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病历摘要

患者 女性，38 岁。主因反应迟钝、头痛伴发热 2月余，

于 2012 年 11 月 9 日入我院。患者于入院前 2 个月（8 月底）

出现反应迟钝、精细动作缓慢，但生活可完全自理。约 1 周

（9 月 6 日）后出现阵发性头部胀痛但可耐受，以前额部显著

且与体位变换无关，伴发热（体温 38 ℃），无明显畏寒、寒战，

无头晕、恶心、呕吐、视物不清、视物成双、意识不清等症状与

体征，服用左氧氟沙星等药物无效。9月 10日出现剧烈喷射

状呕吐，呕吐物为胃内容物，并意识不清、呼之不应，但无口

吐 白 沫、四 肢 抽 搐 。 至 外 院 就 诊，体 格 检 查 呈 浅 昏 迷，

Glasgow 昏 迷 量 表（GCS）评 分 7 分，双 眼 左 侧 凝 视，双 侧

Babinski征阳性，颈项强直。头部 CT 检查显示，左侧颞顶枕

叶出血并破入脑室（约 45 ml），第三、四脑室和侧脑室铸型

（图 1a）；全脑血管造影检查无动脉瘤及其他明显异常。9月

15 日超声心动图检查可见左心房内栓子形成、二尖瓣返

流。给予甘露醇、奥拉西坦等药物治疗（具体剂量不详），症

状逐渐改善。9 月 23 日再次出现头痛、呕吐等症状，性质同

前，无肢体活动障碍及发热，复查 CT可见右侧顶叶新发出血

灶（图 1b），经对症治疗后病情恢复至可下床在平地活动。

10 月 5 日开始持续发热，体温最高时达 39 ℃，以午后显著，

实验室检查血清红细胞沉降率（ESR）68 mm/h（0 ~ 20 mm/h），

C⁃反应蛋白（CRP）83.10 mg/L（≤ 10 mg/L），予以左氧氟沙

星、安痛定、地塞米松等药物治疗无效（具体剂量不详），为求

进一步明确诊断与治疗转入我院。患者自发病以来，纳差、

精神差、睡眠尚可，无咳嗽、咳痰，时有胸闷，大小便正常，体

质量略减轻。否认皮疹、光过敏、脱发、口眼干燥、关节痛等

免疫系统疾病病史。

既往史 2012 年 7 月初感全身乏力、胸闷；7 月 15 日因

腰部疼痛诊断为腰椎间盘突出症，8 月下旬症状与体征缓

解。否认先天性心脏病、风湿性心脏病、心房纤颤等心血管

疾病病史；否认肝炎、结核等传染病病史及接触史；否认近期

牙龈肿痛、皮肤脓疱史。对青霉素过敏。

个人史、月经婚育史、家族史无特殊。

入院后体格检查 体温 37.2 ℃，皮肤黏膜、甲床未见皮

疹、出血、淤斑。心率 95 次/min、律齐，二尖瓣听诊区可闻及

Ⅲ级收缩期吹风样杂音，胸腹部检查未见明显异常。神经系

统专科检查：神志清楚、言语缓慢，反应略迟钝，高级智能差；

脑神经无明显异常；四肢肌力 5级，肌张力正常；右侧上肢针

刺痛觉减退；双侧上肢腱反射活跃、双侧下肢膝腱反射可对
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·临床病理（例）讨论·

图 1 头部 CT检查所见 1a 左侧颞顶枕叶出血并破入双
侧侧脑室额角和第三、四脑室（2012 年 9 月 10 日，箭头所
示） 1b 右侧顶叶可见新发出血灶（2012 年 9 月 23 日，箭
头所示）
Figure 1 CT scan on Sep 10, 2012 revealed cerebral
hemorrhage on left temporal⁃occipital⁃parietal lobe, as well as
the third and fourth ventricles (arrows indicate, Panel 1a).
CT scan on Sep 23, 2012 revealed new cerebral hemorrhage
on right parietal lobe (arrow indicates, Panel 1b).
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图 2 超声心动图显示，二
尖瓣前叶瓣尖左心房面有
一中低回声团块，大小约为
3 mm × 2 mm（箭头所示）
图 3 头 部 MRI 检 查 所
见（2012 年 11 月 15 日）
3a 横断面 T2WI 显示，左
侧颞顶枕叶亚急性晚期脑
血肿（箭头所示） 3b 横
断面 T2* ⁃GRE 序列显示病

变部位有含铁血黄素沉积（箭头所示）
Figure 2 Echocardiography revealed a hypo⁃middle signal mass on the anterior lobe of mitral valve facing the left atrial, with the size of
about 3 mm × 2 mm (arrow indicates). Figure 3 Brain MRI on Nov 15, 2012. Axial T2WI demonstrated late subacute hematoma on the
left temporal ⁃ parietal ⁃ occipital lobe (arrow indicates, Panel 3a). Axial T2* ⁃ GRE sequence showed hemosiderin deposition at the lesion
(arrow indicates, Panel 3b).

称引出、双侧跟腱反射未引出；右侧下肢跟⁃膝⁃胫试验欠稳

准；双侧 Hoffmann 征、Babinski 征阴性，右侧 Chaddock 征、

Gordon征阳性；颈软，Kernig征阴性；皮肤划痕征阴性。

入院后辅助检查、诊断治疗与随访经过 实验室检查：

血常规中性粒细胞计数 8.05 × 10 9/L［（4 ~ 10）× 10 9/L］、比例

0.86%，红细胞计数 3.35 × 10 12/L［（3.50 ~ 5.00）× 10 12/L］，血红

蛋白 97 g/L（110 ~ 150 g/L）；尿、便常规无明显异常。免疫学

（细胞免疫）检测：血清超敏 C⁃反应蛋白（hsCRP）90.30 mg/L
（≤ 10 mg/L），红细胞沉降率 126 mm/h。血清β⁃人绒毛膜促

性腺激素（β⁃hCG）、肿瘤标志物、抗核抗体（ANA）谱、抗可提

取性核抗原（ENA）抗体谱、抗中性粒细胞胞质抗体（ANCA）
谱、抗心磷脂抗体（ACA）谱等均呈阴性。由于患者发热、血

常规异常、感染免疫指标较高，可疑心脏杂音，考虑细菌性心

内膜炎，入院后立即予以头孢曲松钠（罗氏芬，2 g/d）静脉滴

注抗感染治疗，并继续完善相关检查。先后两次血液细菌培

养结果均为粪肠球菌感染；药敏试验显示对利奈唑胺、庆大

霉素、青霉素、万古霉素和磷霉素敏感。超声心动图显示，二

尖瓣前叶脱垂，二尖瓣前叶赘生物形成可能性大，重度二尖

瓣关闭不全，左心房增大（图 2）。结合血液细菌培养及超声

心动图检查结果，临床诊断为感染性心内膜炎。根据药敏试

验结果，2012年 11月 12日开始予以万古霉素 1 g（1 次/12 h）
静脉滴注。头部 MRI 检查（11 月 15 日）显示，左侧颞顶枕交

界区亚急性晚期脑血肿；右侧顶叶海绵状血管瘤可能，不排

除出血（图 3）。经心外科会诊认为无明显手术禁忌证，遂于

2012年 11月 21日施行二尖瓣置换术，术中可见二尖瓣瓣叶

僵硬、瓣缘增厚、毛糙，有赘生物附着，瓣叶边缘受侵蚀，整体

呈风湿性改变；选用生物瓣膜进行二尖瓣置换术。术后继续

应用万古霉素 1 g（1 次/12 h）抗感染治疗，总疗程共计 6 周，

同时加用低分子肝素 4100 U（1 次/12 h）皮下注射及华法林

3 mg起始序贯抗凝治疗，华法林治疗期间根据国际标准化比

值（INR）调整药物剂量，使其维持于 2 ~ 2.50 mg，总疗程亦为

6 个月。术后 3 个月随访时，体格检查未发现新发神经系统

症状，纽约心脏病协会（NYHA）心功能Ⅰ级。

临床讨论

神经科主治医师 定位诊断：患者反应迟钝，高级智能

减退，定位在大脑皮质；右侧 Chaddock征、Gordon征阳性，定

位于左侧皮质脊髓束；右侧上肢针刺觉减退，定位于左侧脊

髓丘脑束；右侧下肢跟⁃膝⁃胫试验欠稳准，关节位置觉、震动

觉正常，定位在前庭小脑系统或其联系纤维；综合定位于左

侧大脑半球；头痛定位于脑室脑膜系统。该患者头部 CT 检

查显示，左侧颞顶枕叶交界区出血性病灶，临床无定位体

征。定性诊断：主要考虑感染性心内膜炎。感染性心内膜炎

引发的出血有以下特点：一方面，栓子含有的细菌、真菌等微

生物可定植于脑内血管，直接破坏血管壁或导致小动脉动脉

瘤形成，瘤体破裂即可引起脑组织大量出血，且病灶大多邻

近皮质；另一方面，赘生物脱落形成脑栓塞，导致栓塞后出

血，其中又以大脑中动脉分布区最为多见，CT可表现为大脑

中动脉分布区或分水岭区低密度梗死灶内呈点状、斑片状、

环状、条索状的混杂密度影或团块状高密度影。该例患者临

床表现为不同脑叶反复出血，先后两次血液细菌培养均提示

粪肠球菌感染，超声心动图提示二尖瓣前叶赘生物存在；加

之患者持续发热（> 38 ℃）症状，根据 Duke 标准［1］临床诊断

为感染性心内膜炎。该病随时可能再次发生脑栓塞、脑出血

或其他脏器栓塞，甚至猝死，需引起高度重视。可根据药敏

试验结果加用万古霉素 1 g（1 次/12 h）静脉滴注，同时积极联

系心外科医师评估手术风险，指导进一步治疗。鉴别诊断需

注意以下疾病：（1）瘤卒中。该例患者的影像学表现应与胶

质瘤及颅内转移瘤相鉴别，对于育龄期女性、脑叶出血，肿瘤

方面尤其应警惕绒毛膜细胞癌。但该例患者一般情况良好，

既往月经规律、无流产史，肿瘤标志物及血清β⁃人绒毛膜促

性腺激素均呈阴性，基本可排除这一诊断。（2）血管性疾病，

如原发性中枢神经系统血管炎、系统性血管炎等。该例患者

为青年育龄期女性，属于免疫性疾病好发人群，但其临床表

现无免疫系统疾病特点，实验室各项免疫学指标均呈阴性反

应，系统性结缔组织病的可能性较小。原发性中枢神经系统
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血管炎与该例患者的影像学表现类似，需通过组织活检以明

确诊断，临床仅为排除性诊断，故目前暂不考虑。另外，还应

与脑血管畸形相鉴别。患者全脑血管造影未发现颅内动脉

瘤、动⁃静脉畸形，静脉窦亦未发现异常，头部 MRI检查可排

除海绵状血管瘤的可能。淀粉样脑血管病多见于老年患者，

表现为脑叶出血，与该例患者的病史及发病年龄不相符，暂

不考虑。

神经科教授 根据患者超声心动图、血液细菌培养结

果，以及发热、红细胞沉降率和 C⁃反应蛋白增高表现等，感染

性心内膜炎诊断明确。感染性心内膜炎所致颅内出血机制

包括感染造成的小动脉炎形成动脉瘤破裂出血、心内赘生物

脱落造成脑栓塞后出血及细菌直接破坏血管壁导致出血。

该例患者影像学表现不符合缺血性卒中后出血转化，故后两

种机制可能性大。患者影像学表现难以解释认知功能下降

表现，不排除反复小栓子脱落导致微小血管栓塞而无影像学

表现，需行经颅多普勒超声（TCD）栓子监测加以明确。该例

患者颅内病变分布于皮质，应警惕合并淀粉样脑血管病的可

能，但目前感染性心内膜炎诊断明确，暂不予考虑。另外，该

例患者腰椎MRI检查未显示出血灶或梗死灶，且符合腰椎间

盘突出症的诊断，因此其腰部疼痛是否与脊髓内出血性病变

相关尚待进一步探究。治疗方案，考虑到患者有近期手术的

可能，暂不予以抗凝、抗血小板药物，继续应用万古霉素 1 g
（1 次/12 h）控制感染，密切监测体温及心脏体征，警惕猝死

发生，择日转心外科处理心脏病变。

心外科医师 该例患者感染性心内膜炎诊断明确，生命

体征平稳，颅内病变考虑为亚急性血肿可能，无颅内脓肿及

新发活动性出血证据，但不排除心内膜炎菌栓脱落造成脑部

病变的可能。鉴于目前具备手术指征，无绝对手术禁忌，进

行术前准备，积极予以手术治疗。

讨 论

感染性心内膜炎（IE）由 Osler首先报告，系指因细菌、真

菌及其他微生物（如病毒、立克次体、衣原体、螺旋体等）直接

感染而产生心瓣膜或心室壁内膜的炎症。典型者可见由血

小板、纤维蛋白、微生物及炎性细胞组成的瓣膜赘生物［2］。

近年来，感染性心内膜炎的流行病学特点发生了很大的变

化，据最新资料显示，人工心瓣膜病、二尖瓣脱垂并发感染性

心内膜炎的发生率不断升高，而风湿性疾病相关感染性心内

膜炎发病率逐渐下降。一些新的发病因素如心瓣膜修补术

后、退行性心瓣膜钙化、经静脉注射毒品等因素引起的感染

性心内膜炎亦不断增加。感染性心内膜炎在各个国家的年

发病率不尽一致，为（3 ~ 10）/10 万，且发病率随年龄的增长

而逐渐升高，70 ~ 80 岁人群的年发病率可达 14.50/10 万［2］。

男女比例 ≥ 2∶1，但男性居多的原因尚不明确［2］。约有 85%
的患者血液细菌培养阳性，常见病原体为葡萄球菌、链球菌

和肠球菌，随着风湿性心瓣膜病发病率的下降和静脉注射毒

品的增加，部分发达国家葡萄球菌感染率已超过链球菌［3］。

感染性心内膜炎的诊断主要基于 Duke 标准，其灵敏度和特

异度均高于 80%。由于近年来新病原体的出现（如立克次

体）、葡萄球菌感染的增加，以及经食管超声的广泛应用，

Durack等提出了改良 Duke标准（表 1），但该项标准尚未被正

式认可［4］。

感染性心内膜炎所致神经系统并发症的发生率可达

20% ~ 40%［1］，临床表现多种多样，包括出血和缺血性卒中、

短暂性脑缺血发作（TIA）、中毒性脑病、脑膜炎、脑脓肿、视力

障碍、癫 发作、头痛等。神经系统并发症可使患者病死率

增加 30% ~ 58%，这也是继心力衰竭之后导致患者死亡的第

二大原因［5］。神经系统并发症中缺血性卒中最常见，文献报

道的比例高达 50%［6］，出血性卒中发生率无大规模的流行病

学调查资料，有文献报道为 12% ~ 30%［7⁃8］。感染性心内膜炎

所致颅内或蛛网膜下隙出血的主要机制为：（1）缺血性卒中

后出血转化，如心源性栓塞后栓子碎裂、溶解或因远端血管

痉挛后扩张使栓子随血流移向血管远端，此时远端血管由于

已发生缺血、坏死，在血压的作用下破裂出血。（2）细菌性动

脉瘤破裂出血。（3）坏死性动脉炎所致颅内动脉破裂［6，9］。

感染性心内膜炎最有效的治疗方法是早期应用抗生

素。据文献报道，应用有效的抗生素治疗 1周时栓塞事件日

发生率为（13 ~ 17）/1000，第 2 周即可迅速降至（1.20 ~ 1.71）/
1000［2，10］，因此早期应用抗生素对预防栓塞事件至关重要。

肠球菌感染性心内膜炎主要由乳酸球菌（约占总数的 90%）
引起，粪肠球菌或其他菌种少见。肠球菌具有天然耐药和获

得性耐药之特性［11］，需联合应用具有协同杀菌作用的细胞

壁合成抑制药和氨基糖苷类抗生素，且给药时间应足够长。

根据 2009 年欧洲感染性心内膜炎临床诊断与治疗指南，肠

球菌感染性心内膜炎可选择阿莫西林、庆大霉素或万古霉素

治疗，其中万古霉素推荐的治疗方法为 30 mg/（kg·d），分两

次静脉滴注，总疗程为 6周，推荐证据级别为Ⅰc级［3］。

心力衰竭、难以控制的感染和栓塞事件是感染性心内膜

炎早期手术的三大适应证。对于合并神经系统并发症，尤其

是脑卒中的患者，何时实施心脏手术及术后抗凝治疗方案，

尚存有争议。2010 年发表在 Circulation 上的一篇综述性文

章对此进行总结：对于短暂性脑缺血发作及无症状性缺血性

卒中患者，主张在应用抗生素 1 周后早期手术；对于缺血性

卒中患者，排除严重影响神经系统预后的临床情况（颅内出

血、严重并发症、大面积缺血性卒中、昏迷）后，早期手术也无

明显禁忌；对于颅内出血、神经系统损害严重、预后不良的患

者，手术应至少推迟至发病后 1 个月［12］，术中选择生物瓣膜

或瓣膜修补术可降低长期抗凝带来的出血风险［12］。然而，

由于一方面缺乏大规模临床病例对照试验证据，另一方面患

者自身的临床表现呈复杂多样化，基础情况不尽一致，因此

目前在手术时机的选择上，仍需根据患者具体情况制定个体

化治疗方案。

2009 年欧洲感染性心内膜炎临床诊断与治疗指南指

出：感染性心内膜炎急性期无抗凝治疗指征，反之当发生颅

·· 738



中国现代神经疾病杂志 2013年 8月第 13卷第 8期 Chin J Contemp Neurol Neurosurg, August 2013, Vol. 13, No. 8

内出血时应停用所有抗凝药物（Ⅰ级证据），但当患者施行瓣

膜置换术后，应立即予以肝素抗凝并密切监测凝血系统功能

（Ⅱa级证据）［3］。

感染性心内膜炎再发风险各研究报道不尽一致，约为

2.70% ~ 22.50%［2］。2008年开展的一项关于非静脉药物滥用

影响感染性心内膜炎预后的临床试验结果显示，患者 5年随

访中再发风险为 1.30%/年［13］，10 年生存率为 60% ~ 90%；影

响患者预后，尤其是未进行心脏手术者远期预后的因素主要

包括年龄、合并症、心力衰竭，这些因素较感染性心内膜炎本

身更能影响患者远期生存率，而单纯由感染性心内膜炎本身

引起的晚期病死率仅占所有死亡患者的 6.50%［2，13］。

本文患者病程中出现发热、反复颅内出血，伴心脏杂音，

入院时即考虑感染性心内膜炎可能，在先行血液细菌培养后

立即予以经验性抗生素治疗，并行超声心动图检查，一经明

确诊断立即予以敏感抗生素治疗。早期诊断、早期予以敏感

抗生素是该例患者得以成功治疗的关键。分析其出血原因，

全脑血管造影检查未见明确的颅内动脉瘤存在，头部MRI检
查无缺血性卒中的证据，因此考虑坏死性动脉炎导致动脉破

裂出血可能，但不排除微小动脉瘤破裂可能，破裂血管凝血

机制激活，血管壁愈合，无对比剂渗漏，造成假阴性结果。治

疗方面，该例患者药敏试验提示对万古霉素敏感，病原体属

少见肠球菌，故给予万古霉素 1 g（1 次/12 h）静脉滴注，连续

治疗 9天后施行二尖瓣生物瓣膜置换术，术后继续予以抗感

染治疗，共持续治疗 6 周，术后还予以低分子肝素抗凝治

疗。分析该例患者预后良好与其年轻、无心力衰竭等神经系

统以外并发症，以及疾病早期即予以足量、足疗程敏感抗生

素、神经系统症状稳定后积极施行手术治疗、术后应用规律

抗凝治疗有关。

本文报告 1 例以反复发作脑出血首诊于神经内科的感

染性心内膜炎患者，提示对于临床有类似表现者需考虑感染

性心内膜炎。在使用抗生素治疗前进行血液细菌培养、积极

行超声心动图检查有助于早期明确诊断，根据临床检查结果

早期应用抗生素，多科室协作评价手术风险，施行个体化治

疗，可改善患者预后。
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一年一度的全国神经病学学术会议是中华医学会神经病学分会的重点学术活动，也是展示我国神经病学领域最新研究成

果、推动学科全面发展的一个重要平台。本次会议将围绕神经病学在脑血管病、神经介入、神经影像、癫 、认知功能障碍、肌

肉病和周围神经病、神经电生理学、神经变性疾病、感染性疾病、脱髓鞘疾病、免疫性疾病、遗传代谢性疾病、神经康复、神经内

科范畴的情感障碍、头痛、睡眠障碍，以及相关中枢神经系统疾病等各个方面的临床与基础研究新进展进行广泛而深入的交

流。会议将邀请国内外著名专家作专题报告和讲座，并开展论文交流、壁报展示、分组讨论等形式多样、内容丰富的学术活

动。参会者将获得国家级继续医学教育Ⅰ类学分。

1. 会议时间与地点 2013年 10月 10-13日在江苏省南京市国际博览中心——金陵会议中心。

2. 征文内容 脑血管病（基础与临床）、癫 与脑电图、神经病理学、帕金森病及运动障碍性疾病、痴呆与认知功能障碍、神

经心理学与行为神经病、神经肌肉病与肌电图及临床电生理学、感染与脑脊液细胞学、神经免疫、神经遗传（神经遗传病及基因

检测）、神经生化、头痛与神经病理性疼痛、睡眠障碍、神经康复。

3. 征文要求 （1）尚未在国内同类学术会议上宣读和交流过的科研成果。（2）请采用中文，不接收以其他语言提交的论

文。（3）请按照会议征文专题提交论文，内容包括与神经病学基础与临床研究相关的论著、综述及特殊个案报告。（4）请以论文

摘要形式投稿，字数不少于 500字，按照文题、作者、单位全称、邮政编码、目的、材料与方法、结果、结论的格式书写，内容要求

科学性强、重点突出、数据可靠、结论恰当、文字通顺精炼。（5）为保证论文摘要的质量，增加被录取的机会，请不要将一项研究

课题或成果拆分成若干个子课题分别投稿。（6）为了保证投稿后的通讯效率，请第一作者或通讯作者尽可能直接投稿，勿请他

人代为投递，尽量避免一个科研单位或科室的稿件通过一个用户名投递。

4. 投稿方式 为了方便您投稿、修改以及第一时间了解您稿件的接收和安排情况，会议仅接收网络在线投稿，不接收

Email投稿。如需了解投稿要求、程序和细节，请登录会议专门网站 http：//www.cmancn.org.cn。
5. 联系方式 联系人：张悦。联系电话：（010）85158559。Email地址：zhangyue@cma.org.cn。
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