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摘8要!急性播散性脑脊髓炎是一种中枢神经系统的特发性炎症脱髓鞘疾病#临床表现多样#可有复发病程$ 目前其病

因与发病机制尚不清楚#病理研究有限#诊断标准不一$ 本文综述了其发病机制&病理表现&临床特点&诊断等近几年的

研究进展$

关键词!急性播散性脑脊髓炎'脱髓鞘疾病'临床特点'磁共振成像

88急性播散性脑脊髓炎 ! -5,?A@E**A7E.-?A@ A.C

5AF+-D670ADE?E*# :=N\"是一种免疫介导&临床表现

多样&广泛累及中枢神经系统 ! 5A.?<-D.A<G6,**0*C

?A7# L_W"白质的特发性炎症脱髓鞘疾病)#*

$ 常见

于感染或疫苗接种后#部分无前驱事件#但临床表

现相似#且组织学&微生物学或血清学相同#故统

称为 :=N\$ 以往曾认为单相性是其病程特征#现

已发现 ! 个复发变异型#包括复发型 =N\!<A5,<<A.?

=N\# h=N\" 和 多 相 型 =N\ ! 7,D?EF+-*E5=N\#

\=N\"

)#*

$ 缺乏特异的生物学标志#诊断主要依

靠临床特点及影像学改变)## !*

$ 因与多发性硬化

!7,D?EFDA**5DA<6*E*# \W"治疗及预后不同#鉴别有临

床意义#但存在一定困难$

@A病因与发病机制

目前较多研究认为其病因与病毒感染及疫苗

接种有关#但仍未明确$ 临床表现及组织病理学表

现均与 :=N\相似的动物模型!如 >+AEDA<氏小鼠脑

脊髓炎&实验变态反应性脑脊髓炎 "的研究认为可

能有两种发病机制)&# ;*

%

"

分子模拟理论%微生物

!或疫苗"的蛋白质与人体髓鞘蛋白某些肽段结构

相似#分享共同抗原#触发自身免疫反应'

#

炎症

瀑布反应理论%微生物引起神经组织损伤#导致封

闭抗原通过受损的血脑屏障逸出到外周循环系统#

继发自身免疫反应#反过来损害 L_W$ 有研究)9*报

道 #;(; 例造血干细胞移植者有 & 例发生 :=N\#

其病因不清#可能与长期应用免疫抑制X免疫调节

药物有关$ :=N\病例组中人类白细胞抗原 iP:C

=hR#

$

#) 和 iP:C=sR#

$

"9 的基因频率显著高于

健康对照组#提示可能有遗传易感性))*

$

BA病理表现

:=N\病理特点为广泛累及 L_W 小静脉周围

的炎性脱髓鞘#急性期显示炎性细胞浸润形成血管

套#多数为单核细胞#有时为中性粒细胞及满载脂

质的吞噬细胞#较晚期有星形细胞增生及胶质形

成)%*

$ 尽管 :=N\与 \W 在多灶性脱髓鞘伴淋巴细

胞及巨噬细胞浸润间存在明显的病理学相似性#但

:=N\的脱髓鞘病变局限于静脉周围#而 \W 为融

合性脱髓鞘病变)(*

$ 静脉周围与融合性脱髓鞘共

存的罕见病例可能提示 :=N\与 \W 致病的重叠及

存在复发性 :=N\#但不能排除静脉周围脱髓鞘是

病变的早期阶段而最终形成融合性脱髓鞘的可能

性)%*

$

CA临床特点

C4@A流行病学

发病率约每年 "4( X#" 万)&# ;*

$ 好发于儿童及

青壮年)&*

$ 儿童病例男性较多#成人则相反)&*

$ 儿

童发病有季节性#冬春季为高峰#可能与上呼吸道

感染的高发病率有关);*

$ 约 ! X& 儿童和 # X! 成人

有前驱感染或疫苗接种的临床证据#其后数天或数

周出现神经系统症状#潜伏期平均为 ; n#& @#而

在所有 :=N\患者中疫苗接种后 :=N\所占比例

小于 9U

)!# &*

$

C4BA临床表现

起病多为急性或亚急性#也有超急性#或数天

到数周逐渐进展的隐匿起病$ :=N\常有脑病 !精

神行为异常与意识改变 " &虚性脑膜炎&发热&痫性

发作)!*

'部分患者脑膜受累#表现为头痛&呕吐&脑

膜刺激征'可有全身乏力&恶心等非特异性表现'

+;(#+
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高颈段脊髓波及脑干时可有呼吸衰竭)!*

$ 其多灶

性神经缺损表现取决于炎症脱髓鞘累及部位和严

重程度#包括锥体束&大脑半球&椎体外系&小脑&

脑干&脊髓等的不同组合$

:=N\可局限于 L_W 某部分#如脊髓&视神经&

小脑$ 其累及脊髓&视神经时需注意与 \W 及临床

孤立综合征区别#后者包括急性横贯性脊髓炎 ! -C

5,?A?<-.*GA<*A70ADE?E*# :>\" &视神经炎!6F?E5.A,<EC

?E*# l_" 和 视 神 经 脊 髓 炎 ! .A,<670ADE?E*6F?E5-#

_\l"

)!*

$ :>\表现为受损平面以下运动&感觉及

自主神经功能障碍)'*

#其病因较多#常考虑为独立

疾病#但可为 :=N\&\W&_\l的局限性表现$ 双

侧 l_常 见 于 :=N\ 和 _\l# 而 \W 多 为 单 侧

l_

)(*

$ 小 脑 病 变 时 表 现 为 共 济 失 调# 可 见 于

:=N\#但少见于 \W

);*

$

:=N\临床表现及电生理检查提示可累及周围

神经系统 ! FA<EF+A<-D.A<G6,**0*?A7# J_W " #但迄今

为止#无论尸检或临床证实的 :=N\患者均无 J_W

病理改变的报告#故需进一步研究)(*

$ 有报道疫苗

接种后 :=N\与吉兰 $巴雷综合征同时发生的病

例#可能是由疫苗&J_W 及 L_W 髓鞘&Y_! 神经节

苷脂有共同肽段所致)#"*

$

:=N\表现与患者年龄有关$ 儿童常有虚性脑

膜炎&头痛及持续发热#青春期及年轻成人偶可呈

现精神病#而成人主要出现运动及感觉障碍)&*

$ 有

研究)##* 发现 :=N\成人组比儿童组住院时间长&

重症监护室入住率高&死亡率高&预后恢复差$

急性出血性白质脑脊髓炎是一种罕见的急重

型 :=N\#前驱病史常为非特异性上呼吸道感染#

临床表现拟似普通 :=N\#但起病急骤&病情凶险&

死亡率高#伴明显的系统性表现#常有发热&痫性

发作及昏迷)#!*

$ LWT常显示压力增高&多形性细胞

反应!淋巴细胞&中性细胞"及红细胞数明显增多#

反映微出血性过程$ 脑 L>或 \h可见出血灶&占

位效应和脑水肿#可与 :=N\鉴别)#!*

$

C4CA病程

以往曾认为单相性是其病程特征#现已发现 !

个复发变异型#包括 h=N\和 \=N\$ 国际儿童多

发硬化研究小组!].?A<.-?E6.-DJA@E-?<E5\,D?EFDAW*5DAC

<6*E*W?,@0Y<6,F# ]J\WWY"定义 h=N\和 \=N\如

下)## (*

%

"

h=N\指新事件距首次发病超过 & 个月

且完整激素治疗停用超过 # 个月#最初症状和体征

复发#没有提示新病灶的临床表现#\h]可有旧病

灶的扩大#但没有新的病灶出现'

#

\=N\指相同

条件下出现的症状&体征以及影像学检查都有涉及

新的解剖区域#同时必须有多症状及脑病表现$ 有

研究)%*发现同时存在静脉周围和融合性脱髓鞘的

病例较仅有静脉周围脱髓鞘病例复发频率高#故推

测两种脱髓鞘共存可能预测 :=N\复发病程或 \W

诊断$

目前并不清楚证实 :=N\为单相病程所需的

随访时间#可能需要 #" 年)(*

$ 一项研究)#&*随访 ;(

例儿童 L_W 播散性脱髓鞘病#平均随防 94); 年#

!( 例! 9(4#U"最终诊断为 :=N\#% 例 ! #9U"为

\=N\##& 例 ! !%U"为 \W#且所有 \=N\病例在

初次发作后数月内复发#均发生于停用皮质激素后

! 个月内#提示 \=N\部分可能是皮质激素干预

:=N\的自然史的现象$ 另一项研究)#;*随访 (; 例

儿童 :=N\ )4) 年# %) 例 ! '"U" 为单相性# ( 例

! #"U"在平均 !4' 年后在之前未受影响的解剖部

位出现一次复发#在其后平均 (4! 年的随访期间

未再复发#且每年的 \h]扫描未发现新的亚临床

病灶$

C4EA辅助检查

脑脊液&影像学检查等可辅助诊断#而脑电图&

诱发电位&神经电图&肌电图可因病变累及相关部

位而出现异常#但均缺乏特征性$

&4;4#8脑脊液8多正常或非特异性的淋巴细胞

增多和蛋白轻度增高 ! b#"" 7/X@# "

)'*

$ 发病初

期可有一过性寡克隆带 !6DE/65D6.-DK-.@*# lR" #儿

童出现率约 #!49U! "U n!'U" #而成人为&%49U

n9(U#均为短暂性#恢复期 lR几乎均阴性#可与

\W 鉴别)(*

$

&4;4!8影像学检查8L>平扫多无病灶#除非病

灶较大#可显示较淡的低密度病损);*

$

\h]较 L>诊断价值大#头部 \h]通常可见多

个或弥散&边界不清的大片病灶 !直径大于 # n

! 57" #偶可见单个大片病灶 ! 直径 # n! 57" #

>

!

S]和 TP:]h呈高信号#>

#

S]一般不明显#若病

损较大#可呈较弱的低信号)## !# ;*

$

典型多发病灶分布于白质及深部灰质核团 !如

丘脑和基底节 " #约 &"U可累及大脑皮层#具体特

点如下)!# ;*

%

"

幕上白质病变中#皮质下和深部白

质区较脑室旁常见#胼胝体罕见#通常分布不对

称#对称性白质异常应考虑白质营养不良$ 而灰质

病变以深部灰质核团多见#常对称分布于灰白质交

+9(#+
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接处$ 缺乏白质异常的选择性皮质病变及深部灰

质病变可能为 :=N\所特有#有助于同 \W 鉴别$

#

超过 9"U患者可累及幕下部位#包括脑干&小脑

中脚及小脑白质$

$

约 &"U患者可有脊髓病损#

可局限于灰质或白质或两者均累及#可波及全脊

髓#而节段性病变一般累及 ! $& 个椎体长度#脊

髓可轻度肿胀#钆增强征通常不明显$

有研究发现)%*

#经病理证实的 :=N\与 \W 病

人中#脱髓鞘疾病首次发作时#多灶性强化病变较

多见于 :=N\组#而不强化病变两组间无明显差

异$ h6**E

);*认为 :=N\病灶的强化一般不常见#尤

其是较小的病灶#因其血脑屏障多在病程急性期迅

速恢复#若有增强征出现#则通常绝大多数病灶呈

均一强化$

大多数 :=N\患者的 \h]病灶与临床症状同

时出现#但也有病灶延迟几天至几周才出现的患

者#甚至有的在整个病程中未发现 \h]异常#提示

如果临床表现符合 :=N\#即使 \h]正常也不能排

除诊断)#9*

$ 大多数病例经激素治疗后病灶逐渐完

全消失#但也有持续较长时间或永久#故需随访至

少 ) 个月#病灶应消失或无变化#若出现新病灶强

烈提示 \W

)&# ;*

$

与 :=N\相比 \W 病灶相对较小&边界较清楚#

有时间多发表现#分布以一侧为主#多见皮质下白

质及脑室周围病灶#常累及胼胝体#脊髓病灶多为

不超过 ! 个节段偏心分布的小病灶$ 二者均可有

多灶性表现#故仅有 \h]显示多灶性病变用于鉴

别 :=N\与 \W 并不可靠)%*

$ 有研究)#)* 评估目前

存在的 \W 与 :=N\的 \h]鉴别标准#发现 L-DDA.

提出的标准 !符合下列三项中的任意两项可把首

次发作的 \W 与单相的 :=N\区别%

"

颅内病灶缺

少双侧弥漫性病灶#

#

存在病灶的 ,黑洞征0 #

$

出

现至少 ! 个侧脑室周的病灶 "鉴别价值最高#灵敏

度为 %9U#特异度为 '9U$

\h]张量成像有助于早期诊断 :=N\#此时常

规 \h]尚未显示病灶$ 弥散成像用于 :=N\的诊

断及鉴别诊断价值不确定#弥散受限并非代表不可

逆病损);*

$ \h波谱分析可检测到代谢率变化%病

灶区急性期类脂峰升高#肌醇X肌酸比值降低#恢

复期则相反)#%*

'亚急性期 _C乙酰天冬氨酸 ! _::"

峰降低#后随着病灶正常化 _::水平随之升高);*

'

胆碱水平急性期正常#亚急性期升高#提示 :=N\

早期髓鞘破坏较少#有助于与 \W 及白质营养不良

鉴别#后两者胆碱水平急性期迅速升高);*

$

&4;4&8自身抗体8抗髓鞘少突胶质细胞糖蛋白

抗体可助诊 :=N\#但特异性和敏感性均较差#需

进一步研究发现其标志性抗体)'*

$

&4;4;8脑活检8静脉周围脱髓鞘可能是 :=N\

的病理诊断金标准#但为有创性检查#临床较少使

用#除非用其他方法不能排除其他病因 !尤其是肿

瘤"

)%# (*

$

EA诊断与鉴别诊断

典型的 :=N\常根据在前驱感染或疫苗接种

背景下#发生急性或亚急性 L_W 多灶的弥漫性损

害#结合辅助检查可诊断$ ]J\WWY提出的儿童

:=N\临床标准强调多灶性病变&症状多样及脑病

表现#并指出该标准需经过长期多中心随访研究证

实)#*

$ 一项研究)#(* 随访 '( 例儿童 L_W 急性脱髓

鞘疾病#平均随访 )4"( 年后除去失访及脑 \h]未

见异常的病例#根据 ]J\WWY标准#剩余的 9! 例分

别诊断为 !) 例 \W&!& 例 :=N\&# 例 h=N\&# 例

复发性 _\l&# 例 l_$

:=N\通常根据临床特点进行鉴别诊断#需注

意以下情况%

"

初次发作及复发均需与 \W 鉴别$

先前的感染或疫苗接种史二者均可出现#故不能单

独用于鉴别)(*

$ 约 #9U n!"U的小于 ## 岁的儿

童 \W 可有脑病和多发神经缺损表现)#'*

#故初次发

病时不能完全鉴别#需长期随访)!*

$

#

多灶性损害

表现还需注意与 L_W 血管炎&多发脑梗塞 !特别是

心源性脑栓塞 "等鉴别$

$

单灶性损害需排除局

限性脑炎&脑脓肿或脑瘤等$

%

病情严重者应注意

与感染性脑膜脑炎鉴别$

NA治疗

无特殊治疗#尚无相关药物临床试验的任何报

道$ 根据发病机制#:=N\脱髓鞘病变与炎症相关

性较 \W 强#故进行免疫抑制及免疫调节更有效#

并影响长程预后$ 早期&足量给予皮质激素是首选

措施)&*

#但因 :=N\有自限性#故难以绝对确定其

有效性$ 对皮质激素治疗反应差的患者可用免疫

球蛋白静滴或血浆交换)'*

$ 某些病例停用激素过

快后复发#可能是形成 \=N\的基础#且对药物治

疗反应较首次发作差#故应谨慎渐减口服泼尼松龙

# n! 月)#&*

$

PA预后

虽临床通常为较严重的多症状表现#但多缓解

迅速#预后良好$ 多可在数周到数月内完全恢复#

+)(#+
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部分残留运动紊乱&视力丧失&认知受损及行为问

题#少数发生癫痫)&# '*

$ 感染后 :=N\有 9U致死

率#尤其麻疹感染后曾有 #"U n&"U致死率#现因

疫苗接种的普及而降低)&# ;*

$ :=N\患者可在疫苗

接种后复发#故确诊后应至少 ) 个月内避免疫苗接

种或其他免疫刺激$

[A展望

:=N\临床诊断标准需经过前瞻性研究和长期

随访检验#脑活检或尸检病理及动物模型研究有助

于完善和强化诊断标准#同时可进一步明确 :=N\

及其变异型与 \W 的关系#而免疫学的研究可能发

现其特征性生物学标志#将有助于临床实践$
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