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  [摘要] 目的 探讨超声测量视神经鞘直径(ONSD)和脑血流参数在艾滋病隐球菌脑膜炎颅内高压中的

应用价值。方法 选取2022年2-7月重庆市公共卫生医疗救治中心确诊的27例艾滋病隐球菌脑膜炎患者,
所有患者均行超声测量 ONSD及经颅超声测量颅内大脑中动脉(MCA)脑血流参数,包括收缩期峰值流速

(PSV)、舒张期末流速(EDV)、收缩期峰值流速/舒张期末流速(S/D)、阻力指数(RI),而后行腰椎穿刺术并记录

颅内压(ICP),将ICP≥200
 

mmH2O
 

定义为ICP增高组,ICP<200
 

mmH2O定义为ICP正常组,另选择17例

不伴并发症的艾滋病患者作为对照组。比较3组患者基线资料、ONSD及 MCA脑血流参数,将差异有统计学

意义的指标与ICP进行相关分析,绘制受试者工作特征(ROC)曲线分析ONSD值对艾滋病隐球菌脑膜炎颅内

高压的诊断效能。结果 ICP增高组、ICP正常组及对照组3组患者性别、年龄、收缩压、舒张压差异均无统计

学意义(P>0.05)。3组患者 MCA的PSV、EDV、S/D、RI组间差异也无统计学意义(P>0.05),3组患者

ONSD差异有统计学意义(P<0.05)。艾滋病隐球菌脑膜炎患者ICP与 ONSD呈正相关(P<0.01,r=
0.736)。ROC曲线分析显示,ONSD截断值为3.965

 

mm时,其对艾滋病隐球菌脑膜炎患者颅内高压的诊断效

能最高,ROC曲线下面积为0.90(95%CI:0.714~1.000,P=0.001),灵敏度为90%,特异度为100%。结论 超

声测量ONSD能有效预测艾滋病隐球菌脑膜炎患者ICP,指导临床及时采取减压措施,值得临床推广应用。
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  [Abstract] Objective To

 

explore
 

the
 

application
 

value
 

of
 

ultrasonic
 

measurement
 

of
 

optic
 

nerve
 

sheath
 

diameter
 

(ONSD)
 

and
 

cerebral
 

blood
 

flow
 

parameters
 

in
 

intracranial
 

hypertension
 

caused
 

by
 

AIDS
 

cryptococ-
cal

 

meningitis.Methods A
 

total
 

of
 

27
 

patients
 

with
 

cryptococcal
 

meningitis
 

diagnosed
 

by
 

Chongqing
 

Public
 

Health
 

Medical
 

Center
 

from
 

February
 

to
 

July,2022
 

were
 

included.All
 

patients
 

were
 

examined
 

with
 

ultrasound
 

measurement
 

of
 

ONSD
 

and
 

ultrasound
 

measurement
 

of
 

cerebral
 

blood
 

flow
 

of
 

intracranial
 

middle
 

cerebral
 

ar-
tery

 

(MCA),including
 

peak
 

systolic
 

velocity
 

(PSV),end
 

diastolic
 

velocity
 

(EDV),peak
 

systolic
 

velocity/end
 

diastolic
 

velocity
 

(S/D)
 

and
 

resistance
 

index
 

(RI),and
 

then
 

lumbar
 

puncture
 

was
 

performed
 

and
 

intracranial
 

pressure
 

(ICP)
 

was
 

recorded.The
 

ICP≥200
 

mmH2O
 

was
 

defined
 

as
 

the
 

ICP
 

increased
 

group,ICP<200
 

mmH2O
 

was
 

defined
 

as
 

the
 

ICP
 

normal
 

group,and
 

17
 

AIDS
 

patients
 

without
 

complications
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

baseline
 

data,ONSD
 

and
 

MCA
 

cerebral
 

blood
 

flow
 

parameters
 

of
 

the
 

three
 

groups
 

were
 

compared,and
 

the
 

statistically
 

significant
 

indexes
 

were
 

correlated
 

with
 

ICP,and
 

the
 

receiver
 

operating
 

charac-
teristic

 

(ROC)
 

curve
 

of
 

the
 

subjects
 

was
 

drawn
 

to
 

analyze
 

the
 

diagnostic
 

efficacy
 

of
 

ONSD
 

value
 

in
 

predicting
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intracranial
 

hypertension
 

caused
 

by
 

AIDS
 

cryptococcal
 

meningitis.Results There
 

were
 

no
 

significant
 

differ-
ences

 

in
 

gender,age,systolic
 

blood
 

pressure
 

or
 

diastolic
 

blood
 

pressure
 

among
 

the
 

ICP
 

increased
 

group,the
 

ICP
 

normal
 

group
 

and
 

the
 

control
 

group
 

(P>0.05).There
 

were
 

no
 

significant
 

differences
 

in
 

PSV,EDV,S/D
 

and
 

RI
 

among
 

the
 

three
 

groups
 

of
 

MCA
 

(P>0.05),but
 

there
 

was
 

significant
 

difference
 

in
 

ONSD
 

among
 

the
 

three
 

groups
 

(P<0.05).There
 

was
 

a
 

positive
 

correlation
 

between
 

ICP
 

and
 

ONSD
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

AIDS
 

cryptococcal
 

meningitis
 

(P<0.01,r=0.736).The
 

ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

when
 

the
 

ONSD
 

cutoff
 

value
 

was
 

3.965
 

mm,it
 

predicted
 

the
 

highest
 

efficacy
 

of
 

intracranial
 

high
 

pressure
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

AIDS
 

cryptococcal
 

meningitis.The
 

area
 

under
 

the
 

ROC
 

curve
 

was
 

0.90
 

(95%CI:0.714-1.000,P=0.001),the
 

sensitivity
 

was
 

90%,and
 

the
 

specificity
 

was
 

100%.Conclusion Ultrasonic
 

measurement
 

of
 

ONSD
 

can
 

effec-
tively

 

predict
 

ICP
 

in
 

patients
 

with
 

AIDS
 

cryptococcal
 

meningitis
 

and
 

guide
 

clinical
 

decompression
 

measures
 

in
 

time,which
 

is
 

worthy
 

of
 

clinical
 

application.
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nerve
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hypertension;application

  艾滋病隐球菌脑膜炎是由隐球菌感染脑膜或脑实

质引起的中枢神经系统感染性疾病,常导致颅内压(in-
tracranial

 

pressure,ICP)升高,是艾滋病患者常见死亡

原因之一[1-4]。监测ICP的变化有利于早期预警艾滋病

隐球菌脑膜炎患者颅内病情变化[5],目前临床多采用反

复腰椎穿刺或者腰大池引流等有创性方法来监测ICP,
有创性方法容易引起并发症[6-7]。部分地区没有腰大池

引流技术每天需要多次腰椎穿刺,而反复腰椎穿刺患者

配合度差,增加患者痛苦。因此有必要探索一种可无创

监测艾滋病隐球菌脑膜炎患者ICP的方法。
有文献报道,经颅超声检测颅内动脉血流信号,

能够通过观察脑血流变化以评估ICP[8-9]。也有研究

提示,可由视神经鞘直径(optic
 

nerve
 

sheath
 

diame-
ter,ONSD)反映颅脑创伤后ICP增高的状态[10-13]。
由于艾滋病患者的特殊性,以至于无创监测艾滋病隐

球菌脑膜炎患者ICP相关研究报道较少,本研究旨在

探讨超声用于观察艾滋病隐球菌脑膜炎患者ICP增

高的可行性及其应用价值。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2022年2-7月重庆市公共卫生医疗救治

中心收治的经中心实验室脑脊液培养或墨汁染色确

诊的艾滋病隐球菌脑膜炎患者27例,其中男18例,
女9例,年龄24~70岁,平均(50.77±12.18)岁。

 

根

据腰椎穿刺ICP结果,ICP增高者10例(ICP增高

组),其中男7例,女3例,平均年龄(47.00±11.02)
岁。ICP正常者17例(ICP正常组),其中男11例,女
6例,平均年龄(51.59±13.75)岁。患者纳入标准:经
中心实验室脑脊液培养或墨汁染色确诊的艾滋病隐

球菌脑膜炎患者。排除标准:(1)合并恶性肿瘤者;
(2)病毒性、化脓性、结核性等其他类型脑膜炎者;(3)
精神障碍者;(4)先天性脑血管畸形者,脑卒中患者;
(5)存在眼部超声、腰椎穿刺检查禁忌证者。另选择

17例同期不伴并发症的艾滋病患者作为对照组,其中

男12例,女5例,年龄34~69岁,平均(55.65±

10.17)岁。所 有 纳 入 患 者 均 在 收 集 超 声 测 量 的

ONSD和大脑中动脉(middle
 

cerebral
 

artery,MCA)
脑血流参数后行腰椎穿刺术获得ICP。本研究由重庆

市公共卫生医疗救治中心院内伦理委员会批准(2023-
016-01-KY),且所有患者均签署知情同意书。
1.2 方法

1.2.1 MCA脑血流参数超声检查

使用迈瑞 M10床旁超声诊断仪,探头为sp5-1s
探头,频率2.0~2.5

 

MHz。探头通过颞窗获取 MCA
脑血流参数情况,记录所有患者的 MCA的收缩期峰

值流速(peak
 

systolic
 

velocity,PSV)、舒张期末流速

(end
 

of
 

diastolic
 

velocity,EDV)、收缩期峰值流速/舒

张期末流速(peak
 

systolic
 

velocity/end
 

diastolic,S/
D)、阻力指数(drag

 

index,RI),见图1。

图1  MCA的超声测量

1.2.2 ONSD超声检查

使用迈瑞 M10床旁超声诊断仪,探头为L12-4s
探头,频率7.5~10.0

 

MHz,探头置于眼部视神经盘

后3
 

mm处测量ONSD,分别在左眼和右眼横断面和

矢状面各测量1次,双侧共获得4个 ONSD值,取4
个ONSD值的平均值作为患者最终 ONSD值,见图

2。MCA脑血流参数、ONSD均有两名有经验的临床

医生进行测量获得,有分歧时协商得出最终结论。
1.2.3 收集腰椎穿刺结果

收集所有患者超声检查后腰椎穿刺测量获得的

ICP,将ICP≥200
 

mmH2O 定 义 为ICP 增 高,将
ICP<200

 

mmH2O定义为ICP正常。

395重庆医学2024年2月第53卷第4期



  A:右眼;B:左眼。

图2  ONSD的超声测量

1.3 统计学处理

采用SPSS25.0软件对所得数据进行统计分析。
符合正态分布的计量资料用x±s表示,比较采用方

差分析检验;不符合正态分布的计量资料用 M(Q1,
Q3)表示,比较采用多样本秩和检验(克鲁斯卡尔-沃

利斯 H 检验);计数资料采用例数表示,比较采用χ2

检验;采用Spearman相关分析将差异有统计学意义

的指标与ICP进行相关分析,绘制受试者工作特征

(ROC)曲线分析 ONSD对颅内高压的诊断效能,以
P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 3组患者一般资料比较

3组患者性别、年龄、收缩压、舒张压差异均无统

计学意义(P>0.05),见表1。
2.2 3组患者 MCA脑血流参数比较

3组患者 MCA的PSV、EDV、S/D、RI差异均无

统计学意义(P>0.05),见表2。
2.3 3组患者ONSD比较

ICP增高组ONSD为4.34(4.00,4.66)mm,ICP
正常组 ONSD 为3.55(3.24,3.79)mm,对 照 组

ONSD为3.28(3.16,3.60)mm,3组 ONSD比较差

异有统计学意义(H=14.590,P=0.001)。其中ICP
增高组与ICP正常组间 差 异 有 统 计 学 意 义(P=
0.016),ICP增高组与对照组间差异有统计学意义

(P<0.001),ICP正常组与对照组间差异无统计学意

义(P>0.05)。

表1  3组一般资料比较

项目 ICP增高组(n=10) ICP正常组(n=17) 对照组(n=17) χ2/F P
性别(男/女,n) 7/3 11/6 12/5 0.152 0.927
年龄(x±s,岁)

  

47.00±11.02
    

51.59±13.75 55.65±10.17 1.699 0.196
收缩压(x±s,mmHg)

 

125.90±20.95
 

112.59±19.13
  

115.94±19.71 1.461 0.244
舒张压(x±s,mmHg)

 

85.70±17.96
 

73.53±12.36 76.06±13.31 2.438 0.100

表2  3组患者大脑中动脉血流数据

项目 ICP增高组(n=10) ICP正常组(n=17) 对照组(n=17) H/F P
PSV[M(Q1,Q3),cm/s] 95.88(83.22,118.51) 91.90(68.46,103.16) 85.67(74.08,109.95) 0.937 0.626
EDV(x±s,cm/s) 44.95±12.72

  

37.49±10.25 41.49±11.36 1.444 0.248
RI(x±s) 0.53±0.07

  

0.59±0.07 0.55±0.06 3.134 0.054
S/D[M(Q1,Q3))]

 

2.16(1.90,2.54)
 

2.35(2.13,2.94) 2.22(2.00,2.35) 2.821 0.244

2.4 3组患者ICP比较

ICP增高组ICP为235(200,380)mmH2O,ICP
正常组ICP为100(80,150)mmH2O,对照组ICP为

150(120,155)mmH2O,3组ICP比较差异有统计学

意义(H=24.764,P<0.001)。其中ICP增高组与

ICP正常组间差异有统计学意义(P<0.001),ICP增

高组与对照组间差异有统计学意义(P=0.001),ICP
正常组与对照组间差异无统计学意义(P>0.05)。
2.5 ONSD与ICP的相关性及 ONSD对艾滋病隐

球菌脑膜炎患者颅内高压的诊断效能

对艾滋病隐球菌脑膜炎患者 ONSD与腰椎穿刺

测量的ICP进行spearman相关分析,结果显示,艾滋

病隐球菌脑膜炎患者ONSD与腰椎穿刺ICP存在正

相关关系(r=0.736,P<0.01)。
  

ROC曲线分析显

示,ONSD为3.965
 

mm时,诊断艾滋病隐球菌脑膜

炎患者颅内高压的ROC曲线下面积(AUC)为0.90,
灵敏度为90%,特异度为100%,见图3。

图3  ONSD预测艾滋病隐球菌脑膜炎患者颅内高压的

ROC曲线
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3 讨  论

中枢神经系统蛛网膜下腔和内皮周围腔的高真

菌负荷是引起艾滋病隐球菌脑膜炎患者ICP增高的

直接原因[14],而ICP增高又是艾滋病隐球菌脑膜炎

患者最常见的表现和预后不良因素,也是导致高病死

率的重要因素。其主要机制是艾滋病隐球菌脑膜炎

患者隐球菌酵母细胞和脱落的、不可降解的囊多糖膨

胀吸收水分,造成物理梗阻,导致脑脊液吸收异常[15]。
ICP的增加与蛛网膜颗粒中生物体的数量和囊多糖

的数量有关[14,16]。该类患者高真菌负荷引起ICP增

高时,蛛网膜下腔的压力随之增高,导致患者的蛛网

膜下腔呈现扩张趋势。隐球菌病的管理实践指南[17]

指出,艾滋病患者一旦怀疑隐球菌脑膜炎,应反复接

受腰椎穿刺以监测ICP波动,并在ICP升高时行脑脊

液引流。腰椎穿刺测量ICP作为一种有创性操作只

能反映即刻的ICP,且多次穿刺监测ICP增加患者痛

苦,患者配合度差。现阶段临床上能够实现无创检测

ICP的可靠方法较少且多用于颅脑创伤后脑缺血或

脑水肿引起的ICP评估,缺乏可用于无创监测艾滋病

隐球菌脑膜炎患者高真菌负荷引起的ICP的评估方

法。本研究旨在探讨一种及时发现艾滋病隐球菌脑

膜炎患者颅内病情变化的无创检测方法,早期预警

ICP增高,指导临床及早行减压处理,减少患者致残

和致死率。
既往研究发现,脑血流速度与脑血流量呈高度线

性相关,认为对颅内动脉血流的检测能够观察脑血流

的早期变化,并用以评估患者ICP状况[18]。有学者

报道了93例脑损伤患者的颅内血流动力学研究,结
果表明,RI与ICP呈正相关(r=0.89,P=0.01),
MCA

 

EDV与ICP呈负相关(r=0.52,P<0.01),RI
和EDV可用于评估患者急性脑损伤的ICP[19]。另有

研究发现在脑炎(与神经功能障碍相关的脑实质炎

症)患者中ICP正常组及ICP增高组患者双侧 MCA
的PSV、EDV、MV和 RI组间差异均无统计学意义

(P>0.05)[20]。本研究发现,艾滋病隐球菌脑膜炎患

者ICP增高组、ICP正常组及无并发症的艾滋病患者

对照组3组间 MCA的PSV、EDV、S/D、RI差异均无

统计学意义(P>0.05)。在本研究中,所有艾滋病隐

球菌脑膜炎患者初次发病即来就诊,患者正处于ICP
升高的早期,受血压波动、脑血流自身调节、脑动脉硬

化因素、脑血管痉挛、脑病变部位、二氧化碳分压等多

因素影响,超声测量的各 MCA脑血流参数与ICP的

变化可能并不完全一致。因此超声测量 MCA脑血流

参数能否用于艾滋病隐球菌脑膜炎患者ICP增高的

观察尚需进一步探讨。
有文献报道,ONSD的增加可能与脑损伤患者

ICP增高相关[21]。因为视神经的解剖结构特殊,视神

经鞘由硬脑膜、蛛网膜、软脑膜3层脑膜结构延伸而

成,蛛网膜下腔包绕视神经,且与颅内视交叉池直接

沟通,因而视神经的蛛网膜下腔与颅内蛛网膜下腔内

的脑脊液自由相通。当ICP异常增高时,颅内充盈的

脑脊液经视神经管进入视神经蛛网膜,导致神经鞘内

的间隔出现扩张,ONSD增大[22-23]。此外,ICP增高

还能够造成脑血液的循环受限,也可进 一 步 导 致

ONSD增大[24]。有研究表明,通过超声检查成人头部

损伤患者的ONSD,其预测ICP的灵敏度为95.8%,
特异度为80.4%,提示 ONSD可作为成人颅脑损伤

ICP升高的敏感性筛查指标[25]。另有研究发现,通过

简单线性回归分析即显示颅脑损伤患者的ONSD与

ICP增加相关(β=0.21,95%CI:0.25~5.08,P=
0.03),认为ONSD是一种可用于创伤性脑损伤患者

ICP监测的简便且可行的无创检查方法[26]。
本研究观察了27例艾滋病隐球菌脑膜炎患者

(分为了ICP增高组和ICP正常组)及17例无并发症

的艾滋病(对照组)患者,ICP增高组与ICP正常组

ONSD差异有统计学(P=0.016),ICP增高组与对照

组差异也有统计学(P<0.001),而ICP正常组与对

照组间差异无统计学意义(P>0.05),且 ONSD与

ICP间存在良好的相关性(r=0.736,P<0.01)。
ROC曲线分析显示,ONSD为3.965

 

mm时,诊断艾

滋病隐球菌脑膜炎患者颅内高压的AUC为0.90,灵
敏度为90%,特异度为100%,提示 ONSD能较好地

预测艾滋病隐球菌脑膜炎患者ICP增高状态。与传

统的腰椎穿刺术比较,超声检测作为一种简便、无创

性和重复性好的检查手段,可以减少患者反复腰椎穿

刺的痛苦,提高患者ICP监测的配合度,对及早发现

患者ICP增高有重要的临床应用价值。本研究不足

之处在于样本量少且为单中心研究,有待多中心、大
样本量的研究进一步验证。

综上所述,艾滋病隐球菌脑膜炎患者颅内动脉血

流动力学参数因影响因素较多,未必能及时准确地反

映患者的ICP变化。但ONSD值不仅与ICP存在较

好的相关性,且能较好地反映艾滋病隐球菌脑膜炎患

者ICP升高,提示超声测量ONSD是一种无创、简便、
实时、重复性好的预测艾滋病隐球菌脑膜炎患者ICP
变化的方法,具有很高的临床推广应用价值。
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