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进行性核上性麻痹的临床特点以及 ＭＲＩ和 ＰＥＴＣＴ分析
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摘　要：目的　总结临床诊断为进行性核上性麻痹（ＰＳＰ）病例，分析 ＰＳＰ的临床特点以及 ＭＲＩ和 ＰＥＴＣＴ表现，以探索
ＰＳＰ的诊断及治疗方法。方法　回顾性分析 ５例 ＰＳＰ患者的临床资料，总结该病的 ＭＲＩ和 ＰＥＴＣＴ表现及临床特点。

结果　５例患者均呈慢性隐匿性起病，进行性加重，中晚期出现核上性凝视麻痹、头后仰、轴性肌张力增高、动作迟缓和反

复跌倒。头颅 ＭＲＩ可见中脑萎缩明显，脚间池扩大，中脑和脑桥长轴的垂直线比值在０．３５～０．４３区间，脑桥与中脑的面

积比值在０．１０～０．１５区间，５例患者磁共振帕金森综合征指数（ＭＲＰＩ）均 ＞１３．５５。ＰＥＴＣＴ示双侧额叶、中脑、丘脑、纹

状体等部位可有不同程度的葡萄糖代谢减低，５例患者均有双侧纹状体多巴胺代谢减低。唑吡坦对患者运动障碍改善似

有帮助。结论　ＰＳＰ的诊断仍以临床表现为主，影像学特异性改变有助诊断。目前尚无确切有效的治疗。
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报道该病患病率为 ２／１０万 ～７／１０万［１］，发病年龄

一般在 ５０～７０岁之间，５０岁前发病相对少见，平
均病程为 ５～９年，男性患者多于女性［２］。ＰＳＰ呈
隐袭起病、慢性、进行性加重的过程，临床特征主

要为早期即出现姿势不稳、反复跌倒，垂直性凝视

麻痹，假性球麻痹所致的构音障碍及吞咽困难，运

动迟缓、轴性僵直及皮质下痴呆。由于对 ＰＳＰ的认
识较少，且早期不易与帕金森病、多系统萎缩、额

颞叶痴呆等疾病鉴别，此病常被误诊。ＰＳＰ从症状
首发到确诊平均需要 ３．６～４．９年［３］。目前，ＰＳＰ
的诊断尚缺乏特异的影像学指标，为进一步探讨磁

共振（ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ，ＭＲＩ）和正电子发
射计 算 机 断 层 显 像 （ｐｏｓｉｔｒｏｎｅｍｉｓｓｉｏｎｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，
ＰＥＴＣＴ）在 ＰＳＰ对该病的诊断价值，本研究将近 １
年中山大学附属第一医院神经内科收治的 ５例
ＰＳＰ患者的临床资料作一分析。
１　资料与方法
１．１　一般资料

收集 ２０１６年 １月至 ２０１６年 １２月在中山大学
附属第一医院神经内科诊断为 ＰＳＰ的患者共 ５例，
其中男 ２例、女 ３例，年龄 ５２～６８岁，平均年龄
６１．０岁，病程 ２～４年，平均 ３．０年。５例患者均
符合 ２０１６年《中国进行性核上性麻痹临床诊断标
准》中临床确诊的 ＰＳＰＲＳ，均进行头颅 ＭＲＩ及脑
ＰＥＴＣＴ检查。
１．２　影像学检查

５例患者 ＭＲＩ均可见中脑萎缩，中脑背盖上缘
平坦，可见“蜂鸟征”，中脑黑质致密带消失，脚间

池扩大，三脑室及幕上脑室系统扩大，脑沟、脑裂

增宽，额、颞叶和海马萎缩。脑 ＰＥＴＣＴ示双侧额
叶、中脑、丘脑和纹状体等部位可有不同程度的葡

萄糖代谢减低，双侧纹状体多巴胺代谢减低。

１．３　相关数据测量方法
按参照文献［４］方法测量中脑和脑桥长轴的垂

直线长度，在正中矢状位上沿着脑桥、中脑长轴分

别作斜向连线，测量垂直于该连线中脑、脑桥前后

界的最大距离即为中脑、脑桥长轴垂直线长度，并

计算其比值（Ｄ中／Ｄ桥）。按参照文献［５］方法测

量中脑和脑桥面积并计算其比值（Ｓ中／Ｓ桥），测
量并计算小脑中脚、小脑上脚宽度并计算核磁共振

帕金森综合征指数（ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅＰａｒｋｉｎｓｏｎｉｓｍ
ｉｎｄｅｘ，ＭＲＰＩ）。使用 Ｄｉｇｉｍｉｚｅｒ软件计算上述距离和
面积。

２　结果
２．１　ＰＳＰ患者的临床特点

５例患者均呈慢性隐匿性起病，进行性加重，
其中以“进行性行走不稳、动作迟缓”起病 ３例，以
“进行性动作迟缓、言语不清”起病 ２例。主要表
现：①核上性眼肌麻痹：双眼向下方注视困难，因
眼球垂直活动障碍出现头后仰的特殊姿势。②帕
金森综合征：面部表情少，躯干僵直，动作迟缓，站

立、行走不稳。③认知功能障碍：记忆力、计算力
下降。④非流利性失语：语速减慢，欠流利。⑤假
性球麻痹：饮水呛咳，吞咽困难，构音不清。⑥共
济失调：动作笨拙，反复跌倒，指鼻试验、轮替试

验、跟膝胫试验欠准确，闭目难立征睁眼闭眼均不

能完成。⑦冻结步态：起步踌躇，迈步困难。
５例患者均出现核上性凝视麻痹，头后仰，轴

性肌张力增高，动作迟缓，反复跌倒，部分患者存

在假性球麻痹（４／５）、认知功能障碍（３／５）、非流
利性失语（３／５），共济失调（４／５）、冻结步态（２／
５）。见表 １。

表１　５例ＰＳＰ患者的临床特点

病例 性别 年龄 病程 核上性眼肌麻痹 帕金森综合征 认知功能障碍 非流利性失语 球麻痹 共济失调 冻结步态

１ 女 ６８岁 ４年 ＋ ＋ － － ＋ － ＋
２ 女 ５２岁 ２３月 ＋ ＋ － － － ＋ －
３ 女 ６６岁 ３年 ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ －
４ 男 ６６岁 ３年 ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ －
５ 男 ５３岁 ３年 ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ ＋ ＋

　　注：表示从发病到临床诊断的时间。

２．２　ＰＳＰ患者的 ＭＲＩ和 ＰＥＴＣＴ表现
ＰＳＰ患者头颅 ＭＲＩ可见中脑萎缩明显，脚间池

扩大，中脑和脑桥长轴的垂直线比值在 ０．３５～
０．４３区间，脑桥与中脑的面积比值在 ０．１０～０．１５

区间，５例患者磁共振帕金森综合征指数（ＭＲＰＩ）
均 ＞１３．５５。ＰＥＴＣＴ示双侧额叶、中脑、丘脑和纹
状体等部位可有不同程度的葡萄糖代谢减低，５例
患者均有双侧纹状体多巴胺代谢减低。见表 ２。
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表２　５例ＰＳＰ患者的ＭＲＩ和ＰＥＴＣＴ表现

病例 Ｄ中／Ｄ桥 Ｓ中／Ｓ桥 ＭＲＰＩ
１８ＦＦＤＧＰＥＴ
异常部位

１８ＦＤＯＰＡＰＥＴ
异常部位

１ ０．４０ ０．１０ １４．３１双侧额叶、中脑 双侧纹状体

２ ０．４３ ０．１５ １３．８９中脑、脑桥 双侧纹状体

３ ０．３７ ０．１３ １７．５４双侧额叶 双侧纹状体

４ ０．４２ ０．１３ １６．２８左侧丘脑、左侧纹状体 双侧纹状体

５ ０．３５ ０．１１ １４．３４右侧丘脑、双侧纹状体 双侧纹状体

２．３　ＰＳＰ患者的治疗
３例患者予左旋多巴、金刚烷胺和唑吡坦治疗

后运动障碍稍有改善；１例患者予金刚烷胺和唑吡
坦治疗后运动障碍稍有改善；１例患者予左旋多
巴、金刚烷胺治疗症状无明显改善。由此推断，唑

吡坦对患者运动障碍改善似有帮助。

３　讨论
ＰＳＰ是一种罕见的神经系统变性疾病，目前发

病机制尚不明确。ＰＳＰ神经病变可累及大脑皮质
及皮质下结构，特别是苍白球，丘脑底核、红核、纹

状体、黑质、脑桥被盖、动眼神经核、延髓和齿状

核，受累区域神经细胞内大量过度磷酸化的 ｔａｕ蛋
白沉积形成神经纤维缠结，胶质细胞增生［６］。Ｗｉｌ
ｌｉａｍｓ等［７］研究发现，病理性 ｔａｕ蛋白在中枢神经系
统中的分布和沉积与 ＰＳＰ患者的临床表现密切相
关。

２０１６年，中华医学会神经病学分会帕金森病
及运动障碍学组参照 １９９５年 ＮＩＮＤＳＳＰＳＰ诊断标
准及２００８年 ＮＮＩＰＰＳ诊断标准，制订了我国第一部
ＰＳＰ临床诊断标准，将 ＰＳＰ分为临床确诊的 ＰＳＰ
ＲＳ、很可能的 ＰＳＰＲＳ、很可能的 ＰＳＰＰ和可能的
ＰＳＰ，其临床表型包括：ＰＳＰ理查森型、ＰＳＰ帕金森
综合征型、ＰＳＰ纯少动伴冻结步态型、ＰＳＰ皮质基
底节综合征型、ＰＳＰ非流利性变异型原发性进行性
失语、ＰＳＰ小脑共济失调型和 ＰＳＰ行为变异型额颞
叶痴呆，其中 ＰＳＰ理查森型约占２／３［２］，本研究中５
例患者均为该表型。ＰＳＰ特征性的临床表现为垂
直核上性眼肌麻痹、严重的姿势不稳伴早期跌倒、

假性球麻痹、中轴性肌张力增高、对称性多巴抵抗

的运动不能及认知功能障碍，因此，该病需注意与

帕金森病、橄榄脑桥小脑萎缩、黑质纹状体变性和

皮质基底节变性等疾病相鉴别，病理诊断是 ＰＳＰ的
金标准，目前尚未发现该病特异性生物学标志物。

ＰＳＰ早期 ＭＲＩ成像无特异性改变，亦有报道
称，ＰＳＰ患者在弥散加权成像上苍白球和尾状核相
对表观弥散系数增大［８］。ＰＳＰ患者头颅 ＭＲＩ平扫

可见第三脑室和脚间池增宽、中脑和四叠体萎缩以

及导水管周围 ＦＬＡＩＲ像高信号等改变，可伴不同程
度大脑皮质萎缩，其中以额叶最明显。中脑萎缩是

ＰＳＰ最具特征性的 ＭＲＩ表现，众多研究证实了中脑
萎缩在 ＰＳＰ诊断中的价值，中脑萎缩的程度与疾病
的进展程度有关［９］。２０１３年曾有学者提出，测量
并计算中脑、脑桥长轴垂直线的比值，可用于协助

ＰＳＰ的诊断，且该指标检测方法简便易行，敏感性、
特异性均较高［４］。本研究 ５例 ＰＳＰ患者临床表现
及影像学检查均符合《中国进行性核上性麻痹临

床诊断标准》，即中脑和脑桥长轴垂直线的比值均

小于 ０．５２，支持 ＰＳＰ诊断。国外曾有学者研究发
现中脑面积与脑桥面积比值对该病的诊断亦有帮

助，当该指标≤０．１８时，其特异性可达 ９０％以上，
当该指标≤０．１５时，其特异性可达 １００％［５，１０］，本

研究中 ５例患者中脑面积与脑桥面积比值均≤
０．１５，符合该影像诊断标准。ＭＲＰＩ通过计算桥脑
面积／中脑面积（正中矢状位）与小脑中脚宽度（矢
状位）／小脑上脚宽度（冠状位）乘积，可以放大相
关脑区萎缩程度，研究显示 ＭＲＰＩ可准确区分 ＰＳＰ
与 ＰＤ，在界值 １３．５５以上更倾向于 ＰＳＰ诊断［１１］。

Ｑｕａｔｔｒｏｎｅ等对 １组 ＰＳＰ帕金森综合征型患者测定
ＭＲＰＩ值并长期随访，发现 ＭＲＰＩ预测改型患者出现
垂直性核上性眼肌麻痹的准确率达 １００％［１２］。

国外有学者通过 ＦＤＧＰＥＴ研究证实 ＰＳＰ理查
森型和 ＰＳＰ帕金森综合征型患者葡萄糖代谢水平
存在差异，前者主要表现为额叶和丘脑的代谢降

低，而后者主要表现为壳核低代谢［１３］。Ｅｃｋｅｒｔ等［１４］

对 １组 ＰＳＰ患者和正常人的 １８ＦＦＤＧＰＥＴ图像进
行分析证实，ＰＳＰ主要特点为双侧内侧前额叶皮
质、腹外侧前额叶皮质、尾状核、内侧丘脑和中脑

葡萄糖代谢显著减低，本文报道 ５例患者均符合其
ＰＥＴＣＴ改变。ＰＳＰ患者帕金森综合征表现可能与
患者颅内多巴胺代谢异常有关，但目前国内少有研

究报道。Ｔａｉ等［１５］通过对一组家族性 ＰＳＰ患者行
１８ＦＤＯＰＡＰＥＴ研究发现，患者纹状体、额叶皮质
以及杏仁核多巴胺代谢明显减低。Ａｎｎ等［１６］认为，

虽然 ＰＳＰ患者双侧纹状体多巴胺代谢对称性减低，
但这点用于 ＰＳＰ的鉴别诊断价值有限。Ｋｅｐｅ等运
用 ＴａｕＰＥＴ成像技术观察到活体大脑中沉积的过
度磷酸化的 ｔａｕ蛋白，能够检测 ＰＳＰ特征性的皮质
下及皮质区域 ｔａｕ蛋白的聚集，故 ＴａｕＰＥＴ不仅对
ＰＳＰ的诊断有帮助，且有望用来监测疾病治疗效

·２７·
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果［１７］。

目前对 ＰＳＰ尚无有效治疗方法，主要为对症治
疗。ＰＳＰ涉及多种神经递质系统受损，采用神经递
质替代疗法是临床治疗的基础。Ｓｔａｍｅｌｏｕ等［１８］通

过复习 ２００６－２０１０年以来的回顾性研究及综述
文献，并按 ２００８年苏格兰校际指南网络标准，认
为对于 ＰＳＰ患者，左旋多巴和金刚烷胺能够轻至中
度改善肌强直和姿势不稳症状（Ｄ级推荐），阿米
替林可轻至中度减轻眼球活动障碍及抑郁障碍（Ｄ
级推荐），大剂量的辅酶 Ｑ１０可轻度改善运动障碍
及认知功能障碍（Ｂ级推荐），肉毒毒素治疗局灶
性肌张力障碍如眼睑失用、眼睑痉挛疗效佳（Ｄ级
推荐），文中提及 γ氨基丁酸受体激动剂唑吡坦可
中度改善患者的睡眠障碍，轻度改善患者运动功能

及眼球活动障碍，但目前缺乏规范的 ＲＣＴ研究支
持，尚有待于进一步研究。本文报道中 ４例患者使
用唑吡坦治疗后运动障碍均有改善，推测该药对于

ＰＳＰ患者的运动症状改善似有帮助。目前也有一
些新的治疗药物如 ｔａｕ蛋白聚集抑制剂和微管稳
定剂等正在研发或临床试验阶段［１９］。本病预后不

佳，多死于各种并发症如肺炎和肺栓塞等。
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ｃｏｓｅｐｏｓｉｔｒｏｎｅｍｉｓｓｉｏｎｔｏｍｏｇｒａｐｈｙｉｎＲｉｃｈａｒｄｓｏｎ’ｓｓｙｎｄｒｏｍｅ

ａｎｄｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅｓｕｐｒａｎｕｃｌｅａｒｐａｌｓｙｐａｒｋｉｎｓｏｎｉｓｍ［Ｊ］．Ｍｏｖ

Ｄｉｓｏｒｄ，２０１２，２７（１）：１５１１５５．

［１４］ＥｃｋｅｒｔＴ，ＴａｎｇＣ，ＭａＹ，ｅｔａｌ．Ａｂｎｏｒｍａｌｍｅｔａｂｏｌｉｃｎｅｔ

ｗｏｒｋｓｉｎａｔｙｐｉｃａｌｐａｒｋｉｎｓｏｎｉｓｍ［Ｊ］．ＭｏｖＤｉｓｏｒｄ，２００８，２３

（５）：７２７７３３．

［１５］ＴａｉＹＦ，ＡｈｓａｎＲＬ，ｄｅＹéｂｅｎｅｓＪＧ，ｅｔａｌ．Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ

ｏｆｄｏｐａｍｉｎｅｒｇｉｃｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｆａｍｉｌｉａｌｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅｓｕｐｒａｎｕｃｌｅ

ａｒｐａｌｓｙ：ａｎ１８ＦｄｏｐａＰＥＴｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒａｌＴｒａｎｓｍ

（Ｖｉｅｎｎａ），２００７，１１４（３）：３３７３４０．

［１６］ＢｅｒｔｉＶ，ＰｕｐｉＡ，ＭｏｓｃｏｎｉＬ．ＰＥＴ／ＣＴｉｎｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｍｏｖｅ

ｍｅｎｔｄｉｓｏｒｄｅｒｓ［Ｊ］．ＡｎｎＮＹＡｃａｄＳｃｉ，２０１１，１２２８：

９３１０８．

［１７］ＫｅｐｅＶ，ＢｏｒｄｅｌｏｎＹ，ＢｏｘｅｒＡ，ｅｔａｌ．ＰＥＴｉｍａｇｉｎｇｏｆｎｅｕ

ｒｏｐａｔｈｏｌｏｇｙｉｎ ｔａｕｏｐａｔｈｉｅｓ： ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ｓｕｐｒａｎｕｃｌｅａｒｐａｌｓｙ

［Ｊ］．ＪＡｌｚｈｅｉｍｅｒｓＤｉｓ，２０１３，３６（１）：１４５１５３．

［１８］ＳｔａｍｅｌｏｕＭ，ＨｏｇｌｉｎｇｅｒＧ．ＡＲｅｖｉｅｗｏｆＴｒｅａｔｍｅｎｔＯｐｔｉｏｎｓｆｏｒ

ＰｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅＳｕｐｒａｎｕｃｌｅａｒＰａｌｓｙ［Ｊ］．ＣＮＳＤｒｕｇｓ，２０１６，３０

（７）：６２９６３６．

［１９］ＫｏｒｏｓＣ，ＳｔａｍｅｌｏｕＭ．Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓｉｎｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅｓｕｐｒａｎｕｃｌｅ

ａｒｐａｌｓｙ［Ｊ］．ＰａｒｋｉｎｓｏｎｉｓｍＲｅｌａｔＤｉｓｏｒｄ，２０１６，２２（Ｓｕｐｐｌ

１）：Ｓ９３Ｓ９５．
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