
中国现代神经疾病杂志 2016 年 7 月第 16 卷第 7 期 Chin J Contemp Neurol Neurosurg, July 2016, Vol. 16, No. 7

不同时期神经梅毒患者临床特征及血清学和
脑脊液检测分析

王宝洁 汪春娟 孙昊 郭守刚

doi：10.3969/j.issn.1672⁃6731.2016.07.005
基金项目：山东省科技发展计划项目（项目编号：2014GSF118117）
作者单位：250021 济南，山东大学附属省立医院神经内科

通讯作者：郭守刚（Email：16966608@qq.com）

【摘要】 目的 总结不同时期神经梅毒患者临床特征以及梅毒血清学和脑脊液检测特点。方法

回顾分析 12 例不同时期神经梅毒患者［早期神经梅毒 5 例，包括 4 例脑（脊）膜梅毒、1 例脑（脊）膜血管梅

毒；晚期神经梅毒 7 例，均为麻痹性痴呆］的临床症状、影像学表现、梅毒血清学和脑脊液检测、治疗及预

后。结果 12 例神经梅毒患者血清抗梅毒螺旋体特异性抗体和快速血浆反应素试验（RPR）、脑脊液抗

梅毒螺旋体特异性抗体均呈阳性，9 例脑脊液 RPR 试验阳性。5 例早期神经梅毒患者中 1 例脑脊液压力

升高、3 例白细胞计数增加、4 例蛋白定量升高；7 例晚期神经梅毒患者中 1 例脑脊液压力升高、7 例白细

胞计数增加、7 例蛋白定量升高，脑脊液细胞学均呈淋巴细胞反应且以小淋巴细胞为主。12 例患者分别

静脉滴注不同剂量青霉素或肌肉注射头孢曲松钠，8 例神经精神症状明显好转、4 例未见明显改善。结

论 神经梅毒发病形式多样，临床症状不典型，极易误诊。明确诊断需依靠临床表现及梅毒血清学和脑

脊液检测，早期诊断和规范治疗对改善预后和减少并发症至关重要。

【关键词】 神经梅毒； 血清学试验； 脑脊髓液

Analysis of clinical features, serologic and cerebrospinal fluid tests in patients with
neurosyphilis at different stages
WANG Bao⁃jie, WANG Chun⁃juan, SUN Hao, GUO Shou⁃gang
Department of Neurology, Shandong Provincial Hospital Affiliated to Shandong University, Ji'nan 250021,
Shandong, China
Corresponding author: GUO Shou⁃gang (Email: 16966608@qq.com)

【Abstract】 Objective To summarize the clinical features, serologic, cerebrospinal fluid (CSF) tests
in patients with neurosyphilis at different stages. Methods A retrospective analysis was made on the
clinical features, imaging, serologic and CSF tests, treatment and prognosis of 12 cases diagnosed as
neurosyphilis. In those cases, 5 cases were early ⁃ stage neurosyphilis, including 4 syphilitic meningitis
(meningomyelitis) and one meningovascular syphilis; 7 cases were late⁃stage neurosyphilis, all of whom were
general paresis. Results The serum Treponema pallidum antibody (TP ⁃ Ab) and rapid plasma regain
(RPR) tests were positive in all 12 cases. The CSF TP⁃Ab tests of 12 cases were all positive and CSF RPR
tests were positive in 9 cases. In 5 cases of early ⁃ stage neurosyphilis, one case had elevated intracranial
pressure (ICP), 3 cases presented with elevated white blood cell (WBC), 4 cases had elevated protein
concentration. In 7 cases of late ⁃ stage neurosyphilis, one case had elevated ICP, 7 cases presented with
elevated WBC and protein concentration. CSF cytology showed lymphocyte reaction, mainly small
lymphocytes. All cases were treated with different doses of intravenous penicillin or ceftriaxone sodium by
intramuscular injection, among whom 8 cases presented improved neuropsychiatric symptoms, while 4 cases
had no significant improvement. Conclusions Neurosyphilis is easy to be misdiagnosed because of
various styles of onset and nontypical clinical manifestations. A definite diagnosis depends on clinical
manifestations and serologic and CSF examinations. Early diagnosis and standard treatment is essential for
improving prognosis and reducing complications.

【Key words】 Neurosyphilis; Serologic tests; Cerebrospinal fluid
This study was supported by Scientific and Technical Development Plan Project of Shandong, China

(No. 2014GSF118117).

·梅毒螺旋体与中枢神经系统感染·
·· 404



中国现代神经疾病杂志 2016 年 7 月第 16 卷第 7 期 Chin J Contemp Neurol Neurosurg, July 2016, Vol. 16, No. 7

梅毒系梅毒螺旋体（TP）感染导致的性传播疾

病。自 2000 年以来，梅毒发病率逐年增加，最初文

献报道主要发生于男性，近 2 年女性和婴儿患者也

逐渐增多［1］。早期诊断和及时治疗至关重要。近 1/
3 未经治疗的梅毒患者最终进展为晚期梅毒，晚期

梅毒可以对心血管系统和中枢神经系统产生不可

逆性损伤甚至导致患者死亡。中枢神经系统受累

可发生于梅毒螺旋体感染后任何时期［1］。文献报

道，有 4% ~ 10%未经治疗的梅毒患者最终进展为神

经梅毒［2］。此外，合并人类免疫缺陷病毒（HIV）感

染的梅毒患者神经梅毒发病率更高，因此，对合并

HIV 感染或无临床症状的神经梅毒的明确诊断具有

一定挑战性。本研究根据神经梅毒临床表现进行

分期，对早期和晚期患者血清和脑脊液检测进行回

顾分析，以为临床早期诊断神经梅毒提供依据。

临床资料

一、病例选择

1. 诊断标准 （1）神经梅毒的诊断［1，3］：①梅毒

血清学检测［抗梅毒螺旋体特异性抗体、快速血浆

反应素试验（RPR）］呈阳性。②梅毒脑脊液检测（抗

梅毒螺旋体特异性抗体、RPR 试验）呈阳性。③脑

脊液白细胞计数 > 5 × 10 6/L。④脑脊液蛋白定量 >
450 mg/L。⑤存在其他疾病不能解释的神经精神症

状。同时满足上述标准中的①、②和⑤，方可诊断

为神经梅毒；若不满足②，则须同时满足①、③、④

和⑤。（2）神经梅毒的分期［4］：①早期神经梅毒，即病

变仅累及脑（脊）膜和脑血管，包括无症状性神经梅

毒、脑（脊）膜梅毒、脑（脊）膜血管梅毒。②晚期神

经梅毒，即病变累及脑实质，包括麻痹性痴呆和脊

髓痨。

2. 一般资料 选择 2008 年 1 月-2015 年 12 月山

东大学附属省立医院神经内科明确诊断的神经梅

毒患者 12 例，男性 7 例，女性 5 例；年龄 24 ~ 68 岁，

中位年龄 44 岁；病程 8 天至 3 年，中位病程 6 个月；

均无冶游史，2 例既往有梅毒及其他性传播疾病病

史；实验室检查 HIV 均呈阴性。根据神经梅毒分期

标准，早期梅毒 5 例，包括脑（脊）膜梅毒 4 例、脑

（脊）膜血管梅毒 1 例；晚期梅毒 7 例，均为麻痹性痴

呆（表 1）。

二、临床表现

1. 临床症状与体征 本组 4 例脑（脊）膜梅毒患

者，1 例表现为双下肢无力、麻木，3 例表现为头痛、

发热、耳鸣，伴发作性四肢抽搐；1 例脑（脊）膜血管

梅毒患者，表现为头晕伴右侧肢体无力；其中，1 例

初次诊断为病毒性脑炎、1 例为颅内感染、1 例为脊

髓脊膜炎、1 例为缺血性卒中。7 例麻痹性痴呆患

者，主要表现为记忆力减退、精神异常、反应迟钝，

简易智能状态检查量表（MMSE）评分 21 ~ 26 分、平

均为 23.40 分，蒙特利尔认知评价量表（MoCA）评分

12 ~ 18 分、平均为 15.83 分；其中，2 例初次诊断为缺

血性卒中、1 例为认知功能障碍、1 例为阿尔茨海默

病（AD）、1 例为轻度认知损害（MCI）、1 例为器质性

精神障碍。

2. 影像学表现 影像学表现缺乏特异性。早期

梅毒患者头部 MRI 主要表现为双侧枕叶、右侧顶叶

T2WI、FLAIR 成像异常高信号，可见脑回肿胀或梗死

灶，增强扫描未见明显强化；晚期梅毒患者头部 MRI
主要表现为额颞叶、侧脑室旁多发片状 T2WI、FLAIR
成像异常高信号，脑室系统稍扩大，脑池、脑沟略增

宽、加深，海马、额颞叶萎缩。

3. 血清学检查 本组 12 例患者血清抗梅毒螺

旋体特异性抗体和 RPR 试验均呈阳性，其中，5 例早

期梅毒患者血清抗梅毒螺旋体特异性抗体 33.48 ~
56.90 IU/L（0 ~ 1 IU/L），平均 40.94 IU/L；血清 RPR 试

验滴度 1∶2 ~ 64，1 例滴度为 1∶2、1 例为 1∶16、3 例

为 1∶64。7 例晚期梅毒患者血清抗梅毒螺旋体特

异性抗体 33.59 ~ 52.66 IU/L，平均 44.28 IU/L；血清

RPR 试验滴度 1∶8～64，1 例滴度为 1∶8、5 例为 1∶
16、1 例为 1∶64。

4. 脑脊液检查 本组 12 例患者脑脊液抗梅毒

螺旋体特异性抗体均呈现阳性、9 例脑脊液 RPR 试

验呈阳性反应，其中，5 例早期梅毒患者脑脊液抗梅

毒螺旋体特异性抗体 2.38 ~ 52.33 IU/L（0 ~ 1 IU/L），

平均为 26.84 IU/L；4 例脑脊液 RPR 试验滴度 1∶4 ~
64，1 例滴度为 1∶4、1 例为 1∶16、1 例为 1∶32、1 例

为 1∶64；1 例脑脊液压力 > 200 mm H2O（1 mm H2O =
9.81 × 10 ⁃ 3 kPa，80 ~ 180 mm H2O）；3 例白细胞计数 >
5 × 10 6/L［（0 ~ 5）× 10 6/L］，均呈淋巴细胞反应且以

小淋巴细胞为主；4 例蛋白定量 > 450 mg/L（150 ~
450 mg/L）。7 例晚期梅毒患者脑脊液抗梅毒螺旋体

特异性抗体 11.53 ~ 47.88 IU/L，平均 32.15 IU/L；5 例

脑脊液 RPR 试验滴度为 1∶2 ~ 16，2 例为 1∶2、2 例

为 1∶8、1 例为 1∶16；1 例脑脊液压力 > 200 mm H2O；

7 例白细胞计数 > 5 × 10 6/L，均呈淋巴细胞反应且以

小淋巴细胞为主；7 例蛋白定量 > 450 mg/L。
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Case123456789101112

Sex
Female
Female

Female

Male

Male
Female

Male
Male
Male
Male

Female
Male

Age
(year)

473743484224514543542768

Initial
diagnosis

Cognitive
impairment
Viralencephalitis

ADIntracranial
infection
MCI
Meningomyelitis

Organicpsychiatric
disorder
Ischemicstroke
Ischemicstroke
Neurosyphilis
Neurosyphilis
Ischemicstroke

Final
diagnosis

Neurosyphilis
(generalparesis)
Neurosyphilis
(syphiliticmeningitis)
Neurosyphilis
(generalparesis)
Neurosyphilis
(syphiliticmeningitis)
Neurosyphilis
(generalparesis)
Neurosyphilis
(syphilitic
meningomyelitis)
Neurosyphilis
(generalparesis)
Neurosyphilis
(generalparesis)
Neurosyphilis
(generalparesis)
Neurosyphilis
(generalparesis)
Neurosyphilis
(syphiliticmeningitis)
Neurosyphilis
(meningovascular
syphilis)

Clinicalfeature
Memorylossfor2years,
vertigofor6months
Paroxysmallimbstwitchfor
8dLagsinresponsefor2years,
aggravatingfor6months
Headachewithmildfever
foronemonth,tinnitusfor
7dMemorylossfor3years,
aggravatingfor6months
Weaknessandparesthesia
ofthelowerextremitiesfor
7months
Psychiatricandbehavioural
changesfor6months
Memoryloss,lagsin
responseforonemonth
Memorylossfor3months
Memorylossaccompanied
withravesforonemonth
Headachefor2months
Weaknessofrightlimbsfor
6months

Imaging
Multipleoldinfarcts,atrophyof
hippocampus
Multipleabnormalsignalsof
bilateraloccipitallobes,right
parietallobe,gyrusswelling
Multipleabnormalsignalsof
frontotemporallobesandinsula,
brainatrophy
Multipleoldinfarcts

Infarctsofcoronaradiata
NormalspinalcordMRIfinding

Abnormalsignalsofright
frontallobe
Multipleoldinfarcts,brainatrophy
Infarctsofleftoccipitaland
temporallobe
Abnormalsignalsofbilateral
frontotemporallobesandinsula
NormalbrainMRIfinding
Infarctsofleftmedullaoblongata

Serum
TP⁃Ab
(IU/L)
42.18
56.90

52.66

35.21

47.85
33.48

40.40
47.74
45.54
33.59
35.50
43.59

RPR
1 ∶16
1 ∶64

1 ∶16

1 ∶64

1 ∶16
1 ∶

2

1 ∶16
1 ∶16
1 ∶64
1 ∶

8
1 ∶16
1 ∶64

CSF
ICP

(mmH
2 O)

140110120270250102140150200100115170

WBC
(×10

6/L)
284634284436401814132

Protein
(mg/L)

840530870170630
1050

1250
1120880590640
1350

TP⁃Ab
(IU/L)
11.53
52.33

26.55

34.74

44.58
8.94

32.53
28.03
47.88
33.59

2.38
35.63

RPR
1 ∶

2
1 ∶32

1 ∶
2

1 ∶64

1 ∶
8

1 ∶
4

1 ∶
8-1 ∶16--1 ∶16
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三、治疗及预后

本组 12 例患者中 3 例静脉滴注青霉素 4 × 10 6 U
（1 次/4 h），连续治疗 14 d；5 例静脉滴注青霉素 3 ×
10 6 U（1 次/4 h），连续治疗 14 d；2 例静脉滴注青霉素

8 × 10 6 U（1 次/8 h），连续治疗 10 d；余 2 例因对青霉

素过敏，予头孢曲松钠 2 g（1 次/d）肌肉注射，连续治

疗 14 d。本组患者共住院 14 ~ 18 d、平均 15 d，出院

时 8 例患者神经精神症状明显好转，其余 4 例未见

明显改善。

典型病例

例 1 女性，37 岁，主因发作性四肢抽搐 8 d，于
2015 年 6 月 20 日入院。患者 8 d 前无明显诱因出现

四肢抽搐，眼球上翻，舌咬伤，意识障碍、呼之不应，

小便失禁，无口吐白沫，持续约 2 min 后意识恢复，

遂至我院急诊就诊。急诊体格检查：体温 37.9 ℃，

呼吸 19 次/min，心率 80 次/min，血压 130/90 mm Hg
（1 mm Hg = 0.133 kPa）。实验室检查：血清尿酸为

67 μmol/L（123 ~ 430 μmol/L），血清钙 2.05 mmol/L
（2.20 ~ 2.80 mmol/L），血糖水平 8.35 mmol/L（3.90 ~
6.10 mmol/L）。临床诊断为“癫 ，病毒性脑炎？”予

单唾液酸四己糖神经节苷脂（申捷）80 mg 和依达拉

奉 30 mg 静脉滴注。急诊留观期间四肢抽搐频繁发

作，3 ~ 4 次/d，持续 1 ~ 3 min/次，发作时意识不清，出

现短暂性呼吸暂停，予以苯巴比妥 0.10 g/次、2 次/d
静脉滴注，以及气管插管呼吸机辅助通气，持续治

疗 1 周后病情稳定，未再抽搐发作。患者自发病以

来，精神、睡眠、饮食较差，持续导尿、大便正常，体

重未见明显变化。既往身体健康，否认冶游史和不

洁性生活史，个人史和家族史无特殊。入院后体格

检查：血压 130/90 mm Hg，神志欠清楚，不能言语；

近记忆力和理解力、定向力和远记忆力检查不配

合；双侧听力正常；双侧瞳孔等大、等圆，直径 4 mm，

对光反射稍迟钝，眼球各向运动不配合，无眼震；双

侧鼻唇沟对称，伸舌居中，无舌肌萎缩和震颤，无口

角歪斜，悬雍垂居中，双侧咽反射存在，软腭活动度

可；颈部抵抗；四肢肌力 3 级，肌张力增高，腱反射亢

进，共济运动和深浅感觉检查不配合，双侧 Babinski
征阴性、Kernig 征阳性。实验室检查：血常规红细胞

计数 5.31 × 10 12/L［（3.50 ~ 5.00）× 10 12/L］，尿常规尿

蛋白定量 200 mg（< 150 mg），血糖 7.76 mmol/L、血清

钾 3.40 mmol/L（3.50 ~ 5.50 mmol/L），余未见明显异

常；血清抗梅毒螺旋体特异性抗体 56.90 IU/L，RPR

试验滴度 1∶64。腰椎穿刺脑脊液检查压力和常规

正常，蛋白定量 530 mg/L、葡萄糖和氯化物于正常值

范围，细胞学检查仅见少数成熟淋巴细胞；脑脊液

抗梅毒螺旋体特异性抗体 52.33 IU/L、RPR 试验滴

度 1∶32。影像学检查：头部 MRI 显示，双侧枕叶、右

侧顶叶脑回肿胀，T2WI 和 FLAIR 成像呈多发异常高

信号（图 1）。最终临床诊断为神经梅毒（梅毒性脑

膜炎）。予青霉素 3 × 10 6 U（1 次/4 h）静脉滴注，连续

治疗 14 d。患者共住院 18 d，出院时一般状况可，未

再出现抽搐发作，神志清楚，言语尚清晰、流利，能

够正确回答家属和主管医师提出的问题。

例 2 女性，43 岁，主因反应迟钝 2 年，进行性

加重 6 个月，于 2014 年 3 月 11 日入院。患者 2 年前

无明显诱因出现反应迟钝，表现为与他人交流减

少，言语减少，理解力稍减退，记忆力稍减退、以近

记忆力显著，无头晕和头痛，无幻听和幻视，无视物

模糊和复视，无饮水呛咳和吞咽困难，无行走不稳、

不自主运动和肢体抽搐，无性格多疑，无意识障碍，

无大小便障碍。6 个月前反应迟钝进行性加重，于

当地医院行头部 MRI 检查显示，双侧额颞岛叶多发

异常高信号。临床诊断为阿尔茨海默病。予吡拉

西坦（脑复康）0.80 g/次、3 次/d 口服，治疗 1 个月未

见明显好转。为求进一步诊断与治疗，遂至我院就

诊。患者自发病以来，精神、睡眠、饮食尚可，大小

便正常，体重未见明显变化。既往高血压病史 2 年，

血压最高时达 160/120 mm Hg，规律服用氨氯地平

（2.50 g/d），血压控制在 120/70 mm Hg；余无异常。

否认冶游史和不洁性生活史，个人史和家族史无特

殊。入院后体格检查：血压 130/75 mm Hg，神志清

楚，言语欠清晰、流利，近记忆力和理解力略下降，

定向力和远记忆力正常；双侧听力正常；双侧瞳孔

等大、等圆，直径约 3 mm，对光反射灵敏，眼球各方

向运动充分，无眼震；双侧鼻唇沟对称，伸舌居中，

无舌肌萎缩和震颤，无口角歪斜，悬雍垂居中，双侧

咽反射存在，软腭活动度可；颈部柔软、无抵抗；四

肢肌力和肌张力正常，腱反射亢进，共济运动和深

浅感觉无异常，双侧 Chaddock 征阳性、右侧 Babinski
征阳性、脑膜刺激征阴性。实验室检查：血清抗甲

状腺球蛋白（TG）抗体 88.50 IU/ml（0 ~ 60 IU/ml）、糖

类抗原 72⁃4（CA72⁃4）16.74 U/ml（0 ~ 6.90 U/ml），血

清抗梅毒螺旋体特异性抗体 52.66 IU/L、RPR 试验

滴度 1∶16；腰椎穿刺脑脊液检查压力和常规于正常

值范围，蛋白定量 870 mg/L、葡萄糖和氯化物于正
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常值范围，细胞学检查仅见少数成熟淋巴细胞，脑

脊液抗梅毒螺旋体特异性抗体 26.55 IU/L、RPR 试

验滴度 1∶2。影像学检查：头部 MRI 显示，双侧额颞

岛叶多发异常信号，T2WI 和 FLAIR 成像呈现高信

号，脑室系统扩大，脑池、脑沟增宽、加深（图 2）。最

终临床诊断为神经梅毒（麻痹性痴呆）。遂予以青

霉素 3 × 10 6 U（1 次/4 h）静脉滴注，连续治疗 14 d。
患者住院 17 d，出院时一般状况可，反应迟钝症状较

入院时好转，言语清晰、流利，能够正确回答家属和

主管医师提出的问题。

讨 论

梅毒系梅毒螺旋体感染导致的性传播疾病，流

行病学资料显示，截至 2013 年底，我国梅毒发病率

约为 29.16/10 万［5］。中枢神经系统受累可出现于梅

毒螺旋体感染后的任何时期，无症状性神经梅毒是

最常见类型。梅毒性脑膜炎是最早出现的临床症

状，常发生于梅毒螺旋体感染后 12 个月内或二期梅

毒。约 40%患者可以出现头痛、脑膜刺激征、脑神

经受累（最常累及的脑神经依次是面神经、听神经、

外展神经、视神经）、听力丧失、耳鸣、头晕［6］；亦可同

时伴全身症状，如皮疹、淋巴结肿大。难治性癫 尽

管临床少见，但仍可作为神经梅毒的首发症状。脑

（脊）膜血管梅毒通常发生于梅毒螺旋体感染后 6 ~
7 年，也有最早发生于感染后 6 个月内的报道［6］。神

经系统症状取决于受累部位，最常累及大脑中动脉

（MCA）及其分支。超过 75%的患者可以出现发作

性症状，如偏瘫、偏身感觉障碍、偏盲、失语，称为

“梅毒性卒中”［1］。梅毒性脊髓脊膜炎常出现慢性进

行性双下肢无力和感觉异常，随后出现大小便障碍

图 2 误诊为阿尔茨海默病的晚期神经梅毒患者头部 MRI 检查所见 2a 横断面 T2WI 显示，双侧额颞岛叶皮质和皮质下异常高信
号（箭头所示） 2b 横断面 FLAIR 成像显示，双侧额颞岛叶异常高信号（箭头所示） 2c 横断面 T2WI 显示，脑室系统扩大，脑沟增
宽（箭头所示） 2d 横断面 FLAIR 成像显示，脑室系统扩大，脑沟增宽（箭头所示）

Figure 2 Brain MRI findings of patient with late ⁃ stage neurosyphilis who was misdiagnosed as AD. Axial T2WI showed cortical and
subcortical hyperintense in bilateral frontotemporal and insular lobes (arrows indicate, Panel 2a). Axial FLAIR showed hyperintense in
bilateral frontotemporal and insular lobes (arrows indicate, Panel 2b). Axial T2WI (Panel 2c) and FLAIR (Panel 2d) showed enlargement
of ventricular system and widening of sulci (arrows indicate).

图 1 误诊为病毒性脑炎的早期神经梅毒患者头部 MRI 检查所见 1a 横断面 T2WI 显示，双侧枕叶高信号，脑回肿胀（箭头所
示） 1b 横断面 FLAIR 成像显示，双侧枕叶高信号，脑回肿胀（箭头所示） 1c 横断面 T2WI 显示，右侧顶叶多发高信号（箭头所
示） 1d 横断面 FLAIR 成像显示，右侧顶叶多发高信号（箭头所示）

Figure 1 Brain MRI findings of patient with early⁃stage neurosyphilis who was misdiagnosed as viral encephalitis. Axial T2WI (Panel
1a) and FLAIR (Panel 1b) showed hyperintense in bilateral occipital lobes and gyrus swelling (arrows indicate). Axial T2WI (Panel 1c)
and FLAIR (Panel 1d) showed multiple hyperintense in right parietal lobe (arrows indicate).
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和截瘫［6］。脑实质受累致神经精神症状通常发生于

疾病晚期，然而由于抗生素的早期应用，严重并发

症较少出现。疾病早期可出现易激惹、健忘、人格

改变、睡眠习惯改变，随后出现情绪波动、记忆力和

判断力减退、定向力障碍、谵妄，甚至偶可见癫 发

作。常见的神经系统体征包括瞳孔异常（阿⁃罗瞳孔

常出现于麻痹性痴呆和脊髓痨患者），构音障碍，面

部、舌和手部肌肉颤动，较少见视神经萎缩和眼肌

麻痹［1，7⁃8］。本组 5 例早期梅毒患者中 3 例表现为头

痛、发热、耳鸣伴发作性四肢抽搐，1 例表现为头晕

伴右侧肢体无力，1 例表现为双下肢无力；7 例晚期

梅毒患者均出现不同程度记忆力减退、精神异常和

反应迟钝。

明确诊断神经梅毒，除临床表现外，尚须血清

学检测和至少 1 项脑脊液检测异常，包括脑脊液白

细胞计数增加、蛋白定量升高、IgG 指数升高、寡克

隆区带（OB）阳性［6］，然而目前尚无快速可行的明确

诊断“金标准”。有文献报道，任意一项梅毒血清学

检测和脑脊液性病研究实验室试验（VDRL）同时阳

性即可明确诊断为神经梅毒［6］。尽管脑脊液 VDRL
试验特异性极高，但灵敏度较低，仅 22% ~ 69%［9］，

不适用于神经梅毒的排除性诊断，而且该项试验过

程复杂且耗时［10］。约 25% 的神经梅毒患者血清

VDRL 试验亦可呈阴性。国外一项比较脑脊液 RPR
试验与脑脊液 VDRL 试验检测敏感性与特异性的研

究显示，二者灵敏度分别为 75%和 70.8%、特异度为

99.3%和 99%［11］，因此，二者均适用于神经梅毒的诊

断。此外，有文献报道，血清 RPR 试验滴度 ≥ 1∶32
者更易进展为神经梅毒［12⁃13］。本组 12 例患者血清

抗梅毒螺旋体特异性抗体和 RPR 试验、脑脊液抗梅

毒螺旋体特异性抗体均呈阳性，其中 3 例血清 RPR
试验滴度≥1∶32。本组患者中早期神经梅毒脑脊

液 RPR 试验阳性率为 4/5、晚期神经梅毒为 5/7。脑

脊液常规和生化检测无特异性，单纯依靠脑脊液检

测难以与其他脑（膜）炎区分，然而，近 70%的早期

神经梅毒患者脑脊液异常，表现为白细胞计数增

加、蛋白定量升高。因此，联合临床特征与实验室

检查有助于神经梅毒的早期诊断。脑脊液蛋白定

量降低有可能是评价疗效的良好指标。本组 12 例

患者中 9 例脑脊液白细胞计数增加，细胞学检查均

呈淋巴细胞反应且以小淋巴细胞为主，表明免疫反

应参与神经梅毒的病理生理学过程；11 例脑脊液蛋

白定量升高，表明脑脊液白细胞计数增加和蛋白定

量升高均提示神经梅毒的可能。

神经梅毒影像学表现无特异性。Brightbill 等［6］

发现，31%的神经梅毒患者影像学表现正常，23%可

见脑梗死表现，20%可见脑白质异常信号。也有研

究显示，45%的梅毒性脑膜炎患者 MRI 异常［14］。脑

（脊）膜血管病变在神经梅毒患者中较为常见，影像

学可见基底节区或脑干梗死灶，这是由于梅毒螺旋

体侵犯穿支动脉引起血管内膜炎，进而导致皮质和

皮质下梗死、软脑膜强化、脑膜炎和动脉炎［15⁃16］。麻

痹性痴呆患者的颞叶病灶与神经精神症状和认知

功能障碍相关，应注意与副肿瘤性边缘性脑炎相鉴

别。二者均表现出记忆力减退、癫 发作、神经精神

异常等症状，但神经梅毒极少仅累及颞叶［17］。本组

5 例早期神经梅毒患者 MRI 表现为额颞叶、侧脑室

旁、枕叶皮质下多发性片状长 T1、长 T2 信号；7 例晚

期梅毒患者 MRI 表现为脑室系统稍扩大、脑池脑沟

略增宽，海马、额颞叶萎缩。

美国疾病预防控制中心（CDC）指南建议［3］，神

经梅毒的推荐治疗方案为：水剂青霉素（18 ~ 24）×
10 6 U/d［即（3 ~ 4）× 10 6 U/次，1 次/4 h］静脉滴注，连

续治疗 10 ~ 14 天，继续普鲁卡因青霉素 2.40 × 10 6 U
（1 次/周）肌肉注射，连续治疗 3 周；替代治疗方案

为：普鲁卡因青霉素 2.40 × 10 6 U/d 肌肉注射，同时丙

磺舒 2 g（4 次/d）口服，连续治疗 10 ~ 14 天，继续苄星

青霉素 2.40 × 10 6 U（1 次/周），连续治疗 3 周。青霉

素过敏患者可予头孢曲松钠 2 g/d 肌肉注射，连续治

疗 10 ~ 14 天。指南还建议［3］，应每 6 个月复查 1 次

脑脊液，直至脑脊液检测正常；如果治疗 6 个月后脑

脊液白细胞计数无下降或治疗 2 年后脑脊液白细胞

计数未降至正常水平，应再次治疗。Liu 等［18］研究

显示，神经梅毒患者 CD3+T 细胞计数和 CD8+T 细胞

计数均高于正常对照组，CD4+T 细胞/CD8+T 细胞比

值和自然杀伤 T 细胞（NKT）均低于正常对照组。

CD8+T 细胞主要抑制机体免疫反应，还可抑制抗梅

毒螺旋体特异性抗体的产生，因此，外周血 CD8+T 细

胞计数显著升高可促进梅毒螺旋体繁殖［19］。自然

杀伤 T 细胞通过杀伤抗原表达的靶细胞启动适应性

免疫反应，从而早期识别并清除病原体［20］，而自然

杀伤 T 细胞的减少可以从多个环节降低细胞免疫反

应对抗梅毒螺旋体的能力［18］。因此，尽管接受正规

的驱梅治疗，仍有 11.54% ~ 31.30%的患者血清 RPR
试验 2 年内持续阳性，可能是由于细胞免疫功能损

害，降低机体清除梅毒螺旋体的能力。本组有 8 例
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患者出院时神经精神症状好转，余 4 例未见改善。

综上所述，神经梅毒发病形式多样、临床症状

不典型，易误诊为脑炎、脑血管病、阿尔茨海默病

等。明确诊断需依靠临床表现及梅毒血清学和脑

脊液检测，早期诊断和规范治疗对改善预后和减少

并发症至关重要。
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吉兰⁃巴雷综合征 Guillain⁃Barré syndrome（GBS）
疾病预防控制中心

Centers for Disease Control and Prevention（CDC）
脊髓亚急性联合变性

subacute combined degeneration of the spinal cord（SCD）
加拿大蒙特利尔神经病学研究所

Montreal Neurological Institute（MNI）
甲苯胺红不加热血清试验

toluidine red unheated serum test（TRUST）
甲基化 CpG 结合蛋白 2

methyl CpG⁃binding protein 2（MeCP2）
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