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摘 要 : 急性前庭综合征是以急性持续性头晕为主要表现的综合征。本文综合各项临床研究阐述通过有效的床边检查

鉴别周围及中枢性病因。HINT 三联动床边眼动检查法在鉴别后颅窝卒中有较高敏感性及特异性，并且排除卒中比早期

MＲI DWI 更有效。
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急 性 前庭综合征 ( acute vestibular syndrome，
AVS ) 特点为突发眩晕、步态不稳、眼震伴恶心、呕
吐，常不耐受头动，持续时间数天到数周。急性前
庭综合征 ( AVS ) 常见病因有前庭神经炎及椎基底
动脉卒中。虽然周围性病因更为常见，但中枢性病
因，尤其是脑干或小脑的缺血性卒中几乎可完全表

现为良性周围性头晕的症状［1］。CT 平扫对急性脑

梗死尤其是后颅窝病变的敏感性低 ( 约 16% ) ，头
颅 MＲI 也不是总能发现病灶。后循环梗死在发生
后的 24 ～ 48 h 内 MＲI DWI 成 像 的 敏 感 性 约
80%［2］。因此，床边检查在鉴别中枢性前庭病变中

起着必不可少的作用。本综述中重点关注的是急
性前庭综合征的床边检查，针对急性持续性头晕的

患者提供诊疗上的指导。

在美国，每年有 260 万病人因头晕或眩晕就
诊，将近 15 万的病人诊断为急性周围性前庭病 ( a-
cute peripheral vestibulopathy，APV ) ［3］。然而，一部分

后循环梗死患者因与 APV 表现相似而掩盖了后循
环梗死的诊断［4］。一项的观察性研究表明可能有

超过 25% 表现为 AVS 的病人是后循环梗死［5］。

区分急性前庭综合征中周围性及中枢性病因，

有各种各样的临床检查手段及特殊的测试。前庭
功能检查在前庭疾病中非常重要，但由于眩晕疾病

的特殊性，必须要密切结合病史询问，在此基础上

进行诊断。

一般的神经系统查体偶尔会被作为区分周围

性或中枢性病因的主要依据。实际上伴有中枢神

经系统体征病人的比例通常难以评估，因为提示中

枢病变的症状或体征影响了大多数研究对病人的

选择。多项研究对伴有急性前庭综合征的卒中患
者的核心神经体征进行报道，约 80% 伴有核心神
经体征的 ( n = 185 / 230 ) ，但这些比例存在诊断偏

倚，有过度评估倾向［1，6，7］。Katha 等［1］所做的一项

关于急性前庭综合征大型的前瞻性研究 ( n =
101 ) ，76 位中枢性病因患者有 51% 表现为明显的
神经体征 ( 如面瘫、感觉减退、肢体共济失调、偏
瘫 ) 或眼动体征 ( 如核间性眼肌麻痹、凝视麻痹垂
直性眼震 ) ，而作为对照 25 位周围性病因患者均
没有上述体征。具有明确脑干或肢体症状的头晕
患者通常是中枢源性，而无脑干症状且眼球运动正

常的患者不太可能患有中枢神经系统疾病，眼球运

动异常的患者即使病史提示为外周性头晕，实际却

很可能是中枢性眩晕。
1 自发性眼震
要求患者注视在中立位的一个固定的目标。

观察眼震或节律性的眼球再注视运动。在 Frensnel

棱镜下重复这一动作。若观察到眼震，需特别注意
其振幅、方向及凝视。专家认为自发性眼震的方
向、模式及凝视特点有助于鉴别急性前庭综合征中

周围性及中枢性病因［8］。但没有实质证据支持或

反驳这项主张。迷路及位听神经的损伤可产生强
烈的、定向水平旋转性眼震，当注视快相时 ( 亚历
山大定律 ) ，眼震会强化。迷路、位听神经或前庭
核出现刺激性病变 ( 快相朝向患耳 ) 或破坏性病变
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( 快相朝向健耳 ) 时可观察到这种眼震模式，在

Fresnel 棱镜下眼震被强化。与之相反，脑干、小脑、

大脑病变产生的是非紧张性的、变向的水平、垂
直、扭转或摆动的眼震，其在 Fresnel 棱镜下被弱化
了［9］。自发性眼震提示在中枢或周围前庭系统存
在不平衡。定向的水平自发性眼震是急性周围前
庭病变的特点，但中枢前庭路径损伤也可发生。自
发性垂直性或纯旋转性眼震提示中枢损伤。
2 凝视诱发性眼震
另一个预测 AVS 为中枢病因的床边检查是凝

视诱发性眼震，即向右凝视时，眼震快相朝右 ; 向

左凝视时，眼震快相朝左 ; 向前看时可伴或不伴眼

震［10］。这种类型的眼震通常提示脑干及小脑的凝
视结构功能不全。在以往的研究中，凝视诱发性眼
震鉴别中枢性病因，具有高特异性 ( 92% ) 及低敏
感性特点 ( 38% ) ［1，10］。APS 通常伴典型的、水平方
向主导的、单向的眼震，当看向眼震快相侧时更明
显［8］。Halmagyi 在前述一项大型关于 AVS 前瞻性
研究中提出，虽然垂直或扭转的眼震为中枢性病变

的确切体征，但是大部分表现为 AVS 的卒中病人
可表现与 APV 相似的水平方向的眼震［10］。有时区
分中枢性 AVS 的典型眼球震颤是在偏心注视时眼
震方向的变化。
3 前庭眼反射
前庭眼反射 ( vestibular-ocular reflex，VOＲ ) 是在

头动时稳定眼睛的位置的反射。当人们摆动头部
时，半规管感觉到头部运动并将其准确转换成神经

冲动，经中枢整合后的神经冲动反过来再驱动眼球

以相应的速度进行反向运动。甩头试验，即水平头
部脉冲试验 ( the horizontal head impulse test，h-HIT )

就是在这个基础上形成的。
1988 年，Halmagyi 及 Curthoys［11］曾提出，甩头试
验可作为与甩头的旋转平面的同侧耳朵前庭功能

减退的可靠体征。 Lee 等［12］和 Halmagyi 等［13］建议
将甩头试验作为一个鉴别 AVS 中 APV 与卒中病人
的一个试验。若甩头试验引出正常的前庭眼反射
则提示定位在中枢，而异常前庭反射预测病变则不

一定定位于周围前庭系统［10］。因为某些甩头试验
异常的病人实际上是一侧脑桥卒中，这使该项体征

的诊断力度下降［10］。若考虑为小脑后下动脉梗死
( 通常只影响小脑或一侧延髓 ) ，甩头试验正常几

乎可预测，因其未影响前庭眼反射的结构［14］。但
仍有大约 15% 的卒中或其他中枢源性的患者因甩

头试验的异常 ( 若没有其他眼动检查结果 ) 而被误

诊为前庭神经炎。据所知的解剖基础，甩头试验检
测卒中的敏感性将会随后循环所涉及的特定血管

区域而改变。据涉及血管区域的前瞻性亚组分析
显示甩头试验的误诊结果 ( 提示周围前庭损害，虽

然潜在病因是卒中 ) 几乎均与涉及小脑前下动脉

的梗死有关。因为这条血管包含内耳末端滋养血
管，这条血管梗死经常会导致一侧脑桥、小脑下
部、迷路及囊斑的联合缺血。

严格意义上说，迷路卒中是周围性损害，但不

是良性过程，尤其是当其病因是重度基底动脉狭窄

( 在前下小脑动脉起源处 ) 。因为损害直接破坏了
前庭眼反射环路，故可模拟前庭神经炎的眼动情

况。若发生这种情况，新出现的不对称听力丧失
( 累及耳蜗 ) 可作为首要线索提示疾病的危险本

质［15］。当累及脑干或小脑时，其他微小的体征也
可能出现 ( 如变向性水平眼震，或眼轴偏斜 ) 。
4 偏斜视反应
在交叉眼球遮盖试验中，偏斜视或偏斜( “skew

deviation”或“skew”) 是第三个作为中枢病因预测
的床边检查。偏斜视是垂直性眼球失衡，是从前庭
系统传入到眼动系统的信号使左右囊斑及重力传

入不平衡所致，通常提示中枢来源 ( 极少例外 ) ［16］。

它通常以病理性眼球旋转的一部分表现出来，即眼

轴偏位、头部倾斜、代偿性双眼旋转运动临床三联
征。通过交叉眼球遮盖试验来发现眼轴偏位，可用
可定量的棱镜矫正。最近一项的回顾性研究———

病例对照研究对比伴有前庭神经炎 ( APV ) 与伴有
“前庭假视神经炎”( 主要为卒中 ) 的眼球运动特
点，该项研究表明眼轴偏位是 AVS 中枢病变的特
异性体征［10］。偏斜视反应，与凝视诱发眼震类似，

均可正确鉴别中枢性疾病，有高特异性 ( 98% ) ，低
敏感性 ( 30% ) ［1，10］。
5 HINTS 检查
仅有一项研究联合了上述三步临床眼动检查，

Kattah 等［1］将其称之为 HINTS ( horizontal head im-
pulse test，nystagmus and test of skew ) 。根据作者描
述，约 1 min 就 可 完 成 这 套 HINTS 检 查。通 过
HINTS 联动检查得出预测卒中结果用缩写字母
“INFAＲCT”表示 ( impulse normal or fast -phase alterna-
ting or refixation on cover test ) ，即甩头试验正常，眼
震快相改变，交叉遮眼再定视。作者发现有这三个
危险体征之一的卒中敏感性达 100% ( n = 76 /
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76 ) ，特异性 96% ( n = 24 / 25 ) ，阴性似然比 0 ． 00
( 95% CI 0 ． 00 － 0 ． 12 ) ; 因此对于发病 24 ～ 48 h

内 AVS 患者来说 HINTS 的检查结果比 MＲI DWI 成
像更能排除卒中诊断。
6 其他神经眼动检查
专家们认为用一些特异的刺激性测试 ( 如 Dix-

Hallpike 位置试验 ) 引出症状 ( 头晕 ) 及体征 ( 眼震 )

对短暂性头晕的患者评估有重要的作用［16］。然
而，这些测试对 AVS 患者的诊断并无帮助，并不能
鉴别中枢或周围性的病因。可诱发眼震的刺激性
试验 ( 乳突震荡、valsalva 动作、摇头试验［17］ ) 也可用
于诊断那些短暂的，轻微或伴残余症状的患者，但并

没有充分研究可作为支持。生理学及经验证据均指
出刺激性试验将会导致非特异性的症状加重，在卒

中充分被排除前可能被误诊为周围性的前庭紊乱。
7 姿势及步态
根据前文所述的大型前瞻性研究中所提到的，

29% 的卒中病人躯体共济失调是唯一明显的神经
体征，且卒中患者比前庭神经炎患者更常出现

( 33% vs ． 0% ，P ＜ 0 ． 001 ) ［1］。一项基于人群的回
顾性研究中，一部分急性头晕患者主诉为失衡及步

态不稳，与卒中有关 ( OＲ 3 ． 71，95% CI 1 ． 30 －
10． 65 ) ［18］。另外一个关于 AVS 的研究中，脑血管
源性患者常合并有严重的失衡感 ( 71% ，n = 17 /
24 ) 。经统计，55% 中枢性头晕的病人出现步态不
稳的症状 ( n = 185 / 334 ) ［19，20］。诊断偏倚是否在这
个高频率中起重要作用仍是未知的。

上述研究中仅有一个严格设计前瞻性研究评

估 AVS，包括采用高参考标准来纳入及排除卒中病
人。各种研究中多样的诊断参考标准具有局限性，

虽然这些研究中均对眼动检查的关键结果进行分

析，都是用神经影像学来诊断或排除卒中，可能导

致达到或超过可诊断参考标准的质量水平。缺乏
高参考标准意味着诊断误分类可能部分影响结果。

床边测试研究中，样本抽取在各研究中也不

同。质量最佳研究中抽取具有高血管风险的 AVS

患者 ( 如年长或伴有血管危险因子的病史 ) ，这样

特异性估计可能不精确，尽管敏感性会相对升高。

仅有两个研究［1，10］支持三要素测试 ( HINTS ) 共
涉及 184 患者。床旁眼动测试由经验丰富的神经
耳科专科医师进行检查，这样可能会限制这项检查

的普及性。但一项涉及 AVS 的小型前瞻性研究 ( n
= 24，有 10 个为卒中患者 ) 多少反驳了这个论

证［20］。研究发现未经正式训练的住院医师也可做
出相同诊断的敏感性 ( 100% ，n = 10 / 10 ) 及特异
性 ( 86% ，n = 12 / 14 ) 。虽然目前有最好的证据支
持 HINTS 系列测试，并且有很强证据推荐级别，但是
这个方法并未完全证实可作为临床预测准则，且它

的普及型仍需证据，特别是对一般的内科医师来说。

这些研究主要是收集急诊病人。因此这些发
现可能对非急诊或轻型患者不具有普遍性，所致病

变原因及严重性不同。今后对于那些过了急性期
后就诊 ( 起病后 72 h 后 ) ，且眼球移动已演变成适
应神经机制的患者需要关注。

综上所述，急性前庭综合征最常见的病因是前

庭神经炎及脑干或小脑缺血性卒中。椎基底动脉
缺血性卒中可以模拟周围性前庭功能紊乱，并且超

过半数的归因于卒中的 AVS 患者无明显神经系统
体征。CT 对急诊卒中敏感性低，而 MＲI DWI 在发
病后 24 ～ 48 h 有 20% 的后颅窝卒中可能漏诊。

专家建议病史及体格检查结合是评估 AVS 是否归
因为卒中的基本方法。三要素床边眼动检查法在
鉴别卒中有较高敏感性及特异性，并且排除卒中比

早期 MＲI DWI 更有效。如果可以迅速精确的诊断
急性前庭综合征的危险病因，有必要对急诊科医师

及其他一线医师进行 HINTS 的训练 ( 或提供一个
基于设计的解决方案例如视频眼动的定量 ) 。若有
任何危险 HINTS 体征或高基线的血管源性风险的急
性前庭综合征患者，发病后 48 ～ 72 h 的头颅 MＲI
DWI 成像不能作为最终结果。未来的研究方向需力
求证实 HINTS 在非选择性的伴有急性前庭综合征的
患者 ( 伴或不伴听力症状 ) 的诊断优势，包括急诊科

医师或其他一般医师操作床边测试的实用性。
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载脂蛋白 E在神经修复中作用机制的研究进展

云霞，欧吉兵，李凡 综述 姚黎清 审校

昆明医科大学第二附属医院康复科，云南省昆明市 650031

摘 要 : 载脂蛋白 E ( ApoE ) 是人体血浆中广泛存在的重要载脂蛋白之一，在脂质代谢、维持胆固醇平衡中起到关键作

用，同时也参与神经系统的正常生长发育过程及其损伤后修复，此外对淀粉样蛋白沉积与清除、免疫调节、协调神经细胞

间质因子抑制肿瘤细胞增殖等的病理过程亦有影响。本文将 ApoE 基因多态性及生物学特性对神经系统修复过程的作用

机制作一综述。

关键词 : 载脂蛋白 E ; 多态性 ; 神经系统 ; 损伤与修复

载脂蛋白 E ( apolipoprotein E，ApoE ) 是一种直
接参与胆固醇代谢的糖蛋白，是脑脊液中的主要载

脂蛋白，是胆固醇、磷脂及硫脂运输的调节剂和突

触发生的促进剂 ; 是神经轴突获得合成膜或髓鞘所

必需的脂质，它参与调节神经组织的修复、塑形和
保护并且具有亚型特异性。国内、外学者研究发现
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