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脑脊液宏基因组二代测序在小儿神经外科术后颅内细菌感染诊断中的
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［摘　要］　目的　探讨脑脊液宏基因组二代测序（ｍＮＧＳ）技术在小儿神经外科术后颅内细菌感染诊断中的应用。

方法　分析２０２０年１月１日—２０２３年８月３１日在中南大学某医院儿童重症监护病房住院的神经外科手术后符

合颅内细菌感染诊断标准（包括临床诊断及确诊）病例的临床资料，２０２１年１０月起，在经验性使用抗颅内感染药物

前送检脑脊液培养和ｍＮＧＳ检测。对脑脊液ｍＮＧＳ结果阴性病例，结合脑脊液培养结果及临床资料，不进行或尽

早停用经验性抗颅内感染治疗并追踪随访。结果　共纳入４３例病例，其中临床诊断组３８例，病原学诊断组５例。

脑脊液常规及生化指标两组间比较，差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）。临床诊断组３８例病例中，２０２０年１月—

２０２１年９月１０例临床诊断病例（对照组），临床诊断颅内感染后接受经验性抗菌药物治疗；２０２１年１０月—２０２３年

８月２８例临床诊断颅内感染病例（干预组）ｍＮＧＳ病原学和脑脊液培养均阴性，１６例病例未进行经验性抗颅内感

染治疗，另１２例在 ｍＮＧＳ回报阴性后结合临床资料及时停止经验性抗颅内感染治疗，追踪随访２８例病例均无细

菌性脑膜炎发生，入颅抗菌药物平均使用时间［０（０，４）ｄ］低于对照组１０例临床诊断病例抗菌药物平均使用时间［８

（７，１１）ｄ，犘＜０．０５］。结论　脑脊液ｍＮＧＳ可以提高神经外科术后颅内细菌感染病例病原学检出率，ｍＮＧＳ检测

结果有助于指导神经外科术后颅内细菌感染临床诊断病例抗菌药物的合理使用。

［关　键　词］　宏基因组二代测序；中枢神经系统感染；神经外科；儿童
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　　神经外科术后颅内细菌感染与围手术期病死率

直接相关，严重影响患者的预后，尽早诊断并及时启

动抗感染治疗至关重要。目前临床诊断标准存在假

阳性率过高［１］，从而导致抗菌药物过度使用的问题。

由于神经外科手术的特殊性和患者基础疾病的病种

及病变部位不同，发热、头痛、呕吐、意识改变、脑膜

刺激征、脑脊液常规及生化这些对非手术病例较为

特异性的指标，对神经外科术后病例的特异性明显

降低，明确诊断需依赖病原学检查，而脑脊液细菌培

养需要时间长，阳性率低，生长缓慢的细菌需要更长

的培养时间，不利于抗菌药物的合理使用，容易导致

临床耐药菌的产生。

宏基因组二代测序（ｍＮＧＳ）技术诊断隐球菌脑

脊液感染的灵敏度、特异度、阳性预测值、阴性预测

值和符合率分别为９３．５％、９６．０％、８７．８％、９８．０％、

９５．４％，提示 ｍＮＧＳ具有良好的诊断能力，目前已

被纳入《非人类免疫缺陷病毒相关隐球菌性脑膜炎

诊断的中国专家共识》［２］，尤其是阴性预测值高达

９８．０％，对于减少过度诊断颅内感染的诊断价值高，

但脑脊液ｍＮＧＳ检测结果阴性在神经外科术后颅

内感染病例诊断中的应用价值尚未见报道。本文分

析２０２０年１月１日—２０２３年８月３１日在中南大学

某医院儿童重症监护病房神经外科术后颅内细菌感

染（包括临床诊断及确诊）病例的临床资料，在经验

性使用抗颅内感染药物前送检脑脊液培养和

ｍＮＧＳ检测。探讨脑脊液 ｍＮＧＳ检测结果在儿童

神经外科术后颅内细菌感染诊断中的意义，为其临

床诊治提供思路。

１　对象与方法

１．１　研究对象　２０２０年１月１日—２０２３年８月

３１日在中南大学某医院儿童重症监护病房住院的

神经外科术后符合中枢神经系统感染的病例。诊断

标准参照《神经外科中枢神经系统感染诊治中国专

家共识（２０２１版）》
［１］：（１）临床诊断病例，病例出现

发热（体温＞３８℃）或低体温（体温＜３６℃），颅高压

症状（头痛、头晕、恶心、呕吐、意识改变），脑脊液浑浊

或脓性，白细胞计数（ＷＢＣ）增高（＞１００×１０
６／Ｌ）、葡

萄糖＜２．２ｍｍｏｌ／Ｌ及脑脊液葡萄糖／血清葡萄糖

≤０．４；（２）病原学诊断确诊病例，在临床诊断的基础

上，标本涂片、引流管头、植入物及脑脊液微生物培

养阳性（排除污染和定植）。

１．２　研究方法

１．２．１　检测时间　病例术后出现发热、脑脊液改变

符合术后颅内感染临床诊断标准时，在经验性使用

抗颅内感染药物前送检脑脊液培养和 ｍＮＧＳ检测。

此后连续送脑脊液培养≥１次。

１．２．２　检测方法　（１）传统病原学检测：微生物培

养，血、脑脊液、引流管头、植入物等均严格遵照无菌

操作，送该院微生物实验室，细菌分离及培养参照微

生物学检验诊断常规进行。（２）脑脊液 ｍＮＧＳ检

测，所有病例均送脑脊液进行 ｍＮＧＳ检测，由予果

生物科技（北京）有限公司免费检测。基本检测流程

包括：标本采集、核酸提取（ｃｅｌｌｆｒｅｅＤＮＡ）、文库建

立和生物信息分析。（３）仅脑脊液培养阳性或仅

ｍＮＧＳ检测阳性的标本需进行复核。结合临床转

归、抗菌药物使用情况，符合以下情况考虑污染：在

使用入颅抗菌药物前再次复查脑脊液培养、ｍＮＧＳ

检测均阴性，且有效抗菌药物治疗未达疗程时，临床

症状很快缓解，脑脊液葡萄糖恢复正常。（４）其他实

验室检查和影像学检查，如血常规、尿常规、脑脊液

常规、脑脊液生化、胸片或肺部ＣＴ、头部 ＭＲＩ等均

送该院相应的部门和科室检测、检查。

１．２．３　分组干预措施和比较　分析２０２０年１月—

２０２１年９月（对照组）及２０２１年１０月—２０２３年８

月（干预组）临床诊断病例入颅抗菌药物使用时间。

（１）对照组临床诊断颅内感染后接受经验性抗菌药
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物治疗，停用入颅抗菌药物指征为至少等待１次脑

脊液培养结果阴性，其他停药指征参照文献［１］：

①体温正常；②临床感染体征消失；③脑脊液葡萄糖

含量正常；④脑脊液常规 ＷＢＣ符合正常标准；⑤血

液 ＷＢＣ和中性粒细胞正常。（２）２０２１年１０月起，

对同时符合以下情况的临床诊断病例（干预组）不启

动入颅抗菌药物经验性治疗：①脑脊液培养２４ｈ及

以上未预警，ｍＮＧＳ回报阴性。②血性脑脊液，未

使用入颅抗菌药物，复查脑脊液葡萄糖逐渐上升。

③对脑脊液培养７２ｈ以上未预警且ｍＮＧＳ阴性的

临床诊断病例尽早停用经验性抗颅内感染治疗。④

所有病例密切观察，一旦病例临床进展，如出现发热

反复、体温峰值上升、意识改变、颅压下降后再上升，

则及时再次送脑脊液培养，必要时再次送脑脊液进

行ｍＮＧＳ检测，并同时启动经验性抗颅内感染治

疗。⑤所有病例停止抗菌药物治疗后随访１个月，

体温正常，未出现与原发病无关的新的神经系统症

状及体征，临床排除细菌性脑膜炎。

１．３　统计学处理　应用ＳＰＳＳ２３软件进行统计学

分析，组间比较采用独立样本非参数检验，犘≤０．０５

为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　一般资料　４３例病例中，男性２９例，女性１４

例，年龄１４个月～１８岁。基础疾病：髓母细胞瘤１０

例，胶质瘤７例，生殖细胞瘤６例，颅咽管瘤３例，胚

胎性肿瘤（节细胞瘤）１例，室管膜瘤４例，脑积水２

例，症状性癫痫４例，脑血管畸形６例。颅内感染临

床诊断组３８例，病原学诊断组５例。所有病例均有

发热，３８例临床诊断颅内感染病例中，５例存在肺部

感染，其余病例均未找到颅外感染病灶。

２．２　脑脊液检查结果

２．２．１　脑脊液常规　病原学诊断组病例脑脊液

ＷＢＣ、多核白细胞分类与临床诊断组比较，差异均

无统计学意义（χ
２分别为０．０７８、０．０２８，均犘＞０．０５），

见图１Ａ、Ｂ。

２．２．２　脑脊液生化　病原学诊断组病例脑脊液蛋

白含量、葡萄糖浓度及脑脊液葡萄糖／血清葡萄糖比

值与临床诊断组比较，差异均无统计学意义（χ
２ 分

别为１．２５５、０．００３、０．００３，均犘＞０．０５），见图１Ｃ～

Ｅ。临床诊断组３８例病例中，２９例脑脊液糖低考虑

为血性脑脊液所致；９例脑脊液中找到肿瘤细胞，考

虑为肿瘤转移致葡萄糖低。９例肿瘤转移致葡萄糖

低患者中，２例髓母细胞瘤病例术后发热，脑脊液葡

萄糖持续低，其中１例放射治疗、化学治疗后肿瘤病

灶逐渐增大，最后死亡，另１例放射治疗、化学治疗

后葡萄糖逐渐恢复正常。

２．２．３　脑脊液培养　病原学诊断组检出４例阳性

（阴沟肠杆菌２例，大肠埃希菌、表皮葡萄球菌各１

例），另有２例第一次脑脊液培养阳性（分别为表皮

葡萄球菌、少动鞘氨醇单胞菌），在脑脊液培养一级

预警时立即复查脑脊液培养，并根据革兰阳性菌和

革兰阴性菌分别加用利奈唑胺和美罗培南，此２例

病例复查脑脊液时（未使用抗菌药物前）葡萄糖含量

已开始上升，体温呈下降趋势，结合脑脊液培养复查

结果均阴性，考虑为污染菌株。

２．２．４　脑脊液 ｍＮＧＳ　ｍＮＧＳ检测病原学阳性５

例（阴沟肠杆菌２例，大肠埃希菌、溶血孪生球菌和

表皮葡萄球菌各１例），其中包括脑脊液培养４例阳

性。此外，２例脑脊液培养怀疑为污染菌株者，

ｍＮＧＳ检测均为阴性，脑脊液培养、ｍＮＧＳ检测复

查均为阴性；３例病例因反复发热脑脊液葡萄糖低，

进行了２次脑脊液ｍＮＧＳ检测，均阴性。

２．３　脑脊液ｍＮＧＳ诊断结果　神经外科术后颅内

细菌感染的金标准是细菌培养阳性，临床诊断病例

无金标准参照，故对２８例临床诊断颅内感染但

ｍＮＧＳ检测阴性的病例未进行经验性抗颅内感染

治疗，或未达疗程，后根据临床转归及追踪随访均排

除细菌性脑膜炎。

２．４　抗菌药物使用情况　病原学诊断组５例病例

均进行常规抗感染治疗，１例患儿颅内感染控制后

因原发病进展死亡，４例存活，其中１例因并发脑积

水，颅内感染控制后行脑室腹腔分流术。对照组共

１０例临床诊断病例，均予经验性抗颅内感染治疗

（拉氧头孢、利奈唑胺单用，或美罗培南与万古霉素

或利奈唑胺联用、头孢曲松与利奈唑胺联用），经验

性抗颅内感染治疗平均时间为９ｄ。干预组临床诊

断的２８例病例中，ｍＮＧＳ病原学检测和脑脊液培

养（至少２次）均阴性，结合临床资料，其中１６例病

例未进行经验性抗颅内感染治疗，另１２例病例在

ｍＮＧＳ回报阴性后结合临床资料及时停止经验性

抗颅内感染治疗，追踪随访２８例病例均无细菌性

脑膜炎发生，经验性抗颅内感染治疗平均时间为０

（０，４）ｄ，远低于对照组抗菌药物平均使用时间８

（７，１１）ｄ（χ
２＝１０．９９３，犘＜０．０５）。见表１。
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图１　病原学诊断组与临床诊断组病例脑脊液检查结果比较
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表１　３８例临床诊断病例资料及抗菌药物使用情况

犜犪犫犾犲１　Ｄａｔａａｎｄａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌａｇｅｎｔｓｕｓｅｏｆ３８ｃｌｉｎｉｃａｌｌｙｄｉａｇｎｏｓｅｄｃａｓｅｓ

组别及

病例

编号

年龄

（岁）
性别 基础疾病

实验室检测结果

ＷＢＣ高值

（×１０６／Ｌ）

ＷＢＣ／

红细胞

葡萄糖最低

值（ｍｍｏｌ／Ｌ）

抗菌药物使用情况

围手术期 抗颅内感染

干预组

　１ １３ 女 颅咽管瘤 ４１０ ０．１９ ０．６２ 头孢唑林，３ｄ 无

　２ １１ 男 髓母细胞瘤 ３９４ ０．４２ １．８８ 头孢唑林，３ｄ 无

　３ ３ 女 髓母细胞瘤 ７１０ ０．３９ ０．７１ 头孢唑林，３ｄ 无

　４ １２ 男 脑血管畸形 １２００ ０．４７ １．６５ 哌拉西林／他唑巴坦，４ｄ 无

　５ １３ 男 室管膜瘤 １７２ ０．１０ １．１８ 头孢唑林，３ｄ 无

　６ ４ 男 颅内生殖细胞瘤 ２５６ ０．０５ ２．１７ 头孢唑林，３ｄ 无

　７ １４ 女 颅咽管瘤 ２１８ ０．４１ ０．７３ 头孢唑林，３ｄ 无

　８ ４ 女 低级别胶质瘤 ２４５ ０．０８ ２．１８ 头孢唑林，３ｄ 无

　９ ２ 男 室管膜瘤 ４２５９ ０．４５ ０．６１ 头孢唑林，２ｄ 利奈唑胺，４ｄ

　１０ ２ 男 髓母细胞瘤 ２８３ ０．１２ １．２６ 头孢唑林，２ｄ 美罗培南，５ｄ

　１１ ９ 男 小脑发育不良性节细胞瘤 １６００ ０．９４ １．１８ 头孢唑林，３ｄ 利奈唑胺＋美罗培南，５ｄ

　１２ １８ 男 弥漫中线胶质瘤 ５９２ ０．３１ １．３１ 拉氧头孢，３ｄ 拉氧头孢，３ｄ

　１３ ９ 男 弥漫中线胶质瘤 １０２０ ０．２３ １．５９ 头孢唑林，３ｄ 利奈唑胺＋美罗培南，６ｄ

　１４ ４ 女 毛细胞星型细胞瘤 １０２ ０．２８ １．８３ 头孢唑林，４ｄ 无

　１５ ６ 男 髓母细胞瘤 ９００ ０．４１ ０．７７ 头孢唑林，４ｄ 万古霉素＋美罗培南，５ｄ

　１６ ８ 女 动静脉畸形 ２３００ ０．９６ ０．７６ 头孢唑林，３ｄ 利奈唑胺，５ｄ

　１７ １８ 男 毛细胞星型细胞瘤 １１４ ０．１３ １．８１ 头孢唑林，３ｄ 无

　１８ ８ 男 髓母细胞瘤 ７２４４ ０．６９ ０．３７ 头孢唑林，３ｄ 美罗培南，３ｄ

　１９ ６ 男 颅内生殖细胞瘤 １６０ ０．２９ １．５７ 头孢唑林，３ｄ 无

　２０ ５ 女 髓母细胞瘤 １９５０ ０．６５ １．４２ 头孢唑林，３ｄ 美罗培南，２ｄ

　２１ １１ 男 毛细胞星型细胞瘤 ２９０ ０．０３ １．６８ 头孢唑林，３ｄ 无

　２２ ９ 男 脑血管畸形 ３６２ ０．０５ １．５２ 头孢唑林，３ｄ 无

　２３ ４ 男 脑室管膜瘤 ２６５０ ０．１４ １．７８ 头孢唑林，３ｄ 美罗培南，３ｄ

　２４ ５ 男 髓母细胞瘤 １２５２ ０．２６ ０．８７ 头孢唑林，３ｄ 利奈唑胺＋美罗培南，５ｄ

　２５ ８ 男 颅内生殖细胞瘤 １５８ ０．２８ １．４２ 头孢唑林，３ｄ 无

　２６ １２ 女 髓母细胞瘤 １２３９ ０．１０ ０．８７ 头孢唑林，３ｄ 美罗培南＋万古霉素，４ｄ

　２７ ８ 男 生殖细胞瘤 ２２２ ０．４３ １．８９ 头孢唑林，３ｄ 无

　２８ １１ 男 脑血管畸形 ２６１ ０．０５ ２．０１ 头孢唑林，３ｄ 无
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续表１　（犜犪犫犾犲１，犆狅狀狋犻狀狌犲犱）

组别及

病例

年龄

（岁）
性别 基础疾病

实验室检测结果

ＷＢＣ高值

（×１０６／Ｌ）

ＷＢＣ／

红细胞

葡萄糖最低

值（ｍｍｏｌ／Ｌ）

抗菌药物使用情况

围手术期 抗颅内感染

对照组

　２９ ４ 男 癫痫 ２２４０ ０．１０ ２．０３ 头孢唑林，２ｄ 美罗培南＋利奈唑胺，１２ｄ

　３０ １２ 男 髓母细胞瘤 ３１２ ０．３５ ０．７６ 头孢唑林，２ｄ 美罗培南＋利奈唑胺，７ｄ

　３１ ５ 女 弥漫中线胶质瘤 ６７５ ０．１５ １．７９ 头孢孟多，２ｄ 利奈唑胺，７ｄ

　３２ １１ 男 混合生殖细胞瘤 ４５０ ０．０４ １．８１ 头孢孟多，２ｄ 美罗培南＋万古霉素，７ｄ

　３３ １５ 女 脑血管畸形 １０４０ ０．７５ ０．９８ 哌拉西林／他唑巴坦，５ｄ 美罗培南＋利奈唑胺，６ｄ

　３４ ３ 男 癫痫 １０９ ０．３３ １．０５ 头孢唑林，２ｄ 美罗培南＋万古霉素，１０ｄ

　３５ １８ 男 脑血管畸形 １５２ ０．０５ １．９２ 拉氧头孢，７ｄ 拉氧头孢，７ｄ

　３６ １岁２月 男 间变室管膜瘤 １４００ ０．８６ ０．３５ 头孢唑林，５ｄ 美罗培南＋利奈唑胺，１５ｄ

　３７ ４ 女 癫痫 ４２００ ０．１０ １．１２ 拉氧头孢，９ｄ 拉氧头孢，９ｄ

　３８ １２ 男 髓母细胞瘤 ３７３ ０．３１ ０．９２ 头孢唑林，３ｄ 头孢曲松＋利奈唑胺，１０ｄ

３　讨论

神经外科术后颅内细菌感染主要包括术后硬膜

外脓肿、硬膜下积脓、脑脓肿、脑膜炎、脑室炎等，局

部脓肿或积脓由于有影像学改变，相对容易识别和

诊断，而对于细菌性脑膜炎或脑室炎，由于手术干

扰，其临床表现、头部影像学、脑脊液常规和生化改

变的特异性降低［３４］，如果有高风险因素，且术后出

现发热，其诊断具有极大挑战。本研究发现临床诊

断组病例脑脊液 ＷＢＣ、多核白细胞分类及脑脊液蛋

白、葡萄糖浓度等与病原学诊断组比较，差异无统计

学意义（均犘＞０．０５）。尽管相对于脑脊液蛋白和

ＷＢＣ，脑脊液葡萄糖低在诊断神经外科术后中枢神

经系统感染意义较大，但一些非感染性中枢神经系

统疾病同样可导致脑脊液葡萄糖低，如癌性脑膜炎、

蛛网膜下腔出血、白血病／淋巴瘤伴中枢神经系统受

累，尤其是癌性脑膜炎，临床上不容易与细菌性脑膜

炎鉴别［５］。本研究中３８例临床诊断病例，２９例脑

脊液葡萄糖低考虑为血性脑脊液所致，９例脑脊液

中找到肿瘤细胞，考虑肿瘤转移导致葡萄糖低，其中

２例髓母细胞瘤病例术后发热，脑脊液葡萄糖持续

低，１例放射治疗、化学治疗后肿瘤病灶逐渐增大，

最后死亡，另１例化学治疗后葡萄糖逐渐恢复正常，

说明传统的脑脊液生化检查对诊断神经外科术后颅

内细菌感染存在非特异性，脑脊液病原学检测仍是

诊断神经外科术后颅内细菌感染的重要手段。

传统的脑脊液培养阳性率低，且受围手术期抗

菌药物使用的影响，细菌培养阳性率仅为３０％～

６０％
［６７］。研究［８９］发现脑脊液 ｍＮＧＳ检测与传统

脑脊液培养阳性符合率高，两者联合检测可提高颅

内感染病原体检出率。本研究中，脑脊液细菌培养

和ｍＮＧＳ检测阳性结果一致，１例病例脑脊液培养

阴性，ｍＮＧＳ检测到溶血孪生球菌，结合临床及转

归考虑系致病菌，提示脑脊液 ｍＮＧＳ检测可以提高

儿童神经外科术后颅内细菌感染的病原菌检出率。

ｍＮＧＳ检测病原体阴性的原因有：（１）非感染

性因素导致发热或其他类似感染征象；（２）送检标本

不合适；（３）ＲＮＡ病原体感染只做了ＤＮＡ病原学

检测；（４）病原学序列数过低；（５）感染病原体细胞壁

较厚，破壁程度不足导致漏检，如隐球菌和结核分枝

杆菌［１０１１］。《中枢神经系统感染性疾病的脑脊液宏

基因组学第二代测序应用专家共识》［１０］建议：（１）脑

脊液微生物 ＤＮＡ 检测结果为阴性时需要考虑

ＲＮＡ病毒感染的可能，建议送检脑脊液微生物

ＲＮＡ检测，并送检ＲＮＡ病毒相关的抗体检测和聚

合酶链反应（ＰＣＲ）检测；（２）脑脊液 ｍＮＧＳ结果为

阴性时，临床应关注非感染性病因的可能性，包括自

身免疫性脑炎、肿瘤、中枢神经系统血管性疾病等，

进一步完成相关检查与鉴别诊断。神经外科术后脑

脊液ｍＮＧＳ检测阴性的诊断价值仍处于探索阶段。

非感染性病变神经外科术后颅内细菌感染可来源于

术中或术后，且特殊病原菌感染可能性小，因此送检

脑脊液标本检测细菌ＤＮＡ不存在标本取样问题，

且脑脊液为无菌标本，严格无菌操作下脑脊液

ｍＮＧＳ假阳性率不高，理论上术后脑脊液ｍＮＧＳ检
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测阴性可基本排除颅内细菌感染。Ｓａｌｚｂｅｒｇ等
［１２］

对１０例有神经系统症状，无法排除感染但传统临床

微生物检测结果阴性或检测结果摸棱两可的患者，

采用ｍＮＧＳ对脑组织、脑膜组织或脊髓标本进行检

测，并同时检测病理结果及追踪临床转归，结果显示

５例患者ｍＮＧＳ检测阴性，病理和临床转归排除了

感染因素，故认为ｍＮＧＳ阴性结果有助于排除感染

因素。由于神经外科术后颅内细菌感染的金标准是

细菌培养阳性，临床诊断病例无金标准可参照。虽

然本研究通过前瞻性干预，未对脑脊液阴性的临床

诊断组２８例病例进行经验性抗颅内感染治疗或未

达疗程，根据临床转归及追踪随访均排除了细菌性脑

膜炎，但脑脊液ｍＮＧＳ检测阴性是否可以排除神经

外科术后颅内细菌感染，仍需更多标本进一步验证。

神经外科术后颅内细菌感染预后差，病死率和

致残率高，病原学确诊困难。因此，对术后有中枢神

经系统感染危险因素的患者，共识中采用临床诊断

标准指导经验性抗感染治疗，但经验性抗感染治疗

常会选择广谱抗菌药物联合用药，且疗程相对较长，

容易导致耐药菌产生。临床诊断病例何时停用抗菌

药物也是挑战之一，术后发热和脑脊液糖持续降低

原因众多，无法作为持续使用抗菌药物的指征。孟

琨等［１３］对８６例颅脑肿瘤患者术后发热原因分析发

现，中枢性高热为颅脑肿瘤患者术后发热的主要原

因（４４．２％），颅内感染仅占３．４％。因此，寻找客观

依据指导临床合理、经验性使用抗菌药物至关重要。

能否借助ｍＮＧＳ检测阴性结果指导治疗，目前尚处

于探索阶段。Ｗｉｌｓｏｎ等
［１１］在一项多中心研究中采

用脑脊液ｍＮＧＳ检测和传统方法分析了２０４例（其

中４０．８％的患者为免疫抑制患者）有脑膜炎、脑炎

或脊髓炎症状患者的病原学，５７例患者病因明确为

感染因素，其中 ｍＮＧＳ阳性３１例，而 ｍＮＧＳ检测

阴性的２６例患者中，１８例是通过非脑脊液标本诊

断（１１例通过血清病毒和神经梅毒抗体阳性诊断，７

例通过组织标本活检诊断，除脑脊液 ｍＮＧＳ外，脑

脊液培养、聚合酶链反应和抗原等常规检查均阴

性），另８例因脑脊液 ｍＮＧＳ检测序列数低于预先

设立的阈值，按常规脑脊液检测证实为临界阳性或

不确定，故研究认为脑脊液ｍＮＧＳ检测阴性结果联

合常规脑脊液病原学检测阴性结果，可以帮助临床

医生为疑诊自身免疫性脑炎患者排除活动性感染，

从而尽早启动免疫抑制治疗。本研究中，２８例临床

诊断病例中，ｍＮＧＳ病原学和脑脊液培养均阴性，

结合临床资料，其中１６例病例未进行经验性抗颅内

感染治疗，另１２例病例在 ｍＮＧＳ回报阴性后结合

临床资料及时停止经验性抗颅内感染治疗，追踪随

访２８例病例均无细菌性脑膜炎发生，其入颅抗菌药

物平均使用时间低于干预前的临床诊断病例，提示

神经外科术后脑脊液 ｍＮＧＳ检测阴性结果有助于

指导神经外科术后细菌性脑膜炎临床诊断病例入颅

抗菌药物的使用，且术后脑脊液标本仅需进行细菌

ＤＮＡ检测，在一定程度上也减轻了 ｍＮＧＳ检测费

用昂贵的缺点。对于有可能因序列数太低所致的假

阴性，根据临床特点，可以选择复查。本研究中３例

病例因发热、脑脊液糖持续低，初次脑脊液培养和

ｍＮＧＳ均阴性，复查脑脊液培养及ｍＮＧＳ检测均阴

性，及时停用了抗颅内感染治疗。建议有条件的单

位当患者临床表现难以排除颅内感染时，可尽早借

助于脑脊液ｍＮＧＳ来综合判断。

本研究第一次在经验性使用抗颅内感染药物前

送检脑脊液培养和 ｍＮＧＳ检测。采用脑脊液病原

学ｍＮＧＳ检测结果指导神经外科术后颅内细菌感

染临床诊断病例抗菌药物的使用，后续将纳入更多

病例进行研究，为神经外科术后抗菌药物的合理使

用提供客观依据。
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