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头颅磁共振成像在中枢神经系统白色念珠菌病
诊治中的应用价值

胡惠丽 1　胡冰 1　陈荷英 1　陈天明 1　李绍英 1　程华 2　刘钢 1

（首都医科大学附属北京儿童医院   1. 感染病科；2. 放射科，北京　100045）

［摘要］　目的　中枢神经系统白色念珠菌病（CNSC）缺乏特异性临床表现，目前尚无快速、特异性诊

断手段。该研究旨在探讨头颅磁共振成像（MRI）在 CNSC 诊疗中的应用价值。方法　回顾性分析 2009~2013

年 10 例 CNSC 患儿的临床资料。结果　10 例患儿中 9 例在入院后 8 d 内进行了头颅 MRI 检查，其中 5 例同时

行增强 MRI。9 例患儿中，8 例呈脑膜脑炎改变，6 例伴程度不等的脑萎缩改变，其中 1 例出现脑积水伴脑脓肿

改变，1 例伴有脑白质病变。6 例患儿在入院后 MRI 初查时发现感染后脑血管炎表现，包括脑梗死（2 例）、静

脉窦栓塞（3 例）及 MoyaMoya 样改变（1 例）。3 例患儿经增强 MRI 扫描证实存在感染性肉芽肿病变。结合临

床，8 例患儿在 MRI 检查后疑诊 CNSC。7 例患儿在病原学检查结果回报前加用抗真菌治疗。6 例患儿抗真菌治

疗 3~4 周后上述 MRI 病变好转。后经脑脊液培养 10 例患儿均确诊为 CNSC。结论　头颅 MRI 检查，尤其增强

头颅 MRI，对 CNSC 的诊断和治疗有重要意义，值得进一步开展病例对照研究。
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Abstract: Objective   To study the clinical value of cranial magnetic resonance imaging (MRI) in the diagnosis and 
treatment of central nervous system candidiasis (CNSC), which has no specific clinical manifestations and has no rapid 
and specific diagnostic tools. Methods   A retrospective analysis was performed on the clinical data of 10 children who 
were diagnosed with CNSC in Beijing Children’s Hospital Affiliated to Capital Medical University between 2009 and 
2013. Results    Nine of the 10 children underwent cranial MRI within 8 days after admission, and 5 of the 9 children 
underwent contrast-enhanced MRI at the same time. Eight of the 9 children showed the features of meningoencephalitis, 
and 6 cases were accompanied by varying degrees of brain atrophy; one case showed hydrocephalus and cerebral 
abscess, and another case showed leukoencephalopathy. Six cases were found to have the features of cerebral vasculitis 
after infection in the first MRI after admission, including cerebral infarction (2 cases), venous sinus thrombosis (3 cases), 
and Moyamoya disease (1 case). Infectious granulomatous lesions were confirmed by contrast-enhanced MRI in 3 cases. 
Given the clinical manifestations, 8 of the 9 cases were diagnosed as suspected CNSC after MRI, and 7 of these cases 
received antifungal therapy before the pathogen test results were returned. The lesions on MRI were improved in 6 cases 
after 3-4 weeks of antifungal treatment. All the 10 children were diagnosed with CNSC by positive cerebrospinal fluid 
culture results. Conclusions    Cranial MRI, especially contrast-enhanced MRI, is of great significance for the diagnosis 
and treatment of CNSC. To confirm the guidance of MRI in the diagnosis and treatment of CNSC, further case-control 
studies are needed.                                                                                   [Chin J Contemp Pediatr, 2014, 16(8): 834-839]
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近年来，中枢神经系统真菌感染病例有逐渐

增多的趋势 [1-2]，2009~2011 年北京儿童医院共收

治 5 例中枢神经系统白色念珠菌病（central nervous 

system candidiasis, CNSC）患儿 [3]，2012 年 10 月至

2013 年 7 月间又收治了 5 例。本病缺乏特异性临

床表现，血常规、血 C- 反应蛋白、脑脊液等检验

结果与化脓性脑膜炎、结核性脑膜炎相似，因此

诊断困难，容易误诊，绝大多数患儿来我院就诊

时病程已超过 1 个月，延误了治疗时机，预后差。

尽早诊断，及时针对性的治疗可显著改善预后。

但由于微生物学检查的敏感性低 [4-6]，真菌培养耗

时长（至少 2 周时间），且目前尚缺乏其他特异

性诊断手段，因此很难根据病原培养及时诊断，

尽早开展抗真菌治疗。在临床诊治过程中，我们

发现本病头颅影像学特征的改变，尤其增强头颅

磁共振成像（MRI）的改变有可能为及时诊断和评

估治疗效果提供客观依据，因此本研究对诊治病

例的临床资料进行了总结分析，现报道如下。

1　资料与方法

1.1　研究对象

研究对象为 2009~2013 年北京儿童医院收治

的 CNSC 患儿 10 例。患儿入院后根据临床表现及

MRI 改变怀疑为 CNSC，均行血、脑脊液真菌培养

及 1,3-B-D- 葡聚糖抗原（G 试验）、真菌细胞壁

成分曲霉菌半乳甘露聚糖抗原（GM 试验），后均

经脑脊液培养（2 次以上）确诊，其中 1 例血培养

白色念珠菌阳性。

1.2　研究方法

回顾性分析患儿的病历资料，收集发病年龄、

性别、临床表现、辅助检查、治疗、转归及预后

等资料，其中主要辅助检查包括：血常规、CRP、

血沉、脑脊液常规、生化、真菌培养、药敏试验、

G 试 验、GM 试 验、 头 颅 MRI 等。9 例 患 儿 于 入

院后 8 d 内首次行 MRI 扫描，其中 5 例同时行增

强 MRI，治疗 2~3 周后第 1 次复查 MRI 了解颅内

病变变化、评估治疗效果，以后根据病情 2 周至 3

个月监测头颅 MRI，了解病变恢复情况及评估预

后。

2　结果

2.1　一般资料

10 例患儿中，男、女各 5 例，年龄 3 个月至 8 岁，

其中≤ 5 个月 8 例，1 例 11 个月，1 例 8 岁。9 例

入院诊断为化脓性脑膜炎，1 例（病例 3）诊断为

可疑 CNSC。1 例存在新生儿缺血缺氧性脑病病史，

1 例存在新生儿期败血症、肺炎病史，均经治疗后

痊愈；2 例为早产儿；1 例同时合并巨细胞病毒感染。

10例患儿均无原发性或继发性免疫缺陷病家族史。

2.2　临床表现

10 例患儿均表现为反复发热，中高热为主，

热型不规则；1 例以脑梗死起病，表现为局限性抽

搐、偏瘫；1 例以发现脑积水起病，1 例病程中伴

反复头痛，3 例伴反复腹泻，5 例病程中有抽搐发作。

阳性体征主要包括：2 例患儿颈项强直，1 例患儿

右侧眼裂稍大、右侧鼻唇沟变浅、且存在四肢肌

张力偏高，1 例患儿病理征可疑阳性，1 例患儿病

程中逐渐出现脑梗死体征（右侧肢体偏瘫）。

2.3　实验室检查结果

血 常 规 检 查：WBC 4.9~15.68×109/L，

N 0.21~0.81，Hb 74~111 g/L；CRP 均 正 常； 血

沉 2 例未检查，其余 8 例均正常；脑脊液常规：

WBC 58~3 584×106/L， 多 核 48%~90%； 葡 萄 糖

0.72~2.0 mmol/L，蛋白 782~4 012 mg/L。血 G 试验

阳性 2 例，2 例未做此项检查，血 GM 试验除 2 例

未检查外均呈阴性（其中 2 例患儿先后 2 次检查 G、

GM 试验）；免疫功能检查：Ig 系列、CD 系列均

未见明显异常。10 例患儿均经脑脊液真菌培养发

现白色念珠菌（2 次以上）生长，获得阳性结果时

间为入院后 14~23 d。

2.4　头颅 MRI 检查情况及其动态变化

4 例患儿入院前曾行头颅 MRI 检查（表 1），

其中 3 例在病程第 7 天首次检查：病例 4 和 7 未

见异常；病例 3 和 5 同时进行了增强 MRI 检查：

病例 3 呈脑积水、脑脓肿、脑膜脑炎，据此疑诊

CNSC，并行脑脊液真菌培养（标本送检后 2 周获

得阳性结果），同时予抗真菌治疗（静脉注射氟

康唑 10 mg/kg）；病例 5 呈脑膜脑炎改变。外院诊

疗过程中均未复查 MRI。10 例患儿入院后 9 例于
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8 d 内（约病程的 9~67 d）行首次头颅 MRI 检查，

其中 5 例同时行增强 MRI；另 1 例头颅 CT 检查显

示脑膜脑炎改变，基底节区低密度改变，后放弃

治疗。

表 1　9 例 CNSC 患儿头颅 MRI 动态变化

病例 主诉
首次 MRI

时间（d）a
疑诊 / 确诊时

间（d）a,b
MRA、MRV

改变
首次 MRI 改变 抗真菌治疗后 MRI 的变化

1

反 复 发 热
> 4 0  d ，
间 断 头 痛
19 d

7
7/23( 疑 诊
时 加 用 抗
真菌治疗 )

未见明显异
常

平扫：鞍上池、视交叉小斑片
状短 T2 等 T1 信号；增强：上
述部位及脑干周围病灶明显强
化，呈结节状、小条状—感染
性肉芽肿

2 周病变范围略增大，强化较前
明显，并累及颅底神经根；3 周
后上述病变缩小，除颅神经根
外其余强化略减轻；6 周后病变
范围继续缩小 , 强化稍有缓解出
院后拒绝复查 MRI

2
间 断 发 热
37 d

7

7/22
( 疑诊时加
用 抗 真 菌
治疗 )

MRV 示 静
脉窦栓塞

平扫：中脑、桥脑前方小团块
状异常信号；双额叶脑白质片
状异常 T1T2 信号；增强：中脑、
桥脑病灶不均匀强化 - 感染性
肉芽肿；部分脑膜强化

2 周后肉芽病变范围及强度较前
略缩小，脑膜强化变化不显著，
脑白质病变变化不显著，出现
脑萎缩，放弃治疗

3
发 现 脑 积
水 20 d，
发热 19 d

7( 发病第
7 天时于
当地行增
强 MRI)

发 病 第 7
天 / 发病第
23 天
( 疑诊时即
加 用 抗 真
菌治疗 )

均未见明显
异常

平扫：脑积水伴脑萎缩，第三
脑室下疝；增强：左额叶小类
圆形异常信号周边环形强化—
脑脓肿，部分脑膜强化

2 周后脑脓肿体积缩小，脑室扩
张及第三脑室下疝略减，余变
化不显著；1.5 个月后上述病变
变化不显著

4
间断发热
1 个月

7( 发病第
23 天 时
于当地行
MRI)

7/18 未做该检查

平扫：轻度脑萎缩，DWI 脑干
背侧对称稍高信号影；增强：
部分脑膜强化，脚间池、双侧
脑室脉络丛明显强化，颅神经
强化

3 周后上述病变变化不显著；大
脑脚间池强化较前稍显著，其
余强化信号较前减轻、病变范
围稍缩小；2 个月后上述病变有
所好转，但脑萎缩变化不显著

5
间断发热
1 个月

8( 发病第
7 天时于
当地行增
强 MRI)

8/22
( 疑诊时加
用 抗 真 菌
治疗 )

M R A 示
Moyamoya
病？ MRV
未见明显异
常

平扫：左侧额颞顶叶脑实质及
左侧基底节区多发片状异常信
号，脑萎缩，胼胝体后部变薄；
增强：鞍上池、桥前池、前纵裂、
下丘脑团块状、结节状及不规
则状强化，部分颅神经受累，
视交叉受累—感染性肉芽肿；
左侧大脑中动脉脑梗死表现

2 周后病变范围扩大，肉芽肿强
化较前明显；3 周后脑梗死范围
较前略缩小，出血减少，出现
脑软化伴胶质增生，局部皮层
坏死；脑萎缩变化不显著；肉
芽肿性病变范围略减小

6
间 断 抽 搐
2 d

5
5/19( 疑 诊
时 加 用 抗
真菌治疗 )

未做该检查
平扫：左侧大脑中动脉脑梗死
表现；增强：未做

放弃治疗

7
间 断 发 热
32 d

7( 发 病
第 7 天时
于当地行
MRI)

7/21 未做该检查
平扫：未见明显异常；增强：
未做

2 周后大致同前

8
反复发热
1 个 月 , 伴
抽搐

5
5/20( 疑 诊
时 加 用 抗
真菌治疗 )

MRV 示 静
脉窦栓塞，
MRA 未 见
异常

平扫：脑萎缩；增强：未做
2 周、4 周后复查脑萎缩稍有好
转

9
发 热 2 个
月 , 抽 搐 2
次

7

7/23
( 疑诊时加
用 抗 真 菌
治疗 )

MRV 示 静
脉窦栓塞，
MRA 未 见
异常

平扫：脑萎缩；增强：未做
2 周后脑萎缩变化不显著

注：1 例患儿行头颅 CT 检查后示脑膜脑炎改变，基底节区低密度改变，后放弃治疗。MRA/MRV 分别指磁共振动脉、静脉血管成像。
a: 入我院后天数；b：确诊时间指脑脊液真菌培养回报时间。
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9 例患儿中，1 例 MRI 未见异常，其余均有

脑膜脑炎改变。6 例患儿头颅 MRI 出现感染后脑

血管受累表现，包括脑梗死（2 例）、静脉窦栓塞（3

例）及 Moyamoya 样改变（1 例）。3 例患儿经增

强头颅 MRI 证实存在感染性肉芽肿病变（MRI 平

扫均未能提示相应病变），表现为颅底多发小团块、

小结节影，不规则强化。1 例（病例 3）增强 MRI

显示脑脓肿，表现为左额叶类圆形异常信号周边

环形强化。

根据患儿临床表现及上述 MRI 特征性改变，

患儿临床疑诊 CNSC，分别于 MRI 检查报告后第 2

天行血、脑脊液真菌培养，血、脑脊液 G 试验和

GM 试验，其中 7 例患儿同时给予了抗真菌治疗。

另 3 例患儿于脑脊液培养结果回报后予抗真菌治

疗。10 例患儿均为静脉给药。其中 2 例单用氟康唑；

1 例联用氟康唑和氟胞嘧啶；7 例联合应用两性霉

素 B、氟胞嘧啶和氟康唑，其中 2 例因疗效欠佳后

期更换为伏立康唑。1 例患儿因重度脑积水，请神

经外科会诊后行 Omaya 囊植入术，定期抽取侧脑

室液缓解颅高压。10 例患儿均未行鞘内注射治疗。

疗程至少 2 个月。全部病例抗真菌治疗后 2 周、4 周、

出院后复诊过程中定期复查头颅 MRI，结果显示，

6 例患儿于治疗 3~4 周后脑膜强化及肉芽肿等病变

逐渐缩小，脑梗死范围减小并出现脑软化、胶质

图 2　病例 1 治疗前后增强 MRI 的变化　　治疗前视交叉、鞍上池、脑干周围可见感染性肉芽肿病变，呈小结节、

小条状强化（箭头所示）。经抗真菌治疗后 2 周，上述各部位感染性肉芽肿病变较前减少，强化程度减低。

治疗前

治疗 2 周

发
病

第
7

天
发

病
3

周

图 1　病例 5 MRI 检查结果的动态变化　　发病后第 7

天，左侧大脑中动脉梗死，MRI-T1 示左侧大脑中动脉走行区高信

号（箭头所示）；MRA 示左侧大脑中动脉主干狭窄，分支减少、

狭窄（箭头所示）。发病后 3 周，上述病变部位形成脑软化灶，

MRI-FlARE 示左颞叶大脑中动脉走行区脑实质片状低信号（箭头

所示）；MRI-T2 示同一部位脑实质呈高信号（箭头所示），左侧

侧脑室扩大。

增生，但治疗 4~6 周后复查上述病变变化不显著，

复查中脑萎缩改善不明显。10 例患儿头颅 MRI 检

查具体情况见表 1，典型 MRI 改变见图 1~2。

MRI-T1

MRI-FIARE MRI-T2

MRA
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3　讨论

CNSC 的尽早诊断、合理治疗、减少中枢神经

系统不良结局一直是困扰儿科医生的重要问题之

一。近年来，血液标本中 GM 试验和 G 试验的检测，

成为诊断侵袭性真菌感染的参考依据之一。有报

道显示血清特异性抗原检测成功应用于粒细胞缺

乏患者的深部真菌感染早期诊断 [7]，其结果与组织

活检有着很好的一致性 [8]，人们期望它在非粒细胞

缺乏的重症患者中也有一定作用，但未能得出相

对一致的结论 [9]。本研究中的全部病例以脑脊液培

养确诊，但真菌培养耗时长，不能用于早期诊断，

不利于及时抗真菌治疗；只有 2 例患儿 G 试验阳性，

亦提示这两项检测指标可能在诊断非中性粒细胞

缺乏的 CNSC 方面敏感性欠佳。

CNSC 病理改变主要有以下几种类型：脑膜脑

炎型、脑脓肿型和原发性肉芽肿型及血管并发症

型 [10-12]。这些病理改变常同时存在并可体现在影

像学特征上。脑膜脑炎型及脑脓肿型很难与细菌

性脑膜炎、脑脓肿相鉴别，但 CNSC 的脑脓肿型

主要表现为多发微小脓肿，MRI 上呈多发、弥漫

性粟粒样结节，分布广泛，增强 MRI 可有环形强

化 [13-15]。本研究中病例 3 病程第 7 天时行头颅增强

MRI，显示脑膜脑炎、左额叶单发小类圆形异常信

号影，周边环形强化，而非多发粟粒样结节（MRI

平扫未提示此病变），与报道不同 [13]，可能与患

儿年龄及免疫功能状态有关。这例患儿据此疑诊

为 CNSC，并加用抗真菌治疗，后经脑脊液培养证

实为本病。

肉芽肿主要为巨噬细胞和异物巨细胞形成，

增强 MRI 上常表现为团块状、不规则状、小结节

影，不规则强化，是真菌感染的特征性改变之一。

本组病例 1、2、5 患儿 MRI 平扫无明显阳性表现

或表现为局部小斑片状短 T2 等 T1 信号，而增强

MRI 显示多发感染性肉芽肿病变，表现为明显小

结节、小团块、不规则形强化等，这 3 例患儿根

据临床表现和上述 MRI 特征疑诊 CNSC[16]，并及时

加用了抗真菌治疗。

CNSC 肉芽肿病变有时具有结核样结节或干酪

样坏死，易误诊为结核性脑膜脑炎。结核性脑膜

炎系结核分枝杆菌经血行播散至脑组织，发生以 T 

淋巴细胞为主的变态反应，最终导致肉芽肿的形

成；此病主要经历脑膜炎期、脑炎期和肉芽肿形

成期，与其颅内病理改变相对应；脑膜炎期即我

们所说的结核性脑膜炎，后两期称之为脑结核瘤。

结核性脑膜炎的 MRI 可出现脑膜脑炎（包括结核

瘤）、脑梗死与脑积水等主要改变 [17]，其脑膜强

化表现为脑膜线形强化，主要强化的脑膜位于脑

底部的脑池内 [18]，呈“五角星”状，多数病例脑

膜出现多发的大小不等的结节样和环形强化，可

出现脑基底池闭塞，脑积水；肉芽肿型病变增强

后病灶均匀强化，周围脑组织水肿较重，若出现

干酪样坏死，增强后呈环状强化，表现为典型的“环

靶征”，其部位相对于 CNSC 更局限，而并发脑积

水更为常见。晚期结核瘤周围的包膜还可发生钙

化。根据结核性脑膜炎的发病机理，本病患者常

同时存在其他脏器结核灶，最常见的为肺内结核

灶。上述特征可以与 CNSC 相鉴别，但遗憾的是增

强 MRI 很难在基层医院推广，且与影像科医生的

诊断水平相关。

CNSC 常常合并颅内血管并发症，MRI 也有

相应改变。本组病例中 6 例出现血管炎并发症，

其影像学改变主要表现为静脉窦栓塞、脑梗死和

Moyamoya 样改变。这在其他类型的中枢神经系统

感染、脑膜瘤、颅内转移瘤中极为少见。但有些

学者认为，结核性脑膜炎亦可合并脑梗死，出现

脑梗死对结核性脑膜炎的诊断有重要意义 [19-20]，

但这常出现在中晚期患者，常伴有结核瘤、钙化，

可以鉴别。

本研究中，病例 1、2、5 治疗极困难，这些

患儿均存在颅内感染性肉芽肿病变，后 2 例同时

存在颅内血管病变，治疗 2 周后复查头颅 MRI 示

病变较前加重，其中 1 例放弃治疗，另 2 例调整

为伏立康唑治疗，患儿病情逐渐改善，2 周后监测

头颅 MRI 较前好转，

综上所述，头颅 MRI 检查，尤其增强头颅

MRI 对疑似诊断 CNSC 和评估治疗效果有重要意

义，建议临床医师对怀疑本病的患儿尽早行增强

头颅 MRI 检查，对早期无特征性病变的、抗感染

治疗效果欠佳的应定期复查 MRI（2~3 周复查 1 次

较为合适），以及时提供诊断依据，即使脑脊液

还没有明确的真菌感染依据，仍可尝试诊断性抗

真菌治疗。值得进一步开展更多病例的病例对照

研究，以明确 CNSC 和其他感染头颅 MRI 特征性



 第 16 卷 第 8 期

  2014 年 8 月

中国当代儿科杂志 
Chin J Contemp Pediatr

Vol.16 No.8

Aug. 2014

·839·

变化，及其对诊断、治疗和预后的指导意义。必

须指出的是，CNCS 病例的 MRI 改变有时很难与其

他中枢神经系统感染明确鉴别，确诊仍需结合其

病例临床特征 [3] 和微生物学检查结果。
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