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单核细胞增生李斯特菌脑膜炎致颅内静脉窦血栓形成１例
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［摘　要］　颅内静脉窦血栓形成（ＣＶＳＴ）是一种少见的脑血管病，颅内感染是其重要的发病原因之一，而由单核细

胞增生李斯特菌（ＬＭ）引起颅内感染致ＣＶＳＴ临床较为罕见。本文报告１例ＬＭ脑膜炎继发ＣＶＳＴ，经抗感染、抗

凝治疗好转出院的病例，以期为临床对该类患者的诊断及治疗提供参考。
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　　颅内静脉窦血栓形成（ｃｅｒｅｂｒａｌｖｅｎｏｕｓｓｉｎｕｓ

ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ，ＣＶＳＴ）是以静脉血液回流受阻或脑脊

液循环障碍，导致颅内高压和局灶脑损伤为特征的

一类脑血管病，其病因复杂［１２］，主要分为感染性和

非感染性两种。ＣＶＳＴ的病因在发达国家以非感染

性为主，但在发展中国家则以感染性多见，而由单核

细胞增生李斯特菌（犔犻狊狋犲狉犻犪犿狅狀狅犮狔狋狅犵犲狀犲狊，ＬＭ）

脑膜炎引起的ＣＶＳＴ病例比较少见。本院诊治１

例由ＬＭ脑膜炎致ＣＶＳＴ的患者，现报告如下。

１　病历资料

１．１　病史　患者男性，３６岁，以“头痛１２ｄ，加重伴

发热９ｄ”为主诉于２０２１年４月９日入院。入院前

１２ｄ患者无明显诱因出现头痛，为全头胀痛，呈持

续性，无发热，无恶心、呕吐，无咳嗽、咳痰，于当地卫

生室应用抗菌药物（具体不详）治疗，头痛缓解。９ｄ

前患者无明显诱因出现头痛加重，伴发热，周身乏

力，无头晕，无胸闷、憋气，无恶心、呕吐，无意识障

碍，无肢体活动异常，于当地医院住院治疗，行颅脑

ＭＲＩ未见明显异常。脑脊液检查，常规示外观微

浑，蛋白定性（＋），白细胞计数（ＷＢＣ）８７９×１０６／Ｌ；

生化检查示：糖１．１０ｍｍｏｌ／Ｌ，氯１１４ｍｍｏｌ／Ｌ；培

养为ＬＭ。予美洛西林抗感染，甘露醇脱水等对症

治疗，患者头痛、发热症状好转，但血小板计数

（ＰＬＴ）（４月２日５４４×１０９／Ｌ，４月８日６１０×１０９／Ｌ）

逐渐升高，为进一步明确血小板增多的原因，以

“ＬＭ脑膜炎、继发性血小板增多”收入院。患者既

往体健，否认传染病、心脑血管疾病史，否认手术、外

伤史。
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１．２　体格检查　体温３６．５℃，心率６９次／ｍｉｎ，呼

吸１７次／ｍｉｎ，血压１２０／７１ｍｍＨｇ；神志清楚，言语

流利，双侧瞳孔等大同圆，直径３．０ｍｍ，对光反射

灵敏，双侧瞳孔等大，双眼各方向运动充分，双侧额

纹及鼻唇沟对称，四肢肢体肌力５级，肌张力正常，

双侧感觉、共济运动正常，四肢腱反射对称存在，双

侧巴氏征阴性，脑膜刺激征阴性。

１．３　治疗过程　患者入院后给予氨苄西林（２ｇ，

ｑ４ｈ）、阿米卡星（０．６ｇ，ｑｄ）静脉滴注抗感染，甘露醇

（２５ｇ，ｑ１２ｈ次）静脉滴注降颅内压等对症治疗。治

疗第３天（４月１１日）患者仍感头痛，血常规 ＷＢＣ

１６．９１×１０９／Ｌ，ＰＬＴ６４８×１０９／Ｌ；血降钙素原

（ＰＣＴ）０．１１ｎｇ／ｍＬ，Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）８．４２ｍｇ／Ｌ。

行腰椎穿刺脑脊液检查，颅内压２１０ｍｍＨ２Ｏ；常规

检查示外观淡黄色透明，ＷＢＣ１３５０×１０６／Ｌ，潘迪

氏试验（＋）；生化检查示蛋白１７８３．６ｍｇ／Ｌ，糖

３．２８ｍｍｏｌ／Ｌ，氯１１２．２ｍｍｏｌ／Ｌ；涂片检查未见细

菌、结核分枝杆菌、隐球菌，隐球菌荚膜抗体及肺炎

支原体抗体、肠道病毒、柯萨奇病毒、单纯疱疹病毒

检测均为阴性，脑脊液免疫球蛋白Ｇ１４５ｍｇ／Ｌ。颅

脑 ＭＲＩ平扫及增强示脑内及脑膜未见明显异常，右

侧横窦及乙状窦内充缺影，静脉窦血栓可能（见图

１Ａ）。加用依诺肝素钠（８０００ＩＵ，ｑ１２ｈ）皮下注射

抗凝治疗。４月２５日患者头痛明显减轻，血常规

ＷＢＣ１１．９×１０９／Ｌ，ＰＬＴ５０３×１０９／Ｌ；血ＰＣＴ０．０９

ｎｇ／ｍＬ，ＣＲＰ２．７２ｍｇ／Ｌ。脑脊液常规检查示：外观

淡黄色透明、ＷＢＣ２３０×１０６／Ｌ、潘迪氏试验（＋＋）；

脑脊液生化检查示：蛋白１８３３．６ｍｇ／Ｌ，糖３．５９

ｍｍｏｌ／Ｌ，氯１１５．３ｍｍｏｌ／Ｌ；脑脊液免疫球蛋白 Ｇ

１２７ｍｇ／Ｌ，墨汁染色检查隐球菌阴性，结核分枝杆

菌聚合酶链反应（ＰＣＲ）检测阴性。颅脑 ＭＲＩ＋

ＭＲＶ示脑内及脑膜未见明显异常，右侧横窦及乙

状窦内可见条形充盈缺损影，与前相比范围缩小（见

图１Ｂ）。停用甘露醇，加用地塞米松磷酸钠（１０ｍｇ，

ｑｄ）静脉滴注减轻炎症，余治疗同前。５月３日患者

无明显头痛，血常规示 ＷＢＣ２１．０４×１０９／Ｌ，ＰＬＴ

４４２×１０９／Ｌ；血ＰＣＴ０．０４ｎｇ／ｍＬ；颅内压正常，脑脊

液常规检查示：外观淡黄色透明，ＷＢＣ３５×１０６／Ｌ，潘

迪氏试验（＋＋）；脑脊液生化检查示：蛋白２７７４．４

ｍｇ／Ｌ，余基本正常。考虑患者症状好转，脑脊液

ＷＢＣ较前下降，但脑脊液蛋白及血常规 ＷＢＣ较前升

高，请远程会诊，将抗菌药物调整为氨苄西林（２ｇ，

ｑ４ｈ）＋美罗培南（２ｇ，ｑ８ｈ）抗感染，同时加用华法林

（３ｍｇ／日）口服抗凝治疗。５月８日停用依诺肝素

钠，单用华法林抗凝。治疗１０ｄ后（５月１８日）复查

血常规 ＷＢＣ１６．２６×１０９／Ｌ，ＰＬＴ４４８×１０９／Ｌ；脑

脊液常规检查示：外观无色透明，ＷＢＣ１５×１０６／Ｌ，

潘迪氏试验（－）；脑脊液生化检查示：蛋白１２８５．７

ｍｇ／Ｌ。停地塞米松及氨苄西林，单用美罗培南抗感

染，华法林（２．２５ｍｇ，ｑｄ）抗凝。６月１日患者无头

痛，血 ＷＢＣ１０．２４×１０９／Ｌ，ＰＬＴ３３２×１０９／Ｌ。脑

脊液常规及生化检查示：ＷＢＣ１０×１０６／Ｌ，蛋白

３４４．７ｍｇ／Ｌ，余基本正常。多次脑脊液培养未见

ＬＭ。患者病情平稳，准予出院。出院后继续口服

复方磺胺甲口恶唑（２片，２次／ｄ）、华法林（２．２５ｍｇ，

１次／ｄ），嘱定期复查。随访２个月后患者无任何不

适，停用所有药物。

! "

注：Ａ为４月１１日；Ｂ为４月２５日。

图１　患者颅脑 ＭＲＩ影像图
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２　讨论

ＬＭ是一种重要的人畜共患致病菌，主要通过

食源性途径传播，人类多因进食污染食物致病。孕

妇、新生儿、老年人及免疫功能低下者易感［３］，轻者

一般为胃肠道症状，严重者可导致脓毒症、细菌性脑

膜炎、脑干脑炎、流产、死胎等。ＬＭ 脑膜炎发病率

低，但病情危重，经规范抗感染治疗后病死率仍高达

３１％，确诊ＬＭ脑膜炎主要依赖于脑脊液培养或脑

脊液涂片发现ＬＭ，近年来宏基因二代测序技术有

助于提高ＬＭ 脑膜炎诊断率，成为早期诊断的“金

标准”［４］。本例患者发病前曾食用冰箱中过期食物，

出现头痛不适时仍熬夜加班，住院后脑脊液培养出

ＬＭ，ＬＭ脑膜炎诊断明确。

ＣＶＳＴ依血栓形成部位、累及范围和起病急缓

不同，导致临床表现多样，轻重不一。头痛是最常见

症状，６０％～９０％的病例可出现头痛，多由颅内高压

或颅内出血引起。上矢状窦为颅内静脉窦血栓的经

典好发部位，多为非感染性，以婴幼儿、产褥期妇女

和老年患者居多；横窦和乙状窦血栓形成，可分为感

染性或非感染性，主要并发症有脑膜炎、脑脓肿、硬

膜下或硬膜外脓肿等。本例患者第一次行颅脑

ＭＲＩ未见异常，经抗感染治疗后头痛缓解不明显，

且ＰＬＴ逐渐升高，再次行颅脑 ＭＲＩ平扫及增强发

现右侧横窦及乙状窦血栓形成，且排除血栓性疾病、

血液系统疾病、自身免疫性疾病、颅内外肿瘤及颅外

伤等危险因素，考虑为ＬＭ脑膜炎直接导致ＣＶＳＴ。

文献［５６］报道，约有８．７％ＣＶＳＴ病例由中枢神经系

统感染导致，其发病机制可能是各种感染通过改变

凝血的级联反应引起血液高凝状态，从而导致

ＣＶＳＴ。

临床上中枢神经系统感染所致ＣＶＳＴ的病例

中，以肺炎链球菌、结核分枝杆菌引起的脑膜炎较为

常见［７９］，近几年也有其他病原菌引起脑膜炎继发

ＣＶＳＴ的个例报道
［１０１３］。ＬＭ脑膜炎继发ＣＶＳＴ的

病例报道国内外仅检索到３例
［１４１５］，国内报道１例

患者，为中青年，无基础疾病，经抗感染、抗凝治疗痊

愈；国外报道２例患者，为老年伴有基础疾病或免疫

缺陷的患者，１例出现精神行为异常，１例入住ＩＣＵ

救治，最终都治愈，未留下神经系统后遗症。治疗上

应及早、足量使用敏感抗菌药物控制感染，同时对于

无抗凝禁忌证的ＣＶＳＴ患者应及早接受抗凝治疗，

防止血栓扩展，促进血栓溶解，预防肺栓塞和深静脉

血栓形成［４］。该例患者在明确ＬＭ 脑膜炎后，给予

氨苄西林联合阿米卡星治疗，感染控制不理想，国内

外也有类似报道［１６１７］，其原因除了本身基础疾病严

重程度不同，是否还存在宿主、病原体等因素导致侵

袭性脑膜炎患者的临床疗效异常，值得进一步研究。

另外，患者确诊ＣＶＳＴ后即给予依诺肝素抗凝，治

疗１４ｄ复查颅脑 ＭＲＩ示血栓范围较前缩小，且无

新发脑出血，与研究［１８］认为头颈部感染性疾病导致

的ＣＶＳＴ，临床上除积极控制感染外，一般不主张抗

凝治疗，以免感染扩散而难于控制不一致，需要更多

的临床病例进一步验证。

目前我国ＣＶＳＴ在临床上少见，由ＬＭ 脑膜炎

引起ＣＶＳＴ的病例更是少见，该病例诊治过程提

示，临床上对于头痛、颅内压升高的患者，除考虑颅

内感染外应警惕ＣＶＳＴ，建议行 ＭＲＩ／ＭＲＶ检查，

一旦发现为ＣＶＳＴ，应及早进行抗凝治疗。

利益冲突：所有作者均声明不存在利益冲突。
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