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脑室腹腔分流术在新型隐球菌脑膜炎中的应用
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摘　要：目的　分析脑室腹腔分流术（ＶｅｎｔｒｉｃｕｌｏｐｅｒｉｔｏｎｅａｌＳｈｕｎｔ，ＶＰＳ）对伴有明显颅内高压新型隐球菌性脑膜炎的治疗效
果。方法　回顾性收集２０１４年１月 －２０１６年１１月中山大学附属第三医院 ２２例确诊为新型隐球菌性脑膜炎并伴有明

显颅内高压接受 ＶＰＳ的患者，通过分析比较 ＶＰＳ术前后颅内压力、主要临床症状、手术后并发症发生情况，评价 ＶＰＳ对伴

有明显颅内高压新型隐球菌性脑膜炎的治疗效果。结果　２２例患者术后脑脊液压力明显下降（Ｐ＜０．００１）；患者主要症

状如意识障碍、头痛、视力、听力障碍等明显好转。手术后并发症少，无隐球菌感染扩散现象发生，有少量导管相关并发

症，与其他脑积水行 ＶＰＳ者无明显差异。结论　ＶＰＳ可以有效降低颅内高压，改善临床症状，手术不良反应少。
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　　隐球菌性脑膜炎（Ｃｒｙｐｔｏｃｏｃｃｕｓｎｅｏｆｏｒｍａｎｓｍｅｎ
ｉｎｇｉｔｉｓ，ＣＭ）由新型隐球菌感染脑膜（或脑实质）引
起的中枢神经系统感染性疾病，是中枢神经系统最

为常见的真菌感染。近年来，随着广谱抗菌药物、

糖皮质激素和免疫抑制剂的广泛或不恰当应用，以

及免疫缺陷性疾病（ＨＩＶ）和器官移植病例的增加，

使新型隐球菌性脑膜炎发病率呈明显增长趋势［１］。

持续的难以控制的颅内高压是导致 ＣＭ患者出现
严重并发症甚至死亡的首要原因［２］。尽管强力的

脱水药物及频繁的腰椎穿刺释放脑脊液被用于 ＣＭ
的降颅压治疗，仍有一部分患者颅压居高不下以至

于失明、听力损害甚至脑疝死亡。脑室腹腔分流术
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（ＶＰＳ）用于 ＣＭ患者的降压治疗最早开始于上世
纪 ８０年代，美国感染学会（ＩＤＳＡ）在 ２０１０年重新
修订的隐球菌病治疗指南中［３］也推荐在存在脑脊

液梗阻、脑积水及长期的颅内压升高患者使用

ＶＰＳ。但至今为止，只有为数不多的手术病例报
告，其中相关细节如手术时机、术后导管相关并发

症、效果等仍不明确。本文回顾性分析中山大学附

属第三医院 ２０１４．１～２０１６．１１月间 ２２例实施
ＶＰＳ的 ＣＭ患者，对其疗效和并发症情况进行分析
总结，探讨 ＶＰＳ在 ＣＭ患者中的应用。
１　材料与方法
１．１　一般资料

回顾性收集２０１４年１月至 ２０１６年１１月经中
山大学附属第三医院收治和确诊为 ＣＭ并行 ＶＰＳ
治疗的患者资料，共 ２２例，其中男 １７例，女 ５例，
年龄（３８．４±１６．８）岁。主要临床症状为发热、头
痛、视力下降、复视、听力下降、不同程度意识障碍

等。

１．２　治疗方法
２２例患者均是在接受抗真菌治疗过程中出现

进行性颅内压增高，经高强度的脱水治疗（甘露醇

１２５～２５ｍｌ，ｑ６ｈ～ｑ４ｈ，联合使用速尿及白蛋白）
颅高压症状无缓解，临床症状进行性加重的情况下

接受 ＶＰＳ，术前、术后均有腰穿测压及留取脑脊液
进行相关化验。所有手术患者均使用美敦力可调

压抗返流引流管，术后初始阀门压力设为 ２．０。术
后根据头痛、颅内压值、临床症状等情况调整压力

值，适当运用脱水药物，一般一周后停用脱水药

物。

１．３　观察指标
所有患者术前、术后均进行了腰椎穿刺行测压

及留取脑脊液化验，记录术前、术后颅内压力值、

脑脊液蛋白含量、临床症状缓解情况，导管相关并

发症。本组部分病例后续多次返院复查，未复查者

进行电话随访。

１．４　统计学方法
统计学处理采用 ＳＰＳＳ１７．０进行统计分析，计

量资料采用配对 ｔ检验或配对秩和检验，以 Ｐ＜
０．０５表示有统计学意义。
２　结果
２．１　一般资料

接受 ＶＰＳ的患者共 ２２例，其中男 １７例，女 ５
例，年龄 ３８．４±１６．８岁，所有病例无合并 ＨＩＶ，无

合并结核性脑膜炎等其他颅内感染。头颅 ＣＴ检查
脑积水 １例，其他病例脑室大小正常或偏小，术前
脑脊液化验细胞数正常或稍高，蛋白含量 ０．２６～
１．５８ｇ／Ｌ，平均０．７８ｇ／Ｌ，其中高于正常者（０．４５ｇ／
Ｌ）１６例，３例高于１．０ｇ／Ｌ。
２．２　ＶＰＳ前后颅内压力变化情况

ＶＰＳ术前经腰椎穿刺测得颅内压（术后同）为
３６０～７８０（４３０±１４１）ｍｍＨ２Ｏ，其 中 颅 内 压 ≥
６００ｍｍＨ２Ｏ者 ３例，５００～６００ｍｍＨ２Ｏ８例，３５０～
５００ｍｍＨ２Ｏ有 １１有例。术后测得颅内压力明显
下降，均低于 ２５０ｍｍＨ２Ｏ，平均 １６２±４３ｍｍＨ２Ｏ，
经检验，两者差异有统计学意义（ｐ＜０．００１）。
２．３　ＶＰＳ前后临床症状缓解情况

术前症状头痛、视力下降、意识障碍均明显好

转，复视、耳鸣及听力下降短期内有所缓解，但改

善不明显，取得较长时间随访的病例在 ３个月后好
转明显，仍遗留有部分听力损害及复视。

２．４　导管相关并发症情况
２２例患者中出现 １例脑室端引流管堵塞，该

患者术后头痛缓解，术后一周再次出现头痛加重，

腰穿测压压力大于 ３３０ｍｍＨ２Ｏ，按压引流管阀门
提示脑室端梗阻，复查头颅 ＣＴ提示穿刺道少量出
血，脑室端位置较浅，再次调整脑室端引流管位置

后通畅，其余病例未出现明显导管相关并发症，未

出现隐球菌腹腔扩散等并发症。

３　讨论
ＣＭ与其他颅内感染性疾病不同的是，一部分

患者表现为持续的难以控制的颅内高压，长期颅高

压引起的颅神经损害如视力下降、听力下降、复视

多是不可逆的，可遗留不同程度后遗症，严重时可

发生脑疝，危及生命。因此在积极抗真菌治疗的同

时，如何采取有效手段控制颅内高压成为挽救患者

生命、减少后遗症的关键。降低颅内高压最主要的

方法是［４］减少颅内脑脊液的容量，如通过药物甘露

醇、乙酰唑胺等，以及通过脑脊液外引流如脑室外

引流和腰穿外引流。这些治疗方法在治疗恶性颅

内高压的患者中作用有限。既往采取的脱水药物

如甘露醇存在肾功能损害且反复使用后效果不佳，

反复腰椎穿刺、腰大池外引流、脑室外引流等虽可

在一定程度上降低颅内压，但存在感染、作用时间

短等不足，腰穿则存在诱发脑疝风险，疗效不满

意。美国感染学会（ＩＤＳＡ）在 ２０１０年重新修订的
隐球菌病治疗指南中推荐在存在脑脊液梗阻、脑积
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水及长期的颅内压升高患者使用 ＶＰＳ，越来越多的
国家和地区使用该手术来控制 ＣＭ后颅高压［５８］，

取得了较好的疗效。

本组 ２２例患者中，只有 １例出现脑积水，较其
他报道脑积水的病例数偏少［９］，与我们早期观察的

病例情况类似，脑室扩大不明显，反而有脑室缩小

的现象。ＣＭ患者出现难以控制的颅高压的原因目
前还不清楚，可能与此类病人病理表现为脑膜脑炎

有关。隐球菌性脑膜炎被认为是典型的慢性肉芽

肿性脑膜炎，其中基底膜脑炎有炎症灶，偶有脑组

织病变，但更通常为弥漫性淋巴细胞性脑膜炎［１０］。

脑膜炎症通常为基底膜性脑膜炎，偶发性血管炎和

局灶性病变，ＣＳＦ中的促炎因子可能导致蛛网膜颗
粒中 ＣＳＦ的吸收障碍，而另外的学者［１１］认为是隐

球菌荚膜多糖聚集体干扰间质液进入蛛网膜下腔

的正常出口，而导致隐球菌性脑膜炎相关性脑水

肿，或增加 ＣＳＦ和间质液的渗透压浓度梯度，促进
液体积聚或保留［１２］。从我们观察的病例来看，脑

积水绝非是引起恶性颅高压的主要原因，这也导致

临床对该术式的有效性存在疑问而限制其大规模

使用。从我们的病例观察和其他研究者的结果来

看，即使 ＣＭ患者无脑积水而使用 ＶＰＳ仍能够有效
降低颅内压，其原因可能是存在恶性颅内高压的

ＣＭ患者多伴有一个慢性的长期颅内压增高过程，
其颅内压的调节仍在代偿范围内，并可能发生调节

点右移，通过引流部分脑脊液后颅内压力即可显著

降低。我们观察到一例发生急性恶性颅高压的 ＣＭ
患者在短期内即死亡，可能与其颅内压代偿功能失

调有关。随着 ＣＭ颅内高压病理生理机制的研究
深入，在不久的将来能够给 ＶＰＳ治疗 ＣＭ提供理论
支持。

ＣＭ患者颅内脑脊液化验结果多存在蛋白含量
升高，细胞数偏高以淋巴细胞为主，在其他脑积水

行 ＶＰＳ中，蛋白含量高是导致术后堵管的一个重
要原因。而本组病例中蛋白含量超过１ｇ／Ｌ的有３
例，有 １６例高于正常，而未出现术后堵管并发症，
与其他脑积水行 ＶＰ分流手术患者相比导管相关
并发症并无明显升高。分析原因，一方面可能本组

病例数较少，随访时间不够长，远期堵管并发症未

能发现；另一方面行 ＶＰＳ后，脑脊液循环流通通
畅，后期蛋白含量降至正常或接近正常，减少了堵

管风险。后续治疗及研究中我们将继续关注相关

情况。ＣＭ合并难以控制的颅高压患者行 ＶＰＳ后，

临床症状缓解确切而且迅速，尤其是头痛症状，大

部分病例可基本缓解，绝大部分病例可在一周内减

量停用甘露醇等脱水药物。而其他如视力下降、复

视、听力下降等症状亦有所缓解，但相对需要时间

较长，个别严重者不能恢复。因此我们建议对于连

续监测出现颅内压进行性升高、临床症状加重的病

例应尽早手术干预，而不应等待出现颅神经损害后

再手术，以免影响疗效。ＶＰＳ术后并未出现隐球菌
腹腔扩散并发症，可能与早期足量的抗真菌治疗有

关，相对存在血脑屏障的颅内来说，腹腔抗真菌药

物浓度更高。但我们观察到本组 ２例出现脑疝早
期表现的病例，并未得到积极有效的抗真菌治疗即

行 ＶＰＳ，也未出现隐球菌腹腔种植扩散，可能提示
是否使用有效抗真菌治疗不是影响手术决策的关

键，只要手术指征明确，应尽早手术治疗。

综上，ＶＰＳ能有效降低 ＣＭ引起的颅内高压，
改善临床症状，无明显导管相关并发症，值得临

床推广。
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