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９８例足月儿、早产儿化脓性脑膜炎临床分析

李小玉，邓　春，苏云娟　　（４０００１４重庆，重庆医科大学附属儿童医院新生儿中心）

　　［摘要］　目的　探讨足月儿、早产儿患化脓性脑膜炎（ｐｕｒｕｌｅｎｔｍｅｎｉｎｇｉｔｉｓ，ＰＭ）临床特点的异同。方法 　对我院新生
儿中心２００７年２月至２０１３年２月９８例确诊化脓性脑膜炎的患儿进行回顾性分析，按胎龄分为足月儿组、早产儿组，对两
组的临床特征进行对比分析。结果　 足月儿组以发热（χ２＝１２．５２９，Ｐ＜０．００１）、抽搐（χ２＝５．２８６，Ｐ＝０．０２２）为突出表
现，而早产儿组则以肌张力降低为突出表现（χ２＝１１．１１３，Ｐ＝０．００１）。足月儿组治愈患儿的治疗时间为（２２．９２±７．６９）ｄ，
早产儿组为（３３．８８±１５．１６）ｄ。电话随访结果显示，足月儿组、早产儿组遗留后遗症的比例分别为２５．００％、２９．４１％。
结论　 早产儿较足月儿缺乏发热、抽搐等颅内感染的典型表现，治愈所需时间较长，且遗留严重后遗症比例更高，故需加
强重视早产儿化脑的早期诊疗。
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　　新生儿化脓性脑膜炎（ｐｕｒｕｌｅｎｔｍｅｎｉｎｇｉｔｉｓ，ＰＭ，简
称化脑）的病理改变，不只局限于脑膜，更重要的是涉

及脑实质及脑室系统的受累，尤其是脑白质损伤［１］，

特别是胎龄２４～３５周的新生儿最易发生［２］。有报道

称［３］，早产儿在新生儿期患感染性疾病较足月儿更易

遗留脑瘫、认知障碍、视力损害等并发症。进而推测，新

生儿化脑患儿中早产儿较足月儿临床表现可能存在差

异，且预后更差。本研究对足月儿与早产儿化脑进行临

床分析，以期指导临床早期针对性地防治新生儿化脑。

１　资料与方法

１．１　一般资料
　　重庆医科大学附属儿童医院新生儿中心 ２００７年 ２月至
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２０１３年２月收治的新生儿化脑４１８例，其中，２７２例为未行腰穿
的疑诊患儿，４８例为脑脊液结果未达到诊断标准的疑诊患儿，
共３２０例排除。本研究样本为确诊新生儿化脑，共９８例。根
据胎龄分为早产儿组、足月儿组。足月儿组６７例，男性４３例，
女性２４例，发病年龄０～７ｄ３６例，８～２８ｄ３１例；早产儿组
３１例，男性２５例，女性６例，０～７ｄ２１例，８～２８ｄ１０例。
１．２　诊断标准
　　参照《实用新生儿学》诊断标准［４］，具备感染和化脑的临床

表现，脑脊液常规化验结果符合化脑或脑脊液中培养出细菌。

１．３　治疗与随访
　　本研究所有患儿及时行血液及脑脊液的常规检查及细菌
培养，８６例患儿接受了颅脑影像学检查（其中 ２８例行头颅
ＭＲＩ）。８９例患儿接受了两种抗生素（青霉素类＋三代头孢类）
的抗感染治疗，另 ９例选用了碳青霉烯类。有接受甘露醇
（１０例）、丙种球蛋白（７例）等对症支持治疗。经过我院伦理委
员会的许可，并征得每例患儿家属电话的口头同意，于２０１３年
２－４月针对本研究对象开展了电话随访，内容包括存活、体格
发育及神经心理发育等情况。

１．４　统计学处理
　　应用ＳＰＳＳ１３．０统计软件，临床资料结果均采用计量或计
数资料表示，计量资料采取ｔ检验；计数资料采用 χ２检验，比较
两组资料之间的差异。

２　结果

２．１　临床表现及合并其他系统感染
　　足月儿组、早产儿组在发热、惊厥及肌张力降低方面存在
显著差异（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１）。见表１。两组合并肺炎、败血
症、局部皮肤感染均较多见，早产儿组中未见合并泌尿系统及

消化系统感染，足月儿组中亦较少见。足月儿组、早产儿组

５项其他系统感染性疾病对比结果均提示无统计学差异（足月
儿组败血症５０例，肺炎６５例，局部皮肤感染２６例，泌尿系统感
染５例，消化系统感染４例；早产儿组败血症２４例，肺炎３１例，
局部皮肤感染７例，无泌尿系统和消化系统感染；Ｐ＞０．０５）。
此外，１例早产儿合并有胎粪性腹膜炎。
２．２　辅助检查
２．２．１　血培养及脑脊液检查结果　　足月儿组血培养阳性
１８例：分别为大肠杆菌５例、肺炎克雷伯菌肺炎亚种４例、表皮
葡萄球菌２例，余脑膜炎败血性黄杆菌、枯草芽孢杆菌、粘质沙
雷菌、无乳链球菌、草绿色链球菌、溶血性葡糖球菌、单核增生

李斯特菌各１例。早产儿组血培养阳性１０例：分别为大肠杆
菌７例、肺炎克雷伯菌肺炎亚种２例、光滑假丝酵母菌１例。
足月儿组脑脊液培养阳性８例：分别为大肠杆菌４例、肺炎克
雷伯菌肺炎亚种１例，余为无乳链球菌、表皮葡萄球菌、屎肠球
菌各１例。早产儿组脑脊液培养阳性３例：分别为大肠杆菌
２例、鲍曼不动杆菌１例。在１１例脑脊液培养阳性的患儿中，
２例检出大肠杆菌的足月儿均行头颅影像学发现异常图像，脑

室内出血伴脑水肿１例，双侧侧脑室扩大伴侧脑室内液体成分
黏稠１例，且此２例患儿脑电图均提示异常。
　　收集两组化脑患儿脑脊液中微量蛋白及葡萄糖值，筛选每
例患儿脑脊液结果的微量蛋白最大值和葡萄糖最小值，对比两

组均值显示，早产儿组脑脊液中微量蛋白最大值［（２．０５±
０８８）ｇ／Ｌ］较足月儿组［（１．６９±１．０５）ｇ／Ｌ］无明显差异（Ｐ＞
００５）；早产儿组脑脊液中葡萄糖最小值［（１．３９±０．８１）ｍｍｏｌ／Ｌ］
较足月儿组［（１９６±１．０７）ｍｍｏｌ／Ｌ］明显降低（ｔ＝－２．６１３，
Ｐ＝０．０１０）。
２．２．２　头颅ＭＲＩ检查结果　　为探讨两组患儿间脑白质损伤
比例有无差异，故选取头颅 ＭＲＩ对比分析。本样本共２８例接
受头颅ＭＲＩ检查的患儿（足月儿组２０例，早产儿组８例），未发
现异常信号５例（足月儿组４例，早产儿组１例）。本样本中，
两组均以脑白质信号异常为主。脑白质信号异常大多呈现稍

长Ｔ１、长 Ｔ２信号，弥散加权成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，
ＤＷＩ）呈高信号，多为大脑半球广泛性分布，提示存在广泛性脑
白质损伤。其中，５例脑软化患儿中，有１例早产儿脑白质软化
伴有广泛萎缩，１例足月儿伴有双侧顶枕叶的萎缩。见表２。

表２　足月儿组与早产儿组患儿头颅ＭＲＩ结果分析（例）

组别 例数 颅内出血
硬脑膜下

积液
脑积水 脑水肿

脑白质异常

信号
脑软化

足月儿组 ２０ ６ １ ２ ２ ７ ３
早产儿组 ８ ２ １ １ １ ４ ２
χ２值 ＜０．００１ － － － ０．０９４ ０．００６
Ｐ值 １ ０．４９７ １ １ ０．７６０ ０．９３８

２．３　出院情况及电话随访结果
　　明确诊断后继续接受治疗的７８例患儿中（足月儿组５７例，
早产儿组２１例），临床治愈率欠理想，治愈 ３３例（足月儿组
２５例，早产儿组８例），总体治愈率４２．３１％；分别统计组内治
愈率：足月儿组４３．８６％，早产儿组３８．１０％。治愈患儿总体住
院天数为（２５．５６±１０．８３）ｄ，足月儿组为（２２．９２±７．６９）ｄ，早产
儿组为（３３．８８±１５．１６）ｄ，ｔ检验结果提示无统计学差异（ｔ＝
１９６５，Ｐ＝０．０８４）。
　　电话随访共收集到４９例（足月儿３２例，早产儿１７例）患
儿的目前状况。其中，８例为明确诊断后因社会等多因素放弃
治疗者，均于出院１周内死亡（足月儿组４例，早产儿组４例）。
足月儿组、早产儿组的病死率分别为 １２．５０％、２３．５３％。余
４１例均为明确诊断后有接受我院治疗的患儿。目前无明显体
格及神经心理发育异常者共２８例（足月儿组２０例，早产儿组
８例），合并运动障碍或／和视力障碍者共８例（足月儿组５例，早
产儿组３例），存在体格生长落后共２例（足月儿组１例，早产儿
组１例），存在运动发育落后共２例（足月儿组２例，早产儿组
０例），另１例为早产儿，性格孤僻、脾气暴躁、动辄打人。足月儿
组、早产儿组遗留后遗症的比例分别为２５．００％、２９．４１％。两组
患儿后遗症均以运动障碍、视力障碍多见。其中，运动障碍主要

表现为单侧肢体肌张力明显增高、“八”字步态、跛行，视力障碍

主要表现为斜视、弱视、散光，且绝大多数于１岁后逐渐出现。

表１　足月儿及早产儿组患儿临床表现比较

组别 例数 发热 惊厥 颅内压增高 脑膜刺激征 反应差 纳差 肌张力降低 原始反射减弱、消失 黄疸

足月儿组 ６７ ５４ ２９ １３ ８ ４６ ４６ １１ ５０ ２１
早产儿组 ３１ １４ ６ ３ １ ２７ ２５ １５ ２７ １１

χ２值 １２．５２９ ５．２８６ １．４６７ １．０２６ ３．７９２ １．５２６ １１．１１３ １．９５７ ０．１６５
Ｐ值 ＜０．００１ ０．０２２ ０．２６６ ０．３１１ ０．０５１ ０．２１７ ０．００１ ０．１６２ ０．６８４
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３　讨论

　　本研究结果显示，足月儿组、早产儿组一些非特异
性临床表现发生率均较高，如反应差、纳差和原始反射

的减弱或消失。在提示颅内感染的体征上，如颅内压

增高、脑膜刺激征，仅部分患儿会表现为前囟饱满、张

力稍高，颈阻阳性，两组的发生率均较低，足月儿组与

早产儿组分别为 ２１、４例。足月儿组以发热（χ２＝
１２５２９，Ｐ＜０．００１）、抽搐（χ２＝５．２８６，Ｐ＝０．０２２）为突
出表现，而早产儿组则以肌张力降低为突出表现（χ２＝
１１１１３，Ｐ＝０．００１）。可见，早产儿较足月儿临床表现
更不典型。早产儿发热、抽搐发生率明显低于足月儿

组，考虑与其体温调节系统和神经系统善未发育成熟

有关。新生儿化脑常合并其他系统感染性疾病，如肺

炎、败血症。本研究中两组患儿５项其他系统感染性
疾病的对比结果均提示无统计学差异（Ｐ＞０．０５）。
　　足月儿组、早产儿组病原体培养阳性率均较低。
文献［５－６］表明，新生儿化脑脑脊液培养阳性率仅为
０．６％，美国一项多中心研究亦显示脑脊液培养阳性率
为１．０％。２０１２年法国的一项研究亦证实大肠杆菌是
继Ｂ组链球菌第２个主要病原体，且认为大肠杆菌性
新生儿化脑在早产儿中更为流行，进而推断这种病原

学分布特点可能在某种程度上造成早产儿较足月儿有

更高病死率的结果［７］。本研究中，两组脑脊液培养结

果亦发现以大肠杆菌多见。

　　早产儿组脑脊液中葡萄糖较足月儿明显降低，
ｔ检验提示两组有统计学差异（ｔ＝－２．６１３，Ｐ＝００１０）。
考虑早产儿脑血管尚未发育成熟，易受炎症等因素的

影响，导致颅内压及脑血流的改变［２］，从而出现脑脊

液低葡萄糖水平，进而推测其与早产儿易发生脑损伤

有关。同时，由于样本资料缺少每例患儿的血糖值

（行脑脊液检测的同时抽血得到的血糖值），故两组患

儿脑脊液的下降程度是否存在差异有待进一步研究。

　　新生儿化脑病理改变不仅局限于脑膜，更重要的
是涉及脑实质及脑室系统的受累，尤其是脑白质损

伤［１］。Ｍａｌｉｋ等［８］也曾报道中枢神经系统感染与脑白

质损伤有密切关系。由于早产儿脑发育较足月儿更不

成熟，脑白质的少突胶质细胞正处于快速分化时期，具

有高度的易损性。有研究表明，胎龄２４～３５周的新生
儿最易发生脑白质损伤［２］。ＤＷＩ在化脑感染早期即
可表现出异常高信号，同时对脑脓肿、硬膜下积液或积

脓均有鉴别诊断意义［９］。然而，目前尚无新生儿化脑

并发症在 ＭＲＩ上的统一分类标准［１０］。本研究中，足

月儿组及早产儿组均以颅内出血、脑白质异常信号等

新生儿脑损伤表现较多见，而硬脑膜下积液较少。早

产儿、低体质量儿、缺氧等多因素均可导致新生儿颅内

出血的出现［１１］，故发病率较高。有研究表明，新生儿

发生硬膜下积液的概率为 ５％［１２］。硬膜下积液在新

生儿脑膜炎时罕见［４］。本研究由于样本量的限制，尚

未发现早产儿更易发生脑白质损伤等并发症的证据。

本研究中早产儿组的治愈率低于足月儿组；治愈患儿

中，早产儿组住院天数整体较足月儿组长；早产儿组因

社会因素等原因放弃治疗死亡比例较足月儿组高；早

产儿组遗留后遗症的比例亦较高。可见，早产儿组的

治愈所需时间较足月儿组长，疗效较足月儿组欠理想；

且早产儿组遗留严重后遗症比例更高，预后更差。

　　综上所述，与足月儿化脑相比，早产儿化脑临床表
现更不典型，且预后更不理想，故需加强重视对早产儿

群体化脑患儿的早期诊断和治疗。对于足月儿与早产

儿化脑患儿在脑脊液中的葡萄糖降低程度、影像学表

现等是否存在差异有待进一步研究。
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