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３５例重型颅脑损伤患者合并颅内感染的临床分析
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　　摘　要：目的　分析重型颅脑损伤患者术后合并颅内感染病原菌特点及耐药性情况，探讨其相关危险因素及预防控制对策。

方法　回顾性分析重庆市急救医疗中心神经外科收治的３５例重型颅脑损伤术后合并颅内感染患者脑脊液分离的致病菌及药敏

结果、高危因素、预后等临床资料。结果　３５例患者脑脊液共分离培养出５４株致病菌，其中革兰阳性菌占６１．１１％，革兰阴性菌

占３３．３３％，真菌占５．５６％。病原菌呈现较高的耐药性。经单因素分析发现伤口本身存在感染因素、术后切口外引流、脑脊液漏、

合并其他基础疾病、手术持续时间长（＞４ｈ）或再次手术者、手术放置异物等是重型颅脑损伤合并颅内感染的主要原因。经积极

治疗总有效率为６２．８６％，病死率为１１．４３％。结论　颅脑损伤患者合并颅内感染以革兰阳性菌多见，医源性因素导致颅内感染

比例及耐药性逐年上升。临床中静脉合并鞘内注射抗菌药物有利于控制颅内感染，缩短疗程及提高疗效。
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　　颅内感染是颅脑损伤术后常见的严重并发症之一，发病凶

险，可导致严重后果［１２］。特别是开放性颅脑损伤使颅内容物

直接与外界相通，致病菌尤其是革兰阳性菌经创口进入颅内或

颅内存有异物、碎骨片及污物引起颅内感染；神经外科手术破

坏了血脑屏障或血脑脊液屏障，致使各种条件致病菌极易从血

液循环进入脑内或脑室内引起感染。本研究对３５例颅脑损伤

合并颅内感染患者的资料进行分析，探讨颅脑损伤患者合并颅

内感染病原菌特点、耐药性情况、相关危险因素及预后情况，现

报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集２００９年１月至２０１１年１２月重庆市急

救医疗中心神经外科收治的颅脑损伤合并颅内感染患者３５

例，其中男２７例，女８例，年龄１７～７２岁，平均（４８．５±１２．６）

岁。其中广泛性脑挫伤２３例，颅内血肿１２例（合并原发性脑

干伤６例）；格拉斯哥昏迷评分（ＧＣＳ）３～５分２１例，６～８分

１４例。３１例行颅内血肿清除联合去骨瓣减压术。

１．２　方法

１．２．１　诊断标准　患者出现高热、头痛、恶心、意识模糊、脑膜

刺激征等临床症状和体征。临床检查脑脊液白细胞大于

１×１０７／Ｌ，以多核细胞为主，外周血白细胞大于１×１０１０／Ｌ。

脑脊液糖定量小于２．２５ｍｍｏｌ／Ｌ，氯化物小于１２０ｍｍｏｌ／Ｌ，蛋

白定量大于０．４５ｇ／Ｌ。脑脊液或颅内引流管头细菌培养阳性

即可确诊［３］。

１．２．２　培养方法　所有患者均常规腰穿采集脑脊液标本，按

照《全国临床检验操作规程》，致病菌的培养基由检验科按传统

方法配制，培养２４ｈ后观察结果，阳性标本进行病原菌分离培

养及药敏实验。

１．２．３　药物治疗　药敏结果返回前经验性应用能透过血脑屏
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障的抗菌药物，如大剂量头孢他啶 等静脉滴注；根据药敏结果

调整抗菌药物。用药后３ｄ观察疗效，病情好转可持续用药４

周，直至脑脊液检测白细胞数连续３次正常后，再巩固治疗２

周；３ｄ无效者须立即更换抗菌药物，必要时联合应用几种抗

菌药物。其中２８例行腰椎穿刺脑脊液置换并鞘内注射万古霉

素，直到椎管内脑脊液白细胞计数、糖含量正常为止。

１．２．４　疗效标准　参照卫生部１９９３年颁布的《抗菌药物研究

指导原则》的规定，痊愈：症状、体征、病原学检查和实验室检查

均恢复正常；显效：病情明显好转，４项中１项未完全恢复正

常；好转：用药后病情好转，但不够显著；无效：按上述方法治疗

７２ｈ后病情无明显进步或恶化。

１．３　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行分析，所有

结果以率表示，组间比较采用χ
２ 检验。以犘＜０．０５为差异有

统计学意义。

２　结　　果

２．１　病原菌分类　３５例患者中共分离出５４株病原菌，革兰

阳性菌３３株（６１．１１％），革兰阴性菌１８株（３３．３３％），真菌３

株（５．５６％）。以金黄色葡萄球菌、表皮葡萄球菌、大肠埃希菌、

铜绿假单胞菌为主，分别占２２．２２％、１８．５２％、１６．６７％和

１２．９６％，见表１。

２．２　细菌耐药性　革兰阳性菌如金黄色葡萄球菌、表皮葡萄

球菌等对青霉素、庆大霉素、左氧氟沙星和头孢呋辛高度耐药；

对万古霉素、利奈唑胺等非常敏感，耐药率低。革兰阴性菌如

大肠埃希菌、铜绿假单胞菌和鲍曼／醋酸钙不动杆菌对阿莫西

林、庆大霉素高度耐药，耐药率超过９０％，对头孢噻肟、头孢哌

酮、头孢吡肟、头孢唑林、环丙沙星、左氧氟沙星呈中度耐药；对

美罗培南、亚胺培南和多黏菌素高度敏感，耐药率小于１０％。

２．３　重型颅脑损伤合并颅内感染的危险因素　经单因素分析

发现伤口本身存在感染因素（如开放性颅脑损伤）、术后切口外

引流、脑脊液漏（鼻漏、耳漏、切口漏等）、合并其他基础疾病（肺

炎、糖尿病等）、手术持续时间长（＞４ｈ）或再次手术者、手术放

置异物（如颅骨修补材料、人工脑膜等）等是重度颅脑损伤并发

颅内感染的主要相关危险因素。

２．４　治疗与转归　经积极全身静脉及鞘内注射抗菌药物（万

古霉素１０～２０ｍｇ／ｄ）治疗后，痊愈１０例，显效１２例，好转４

例，无效５例，死亡４例，总有效率６２．８６％，病死率１１．４３％。

表１　　５４株病原菌分布构成比

病原菌 株数（狀） 构成比（％）

革兰阳性菌 ３３ ６１．１１

　金黄色葡萄球菌 １２ ２２．２２

　表皮葡萄球菌 １０ １８．５２

　肺炎链球菌 ４ ７．４１

　木糖葡萄球菌 ２ ３．７０

　人葡萄球菌 ２ ３．７０

　耳葡萄球菌 ２ ３．７０

　易变微球菌 １ １．８５

革兰阴性菌 １８ ３３．３３

　大肠埃希菌 ９ １６．６７

　铜绿假单胞菌 ７ １２．９６

　鲍曼／醋酸钙不动杆菌 ２ ３．７０

真菌 ３ ５．５６

　白色念珠菌 ２ ３．７０

　新型隐球菌 １ １．８５

合计 ５４ １００．００

３　讨　　论

重型颅脑损伤患者一旦合并颅内感染后常常表现为发病

急，病情进展快，感染不易控制，将会严重影响患者的预后［４５］。

而对于急诊颅脑损伤手术，由于术前准备不充分，有的甚至是

污染手术等，更易发生术后颅内感染。近年来由于抗菌药物的

广泛使用导致耐药细菌菌株的增多，更增加了治疗颅内感染的

难度。颅脑创伤术后颅内感染是可能导致死亡和残疾的一个

重要因素［６］。颅内感染的患者如果接受过抗菌药物治疗，脑脊

液涂片和培养的阳性率低于５０％。国内有文献报道培养的阳

性率低者仅为５．４％。在目前实际工作中，经验性治疗仍然是

治疗颅内感染这一严重疾病的重要手段［７８］。

神经外科感染常见的细菌主要为革兰阳性菌，本研究病原

菌分离革兰阳性菌占６１．１１％，以金黄色葡萄球菌占首位，其

次为表皮葡萄球菌、链球菌、肠球菌。根据药敏试验结果及时

调整抗菌药物，一般给予静脉滴注，感染不易控制者可行鞘内

注射抗菌药物。本研究以及相关文献［９］也支持在静脉用药的

基础上早期鞘内给药，能够有效防治颅内感染，降低发病率；而

随着细菌耐药性的变化，万古霉素已成为治疗颅内感染常用药

物，其用于鞘内注射已得到较多临床医生的公认［１０］。但鞘内

注射抗菌药物剂量过大可引起脑膜或神经根刺激症状，蛛网膜

下腔粘连，甚至惊厥、昏迷、死亡，应严格掌握指证及剂量［１１］。

本组病例有２８例（２６．４％）行鞘内注射万古霉素，效果较好，未

出现明显并发症。本组资料提示病原菌种类多，其中革兰阳性

菌在颅内感染中所占比重有增大趋势，但本组药敏试验结果显

示革兰阴性菌如大肠埃希菌、铜绿假单胞菌和鲍曼／醋酸钙不

动杆菌对阿莫西林、庆大霉素高度耐药，耐药率超过９０％；对

头孢噻肟、头孢哌酮、头孢吡肟、头孢唑林、环丙沙星、左氧氟沙

星呈中度耐药；对美罗培南、亚胺培南和多黏菌素高度敏感，耐

药率小于１０％。通过对脑脊液细菌培养结果充分了解近期院

内感染的趋势可针对性预防使用敏感抗菌药物，有效控制颅内

感染，对临床有一定指导意义。

重型颅脑损伤患者相当比例为开放性脑伤，颅底骨折及颅

内异物的存留是导致继发性颅内感染的重要因素［１２］。脑脊液

以及血液成为细菌、真菌等的良好培养基，脑脊液的循环特点

导致一旦颅内感染，往往发病突然，进展迅速，而且感染灶不易

局限［１３］。另外严重创伤后的机体抵抗机能下降及其他部位各

种耐药菌的感染是导致颅内感染的常见综合性因素；同时颅脑

外伤手术创伤大，操作复杂，手术及术野暴露时间长，手术放置

颅内或头皮下引流管均为引起颅内感染的诱因［１４］。鉴于此，

预防颅内感染的发生是重要环节，首先应该严格执行无菌操作

技术，切口要严密缝合，不留死腔，减少术后脑脊液漏的发生；

尽量缩短急诊手术前和手术操作时间，减少脑组织暴露的时

间；对于基础疾病，要积极纠正和改善；严格掌握手术引流指

征，尽量缩短引流管留置时间。有学者通过探讨视觉闪光诱发

电位无创颅内压检测颅内感染，认为操作安全便捷，便于动态

复查和随访，与颅内压腰椎穿刺术检测法相比，更易于被患者

接受，具有较高的临床应用价值，值得进一步研究［１５］。

综上所述，颅内感染很大比例为医源性感染，致病菌对于

抗菌药物的耐药性逐年增强；血脑屏障的存在使脑脊液中很难

获得有效抗菌药物的药物浓度。颅脑损伤术后应加强预防颅

内感染，一旦发生颅内感染，及时联合全身及鞘内应用有效通

过血脑屏障的杀菌药物能有效控制颅内感染，提高颅脑损伤救
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治成功率。
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究中，高级别胶质瘤的Ｃｈｏ／Ｃｒ值高于低级别胶质瘤组，但结

果差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

综上所述，ＤＴＩ能够直观立体的显示纤维束与肿瘤的关

系，其形态与临床症状之间有良好的相关性；１ＨＭＲＳ能了解

脑胶质瘤代谢特性，反映肿瘤生长潜能；结合１ＨＭＲＳ和ＤＴＩ

表现，能够有效的对胶质瘤进行诊断及分级，并根据病情的需

要和患者的要求选取合理的手术方式，最大限度地切除肿瘤组

织，又尽可能地减少手术对正常神经功能的损伤，从而最大限

度地保证术后生活质量。
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