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神经外科术后颅内感染犖狅犿狅犵狉犪犿模型的建立与验证

马小菊１，俞　英
２，卢　岩

１，李松琴３，刘　娟
３，王　峥

１，臧　凤
３，黄慧萍１，陈友鹏１，４，张永祥３，张卫红３，李占结３

（１．中山大学附属第七医院院感与公卫管理处，广东 深圳　５１８１０７；２．南通大学附属常熟医院医院感染管理处，江苏 苏州　

２１５５００；３．南京医科大学第一附属医院感染管理处，江苏 南京　２１００２９；４．中山大学附属第七医院感染性疾病科，广东

深圳　５１８１０７）

［摘　要］　目的　探讨神经外科术后患者颅内感染危险因素，建立并验证Ｎｏｍｏｇｒａｍ预测模型。方法　回顾性分

析２０１９年１月１日—２０２２年１２月３１日南京某医院９７８例神经外科手术患者资料，经ｌｏｇｉｓｔｉｃ单因素和多因素分

析筛选独立危险因素。通过Ｌａｓｓｏ回归筛选建模变量，采用ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归构建Ｎｏｍｏｇｒａｍ模型并进行内部验证，采

用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线、校准曲线、决策曲线测评模型效果。结果　９７８例神经外科手术患者中，２９３例发

生术后颅内感染，医院感染发病率为２９．９６％。感染组和非感染组患者的年龄、性别、冠心病、脑梗死、糖尿病和高

血压的比例等基本情况比较，差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）。ｌｏｇｉｓｔｉｃ多因素分析结果显示，术后颅高压、发

热、血常规中性粒细胞百分比升高，脑脊液浑浊、潘氏试验阳性、葡萄糖浓度降低、脑脊液／血清葡萄糖比值异常、微

生物培养阳性，以及未留置脑室外引流管（ＥＶＤ）、留置腰大池置管引流管（ＬＤ）、使用免疫抑制药物和手术时间长

是神经外科术后患者颅内感染的独立危险因素（均犘＜０．０５）。通过Ｌａｓｓｏ回归筛选１５个变量，经共线性筛查、缺

失数据插补（随机森林法）、检查两两交互作用项后最终纳入１４个变量建模。建立 Ｎｏｍｏｇｒａｍ预测模型，其ＲＯＣ

曲线下面积、灵敏度、特异度和准确度分别为０．８８５、０．５７８、０．８９６、０．７０４，对模型进行内部验证，建模组和验证组效

果相近，校准曲线和决策曲线同时提示模型有良好的预测能力。结论　本研究构建的神经外科术后颅内感染Ｎｏ

ｍｏｇｒａｍ预测模型，预测指标科学且容易获取，稳定性与可靠性强，具有较高的应用价值和较广的适用范围，可为神

经外科术后颅内感染的判定提供参考。

［关　键　词］　神经外科手术；颅内感染；危险因素；Ｎｏｍｏｇｒａｍ；预测模型；手术部位感染
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ｉｓｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ，ａｎｄｔｈｅｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｉｎｄｉｃａｔｏｒｓａｒｅｅａｓｙｔｏｏｂｔａｉｎ．Ｔｈｅｍｏｄｅｌｐｒｅｓｅｎｔｓｗｉｔｈｈｉｇｈｓｔａｂｉｌｉｔｙ，ｒｅｌｉａｂｉｌｉｔｙ，ａｎｄ

ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｖａｌｕｅ，ｔｈｕｓｃａｎｐｒｏｖｉｄｅｒｅｆｅｒｅｎｃｅｆｏｒｔｈｅａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｆｔｅｒｎｅｕｒｏ

ｓｕｒｇｅｒｙ．

［犓犲狔狑狅狉犱狊］　ｎｅｕｒｏｓｕｒｇｅｒｙ；ｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎ；ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒ；Ｎｏｍｏｇｒａｍ；ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｍｏｄｅｌ；ｓｕｒｇｉｃａｌｓｉｔｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

　　颅内感染的发生会增加患者的治疗难度、住院

费用［１２］，延长患者的住院时间，导致患者再入院或

再次手术［１３］，带来严重的神经系统后遗症［４］，并增

加患者死亡风险［５］。国内外研究［１，６９］显示，神经外

科手术术后颅内感染的发病率达２．２％～２５％。因

此，及早识别神经外科手术部位感染高风险因素，正

确诊断颅内感染，规范治疗，对患者的预后及降低死

亡风险起着重要作用［１０１１］。然而，因神经外科手术

患者自身疾病所致的神经功能受损、发热及脑脊

液改变等非感染性脑膜炎的表现较多，术后颅内

感染临床表现易被掩盖，准确诊断颅内感染难度

较大［１２］。为解决该问题，已有多项研究探讨颅内感

染危险因素，并构建预测模型进行感染预测，但在不

同研究［９，１３１６］中，颅内感染的危险因素存在差异。

此外，目前已发表的颅内感染预测模型，主要针对特

定区域或特定操作人群，且纳入的部分因素在临床

实际工作中可获得性欠佳，实际应用存在一定的局

限性，难以应用于国内神经外科手术后全人群颅内

感染的预测。因此，本研究采取回顾性研究方法，收

集术后已进行脑脊液检查的神经外科患者相关数

据，探究神经外科手术患者颅内感染的危险因素，同

时考虑脑脊液检查对颅内感染判定的重要性［１７］，构

建适用于国内当前临床实际的颅内感染预测模型，

为准确识别神经外科手术患者颅内感染并指导临床

及时规范地治疗提供参考依据。

１　对象与方法

１．１　研究对象　非选择性、连续地收集南京某医院

２０１９年１月１日—２０２２年１２月３１日收治的８９９０

例接受神经外科手术的患者资料，从中筛选出术后

有脑脊液检查结果的患者，根据神经外科手术后是

否发生颅内感染（器官腔隙感染）分为感染组（狀＝

２９３）和非感染组（狀＝６８５）。纳入标准：（１）接受神经

外科手术的患者；（２）年龄≥１８岁；（３）术后至少进

行脑脊液检查１次。排除资料记录不全导致变量数

据缺失过多的患者。

１．２　研究方法　采取回顾性研究，使用“杏林医院

感染实时监控系统”导出神经外科手术患者感染相

关的基本信息，由两名感染控制专职人员通过医院

信息系统（ｈｏｓｐｉｔａｌｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｓｙｓｔｅｍ，ＨＩＳ）和检

验系统（ｌａｂｏｒａｔｏｒｙｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｓｙｓｔｅｍ，ＬＩＳ）逐一
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查询患者相关信息，记录并核对。共纳入２６个自变

量，对感染组和非感染组病例进行人口统计学对比

分析，单因素和多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，Ｌａｓｓｏ回

归分析，建立预测模型，验证预测模型，输出列线图

（Ｎｏｍｏｇｒａｍ），并评价预测模型效果。

１．２．１　疾病种类　本研究中疾病种类分为五类：

（１）颅内和椎管内肿瘤，主要包括弥漫性胶质瘤、脑

膜瘤、垂体腺瘤、颅咽管瘤、髓母细胞瘤、室管膜瘤

等；（２）脑血管病，主要包括蛛网膜下腔出血、颅内动

脉瘤、颅内和椎管内血管畸形、脑底异常血管网症、

缺血性脑卒中、脑内出血等；（３）颅脑外伤，主要包括

颅骨骨折、脑震荡、脑挫裂伤、脑水肿、脑肿胀和颅内

血肿等；（４）神经系统功能性疾病，主要包括面肌痉

挛、三叉神经痛、癫痫等；（５）其他，主要包括脑积水、

颅骨缺损、脑脊液漏等。

１．２．２　颅内感染诊断标准　参照卫生部２００１年颁

布的《医院感染诊断标准（试行）》［１８］进行术后颅内

感染诊断。

１．２．３　变量选择　结合神经外科术后颅内感染相

关规范、专家共识［１９２０］和临床经验，选择本研究的自

变量。纳入的变量包括患者基本情况（年龄、性别及

患冠心病、脑梗死、糖尿病、高血压情况）、术后症状

与体征（颅高压、发热、颈项强直）、距脑脊液检查最

近一次的术后血常规（白细胞、中性粒细胞百分比）、

术后脑脊液检查（性状、潘氏试验、白细胞、葡萄糖、脑

脊液／血清葡萄糖比值、蛋白、氯）及微生物培养结果、

置管情况［脑室外引流（ｅｘｔｅｒｎａｌｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｄｒａｉｎａｇｅ，

ＥＶＤ）、腰大池置管引流（ｌｕｍｂａｒｃｉｓｔｅｒｎｄｒａｉｎａｇｅ，

ＬＤ）、其他置管］、其他可能的危险因素（急诊手术、脑

脊液漏、使用免疫抑制药物、手术时长）。脑脊液葡萄

糖检查判定标准：脑脊液葡萄糖＜２．５ｍｍｏｌ／Ｌ判

为异常；脑脊液葡萄糖≥２．５ｍｍｏｌ／Ｌ，且脑脊液／血

清葡萄糖比值≥０．６６ｍｍｏｌ／Ｌ判为正常；脑脊液

葡萄糖≥２．５ｍｍｏｌ／Ｌ，但脑脊液／血清葡萄糖比值

＜０．６６ｍｍｏｌ／Ｌ判为异常。

１．３　统计分析　应用 ＷＰＳ２０２１软件录入并清理

数据，应用 Ｒ语言软件和ＥｍｐｏｗｅｒＳｔａｔｓ（ｗｗｗ．

ｅｍｐｏｗｅｒｓｔａｔｓ．ｃｏｍ）分析相关数据。计数资料采用

构成比（％）表示，检验采用卡方或Ｆｉｓｈｅｒ确切概率

法。计量资料以（狓±狊）或犕（犘２５～犘７５）表示，正态

分布计量资料组间比较采用狋检验；偏态分布计量

资料组间比较采用 犕犪狀狀犠犺犻狋狀犲狔犝 检验。采用

ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析神经外科术后颅内感染的单因素

和多因素，获取神经外科术后颅内感染的独立危险

因素，分析结果采用犗犚 及９５％置信区间（犆犐）表

示。采用Ｌａｓｓｏ回归筛选全部变量精度最佳的特征

变量组合，对特征变量组合进行共线性筛查、缺失数

据插补（随机森林法）、检查两两交互作用项和

Ｂｏｏｔｓｔｒａｐ内部验证，筛选出最终的建模变量。全部

样本按照７∶３随机分配，其中７０％作为建模组用于

建模，３０％作为验证组用于内部验证，根据预测模型

公式输出 Ｎｏｍｏｇｒａｍ进行可视化预测操作。通过

受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析神经外科术后颅

内感染的预测价值，使用ＲＯＣ曲线下面积（ＡＵＣ）、

灵敏度、特异度、准确度、校准曲线、决策曲线评价其

预测效能和临床决策价值。ＡＵＣ越接近于１，说明

诊断效果越好；＞０．９为准确性较高；０．７～０．９为有

一定准确性；０．５～０．７为准确性较低。犘≤０．０５表

示差异有统计学意义。

２　结果

２．１　基本情况　９７８例神经外科手术患者，术后

３９３例发生颅内感染，发病率为２９．９６％。其中，以

颅内和椎管内肿瘤术后颅内感染发病率最高，为

３８．３３％（１７４／４５４），其次为神经系统功能性疾病

（２９．７３％，１１／３７）、脑血管病（２４．９２％，７７／３０９），颅

脑外伤（１３．２１％，１４／１０６），其他神经外科手术为

２３．６１％（１７／７２）。患者年龄为５５．０（４５．０，６４．０）

岁，感染组和非感染组分别为５３．０（４２．０，６３．０）、

５５．０（４６．０，６５．０）岁；５７．７％的患者为男性，其中感染

组和非感染组患者男性占比分别为５８．０％、５７．５％。

见表１。

２．２　颅内感染危险因素的单因素分析　９７８例神

经外科手术患者术后颅内感染危险因素单因素分析

结果显示，感染组与非感染组患者的年龄及性别、冠

心病、脑梗死、糖尿病和高血压的比例等基本情况比

较，差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）。患者手术

时长及术后颅高压、发热、ＥＶＤ置管、ＬＤ置管、急

诊手术、使用免疫抑制药物的比例，以及术后血常

规、脑脊液检查结果两组比较，差异均有统计学意义

（均犘＜０．０５）；术后颈项强直、其他置管、脑脊液漏的

比例两组比较，差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）。

见表１。
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表１　神经外科患者术后颅内感染危险因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ单因素分析

犜犪犫犾犲１　Ｌｏｇｉｓｔｉｃｕｎｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓｏｆｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓａｆｔｅｒｎｅｕｒｏｓｕｒｇｅｒｙ

变量 全体（狀＝９７８） 感染组（狀＝２９３） 未感染组（狀＝６８５） 狋／χ
２ 犘 犗犚 ９５％犆犐

基本情况

　年龄［犕（犘２５，犘７５），岁］ ５５．０（４５．０，６４．０） ５３．０（４２．０，６３．０） ５５．０（４６．０，６５．０） １．９１１ ０．０５６ ０．９９２ ０．９８２～１．００１

　性别［例（％）］ ０．０２１ ０．８８４

　　男 　 ５６４（５７．７） 　 １７０（５８．０） 　 ３９４（５７．５） １

　　女 　 ４１４（４２．３） 　 １２３（４２．０） 　 ２９１（４２．５） ０．９８０ ０．７４３～１．２９２

　冠心病［例（％）］ １．４２０ ０．２３３

　　无 　 ９４２（９６．３） 　 ２７９（９５．２） 　 ６６３（９６．８） １

　　有 　　３６（３．７） 　　１４（４．８） 　　２２（３．２） １．５１２ ０．７６３～２．９９８

　脑梗死［例（％）］ ０．３４１ ０．５５９

　　无 　 ９６１（９８．３） 　 ２８９（９８．６） 　 ６７２（９８．１） １

　　有 　　１７（１．７） 　　 ４（１．４） 　　１３（１．９） ０．７１５ ０．２３１～２．２１３

　糖尿病［例（％）］ ０．４７１ ０．４９２

　　无 　 ８８１（９０．１） 　 ２６１（８９．１） 　 ６２０（９０．５） １

　　有 　　９７（９．９） 　　３２（１０．９） 　　６５（９．５） １．１６９ ０．７４８～１．８２９

　高血压［例（％）］ ０．２１８ ０．６４１

　　无 　 ６４７（６６．２） 　 １９７（６７．２） 　 ４５０（６５．７） １

　　有 　 ３３１（３３．８） 　　９６（３２．８） 　 ２３５（３４．３） ０．９３３ ０．６９８～１．２４８

术后症状、体征［例（％）］

　颅高压 ３２．１８４ ＜０．００１

　　无 　 ７６６（７８．３） 　 １９６（６６．９） 　 ５７０（８３．２） １

　　有 　 ２１２（２１．７） 　　９７（３３．１） 　 １１５（１６．８） ２．４５３ １．７９０～３．３６２

　发热 １１．１４４ ＜０．００１

　　无 　　９８（１０．０） 　　１５（５．１） 　　８３（１２．１） １

　　有 　 ８８０（９０．０） 　 ２７８（９４．９） 　 ６０２（８７．９） ２．５５５ １．４４８～４．５０９

　颈项强直 ３．４４６ ０．０６３

　　无 　 ８８４（９０．４） 　 ２５７（８７．７） 　 ６２７（９１．５） １

　　有 　　９４（９．６） 　　３６（１２．３） 　　５８（８．５） １．５１４ ０．９７５～２．３５２

术后血常规

　白细胞［犕（犘２５，犘７５），×１０９／Ｌ］１０．６（８．３，１３．５） １１．６（９．１，１４．８） １０．２（８．１，１３．２） －４．５７３ ＜０．００１ １．０６６ １．０３４～１．０９９

　中性粒细胞百分比

　［犕（犘２５，犘７５），％］

７９．９（７３．２，８５．１） ８１．８（７６．５，８６．８） ７８．８（７１．９，８４．１） －５．７８３ ＜０．００１ １．０４９ １．０３１～１．０６７

术后脑脊液检查

　性状［例（％）］＃ ７５．０５７ ＜０．００１

　　清澈（透明） 　 ３９５（４０．５） 　　５７（１９．６） 　 ３３８（４９．３） １

　　浑浊 　 ５８１（５９．５） 　 ２３４（８０．４） 　 ３４７（５０．７） ３．９９９ ２．８８６～５．５４０

　潘氏试验［例（％）］＃ ５２．９９２ ＜０．００１

　　阴性 　 １６４（１６．８） 　　１０（３．４） 　 １５４（２２．５） １

　　阳性 　 ８１２（８３．２） 　 ２８１（９６．６） 　 ５３１（７７．５） ８．１５０ ４．２３０～１５．７０１

　白细胞（狓±狊，×１０６／Ｌ） ２４５３．８±７８５０．０ ５０９８．７９±１２１０４．１ １３３０．２±４６１８．０ －５．１４６ ＜０．００１ １．０００ １．００８～１．０１５

　葡萄糖（狓±狊，ｍｍｏｌ／Ｌ） 　 ３．３±１．５ 　 ２．６±１．６ 　 ３．５±１．４ ８．７３５ ＜０．００１ ０．５９３ ０．５２３～０．６７２

　脑脊液／血清葡萄糖比值

　［例（％）］△
　　９０．５５６ ＜０．００１

　　正常 　 ３６８（３９．３） 　　３６（１４．３） 　 ３３２（４８．５） １

　　异常 　 ５６８（６０．７） 　 ２１６（８５．７） 　 ３５２（５１．５） ５．６５９ ３．８５７～８．３０３

　蛋白（狓±狊，ｇ／Ｌ） 　 ２．０±１．０ 　 ２．４±０．８ 　 １．８±１．０ －９．７５ ＜０．００１ １．９５７ １．６６６～２．２９９

　氯（狓±狊，ｍｍｏｌ／Ｌ） １１９．７±８．１ 　１１７．６±７．５ 　１２０．７±８．１ ５．５５４ ＜０．００１ ０．９４９ ０．９３１～０．９６７

　微生物培养［例（％）］※ ８０．９４４ ＜０．００１

　　阴性 　 ９０３（９２．６） 　 ２３５（８１．０） 　 ６６８（９７．５） １

　　阳性 　　７２（７．４） 　　５５（１９．０） 　　１７（２．５） ９．１９６ ５．２３３～１６．１６２
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续表１　（犜犪犫犾犲１，犆狅狀狋犻狀狌犲犱）

变量 全体（狀＝９７８） 感染组（狀＝２９３） 未感染组（狀＝６８５） 狋／χ
２ 犘 犗犚 ９５％犆犐

置管情况［例（％）］

　ＥＶＤ置管 ４．６８３ ０．０３０

　　无 　 ８０５（８２．３） 　 ２５３（８６．３） 　 ５５２（８０．６） １

　　有 　 １７３（１７．７） 　　４０（１３．７） 　 １３３（１９．４） ０．６５６ ０．４４７～０．９６３

　ＬＤ置管 ５９．６１０ ＜０．００１

　　无 　 ４９５（５０．６） 　　９３（３１．７） 　 ４０２（５８．７） １

　　有 　 ４８３（４９．４） 　 ２００（６８．３） 　 ２８３（４１．３） ３．０５５ ２．２８８～４．０７９

　其他置管 ０．４１４ ０．５２０

　　无 　 ４３２（４４．２） 　 １３４（４５．７） 　 ２９８（４３．５） １

　　有 　 ５４６（５５．８） 　 １５９（５４．３） 　 ３８７（５６．５） ０．９１４ ０．６９４～１．２０３

其他因素

　急诊手术［例（％）］ ６．４３５ ０．０１１

　　否 　 ７２１（７３．７） 　 ２３２（７９．２） 　 ４８９（７１．４） １

　　是 　 ２５７（２６．３） 　　６１（２０．８） 　 １９６（２８．６） ０．６５６ ０．４７３～０．９１０

　脑脊液漏［例（％）］ ２．７８ ０．０９５

　　无 　 ９４０（９６．１） 　 ２７７（９４．５） 　 ６６３（９６．８） １

　　有 　　３８（３．９） 　　１６（５．５） 　　２２（３．２） １．７４１ ０．９０１～３．３６５

　使用免疫抑制药物［例（％）］ １６．６３５ ＜０．００１

　　否 　 ５０８（５１．９） 　 １２３（４２．０） 　 ３８５（５６．２） １

　　是 　 ４７０（４８．１） 　 １７０（５８．０） 　 ３００（４３．８） １．７７４ １．３４５～２．３３９

　手术时长［犕（犘２５，犘７５），ｈ］ 　 ３．２（２．３，４．２） 　 ３．６（２．８，４．６） 　 ３．１（２．１，４．１）－５．６５１ ＜０．００１ １．２０８ １．１１８～１．３０５

　　注：＃表示检测患者数为９７６例；△表示检测患者数为９３６例；※表示检测患者数为９７５例。

２．３　颅内感染危险因素多因素分析　将所有单因

素分析差异有统计学意义（犘＜０．０５）的因素纳入

ｌｏｇｉｓｔｉｃ多因素分析，结果显示患者术后颅高压、发

热、血常规中性粒细胞百分比增加、脑脊液浑浊、潘

氏试验阳性、葡萄糖浓度降低、微生物培养阳性、脑

脊液／血清葡萄糖比值异常，以及未留置ＥＶＤ管、留

置ＬＤ管、使用免疫抑制药物和手术时间长是神经外

科手术后颅内感染的独立危险因素（均犘＜０．０５）。

见表２。

２．４　Ｌａｓｓｏ回归变量选择与模型估计　采用Ｌａｓｓｏ

回归对预测变量进行筛选，随着惩罚系数ｌａｍｂｄａ

（λ）越来越大，筛选变量的惩罚力度也越大，对应的

非特征变量系数逐渐精确于零。经分析λ取值为

０．０２３时，Ｌａｓｓｏ回归模型的精度最佳，所筛选变量

结果最佳，见图１。本研究选择λ＝０．０２３时为最优

模型，此时Ｌａｓｓｏ回归模型纳入的自变量为手术时

长、冠心病及术后颅高压、发热、血常规中性粒细胞

百分比、ＬＤ置管、使用免疫抑制剂，以及术后脑脊

液性状、白细胞计数、葡萄糖浓度、脑脊液／血清葡萄

糖比值、蛋白浓度、氯浓度、潘氏试验、培养结果。

２．５　预测模型构建与验证　将 Ｌａｓｓｏ回归筛选的

变量组合，进行共线性筛查，结果显示各变量的方差

膨胀因子（ＶＩＦ）均＜２，提示变量间共线性差，纳入

模型可信度高。经缺失数据插补（随机森林法）、检

查两两交互作用项和Ｂｏｏｔｓｔｒａｐ内部验证，最终在

Ｌａｓｓｏ回归筛选的变量组合中删除冠心病，其余变

量均纳入ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归构建神经外科手术患者术后

颅内感染预测模型，模型为颅内感染＝－７．０９８５８

＋０．２２７１１×手术时长（ｈ）＋１．０７７１５×是否术后

颅高压（否＝０，是＝１）＋０．７４８０４×是否术后发热

（否＝０，是＝１）＋０．０５５６０×术后血常规中性粒细胞

百分比（％）＋０．７１１９７×术后脑脊液性状（清澈＝０，浑

浊＝１）＋０．００００３×术后脑脊液白细胞计数（×１０６／Ｌ）

－０．２０３７６×术后脑脊液葡萄糖浓度（ｍｍｏｌ／Ｌ）＋

０．７９０６５×术后脑脊液／血清葡萄糖比值（正常＝０，

异常＝１）＋０．０６６７３×术后脑脊液蛋白浓度（ｇ／Ｌ）

－０．０２３２４×术后脑脊液氯浓度（ｍｍｏｌ／Ｌ）＋１．１０１５０

×术后脑脊液潘氏试验是否阳性（阴性＝０，阳性＝１）
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表２　神经外科患者术后颅内感染危险因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ多因素分析

犜犪犫犾犲２　Ｌｏｇｉｓｔｉｃｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓｏｆｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓａｆｔｅｒｎｅｕｒｏｓｕｒｇｅｒｙ

变量 β 犛犈 犠犪犾犱χ
２ 犘 犗犚 ９５％犆犐

截距 －７．９２３ １．８７４ １７．８７６ ＜０．００１ ０ 　　０～０．０１４

术后颅高压 ０．９９５ ０．２２８ １９．０７１ ＜０．００１ ２．７０４ １．７３０～４．２２７

术后发热 ０．８３２ ０．３７５ ４．９２８ ０．０２６ ２．２９８ １．１０２～４．７８９

术后白细胞 ０．０１９ ０．０２４ ０．６３２ ０．４２６ １．０１９ ０．９７３～１．０６８

术后中性粒细胞百分比 ０．０５１ ０．０１４ １３．８６１ ＜０．００１ １．０５３ １．０２５～１．０８２

脑脊液浑浊 ０．７８１ ０．２５１ ９．６７２ ０．００２ ２．１８４ １．３３５～３．５７４

脑脊液潘氏试验阳性 １．１１０ ０．４５９ ５．８５２ ０．０１６ ３．０３６ １．２３５～７．４６４

脑脊液白细胞 ０ ０ ３．２２６ ０．０７３ １．０００ １．０００～１．０００

脑脊液葡萄糖 －０．１７１ ０．０８６ ３．９６０ ０．０４７ ０．８４３ ０．７１２～０．９９７

脑脊液／血清葡萄糖 ０．８７２ ０．２８３ ９．５１７ ０．００２ ２．３９２ １．３７５～４．１６３

脑脊液蛋白 ０．１０３ ０．１４７ ０．４９１ ０．４８４ １．１０９ ０．８３１～１．４７９

脑脊液氯 －０．０１６ ０．０１３ １．４４２ ０．２３０ ０．９８４ ０．９６０～１．０１０

脑脊液微生物培养阳性 ２．８４０ ０．３７９ ５６．２０５ ＜０．００１ １７．１２３ ８．１４９～３５．９８０

ＥＶＤ置管 －０．７３１ ０．２９４ ６．１７５ ０．０１３ ０．４８２ ０．２７１～０．８５７

ＬＤ置管 ０．９３１ ０．２０７ ２０．２５０ ＜０．００１ ２．５３６ １．６９１～３．８０３

急诊手术 －０．２１６ ０．２６５ ０．６６３ ０．４１５ ０．８０６ ０．４８０～１．３５５

使用免疫抑制剂 ０．５５５ ０．２１２ ６．８６４ ０．００９ １．７４２ １．１５０～２．６３８

手术时长 ０．１８５ ０．０５５ １１．３９７ ＜０．００１ １．２０４ １．０８１～１．３４０
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图１　基于Ｌａｓｓｏ回归的特征性变量选择

犉犻犵狌狉犲１　ＳｅｌｅｃｔｉｏｎｏｆｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｖａｒｉａｂｌｅｓｂａｓｅｄｏｎＬａｓｓｏｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ

＋２．７１１８１×术后脑脊液培养是否阳性（阴性＝０，

阳性＝１）＋０．８４０５７×患者是否ＬＤ置管（否＝０，

是＝１）＋０．６４６２３×是否使用免疫抑制药物（否＝

０，是＝１）。见图２。

建模组和验证组的ＡＵＣ分别为０．８８５、０．８６８，

灵敏度分别为０．５７８、０．６２１，特异度分别为０．８９６、

０．９０２，准确度分别为０．７０４、０．７３０，均提示模型效

果较好，且两模型效果相近，提示模型有良好的预测

能力，见图３Ａ。校准曲线可见该模型预测概率和实

际概率线与建模组和验证组数据集中的理想曲线接

近，提示Ｎｏｍｏｇｒａｍ模型有良好的拟合优度，即预

测感染概率与实际感染概率的一致性较好，见图３Ｂ

和３Ｃ。通过决策曲线可以看出，在大部分的临界概

率值时，模型均具有较高的净收益，证明模型预测能

力良好，见图３Ｄ和３Ｅ。
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图３　神经外科患者术后颅内感染风险Ｎｏｍｏｇｒａｍ预测模型效果评价
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３　讨论

本研究根据神经外科手术患者基本特征、颅内

感染诊断常用的简单临床和实验室变量，确定神经

外科手术患者术后发生颅内感染的独立危险因素，

并使用Ｌａｓｓｏ回归筛选１５个变量，经共线性筛查、

缺失数据插补（随机森林法）、检查两两交互作用项

后最终纳入１４个变量建立预测模型，应用于颅内感

染风险预测，该模型可进行可视化风险计算，ＡＵＣ

达０．８８５，具有良好的预测准确性。

神经外科患者术后各项临床表现和实验室检查

结果对颅内感染判定尤为重要［２０］。术后颅高压被

认为是颅内感染的临床表现之一［１９］；术后发热是神

经外科手术患者并发症之一，发热患者更容易出现

颅内感染［２１２２］，本研究中也观察到这两点。从实验

室检查结果发现，发生颅内感染的患者术后血常规

中性粒细胞百分比每增加１个单位，感染风险增加

０．０５３倍，与国内专家共识
［１９］（下简称共识）中提到

的颅内感染患者实验室检查中中性粒细胞比例相

符。在中枢神经系统，脑脊液为脑组织供应营养并

转运代谢产物［２３］，术后脑脊液检查对于感染诊断

至关重要［２４］，本研究发现脑脊液浑浊感染风险增

加１．１８４倍，潘氏试验阳性感染风险增加２．０３６

倍。正常脑脊液葡萄糖浓度为２．５～４．５ｍｍｏｌ／Ｌ，

本研究中，感染组术后葡萄糖浓度每增加１个单位，

颅内感染风险减少１５．７％，符合细菌感染后脑脊液

葡萄糖特点，但不能完全依据脑脊液葡萄糖判断，因

为脑脊液葡萄糖浓度会受血清葡萄糖浓度影响［２５］，

因此，结合脑脊液／血清葡萄糖比值判定颅内感染更

具诊断价值［１７，２６］。本研究中，感染组脑脊液／血清

葡萄糖比值异常感染风险增加１．３９２倍，与共识相

关内容一致。既往研究报道脑脊液培养是确定脑膜

炎致病微生物的金标准［２７］，可识别致病微生物和抗

菌药物敏感性［２６］，虽有研究［２８］报道脑脊液的微生物

培养（针对全部脑脊液）阳性率较低（４．３５％），但神

经系统感染患者脑脊液平均阳性率达３３．７５％，表

明颅内感染患者的脑脊液培养阳性率仍相对较高，

本研究发现微生物培养阳性感染风险增加１６．１２３

倍（１９．０％ ＶＳ２．５％），提示在诊断颅内感染过程中，

微生物培养具有较高的价值，建议尽可能送检培养，

寻找微生物证据，为临床诊疗提供方向。留置ＥＶＤ

管和ＬＤ管是神经外科常见的治疗方法之一
［２９］。

本研究发现，留置ＥＶＤ管为颅内感染的保护因素，

与既往研究［１５，３０］不一致，可能与留置ＥＶＤ管的时

间相关，留置时间较短（＜５ｄ）并不会增加颅内感染

的风险，可以解释不能单纯以是否留置ＥＶＤ管判

断其颅内感染的风险。手术后用预先放置的ＬＤ管

进行早期脑脊液引流可减少术后脑脊液漏，安全有

效地预防术后延迟发热和感染，而长时间留置ＬＤ

管则会增加颅内感染的风险［３１］，本研究发现感染风

险增加１．５３６倍。其他可能的危险因素中，患者使

用免疫抑制药物增加颅内感染风险０．７４２倍，与既往

报道［６］一致。此外，本研究发现，手术时长更长是颅

内感染的独立危险因素，手术时长每增加１个单位，

感染增加０．２０４倍，与既往研究
［１０，１６，３２］基本一致。

本研究构建的预测模型具有一定创新性和实用

性。（１）利用Ｌａｓｓｏ回归方法筛选出变量组合，并

采用二元ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归构建预测模型，模型ＡＵＣ为

０．８８５，高于多数既往相关研究
［１３１５］。（２）与其他报

道相比，本研究增加了内部验证，结果显示模型建模

组和验证组之间存在较高的一致性，更加突出了本

研究构建模型的可靠性和稳定性。（３）构建的预测

模型以Ｎｏｍｏｇｒａｍ图的形式进行可视化呈现，在使

用过程中更具可操作性。（４）与以往研究
［１３１５］相比，

本研究所得颅内感染风险预测模型，纳入的是基于

目前临床诊疗常见的指标，且较易获取，更有利于模

型的推广及实际应用。（５）构建的模型应用对象覆

盖全部神经外科手术患者，适用性更广，有助于临床

医生预测颅内感染风险并及早诊断颅内感染。同

时，本研究也存在一些不足和局限，该模型虽进行了

内部验证且显示出良好的预测能力，但数据来源于

单个中心，在其他中心的预测效果有待验证，未来需

要进行多中心的外部验证，进一步明确其预测效果。

综上所述，本研究构建的神经外科患者术后颅

内感染预测模型，预测指标科学且容易获取，稳定性

与可靠性强，具有较高的应用价值和较广的适用范

围，可为神经外科患者术后颅内感染的判定提供

参考。
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