF，动态观察 csF常规 、生化 、生化腺苷脱氨酶(ADA)、 

抗酸染色、PcR一结核杆菌DNA、抗结核抗体等指标变化情 

况 。 

1．3．2 脑脊液细胞学检查方法 常规腰椎穿刺取新鲜脑脊 

液0．5ml，置粟氏沉淀管中，以5o0～800 r／min离心 5～10min， 

待沉淀管内液体被干燥后，取下沉淀作细胞学的玻片干燥并 

行瑞 一姬氏染色，光学显微油镜检查，按候氏分类法详细分 

类 100个有核细胞 ，并求其各 自的百分比例翻，在治疗前、治 

疗后第 2、4、8周不同时段观察脑脊液细胞变化。转入稳定期 

后(体温正常，头痛消失)，每个月作腰穿 1次，直至脑脊液细 

胞学检查正常。 

1．4 统计学处理 

采用sPss13．00软件进行统计学分析，计量资料以均数 ± 

标准差( ±s)表示 ，计数资料以百分率表示 ，采用卡方检验。 

n05为差异有显著性，尸<0-01为差异有极显著性统计学意义。 

2 结 果 

2．1 治疗前 CSF检羽4 

80例结脑患者 CSF常规(白细胞数)与生化各 

项指标(葡萄糖，氯化物，蛋白质)检测阳性率均高 

(87．1％ 98．7％)，ADA阳性率为 85．0％，PCR阳性率 

为76．2％，而涂片及抗结核抗体阳性率均低，分别为 

6_3％、23．7％。详见表 1。 

2．2 治疗后不同时期 CsF检测 (结果见表2) 

表2所示，结脑患者治疗前CSF开放压力高(875％)， 

与文献报道【3]结果接近，经四联抗痨治疗后，压力升 

高率下降明显，差异有统计学意义(尸<O．01)，提示 

CSF开放压力是一项重要的参考指标。多数结脑患 

者治疗前 CSF常规镜下清晰透明(87．5％)，经治疗 

后差异对比不明显，无显著性意义(Jp>0．05)。治疗 

前，多数结脑患者 CSF细胞数总数升高(94。19％)； 

治疗后明显下降，治疗 l2周下降至25％，差异具极 

显著性意义(尸<0．01)。结脑患者治疗前 CSF的生化 

异常率高达 90％以上，以蛋白质明显升高，氯化物 

和葡萄糖明显下降为主，治疗 12周后氯化物和葡萄 

糖异常率下降(P<0．o1)，蛋白质与治疗前比较，差异 

均无显著性意义(尸>0．05)，故不易恢复。 

2．3 脑脊液细胞学检查 

所有病例脑脊液均出现异常细胞学反应，出现 

正常或异常细胞 ：嗜中性粒细胞、小淋巴细胞、大淋 

巴细胞、激活淋巴细胞、浆细胞、单核细胞、激活单 

核细胞及吞噬细胞。其中部分细胞随治疗时间的延 

长，所占比率明显改变 ，构成了结脑的动态脑脊液 

细胞学改变。各种细胞比率及变化见表3。 

表 3所示，治疗前及治疗两周左右，脑脊液细 

胞学为以嗜中性粒细胞为主混合性细胞学反应．嗜 

中性粒细胞比例占30％～60％，并可见激活单核和淋 

巴细胞。治疗 8—12周左右，嗜中性粒细胞明显下 

降，主要为以淋巴细胞为主的混合性细胞学反应，淋 

巴细胞比例约占30％～60％．但其它各种细胞仍然存 

在。治疗 12周以后主要以淋巴细胞为主，嗜中性粒 

细胞逐渐消失，仍可见少许激活淋巴及激活单核细 

胞，以后脑脊液细胞比例渐恢复正常，但完全没有 

异常脑脊液细胞，如嗜中性粒细胞至少半年以上。 

表 1结脑患者 csF检测(n：80) 
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3 讨 论 

3．1 结核性脑膜炎 

结核性脑膜炎是一个世界性的严重威胁人类 

生命健康的感染性疾病。发展中国家患者占90％以 

上，结核性脑膜炎已成为感染性疾病中的头号杀 

手。结脑的预后与早诊断、早治疗密切相关，结脑的 

诊断除了临床症状、体征、脑部 CT、MRI外，实验室 

脑脊液检验极其重要。我们通过对 80例结脑患者 

CSF多项指标检测的分析，证实 CSF常规(白细胞 

数)、生化(葡萄糖 、氯化物 、蛋白)、ADA、PCR为结 

脑早期诊 断的有效指标 。其 中 ADA阳性率 达 

85．0％，PCR阳性率为 76．2％，其结果均与文献报导 
一 致翻。而 CSF抗结核抗体阳性率与细菌学检出率 

均低，故对结脑早期诊断无特殊价值。在结脑前 8周 

治疗中，检测 CsF常规与生化指标显示葡萄糖恢复 

最快，氯化物次之，而蛋白质恢复最慢。因为 CSF葡 

萄糖的变化为脑内结核性炎性反应，经有效治疗可 

较快恢复：而氯化物与蛋白的改变属继发性反应 ，与 

CSF的循环是否通畅有关，故恢复较慢。 

3．2 脑脊液细胞学检查 

脑脊液细胞学检查是结脑临床诊断一项简便 

的辅助手段。本研究中，临床确诊的 80例结脑患者 

经多次脑脊液检查，全部脑脊液细胞学均有异常，提 

示脑脊液细胞学检查远较常规检查敏感、可靠，更具 

有诊断价值。病理研究发现【4．5_早期未经抗结核治疗 

的脑膜炎为渗出性炎症，炎症变化主要在颅底，出现 

大量嗜中性粒细胞，其比例在 60％一80％。2周后出 

现增殖性改变[6】．表现为激活单核细胞、激活淋巴细 

胞明显增多。国内外学者研究也指出【7．8】，结脑患者 

脑脊液细胞学的特征性表现呈混合性细胞学反应 ， 

即在脑脊液细胞分类中既含有相当比率的嗜中性 

粒细胞 ，也含有一定 比率的激活单核细胞、小淋巴 

细胞、转化型淋巴细胞、浆细胞和淋巴样细胞，一般 

持续 4周以上。本研究发现 80例结脑患者的早期 

脑脊液多数为混合性细胞反应 ，各种异常细胞出现 

率最高的成分为嗜中性粒细胞 ，经抗结核治疗后嗜 

中性粒细胞比例出现下降。逐渐转化为淋巴细胞反 

应。本研究发现免疫活性细胞中淋巴样细胞出现率 

与文献报道基本一致 。结脑的这些脑脊液细胞学 

特征与其他中枢神经系统感染性疾病有很大 的差 

别 ：病毒性脑膜炎大部分呈淋巴样细胞反应㈣，即使 

有嗜中性粒细胞出现在短期内也完全消失 ，而且激 

活淋巴细胞持续时间一般不超过 2周：化脓性脑膜 

炎早期均呈现嗜中性粒细胞反应【】”，经有效抗菌治 

疗后，短时间内依次进入亚急性期和恢复期。本研 

究观察结果也证实此点。另外，由于目前抗生素的 

广泛使用 ，化脑患者在就诊时大部分已进入亚急性 

期 ，易与结脑相混淆，因此一次脑脊液细胞学仅能 

反映感染过程的瞬间变化．动态检测对疾病的诊断 

有更高的价值。 

表 2 结脑患者不同时期 CSF常规和生化检测(n：80，％) 

注：与治疗前比较，行 x。检验， 0．O5“P<0．0l 

表 3结脑患者治疗前后 CSF各型细胞所占比例(n=8O，％) 
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总之，在结脑的早期诊断中，CSF常规、生化、A— 

DA、PCR的检测及脑脊液细胞学检查具有重要意 

义，故笔者主张为提高结脑早期诊断的准确性，应早 

做腰穿．多次送检；同时定期检测 CSF常规与生化 

并结合脑脊液细胞学的动态观察，使结脑患者真正 

实现早诊断 、早治疗。 
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出院诊断 ：(1)活动性乙肝肝硬化失代偿 ；(2)原发性腹膜 

炎 ；(3)脾梗塞。 

2 讨 论 

肝硬化 出现 自发性脾梗塞的病例 罕见 ，通常认 为在肝硬 

化晚期会出现凝血功能障碍，有出血倾向，不利于血栓形成。 

脾梗塞的形成是 由于脾动脉 及分支被堵塞 的结果 ，由于脾是 

动脉终末循环部 ．血流减速 ，缺乏侧枝循环 ，易发生动脉 阻塞 

及梗死。血栓形成是血液在流动状态下 由于血小板的活化和 

凝血因子被激活致血液发生凝固。其形成有 3个条件 ：(1)心 

血管内皮细胞的损伤；(2)血流状态的改变；(3)血液凝固性 

增加。这 3个条件往往同时存在。虽然心血管内膜损伤是血 

栓形成的最重要和最常见 的原 因 ．但在 不同的状态下 ，血液 

缓慢及血液凝 固性的增 高也 可能是最重要 的因素⋯。肝硬化 

晚期，门静脉压力增高后，脾脏慢性瘀血，脾索纤维组织增生 

引起脾脏肿大 ，脾动脉扩张 、卷 曲 ，有 时可发生粥样化 ；脾静 

脉曲张 ，失去弹性 ．常合并静脉内膜炎 ：这些都有可能导致血 

栓的形成 。从病因学来 说 ，引起脾梗塞的原因主要有 ：(1)血 

液性疾病；(2)心脏大血管疾病；(3)脾血管病变；(4)医源性。 

其中．血液病导致脾梗塞的机制可能是：(1)脾肿大增加了氧 

耗量；(2)脾亢所致 的贫血 降低了血液的携氧能力 ；(3)恶性血 

细胞对脾 内循环 的梗阻 ；(4)肿大的淋 巴结对脾血管 的压迫。 

本例患者处于肝硬化失代偿期 ，肝硬化门脉高压时 ，脾内血 

流受阻 ，脾淤血 、肿大致血细胞过多过分 的阻留破坏 ；脾 内血 

液淤滞，血细胞处于缺氧 、缺葡萄糖状态，加之红细胞相互重 

叠受挤压而破碎 ．易被吞 噬细胞吞噬 ，脾脏长期充血 ，继续肿 

大．脾内滞留血细胞增多。肝硬化脾功能亢进患者当脾内滞 

留大量血细胞 ，淤滞血小板增 多 ，在一定 情况下可能发 生粘 

集形成血栓 ，发生脾梗塞 。 

脾梗塞的常见 临床表现有 ：(1)腹痛 ：一般是左上腹疼 

痛 ；(2)发热 、寒颤、恶心、呕吐、腹胀等；(3)脾脏假囊或脓肿 

形成者：上腹胀满、腹块 、胸腹炎等表现；(4)脾脏破裂症状。 

脾梗塞的 CT表现为 ：典型梗塞灶呈锥形 、三角形 、梭形 ，尖端 

指 向脾门基底近脾被膜的低密度阴影 ，增强后梗塞灶无强化。 

本例患者的临床表现及 CT检查均较典型，不难诊断。脾梗塞 

的治疗 ：(1)一般治疗 ：补液 、吸氧 、镇痛 、监护 、预防感染 ；(2) 

大部分脾梗塞可 以自愈或纤维化 ．病灶不需要特别处理 ．但是 

应处 理原发疾病 ；(3)出现液化坏死 区域 ，直径小 于 5 cm 可 

以随诊，严密观察，嘱卧床休息，不需处理；大于5 cm，应在 B 

超或透视下穿刺引流；(4)出现脾脓肿，目前多主张穿刺引 

流，脓腔反复抗生素冲洗；(5)必要时考虑行脾切除术。本例 

患者经密切观察、补液、吸氧 、预防感染等对症处理后，病情 

未进一步发展 ．故未进行进一步治疗。 

1979年 Spigos等应 用部 分脾 栓塞术 (Partial spIenic em— 

b0lization，PSE)成功治疗脾功能亢进后 ，PsE逐渐为临床接 

受。PSE后部分脾组织缺血梗死 ，脾脏减容可部分削弱脾脏 

破坏 血细胞和产生血细胞相关抗体 的功能 ，从而达到治疗脾 

亢的 目的 ：肝硬化性脾亢病人几 乎都合并食管 胃底静 脉曲 

张，PSE可减少脾静脉血流，从而降低了门静脉压力和减少 

曲张静脉破裂出血的风险l 2j。现在已经普遍用于对脾亢的临 

床治疗 。对该患者来说 ，如果脾梗塞没有出现被膜下出血 ，脾 

破裂 ，大面积的缺血性坏死或液化等并发症 ，可能对于脾功能 

亢进的改善有一定的帮助。 

脾梗塞在临床上缺乏特征性表现．并且部分病例有自愈 

倾 向，容易被 临床忽视 ；随着人们对脾梗塞认识的加深 ．各种 

影像学技术的发展，对脾梗塞的诊断相对容易。应尽早行影 

像学检查，及时诊断．治疗。 
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