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特发性炎性肌病分型诊断标准研究进展
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摘8要!特发性炎性肌病分型诊断以 R6+-. 和 JA?A<标准应用最广泛#随着免疫发病机制的研究进展#=-D-g-*标准提出

L=( X\iLC]复合体是诊断 J\特征性免疫病理标志$ N_\L标准纳入了核磁共振&肌炎特异性抗体&必备的组织化学与

免疫组织化学病理诊断标准#单克隆抗体免疫组织化学染色可显示浸润炎细胞的类型及 \iLC]&\:L免疫标志物的表

达#使特发性炎性肌病分型诊断更具准确性#临床应积极推广应用#有助提高诊断治疗水平$

关键词!特发性炎性肌病'皮肌炎'多发性肌炎'诊断'标准

88特发性炎性肌病 !E@E6F-?+E5E.BD-77-?6<0760F-C

?+0# ]]\"是一组获得性与自身免疫相关的骨骼肌

疾病$ 常 见 分 型 包 括% 皮 肌 炎 ! @A<7-?6706*E?E*#

=\" &多发性肌炎! F6D0706*E?E*# J\"和散发性包涵

体 肌 炎 ! *F6<-@E5E.5D,*E6.CK6@0706*E?E*# *]R\" $

J\X=\X*]R\每年发生率为 "4# X#" 万 n# X#" 万#

每年患病率 # X万 n) X万#男女比例为 # q!

)#*

$ 目

前有多个 ]]\分型诊断标准#检索近 9 年国内外百

余篇文献#应用最广泛的是 R6+-. 和 JA?A<标准!RX

J标准"

)!# &*

#约占 '"U$ 最新提出的是美国 =-D-C

g-*标准);* 和欧洲神经肌肉疾病中心的 N_\L标

准)9*

$ 本文就上述跨度近 &" 年 ]]\分型诊断标准

的临床应用研究进展进行综述分析$

@AHH< 亚型的临床特点及诊断要点

]]\各亚型临床表现应具备%亚急性或慢性

!数周或数月"起病#=\任何年龄均可发病#J\多

见于成人!大于 #( 岁" #*]R\中老年人多见$ =\X

J\表现为对称性近端肢体无力#可伴颈屈肌&咽

喉肌&呼吸肌无力$ *]R\肌无力不对称#腕X手屈

肌!指深屈肌" &伸膝和X或踝背屈肌无力可作为临

床诊断依据#中轴肌肉亦可受累$ 临床研究发现股

四头肌肌力下降程度与病程时间相关#是 *]R\病

情进展加重的标志))*

$ =\多有特征性皮疹#包括

眶周水肿性紫红斑&Y6??<6. 征&向阳疹 ! O字领&披

肩征" &甲周红斑与毛细血管扩张&手枪套征)%* 等#

皮下钙质沉着多见于儿童 =\$ 近年大量临床报道

成人 =\较 J\更易合并恶性肿瘤#年龄 d;9 岁&

NWhd&9 77X+&特征性皮疹重合并坏死性皮损及伴

有吞咽困难者发生率高#应积极行肿瘤筛查)(*

$ ]]\

除累及肌肉外#还可伴肺&胃肠道&心&肾&关节等器

官组织病变#其中成人 =\XJ\肺间质纤维化最常

见#*]R\则很少合并心肌炎&肺部病变和肿瘤$

BAHH< 实验室与辅助检查诊断标准

BD@A血清肌酶谱

血肌酸激酶!Le"升高是肌肉损害的特异性和

敏感性指标#]]\诊断标准各亚型均有血 Le升高$

=\XJ\活动期常可升高至正常值 9" 倍#其程度

J\明显高于 =\

);*

'*]R\常升高 & n9 倍#也可正

常#一般不超过正常高限 #! 倍)'*

$ ]]\发病或复

发时肌酶升高先于肌力减退#治疗有效时肌酶下降

多先于肌力好转$ 血 Le水平的变化不是病情疗

效与预后评估的唯一指标#还应综合评价肌力&生

活能力及伴发其它系统病变的转归情况)#"*

$

B4BA肌炎特异性抗体

肌炎特异性抗体 !706*E?E**FA5EBE5-,?6-.?EK6@EA*#

\W:*"是一类有助 ]]\诊断的特异性抗体#主要有

抗氨基酰 ?h_:合成酶 !抗C:hW "抗体%包括抗 c6C

# &抗 JPC% &抗 JPC#! 抗体等#抗 c6C# 抗体在 =\X

J\中多见#阳性率为 ##U n!"U

)##*

#阳性患者

'"U发生肺间质纤维化)#!*

'抗信号识别颗粒抗体

!抗 WhJ抗体"主要见于 J\#与心肌受累相关#免

疫抑制剂疗效差#病死率高#目前认为与急性难治

性坏死性肌病有关)#&*

'抗 \EC! 抗体一直认为与

=\相关#\-77A. 等)#;* 研究发现其在成肌细胞分

+)%#+
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化时起调节作用#=\高水平表达可能存在未完全

分化肌纤维$ 近年还发现抗 F#99 或抗 F#99 X#;"

抗体与 =\合并肿瘤相关)#9*

'抗 L:=\C#;" 抗体与

无肌病性皮肌炎有关#阳性患者可合并间质肺病#

预后差)#)*

'抗C_oJ! 抗体在儿童 =\中多见#与钙

质沉着和脂肪萎缩有关#可能与成人 ]]\合并恶性

肿瘤有关)#%*

'抗 ;&e=抗体为 *]R\标记物)#(*

'抗

!"" X#"" 是坏死性肌病的特异性自身抗体)#'*

'抗

i\YLh抗体与他汀类药物相关的坏死性肌病有

关)!"*

$ 越来越多的 \W:*被发现#对分型诊断&治

疗及预后有提示作用)!#*

#但由于其检查费用高#敏

感性低#检测方法没有标准化#现未能普及$

B4CA肌电图

肌电图有助病变的定性&定位诊断#]]\大多数

呈肌源性损害#有的呈三联征改变%

"

时限短&波

幅低的肌病电位'

#

纤颤&正相电位'

$

插入性激

惹和异常的高频放电$ 崔丽英等)!!*对 #%9 例确诊

=\和 J\患者的神经传导 !_LW "结果进行研究发

现#异常者 )) 例#其中明确有周围神经病者 &! 例

! ;(49U" #以感觉和运动神经的轴索损害为主#下

肢重于上肢#感觉神经损害重于运动神经#不能肯

定周围神经病者 &; 例! 9#49U" #神经电生理改变

可出现在尚无周围神经损害临床症状&体征之前$

对于合并周围神经损害#尤其是多发性周围神经病

类型者#发生恶性肿瘤&其他免疫病的机率明显增

加#应注意筛查和随访$

B4EA磁共振成像

磁共振成像 ! \h]"具有安全无创&可重复&敏

感度高等优点#可直观病变肌群分布#指导肌活检

取材部位及追踪动态评价病变转归$ 活动期 =\X

J\在 >

#

S]为等或稍低信号#>

!

S]及 W>]h序列呈

灶性或弥漫性高信号#提示肌肉炎性病变$ 慢性期

=\XJ\病变部位肌肉萎缩&肌间隙增宽#>

#

S]与

>

!

S]均为高信号# W>]h序列低信号#提示脂肪浸

润)!&*

$ 随着 \h]性能的提高和方法学的改进#扩

散加 权 成 像 ! =S]" & 弥 散 张 量 成 像 ! =>]" 和

>

!

7-FFE./等功能成像方法可进一步对病变肌肉组

织进行定量分析)!;*

$

CAHH< 骨骼肌病理分型诊断标准

肌活检病理分析是 ]]\诊断的必备标准#组织

病理学的特征是炎性反应#各亚型的炎细胞类型和

浸润部位各具特点)!9*

$ 特别是单克隆抗体免疫组

化染色技术的应用#进一步明确了参与炎性反应的

免疫细胞类型及免疫病理诊断的标志物#为研究各

亚型发病机制提供了免疫病理证据#如膜攻击复合

物!7A7K<-.A-??-5g 567FDAI# \:L"在 =\发病中发

挥作用'主要组织相容性复合物 ! \iL" 在 ]]\启

动特异性免疫应答中起重要作用#有助 J\和 =\

诊断$

=\是体液免疫补体介导的微血管病#\:L在

血管壁沉积是束周血管内皮开始受攻击的病理学

标记#行抗 \:L单克隆抗体 L9KC' 免疫组化染色#

血管壁上 \:L阳性表达有助 =\诊断及与 J\&

*]R\和非炎性肌病的鉴别诊断)!)*

#这种方法同样

适用于筋膜&皮肤的病理诊断$ =\组织化学染色

特征性病理像为束周肌纤维萎缩#肌束膜&血管周

围炎细胞浸润#主要为 L=;

Z

>淋巴细胞&R淋巴细

胞& 巨 噬 细 胞 和 树 突 状 细 胞 ! @A.@<E?E55ADD*#

=L*"

)!%*

#其分布在肌束膜或血管周围#致局部肌纤

维缺血&萎缩&坏死$ \iLC]单克隆抗体免疫组化

染色束周肌纤维&肌束膜&血管周围 \iLC]呈阳性

表达$

J\和 *]R\是 >细胞介导的细胞毒作用致肌

纤维 损 伤# L=(

Z

>细 胞 通 过 >淋 巴 细 胞 受 体

!>Lh"识别肌纤维表面的 \iLC]分子#形成 L=( X

\iLC]复合体侵入肌纤维#通过释放穿孔蛋白导致

肌纤维坏死$ L=( X\iLC]复合体在特异杀伤肌纤

维过程中自身不受损伤#可反复杀伤多个靶细胞#

可能是 J\病程迁延反复的原因)!(*

$ J\组织化学

染色病理像可见大量坏死肌纤维#肌膜下散在或灶

性炎细胞浸润#主要是 L=(

Z

>细胞围绕或侵入非

坏死肌纤维#L=( X\iLC]复合体是诊断 J\特征

性免疫病理学标志);*

$ =-E等)!'*进行 L=( 和 \iLC

]双抗免疫组化染色显示%炎细胞浸润的 J\!"U

存在 L=( X\iLC]复合体#=\和继发炎性反应的

肌营养不良均未发现此病理像#其虽具较高特异

性#但敏感性低不易获得阳性结果$ \iLC]在肌纤

维膜&炎细胞浸润区呈广泛弥漫阳性表达$

*]R\组织化学染色病理像与 J\相似#但镶边

空泡 ! <E77A@ G-5,DA6# hO" 肌纤维是特征性病理

像#iN染色呈紫蓝色颗粒&Y676<E染色呈红色#刚

果红染色可见淀粉样物质沉积$ 电镜下细胞核或

胞浆内可见成堆的管细丝包涵体#可伴有髓样体&

膜性结构&糖原颗粒&扩张内质网及其他形态异常

结构)&"*

$ \iLC]在肌纤维膜&炎细胞浸润区广泛

弥漫阳性表达$

+%%#+
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EA国际常用 HH< 诊断标准与分析

ED@AY&5(0和 G#%#/标准

RXJ标准是 #'%9 年基于临床表现&血清肌酶&

肌电图和普通组织病理学提出#将 ]]\分为原发性

J\&原发性 =\&J\X=\合并肿瘤&儿童 J\X=\&

J\X=\伴发其他结缔组织病 !重叠综合征 " $ 因

当时尚不认识 *]R\#故只有 J\&=\分型$ 随着免

疫发病机制的研究进展及临床实践#发现此标准存

在明显不足%

"

仅通过有无皮疹来区分 J\和 =\#

对无皮疹 =\则难以诊断而误诊为 J\'

#

不能区

分 J\与 *]R\'

$

不能区别 J\与继发炎性反应的

其他肌病#如肌营养不良&药物性肌病&感染相关

性肌病&代谢性肌病等'

%

无法将骨骼肌病理未发

现炎细胞浸润的 J\与坏死性肌病相鉴别$ RXJ

标准敏感性高#特异性低#存在 J\过度诊断与误

诊问题$

EDBA1HY< 诊断标准

#''9 年由 Y<E//*等)&#*提出的 ]R\确诊标准需

具备肌活检病理诊断特征%

"

单核细胞侵入非坏死

肌纤维'

#

镶边空泡肌纤维'

$

肌细胞内类淀粉样

物质沉积或电镜下发现 D9 n#( .7管状细丝包涵

体$ 如病理只具备
"

#符合临床和其他实验室特征

的诊断为可能 ]R\$ !""( 年神经肌病 \hL中心&

]R\工作组)&!*针对临床可能因取材部位局限&检测

技术未能发现淀粉样蛋白&未做电镜或疾病早期阶

段缺乏淀粉样物质或管状细丝包涵体的特异性改

变#不能满足 Y<E//*病理学确诊标准#但符合典型

临床表现的患者分为%病理确诊&临床确诊&可能

*]R\#并提出临床确诊特征%发病年龄 d&9 岁#肌

无力指屈 d肩外展和伸膝 d屈髋#持续时间 d#!

个月$ 至目前此改良标准应用甚少$

EDCAU(+(S(1标准

!""& 年基于 ]]\各亚型不同免疫病理机制提

出该标准#将 ]]\分为 J\&=\&*]R\三个亚型$ 诊

断要点特别提出%

"

=\任何年龄均可发病#确诊

标准为对称性近端肌无力#特征性皮疹和组织病理

学!束周萎缩#肌束膜或血管周围炎细胞浸润" '如

无皮疹#肌活检病理有典型 =\病理特征为拟诊

=\'仅有典型皮疹#无肌无力表现为无肌病性

=\$ 成人 =\常合并肿瘤#皮肤活检有助 =\诊

断'

#

J\是一少见类型#多见成人#对称性近端肌

无力#肌活检病理强调无 hO!与 ]R\鉴别 " 'L=( X

\iLC]复合体是 J\特征性免疫病理标志#提示为

原发性炎症$

EDEA!Q<>标准

!""; 年提出此标准#将 ]]\ 分为 =\ & J\&

]R\&非特异性肌炎 ! .6.*FA5EBE5706*E?E*# _W\"和免

疫介导的坏死性肌病 ! E77,.AC7A@E-?A@ .A5<6?E2E./

706F-?+0# ]\_\" $ 该标准对临床&实验室&肌活检

病理分型诊断标准均做了细化#并纳入肌炎特异性

抗体&\h]&免疫病理标准#增加了相关排除标准#

使其更具临床诊断与鉴别诊断的实用性$ 特别将

=\分为确诊&拟诊&无肌病性&可疑无皮炎性 =\#

并定义提出 _W\和 ]\_\新的分型#前者指有近端

肌无力&Le升高和 N\Y肌源性损害#病理学表现为

非特异的血管&肌束膜炎细胞浸润或肌内膜 L=(

Z

>

细胞浸润#无标准中的其他病理改变'后者骨骼肌病

理可见大量坏死肌纤维#炎细胞少见或无浸润#以巨

噬细胞为主#部分可有血管壁 \:L沉积或电镜见烟

斗柄状毛细血管#但内皮细胞中是否有管状包涵体

不确定#除外标准中其他病理改变$ 该型与多病因

有关#可合并肿瘤#也可由他汀类药物引起)&&*

$

NA展望

]]\的发病机制错综复杂#与遗传易感性和环

境因素有关#涉及病毒感染&体液免疫&细胞免疫&

\iL分子&多种抗体&细胞因子&黏附分子&细胞凋

亡与非免疫机制 !如内质网压力改变&代谢障碍&

缺氧&自噬作用 "等$ 近年随着分子&免疫病理的

研究进展#免疫组织化学技术的应用#以组织病理

和免疫组织化学病理为基础的 ]]\分型诊断标准

得到确立完善#临床应积极推广应用这些新标准#

以提高诊断治疗水平$
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