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　　【摘要】　目的　观察脑脊液置换联合透明质酸酶 、α-糜蛋白酶鞘内注射治疗结核性脑脊髓膜炎的临床疗效。方法

　将结核性脑脊髓膜炎患者 44例分为两组:对照组:正规抗结核组 30例;观察组:正规抗结核治疗 +脑脊液置换联合透

明质酸酶 、α-糜蛋门酶鞘内注射 14例。对观察指标疗效采用卡方检验(α=0.05)。结果　观察组较对照组疗效明显提

高 , 两组差异具有统计学意义(P<0.05);观察组治愈 10例 , 好转 3例 , 总有效率 92.86%,对照组治愈 8例 , 好转 18例 ,

总有效率 86.67%, 两组的临床疗效之间差异有统计学意义(P<0.05)。结论　脑脊液置换联合透明质酸酶 、α-蛋白酶

鞘内注射治疗结核性脑脊髓膜炎疗效显著 ,值得临床推广。
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　　结核性脑脊髓膜炎临床较为常见 ,因脑脊液蛋白

常显著增高 ,可导致脑和脊髓蛛网膜粘连 ,造成脑积

水 、偏瘫 、截瘫等 ,致残率和病死率均较高 ,肢体瘫痪

多表现为偏瘫。目前国内国际多采用单纯结核药物治

疗 ,效果欠佳 ,总有效率约为 64%
[ 1]
。脑脊液置换联

合透明质酸酶 、α-糜蛋白酶鞘内注射的治疗方法曾有

所尝试 ,但均为个案报道
[ 2]
。为进一步明确脑脊液置

换联合透明质酸酶 、α-糜蛋白酶鞘内注射的治疗方法

治疗结核性脑脊髓膜炎的临床疗效 ,笔者将对照研究

的结核性脑脊髓膜炎患者 44例随机分为两组:对照

组:正规抗结核组 30例;观察组:正规抗结核治疗 +脑

脊液置换联合透明质酸酶 、α-糜蛋白酶鞘内注射 14

例 。观察临床疗效 ,报告如下。

1　资料与方法

1.1　一般资料:研究我院 2009年内收治的 44例完全

符合下列纳入标准的结核性脑脊髓膜炎患者 ,纳入标

准:①符合人民卫生出版社 《神经病学第 6版 》结核性

脑膜炎诊断标准;②临床表现有脊髓节段性感觉或运

动损伤;③脊髓核磁共振显像提示脊髓或蛛网膜有损

伤;④12岁≤年龄≤60岁;⑤无乙肝 ,糖尿病 ,肾病等

其他系统疾病史;排除标准:①不符合人民卫生出版社

《神经病学第 6版 》结核性脑脑膜炎诊断标准;②12岁

≥年龄≥60岁的患者;③孕产妇 ,有乙肝 ,糖尿病 ,肾

病等其他系统疾病史的患者。纳入研究患者共 44例 ,

治疗组 14例 , 男患者 6例 (42.9%), 女患者 8例

(57.1%);对照组 30例 , 男 16例(53.3%),女 14例

(46.7%)。其余情况 ,见表 1。

表 1　一般资料

组别 极小植 极大值 均值 标准差

年龄 16 44 25.21 9.242

观察组 病程(d) 6 24 14.43 5.095

治疗前脑脊液蛋白 0.68 1.64 1.1857 0.29781

年龄(岁) 14 36 21.93 6.091

对照组 病程(d) 9 23 16.37 3.774

治疗前脑脊液蛋白 0.56 1.65 1.2650 0.27605

两组资料性别构成 ,年龄 ,病程 ,治疗前脑脊液水

平方面差别无统计学意义 , P>0.05

1.2　治疗方案

1.2.1　分组方法:按住院号分配组别:住院号为偶数

的患者采用单纯正规抗结核治疗 ,计为观察组。住院

号为单数 ,且取得患者及家属同意的给予正规抗结核

治疗 +脑脊液置换联合透明质酸酶 、α-糜蛋白酶鞘内

注射 ,计为对照组 。

1.2.2　抗结核治疗方案:治疗组和对照组均使用正规

抗结核治疗 ,正规抗结核药物治疗包括:异烟肼 0.4 ～

0.7g, 1次 /d,静脉滴注;利福平或利福霉素 0.45 ～

0.6g,顿服或静脉滴注 , 1次 /d;乙胺丁醇 0.75g,顿服 ,

每晨 1次;比嗪酰胺 0.5g, 3次 /d,口服。所有患者均

使用地塞米松 10 ～ 15mg/d, 4 ～ 8周内逐渐减量直至

停用 ,后改为强的松口服 , 2个月内逐渐减量直至停

用 。该方案贯穿整个治疗过程 ,出现相关药物不良反

应时对症治疗。治疗周期:出院后随访 10个月 ～ 1

年 ,停用抗结核药 3周前 ,每周复查脑脊液常规 、生化

指标 1次 ,连续 3次均完全正常 ,复查头颅和脊髓 MRI

检查脊髓形态完全恢复正常 ,遂完全停药 。

1.2.3　抗结核治疗 +脑脊液置换联合鞘内注射治疗

方案:在正规抗结核治疗基础上联合脑脊液置换联合

鞘内注射治疗。具体方法如下:常规腰穿成功后 ,测量

脑脊液压力 ,根据每次脑脊液不同压力放出脑脊液
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5 ～ 15ml,注入等量或少于等量的生理盐水作为置换

液 ,如此重复置换 2 ～ 3次 ,每次间隔 10min,总量不超

过 30ml,然后鞘内缓慢 、反复脑脊液稀释后注入透明

质酸酶 1500U、α-糜蛋白酶 4000U、异烟肼 0.1g、地塞

米松 5mg。每周 2 ～ 3次 ,症状缓解及脑脊液检查蛋

白 、细胞数开始降低后改为每周 1次 ,直至临床症状基

本消失或脑脊液检查结果正常或接近正常并稳定 >2

周 。此后停止脑脊液置换和鞘内注射药物 。以口服抗

结核药和强的松维持疗效 ,强的松在 2个月内逐渐减

量直至停服 。治疗周期:出院后随访 10个月 ～ 1年 ,

停用抗结核药 3周前 ,每周复查脑脊液常规 、生化指标

1次 ,连续 3次均完全正常 ,复查头颅和脊髓 MRl检查

脊髓形态究全恢复正常 ,遂完全停药 。

1.3　疗效判断:治疗 2个月后复查 ,按以下标准判断

疗效
[ 3]
:治愈 ,临床症状和体征消失 , 无并发症 ,脑脊

液检查连续 2次正常;好转 ,症状和体征减轻或消失 ,

无并发症 ,脑脊液检查有一定改善;无效 ,症状和体征

无明显好转 ,脑脊液改善不明显或病情恶化。

1.4　统计学方法:将正规抗结核治疗 +脑脊液置换联

合鞘内注射组定义为组 l,正规抗结核治疗定义为组

2。计数资料年龄 、病程 、治疗前脑脊液蛋白计数用均

数 ±标准差表示 ,采用 t检验 , 比较两组资料方差齐

性;等级资料疗效 、计数资料性别用卡方检验 ,比较两

组资料的方差齐性和疗效差异 , 检验水准 α=0.05。

统计学分析采用 SPSS115.0统计软件包。

2　结　果

疗效:观察组与对照组疗效比较 ,观察组患者 14

例 ,其中 10例完全治愈 , 3例好转 , 1例无效 ,治愈率

71.4%,总有效率 92.86%;对照组 30例 ,其中 8例治

愈 , 18例有效 , 4例无效 ,治愈率 26.7%, 总有效率

86.67%。卡方检验 P=0.019,差异有统计学意义 , P

<0.05。
表 2　两组疗效比较　n(%)

组别 n
疗效

治愈 好转 无效
合计

观察组 14 10(3.8) 3(8.6) 1(1.6) 14(14.0)

对照组 30 8(12.3) 18(14.3) 4(3.4) 30(30.0)

合计 44 18(18.0) 21(21.0) 5(5.0) 44(44.0)

3　讨　论

结核性脑脊髓膜炎是由于结核杆菌经血行播散 ,

侵入蛛网膜下隙引起的软脑膜 、蛛网膜病变 ,并可累及

脑实质和脑血管 。近年来 ,在常规抗结核治疗的基础

上加用鞘内注射异烟肼和地塞米松治疗结核性脑膜炎

逐渐增多
[ 4]
。临床上结核性脑脊髓膜炎的诊断困难

而往往延迟其治疗 ,因而这些患者即使经过正规抗结

核治疗也会造成高的病死率和致残率
[ 5]
。结核性脑

脊髓膜炎因其常常引起脑和脊髓的炎症 、肿胀 、椎管狭

窄 、蛛网膜粘连 ,最终导致脑积水 、偏瘫 、截瘫甚至高位

截瘫 ,脊髓损害常呈横贯性 ,瘫痪常见 ,如果不及时进

行治疗 ,会使患者留下终身残疾。本组患者的观察组

和对照组之间通过不同的治疗措施后在临床治疗效果

方面存在显著性差异 。表明脑脊液置换联合透明质酸

酶 、α-糜蛋自酶鞘内注射治疗较常规的抗结核治疗具

有明显优势 。

周文琳等总结鞘内注射适应症为:①重症结脑 ,意

识不清者;②颅内压增高明显 , 脑积液压力 >

300mmH2O者或经化疗脑压仍居高不降者;③全身结

核中毒症状严重 ,体温 39℃经治疗无明显下降者 ,影

像学有脑积水征象者;⑤鞘内注射后病情逐渐好转 ,因

停用鞘内注射过早病情再次恶化者;⑥结脑复发者 ,应

积极做鞘内注射给予治疗;⑦出现严重合并症 ,如肢体

瘫痪 、脑梗死者
[ 6]
。对于结核性脑脊髓膜炎的患者 ,

以上适应证过于严格 ,在我们的研究中 ,只要患者有脑

膜炎临床症状和体征 、脑脊液检查阳性结果 、影像学检

查阳性结果并满足纳入标准 ,入组观察组的患者我们

均采用鞘内注射方法 。王曙英等总结鞘内注射的优点

如下:①不受血脑屏障影响 ,可直接作用于病变部位 ,

抑制炎症渗出 ,减轻局部水肿;②改善局部血液循环 ,

增强抗结核药物的渗透和吸收作用;③未发现不良反

应和并发症 。笔者观察到鞘内注射药物能促进脑和脊

髓炎症的吸收 ,提高治愈率。以脑脊液压力和蛋白变

化显著
[ 1]
。有资料显示 ,鞘内注射治疗组总有效率为

84.9%,明显高于对照组的 64%(P<0.01),提示鞘内

注射疗效优于传统治疗
[ 1]
。

既往报道脑脊液置换联合异烟肼 、地塞米松鞘内

注射治疗结核性脑膜炎较多
[ 7]
,也有作者报道鞘内注

入透明质酸酶和糜蛋白酶治疗结核性脑膜炎有效
[ 2]
,

表明透明质酸酶和糜蛋白酶有很好的松解粘连的作

用 ,但仅为个案报告。

透明质酸酶 (hyaluronidase, HAase)又称玻璃酸

酶 ,是从哺乳动物睾丸中提取的一种能水解组织中透

明质酸粘多糖类物质的酶 ,易溶于水
[ 8]
。是能使透明

质酸产生低分子化作用酶的总称 ,能够降低体内透明

质酸的活性 ,从而提高组织中液体渗透能力。临床用

作药物渗透剂 ,促进药物的吸收 ,促进手术及创伤后局

部水肿或血肿消散 。α-糜蛋白酶(α-Chymotrypsin)系

蛋白水解酶 ,具有肽链内切酶作用 ,使蛋白质大分子的

肽链切断 ,成为分子量较小的肽 ,或在蛋白分子肽链端

上作用 ,使分出氨基酸 。同时还具有脂酶作用 ,使某些
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脂类水解。因此可消化脓液 、积血 、坏死组织 ,起创面

净化 、消炎 、消肿作用。可用于创口或局部炎症 ,以减

少局部分泌和水肿。基于上述的药理机制 ,透明质酸

酶联合 α-糜蛋白酶能有效松解粘多糖 、蛋白质以及脂

类所致局部粘连 ,同时可促进异烟肼和地塞米松在椎

管内的渗透与吸收 ,从而达到消除脊髓炎症水肿 、解除

椎管阻塞 、狭窄的目的 。本文报告的患者 ,采用透明质

酸酶联合 α-糜蛋白酶鞘内注射临床证明是及时有效

的 ,值得在今后的临床工作中推广应用 。但要强调的

是 ,规律 、足量 、全程 、联合的抗结核治疗是鞘内注射治

疗的基础。另外 ,透明质酸酶和 α-糜蛋白酶在部分患

者可产生过敏反应 ,甚至发生过敏性休克 ,临床应用时

应特别注意 ,避免应用于具有过敏体质的人群 ,同时做

好抢救过敏性休克的准备 。

观察组与国内其他同行治愈率的比较没有见到相

关统计学报道 ,但总有效率比较差别较大
[ 7]
,考虑与

样本量的不同以及随访时间不一致有关。对照组与国

内其他同行治愈率的比较没有见到统计学报道 ,总有

效率相近
[ 7]
。最初入选对照组的部分患者因经济或

依从性差等原因而中断治疗甚全停止治疗 ,最终被剔

除 ,使我们认识到在设计方案和针对药物不良反应的

干预方面还存在一定缺陷 。本组患者数量有限 ,且缺

乏多中心 、随机双盲试验的基础 ,尚无循证医学证据 ,

今后尚待收集更多患者和设计更合理的循证医学实验

程序。但就观察组的随机选择和严格观察 、分析的结

果是客观有效的 ,由于其具有良好的临床疗效和易操

作性 ,我们觉得今后值得在临床推广 。
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儿童发育筛查测验结果分析

黄　春
(成都市妇幼保健院儿保科 ,四川 成都 610031)

　　【摘要】　目的　通过探讨儿童发育筛查测验(以下简称 DST)在评估婴幼儿智能发育中的价值 , 监测高危儿 , 及早

干预。方法　将 588例 4个月龄和干预后再追踪的 558例 9个月龄婴儿分为两组进行统计观察。 采用上海医科大学编

制的 DST对儿童进行运动 、社会适应性和智力等 3个能区检测 ,对各年龄段的发育商(DQ)进行统计 , 并作男女对比。结

果　各能区原始分值随年龄增长而增加。高危儿 DQ明显低于正常儿童 , 干预后 9个月龄儿童 DQ值有所提高 , 效果良

好。婴儿期发育商无男女差异。结论　通过 DST检查 , 体会儿童认知方式 , 揭示个体儿童心理功能 , 早期发现神经发育

落后儿童 , 及早干预 ,全面促进儿童健康成长。

　　【关键词】　儿童发育筛查;发育商;高危儿;神经心理
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　　婴幼儿时期是智能发育最迅速时期
[ 1]
,其发育程

度是出现相应的神经心理活动及特殊技能基础 。随着

我国经济发展 ,生活水平提高 ,关注智能发育已贯穿于

儿童保健工作中 。如何监测高危儿 ,及早干预 ,降低脑

瘫 、智障发生率 ,全面促进儿童健康成长 ,已成为儿童

保健研究的重要课题 。我院应用 DST测试简单 、快速

特点 ,对高危儿及正常儿童进行智能发育筛查及发育

纵向监测 ,同时了解有无男女差异 。现将相关结果分

析如下 。

1　资料与方法

1.1　一般资料:选择 2008年 11月 ～ 2009年 11月在

成都市妇产科医院儿保科体检的 4个月龄及再追踪的

9个月龄婴儿 。其中 4个月龄高危儿组 182例 ,正常

儿组 406例(包括男孩 204例 ,女孩 202例)。 9个月

龄高危儿组 166例 ,正常儿组 392例(包括男孩 204
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