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结核性脑膜炎是由于肺、泌尿系统、消化系统、

淋巴结、脊柱等结构或组织结核病灶中的结核分枝

杆菌（结核杆菌）经血行播散，少数因脑内结核球或

脊柱结核的干酪样病灶破裂，结核杆菌进入蛛网膜

下隙,感染软脑膜所引起的一种弥漫性非化脓性炎

症性疾病，也可侵及脑实质和颅内血管［1⁃5］。其临床

表现，特别在疾病早期缺乏特异性，加之目前缺乏

简便、快速、又确实有效的病原学检查方法，漏诊或

误诊十分严重，应引起重视与关注［1⁃6］。为此，笔者

根据第四军医大学西京医院神经内科近年的临床

实践，提供一些建议供同行参考，希望能够对结核

性脑膜炎的病因诊断有所裨益。

一、加强对既往结核病病史和接触史的询问

在既往临床工作中，由于忽略了对患者结核病

病史和接触史的询问，常导致漏查、漏诊。因此，对

于可疑病例应增加对患者本人和与其密切接触过

的家人、朋友有无既往或现行结核病病史、诊断与

治疗情况的常规问诊，提高对结核性脑膜炎病因筛

查的警惕性，减少或避免漏诊。

二、脑脊液常规检查

结核性脑膜炎的脑脊液常规检查是其他实验

室方法不能替代的，可提供下述辅助诊断信息［1⁃6］，

应及时与患者和家属作好沟通解释工作，力求尽早

施行检查。

1. 颅内压测定 结核性脑膜炎的炎症性病理过

程常引起颅内压升高，甚至极高。对于颅内压正常

或降低的患者，应警惕中脑导水管和（或）第四脑室

中、侧孔部位的脑脊液循环受阻，必要时可通过眼

底镜和MRI检查协助诊断。

2. 常规检查 （1）外观：脑脊液多呈清亮，若炎

性细胞数目和蛋白定量升高，可呈毛玻璃样变或浑

浊。（2）细胞学检查：在炎症超早期，脑脊液白细胞

计数可正常，进入炎症渗出期呈现中性粒细胞比例

短暂性增加，一般少于 1 × 10 9/L或稍高一些；随后表

现为以淋巴细胞、单核细胞、浆细胞和中性粒细胞

并存和数目大致相等的混合型细胞反应，此为结核

性脑膜炎的特征性脑脊液细胞学特点［1⁃8］。若为含

血脑脊液标本，应该从含血脑脊液白细胞计数中减

去随血液进入脑脊液的白细胞计数（红细胞∶白细

胞约 700∶1），以免造成脑脊液白细胞计数增高的误

判和误报［9］。（3）生化检查：脑脊液蛋白定量显著升

高、葡萄糖和氯化物降低为结核性脑膜炎的典型脑

脊液改变。在诊断过程中，患者可因病情影响而进

食不足，或因治疗需要而接受葡萄糖静脉滴注致脑

脊液葡萄糖水平降低或升高，因此应同时进行血糖

水平的检测，并予以矫正［1⁃3］。

三、脑脊液结核杆菌检测

结核杆菌系结核性脑膜炎之致病菌，为典型的

细胞内寄生菌，主要在宿主巨噬细胞内存活和繁

殖；目前主要通过传统的脑脊液抗酸杆菌涂片和细

菌培养两种方法进行检查，并成为结核性脑膜炎明

确诊断的金标准［10⁃11］。抗酸杆菌涂片具有简便、快

速、价廉之优点，但阳性检出率低；细菌培养阳性检

出率略高，但因培养时间较长（4 ~ 8 周）而失去早期
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诊断价值［1⁃5，11］。近年来，我科采用粟氏 FMMU⁃6 型

玻片离心沉淀仪（50 × g，5 ~ 10 min），收集经细菌培

养和涂片明确诊断的 77 例结核性脑膜炎患者脑脊

液（0.50 ml）细胞，进行改良抗酸杆菌 Ziehl⁃Neelsen
玻片染色，证实这种方法不仅操作简便、快速、准

确，且灵敏度高达 82.90%，远高于传统法方法的

3.30%，特异度达 85%，既可为结核性脑膜炎的早期

诊断提供病原学依据，亦对疗效评价具有极高的临

床价值［10⁃11］。因此，笔者建议国内具备条件的医疗

单位或中心尽快开展此项检查，为结核性脑膜炎，

特别是疾病早期的病因学诊断和治疗提供更多、更

及时的信息。

四、临床免疫学检查

1. 结核菌素纯蛋白衍生物试验 该项试验在卡

介苗接种率和非结核杆菌感染率较高的地区，因环

境中结核杆菌和既往卡介苗接种史所产生的免疫

应答反应与发病后由结核杆菌诱导的免疫应答结

核菌素纯蛋白衍生物（PPD）试验十分相似。因此该

试验的特异性较低，且对免疫功能低下、近期感染、

年幼儿童或营养不良患者诊断的敏感性欠佳，故仅

能作为临床诊断的参考依据。

2. 抗结核杆菌抗体测定 参与体液免疫的淋巴

细胞为致敏性 B 细胞，当后者受到结核杆菌等抗原

刺激后，逐级转化为浆母细胞和浆细胞，分泌免疫

球蛋白，且随着病程的延长其分泌和表达水平显著

升高［1 ⁃ 6］。根据不同功能，免疫球蛋白可以分为

IgM、IgG、IgA、IgD 和 IgE，主要存在于血液、黏液和

脑脊液等多种体液中；在抗感染过程中，前三者发

挥主要作用，疾病早期以 IgM 升高为主、中后期以

IgG 升高为主，且后者的升高可长期存在。IgG 是人

体血清和脑脊液中含量最多、个体发育中和感染后

合成稍晚且存在于感染后全过程的一种抗体，具有

抗细菌、抗病毒等特性，对预防和治疗多种感染性

疾病具有重要临床价值。IgM 是人体血清和脑脊液

中相对分子质量最大的抗体，又称巨球蛋白，是个

体发育中和感染后最先合成但存在时间较短的一

种抗体，故有助于感染性疾病的早期诊断。 IgA 存

在于血清和各种黏膜分泌物中，是黏膜局部抗细

菌、抗病毒的重要因素。结核性脑膜炎患者脑脊液

中的 IgM 和 IgG 特异性抗体水平显著高于其自身血

液中的相应特异性抗结核杆菌抗体。表明中枢神

经系统能够局部合成此类特异性抗体，并经受损的

血⁃脑屏障转运至脑脊液，此为近年来有关结核病研

究和临床报道最多的方法之一，但可出现假阳性和

假阴性。其假阳性可能与平时人体接触结核杆菌

所形成的隐性感染和所产生的低水平的抗结核杆

菌抗体有关。当中枢神经系统受损时，血⁃脑屏障通

透性增加，此类抗体即大量进入脑脊液；假阴性可

能是由于疾病早期机体内此类抗体分泌较低，或机

体免疫功能处于抑制状态、免疫耐受、抗原⁃抗体免

疫复合物形成和抗原水平降低，或实验方法敏感性

低、临界值高等所致。由此可见，抗结核杆菌抗体

检测难以准确鉴别是结核性脑膜炎急性感染期还

是既往曾暴露于结核杆菌环境中，不能达到结核性

脑膜炎早期诊断之目的。因此，对于结核性脑膜炎

急性期患者，唯有脑脊液中出现 IgM 水平升高且此

后 IgG水平呈 4倍升高时，方具有临床诊断价值［1⁃6］。

3. 结核杆菌抗原检测 一般而言，结核性脑膜

炎发病后，对患者脑脊液中结核杆菌抗原检测的敏

感性和特异性均高于其抗体检测。然而，由于结核

杆菌被吞噬形成抗原⁃抗体复合物，使脑脊液抗原水

平显著降低，造成一定假阴性；此外，由于结核杆菌

与某些微生物具有共同的抗原性，则可造成一定的

假阳性。近年来，我国有学者采用免疫荧光染色或

免疫细胞化学染色进行脑脊液单核细胞内结核杆

菌抗原检测，具有一定临床应用前景［11⁃12］，目前已列

为我院结核性脑膜炎常规脑脊液检查项目之一，其

诊断价值尚待进一步证实。

4. 结核杆菌分泌蛋白的免疫细胞化学检测 结

核杆菌分泌蛋白又称胞外蛋白，是结核性脑膜炎发

病早中期由结核杆菌分泌并释放至菌体外的一组

蛋白质，具有特异性高且分泌水平远超过抗原而较

易被检测之优势，是目前诊断结核杆菌最具希望的

新方法之一。例如，早期分泌抗原靶⁃6（ESAT⁃6）仅

存在于致病性结核杆菌菌体中，而不存在于卡介苗

及其他非致病性结核杆菌菌体，是结核杆菌感染早

期分泌的一种蛋白质抗原，在结核杆菌增殖期和非

复制期均呈高表达［10］。我院的研究结果显示，脑脊

液单核细胞 ESAT⁃6 表达阳性对结核性脑膜炎诊断

的灵敏度为 75.10%、特异度为 90%，是目前诊断结

核性脑膜炎敏感性和特异性较高的早期诊断方法

之一，并有希望成为新的诊断标准［10］。

五、影像学检查

1. X 线检查 对于可疑结核性脑膜炎的患者应

行常规胸部 X线检查，若发现肺结核、纵隔淋巴结结

核，即可成为结核性脑膜炎的有力佐证。对于临床
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表现有脊柱或关节症状与体征患者，应行相应部位

的 X线检查，若发生骨质破坏或椎旁冷脓肿病灶，也

有助于结核性脑膜炎的诊断。

2. CT 和 MRI 检查 （1）头部表现：迄今尚未发

现结核性脑膜炎具有特异性的影像学改变，但 CT或

MRI 检查对病变部位、范围、程度和并发症的确定，

以及疾病分型、分期、治疗方案的选择和预后的判

断具有一定临床价值［1⁃4，13］。例如，直接显示粟粒性

结核结节、渗出物和结核球，或间接显示脑水肿、脑

积水或梗死灶。MRI增强扫描受损脑膜可呈显著线

形、弥漫性斑片状、结节状或环状强化。结核性脑

膜炎早期，MRI可见脑实质轻度低信号影，中期显示

明显脑水肿、脑积水，晚期可见脑实质低或混杂高

信号影，以及脑池受压、闭塞和粘连等［11］。（2）脊髓

表现：脊髓和脊膜受损后，由于渗出和椎体结核形

成的脓肿，影像学可见脊膜弥漫性强化、椎体结核、

硬膜外脓肿和病理性骨折等异常表现［1⁃4，13］。

六、颈部淋巴结活检

肺结核易侵犯下颈部淋巴结并使其肿大，由于

呈无痛性肿大，可有助于与其他淋巴结炎相鉴别。

因此，常规体格检查应加以注意，淋巴结组织活检

阳性有助于病因诊断。

七、双重或多重感染并存问题

由于结核性脑膜炎患者体力呈慢性消耗和病

情进展，其抗病能力，尤其是免疫功能明显降低，易

激活体内原有细菌、真菌或弓形虫等致病菌的复活

或发病，或因体外上述致病菌的新近侵袭而致双重

或多重感染并存的病例临床十分常见。在诊断与

治疗过程中，由于仅重视结核性脑膜炎的诊断与治

疗，忽略了其他致病菌的并存感染，使结核性脑膜

炎患者的病情迁延不愈，值得注意［1⁃4］。
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