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登革热脑炎伴降钙素原升高 1 例报道
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摘 要：该文报道了 1 例患登革热脑炎的年轻女性患者。收集了患者的临床症状和体征、生化标志物、影像学表现、宏基因检测等

资料，并查阅相关文献。该患者以“发热、头痛 4 d，腹泻、呕吐 3 d，全身抽搐伴意识障碍 3 h”为主诉被陆军军医大学第一附属医院

收入院。入院第 2 天脑脊液宏基因组学检测（RNA）结果显示，登革热病毒 1 型，且伴有降钙素原升高，明确了登革热脑炎的诊断。

临床上遇到发热、头痛、腹泻、呕吐，伴随降钙素原水平升高的患者，应怀疑登革热脑炎，并进行登革热血清学检查和脑脊液登革

热 RNA 检测。                                                                                                         [国际神经病学神经外科学杂志, 2024, 51(2): 69⁃72]
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Abstract： This article reports a young female patient with dengue fever encephalitis. Related clinical data were collected， 
including clinical symptoms and signs， biochemical markers， imaging findings， and metagenomics testing， and a literature 
review was performed. The patient was admitted to The First Affiliated Hospital of Army Medical University due to the chief 
complaint of “pyrexia and headache for 4 days and diarrhea and vomiting for 3 days”. On day 2 after admission， 
metagenomics testing of cerebrospinal fluid showed dengue virus type 1， with elevated procalcitonin levels， thereby 
confirming the diagnosis of dengue fever encephalitis. The possibility of dengue fever encephalitis should be considered for 
patients with pyrexia， headache， diarrhea， vomiting， and elevated procalcitonin levels， and serological tests for dengue 
fever and dengue fever RNA detection of cerebrospinal fluid should be performed.
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登革热病毒是热带地区特有的一种虫媒病毒，每年

感染人数为 100 亿～400 亿［1］。登革热病毒具有不确定的

嗜神经性。大多数感染者可能无症状，可能出现发热、全

身疼痛、头痛、眶后疼痛、乏力、疲倦等症状［2］。登革热通

常是一种自限性病毒性疾病，但一些患者可能会出现严

重的登革热感染、循环衰竭和终末器官衰竭。其中登革
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热脑炎是重症登革热的一种致命的表现。在这些病例

中，代谢紊乱、毒素释放和脑水肿可能导致登革热脑病

（意识减退的临床综合征），该病毒也可以直接浸润中枢

神经系统并引起登革热脑炎。登革热脑炎和脑病最常见

的 神 经 系 统 症 状 是 感 觉 改 变（93.8%～100%）、头 痛

（63.3%）和癫痫发作（53.3%）［3］。为了区分登革热脑炎和

脑病，必须通过血清学、聚合酶链反应、培养或活检在中

枢神经系统中分离病毒［4］。登革热脑炎可能出现典型的

警示体征（如腹痛、呕吐、嗜睡等）和明显的生化紊乱（如

血细胞比容、转氨酶、血清肌酐等），伴随降钙素原升高。

降钙素原一直被认为是细菌感染严重程度的明确预测指

标，但在病毒感染中越来越得到重视［5］。本文报道的这

例患者，降钙素原升高的程度很可能意味着登革热感染

的严重程度，而不是细菌混合感染，故降钙素原可能是登

革热脑炎中的预测指标。

1　病例资料

患者，女性，29 岁，既往及个人史均无特殊。以“发

热、头痛 4 d，腹泻、呕吐 3 d，全身抽搐伴意识障碍 3 h”为

主诉被陆军军医大学第一附属医院收入院。

2023 年 6 月 18 日患者独自 1 人经广州乘飞机前往巴

厘岛旅游，其间住宿条件差，环境中蚊虫较多，曾告知家

人被蚊虫叮咬。6 月 24 日出现发热伴头痛。6 月 25 日返

回国内至家后再次反复发热伴头痛，且腹泻、呕吐。6 月

27 日就诊于当地某医院，其间出现乏力、懒言、发热（最高

温度 40 ℃）、全身抽搐，伴有意识不清，数分钟后缓解，缓

解后神志昏睡，可回答简单问题，但仍反复抽搐，意识逐

渐变为昏迷，且伴有血压下降。

体格检查：体温 37.7 ℃，脉搏 91 次/min，血压 91/63 
mmHg（使用间羟胺每分钟 2 μg/kg 维持血压），氧饱和度

98%（呼吸机辅助呼吸，吸氧浓度 45%）。神志浅昏迷，格

拉斯哥昏迷评分为 E2M4T，双侧瞳孔等大等圆，瞳孔直径

约 2.0 mm，双侧瞳孔对光反射迟钝，脑膜刺激征阴性，四

肢肌力无法查及，四肢肌张力正常，双侧病理征阴性，其

余体格检查无异常。

入院后头颅 CT 平扫提示双侧大脑半球及丘脑密度

减低影（图 1）。

血常规（白细胞 8.43×109/L，血红蛋白 126 g/L，血小板

68×109/L，淋巴细胞 0.14×109/L），降钙素原 33.9 ng/mL（正

常<0.1 ng/mL），C 反应蛋白 79 μg/mL，血糖 6.9 mmol/L，肾

功能（肌酐 247.15 μmol/L，血清钾 5.26 mmol/L），肝功能

（谷丙转氨酶 13 395 u/L、谷草转氨酶 21 263 u/L），凝血功

能（纤维蛋白原 1.72 g/L，凝血酶原时间 26.7 s，活化部分

凝血活酶时间 36 s，D⁃二聚体 19.37 mg/L），神经元特异性

烯醇化酶 38.35 ng/mL。

入院后采用有创呼吸机辅助呼吸，血管活性药物维

持血压，咪达唑仑+左乙拉西坦联合抗癫痫，甘油果糖脱

水，谷胱甘肽保肝，持续血液净化治疗代替肾脏功能，输

注血制品纠正凝血功能，维持电解质及内环境等治疗。

因初步考虑患者是颅内感染，立即进行腰椎穿刺术，

并开始经验性给予美罗培南+阿昔洛韦联合抗感染治疗。

脑脊液检查结果：脑脊液压力 250 mmHg，清亮透明；细胞

总数 0.008×109/L，白细胞数 0.006×109/L，单核细胞百分率

83.4%，多核细胞百分率 16.6%；氯化物 127.4 mmol/L、葡

萄 糖 3.6 mmol/L（对 应 时 期 血 糖 5.1 mmol/L）、蛋 白 质

>3.0 g/L（正常值 0.15～0.45 g/L）。结合患者有境外旅游

时蚊虫叮咬史，脑脊液结果提示病毒性脑炎，立即筛查脑

脊液及血液的宏基因组学检测（DNA+RNA）。入院第 2
天脑脊液宏基因组学检测（RNA）结果显示登革热病毒 1
型，序列数 889，相对丰度 98.5%。脑脊液宏基因组学检

测（DNA）结果显示阴性。血液宏基因组学检测（DNA+
RNA）结果显示阴性。降钙素原逐步上升至 200 ng/mL。

巨细胞病毒、单纯疱疹病毒、水痘带状疱疹病毒、EB 病

毒、弓形虫等检验均呈阴性。血液、脑脊液、痰液及尿液

培养均阴性。脑电图显示有癫痫波。立即对患者进行了

登革热脑炎支持性治疗，并停止抗菌药物。

入院第 7 天患者神志为浅昏迷，格拉斯哥昏迷评分为

E2M4T，筛查脑电图提示轻度异常，未见癫痫波。复查脑

脊液检查显示：脑脊液压力 150 mmHg，清亮透明；细胞总

数 0.004×109/L，白细胞数 0.004×109/L，单核细胞百分率

75%，多核细胞百分率 25%；氯化物 133.4 mmol/L，葡萄糖

图 1    入院后头颅CT影像：双侧大脑半球及丘脑密度减低影
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考虑到患者意识短期难以恢复，随即进行气管切开

术，成功脱离呼吸机。肝功能、凝血功能已恢复正常。无

癫痫发作，无发热。降钙素原下降至 0.43 ng/mL。

但肾功能仍未恢复，仍需间断进行血液透析治疗，患

者整体病情好转至稳定。但患者家属因经济原因，拒绝

进行血液透析治疗，后患者因高钾血症，导致心搏骤停而

死亡。

2　讨论

登革热脑炎在流行国家的发病率为 5.4%～6.2%，病

死率为 30%～52%［3⁃6］。早期识别对于最大限度地减少登

革热脑炎的并发症至关重要，但是登革热脑炎可能没有

典型的警示体征（如腹痛、呕吐、嗜睡）和明显的生化紊乱

（如血细胞比容、转氨酶、血清肌酐），且登革热脑炎头颅

影像学的特征也是非特异性的，从弥漫性脑水肿和颅内

出血或微出血到局部脑炎改变［7］。而越来越多的研究认

为，降钙素原可作为用于重症登革热的诊断和预测预后

的生物标志物［8⁃9］。一项前瞻性研究纳入了 486 例登革热

病例，发现中枢神经系统受累患者出现呕吐、腹泻和腹痛

等腹部症状的可能性较小，该研究中提及重症登革热的

生化标志（如血细胞比容、血小板计数和血清肌酐）在有

和没有中枢神经系统并发症的患者中并无差异，但肝功

能障碍和出血在中枢神经系统受累患者中更常见［10］。本

文这个病例也显示患者的肝功能更易受到影响，可能是

由于登革热病毒对肝细胞的直接影响或宿主对登革热病

毒的免疫反应中断的不利影响而发生的。但其他一些研

究与该研究和本病例并不一致。一项纳入 116 例登革热

感染患者的回顾性研究显示，神经系统受累患者发生肝

功能障碍的可能性较小。另一项研究报道显示，在有和

没有中枢神经系统并发症的患者中的出血率相似 ［11⁃12］。

迄今为止，降钙素原已被作为评估局部和全身炎症

反应、疾病严重程度以及与器官衰竭相关的坏死的生物

标志物［13］。在登革热脑炎患者中，降钙素原水平升高并

不常见。有研究报道，在预测入院第 1 天是否发生重症登

革热时，降钙素原、嗜睡和血浆白蛋白<35 g/L，这 3 个指

标的敏感性为 73%，特异性为 85%［14］。降钙素原是一种

降钙素前肽，由 C 细胞合成，病毒感染中由细胞因子（如

白细胞介素 1β、白细胞介素 6 和肿瘤坏死因子⁃α）上调可

促进降钙素原合成［15］。降钙素原是细菌感染严重程度的

明确预测指标，在病毒感染中也可提示感染严重程度［5］。

在登革热感染中，重症登革热患者和细菌合并感染患者

的 降 钙 素 原 水 平 升 高 ，临 界 值 分 别 为 0.3～0.7 μg/L 和

1.14 μg/L，用于预测重症登革热和细菌合并感染［8⁃9， 16］。

降钙素原升高也与重症登革热患者的死亡有关［9］。对于

本文中的这例患者而言，降钙素原水平升高的程度很可

能意味着重症登革热，而不是混合细菌感染。降钙素原

除了作为登革热严重程度的生物标志物外，还是脓毒症

和可能的登革热脑炎的介质，其可上调中性粒细胞或淋

巴细胞的表面标志物，上调细胞因子和活性氧，降钙素原

和促炎细胞因子之间的这种正反馈可导致全身炎症反

应，促炎细胞因子水平升高会破坏血脑屏障，导致脑水肿

和中枢性神经系统感染［15］。在重症登革热中，登革热感

染的神经系统并发症既往归因于重症登革热感染的病理

生理学（长时间血浆渗漏和出血引起肝性脑病、脑水肿和

颅内出血）［3］。一种可能的机制是，在登革热脑炎中，降

钙素原水平升高可能会进一步破坏血脑屏障并加重脑水

肿；另一种可能的机制是登革热病毒通过受损的血脑屏

障直接侵入中枢神经系统。登革热病毒的直接嗜神经性

最近已通过脑脊液中病毒 RNA 的分离得到证实［17］。

登革热脑炎是一种相对少见的疾病，伴有非特异性

生化和影像学异常，有旅游史（流行国家）的脑病患者，临

床医生应高度怀疑。在怀疑登革热脑炎时，且伴随降钙

素原水平升高，应进行登革热血清学检查和脑脊液登革

热 RNA 检测。

5.98 mmol/L（对应时期血糖 8.2 mmol/L），蛋白质 0.63 g/L
（正常值 0.12～0.6 g/L）。血神经元特异性烯醇化酶 15.35 
ng/mL（正常值 0～16.3 ng/mL）。复查头颅 CT 显示双侧大

脑半球及丘脑密度减低影较前减少，双侧脑室及脑沟回

变窄（图 2）。

图 2    复查头颅CT影像：双侧大脑半球及丘脑密度减低影较前减少，双侧脑室及脑沟回变窄
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