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　　舞蹈症是一组以急性或亚急性起病，出现头部及一侧或双
侧肢体的连续、不规则、高幅度、无节律的不自主运动。其临床

表现多样，常在运动时加重、安静或放松时减轻、睡眠时消失。

其发病率相对较低［１］，在运动障碍疾病中占２．８％。舞蹈症最
常见的病因为脑血管病，其次是糖尿病。非酮症高血糖性舞蹈

症（ＮＫＨＣＢ）在临床上较少见，通常表现为特征性三联征的一组
综合征：非酮症性高血糖、一侧或双侧舞蹈症和 ＭＲＩ检查结果
显示基底节区Ｔ１加权像（ＷＩ）呈高信号表现，但也可表现出不
典型特征，其发病机制及影像学表现机制尚未明确。本文将对

ＮＫＨＣＢ的流行病学、发病机制及影像学研究进展展开综述。

　　一、ＮＫＨＣＢ的流行病学及分型

Ｏｈ等［２］分析了５３例 ＮＫＨＣＢ患者的临床特征，发现所有
患者中男女比例为１∶１．７６，其中９１％为亚洲人。目前国内外明
确诊断为 ＮＫＨＣＢ的患者约有１００余例［３］，研究发现该病好发

于亚洲老年女性、既往史中已确诊为糖尿病但长期血糖控制不

佳或既往未发现糖尿病的患者［２］，不同种族和性别间患病率有

所差异的原因可能为遗传因素和（或）多巴胺能的高反应性。

ＮＫＨＣＢ根据其临床特征可分为以下５种类型［４］：（１）经典
型，占大多数；（２）有临床症状和影像学异常，但无高血糖；（３）非
酮症性高血糖合并有临床症状，但缺乏影像学改变；（４）非酮症
性高血糖合并影像学改变，但缺乏临床症状；（５）非酮症性高血
糖合并影像学改变和双侧肢体舞蹈样症状。

　　二、ＮＫＨＣＢ的发病机制

１．神经解剖学基础：舞蹈症是一种锥体外系疾病。基底神
经节投射到大脑皮层的通路包含直接通路（纹状体苍白球内
侧／黑质网状部）和间接通路（纹状体苍白球外侧丘脑底核苍
白球内侧／黑质网状部）。大脑皮层兴奋时，直接通路使丘脑的
活动增加，间接通路使丘脑活动减少。正常情况下，两条通路

相互拮抗，平时以直接通路为主，而间接通路过度抑制会引起

舞蹈症。早期的动物研究和病例报告结果显示舞蹈症与丘脑

底核有关，但近几十年的研究显示舞蹈症与丘脑底核之外的病

变也有一定的相关性［１］。部分研究认为，糖尿病患者的纹状体

区存在无症状性腔隙性梗死灶，高血糖可激活底丘脑间接通
路，引起舞蹈样症状［５］。

２．组织病理学机制：不同类型 ＮＫＨＣＢ患者的神经组织病
理学研究结果差异很大［６］，可能原因包括活检取材的时间不同

及接受尸检患者的直接死因均不是 ＮＫＨＣＢ。Ｍｅｓｔｒｅ等［７］通过

尸检结果发现在基底节和丘脑中的多发性腔隙与巨噬细胞增

殖有关，在壳核的后部区域观察到星形胶质细胞增生和血管外

含铁血黄素沉积及穿支血管上的铁质沉积物，因此推断 ＣＴ与
ＭＲＩ检查中的信号改变与微出血相关。Ａｂｅ等［８］通过尸检发现

ＮＫＨＣＢ患者纹状体区域的动脉壁增厚，管腔狭窄，组织斑片状
缺血坏死，红细胞渗出和巨噬细胞浸润，推断ＭＲＩ中Ｔ１ＷＩ高信
号可能与充满脂质的巨噬细胞浸润有关。Ｎａｔｈ等［９］研究报道

纹状体区的病理改变可能与选择性神经元丢失，胶质细胞出现

代偿性增生，反应性星形胶质细胞增多有关，未见到沉积的含

铁血黄素。然而，某些ＭＲＩ检查中呈现 Ｔ１ＷＩ高信号改变的纹
状体中并未显示出增多的饲肥星形胶质细胞。

３．病理生理学基础：目前 ＮＫＨＣＢ的发病机制尚未完全清
楚［１０］，可能与代谢、感染、激素及自身免疫等因素有关。Ｈｓｉａｏ
等［１１］推断由于基底节区长期慢性缺血引起基底节区功能紊乱，

从而导致患者出现舞蹈样症状的临床表现。高血糖可导致微

血管病变、细胞水肿、血液粘滞度增加，基底节区慢性缺血导致

不完全性梗死；高血糖也可引起血管的炎症反应，破坏血脑屏

障，使局部血流量减少，抑制三羧酸循环，导致脑组织的能量产

生不足，大脑以γ氨基丁酸（ＧＡＢＡ）为能量来源启动代偿机制，
但该代偿机制仅能提供基底节区所需能量的１０％～４０％，因此
无氧代谢增多，生成较多的酸性代谢物质。酮症性高血糖的患

者可利用体内乙酰乙酸再合成 ＧＡＢＡ，但非酮症性高血糖患者
体内的ＧＡＢＡ很快耗尽，从而使多巴胺（ＤＡ）的功能相对增强，
体内ＧＡＢＡ和ＤＡ动态失衡，从而导致肢体出现舞蹈样不自主
动作。绝经后女性体内雌激素浓度降低，增强了 ＤＡ受体的敏
感性，在高血糖状态时，ＤＡ受体增多，出现超敏现象，从而导致
功能亢进而致病。但大多数ＮＫＨＣＢ患者通常只出现单侧舞蹈
样症状，只有少数患者表现为双侧症状，仅用递质代谢紊乱不

能解释其单侧舞蹈样症状的原因。

目前一些研究认为非酮症性高血糖和长期慢性缺血缺氧

的协同作用导致了纹状体出现不全性功能障碍［１２］，舞蹈样动作

的产生与非酮症性高血糖的血糖水平密切相关，而与血浆渗透

性无关。研究发现ＮＫＨＣＢ患者发病前曾有呼吸系统或泌尿系
统感染史，同时脑脊液中ＩｇＧ水平增高，推断舞蹈症状的原因可
能为中枢神经系统炎性病变和自身免疫反应［１３］。Ｗａｎｇ等［１４］

发现ＮＫＨＣＢ患者的抗磷脂抗体增加，ＳｉｅｎｋｉｅｗｉｃｚＪａｒｏｓｚ等［１５］
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报道ＮＫＨＣＢ患者的纹状体区域中ＧＡＢＡ能神经元的标记物抗
谷氨酸脱羧酶（ＧＡＤ）的滴度增高，均提示 ＮＫＨＣＢ的发病机制
可能与纹状体神经元的自身免疫炎症反应有关。以上研究均

提示ＮＫＨＣＢ可能是在多种因素相互作用下使基底节区出现功
能紊乱而致病，但该病的具体发病机制尚需进一步探索。

４．影像学病变机制：目前 ＮＫＨＣＢ在影像学上的特征性表
现有多种假说［１６］，包括斑点出血、钙化、缺血性病变、金属沉积、

脱髓鞘、沃勒变性和胶质细胞增生等。ＮＫＨＣＢ急性或亚急性
发病时，ＣＴ成像可见纹状体区高密度影，ＭＲＩ可见纹状体区
Ｔ１ＷＩ高信号、Ｔ２ＷＩ低或等信号，且随着症状的好转病灶逐渐
消失，说明该病变的影像学改变是由于钙化所致的可能性较

小，但钙化灶可在 ＮＫＨＣＢ患者尸检结果中见到。有关研究结
果认为影像学变化是由于基底节区出血所致［７］。但刘扬等［１７］

报道ＮＫＨＣＢ患者磁敏感加权成像（ＳＷＩ）中豆状核呈高信号，
否定了出血所致影像学改变的假说，推测其原因可能是纹状体

区长期慢性缺血，促进星形胶质细胞反应性增生及矿物质沉

积。而头颅ＣＴ高密度影亦与一般的基底节出血性高密度影不
同，该病灶为斑片状影且无占位效应及不累及内囊，周围脑组

织亦无受损，让人们对出血的假说也提出了质疑。Ｍｅｓｔｒｅ等［７］

推断该病影像学改变与斑片状出血有关，长期控制不佳的高血

糖破坏了血脑屏障，使红细胞从受损的毛细血管内漏出。部分

研究认为纹状体区 ＭＲＩＴ１ＷＩ高信号可能与某些矿物质（锰、
锌）沉积有关［１］，但是其多只出现单侧受累的原因尚不清楚。

Ｏｈ等［２］对报道的９例 ＮＫＨＣＢ患者行单光子发射计算机
断层成像术（ＳＰＥＣＴ）结果发现，４例患者舞蹈症状对侧基底节
区脑血流灌注不足，４例患者舞蹈症状对侧基底节区由初始研
究时的高灌注在后期转变为低灌注，１例患者舞蹈症状对侧基
底节脑血流灌注成像表现正常。但Ｈｓｕ等［１８］发现２例ＮＫＨＣＢ
患者病灶侧基底节区域的血流呈高灌注。不同研究结果的不

一致可能与起病后检查的时间不同有关，也可能与局部脑血流

的自身调节异常有关。Ｋｕｍａｒ等［１９］研究发现，ＮＫＨＣＢ患者病
灶侧纹状体葡萄糖代谢处于低代谢状态，同时Ｔａｎ等［２０］研究发

现患者病灶侧纹状体的葡萄糖代谢处于高代谢状态，后期局部

葡萄糖代谢明显降低，这种变化为病变中脑葡萄糖代谢衰竭提

供了直接证据。

此外，ＭＲＩ波谱显示 Ｎ乙酰天门冬氨酸（ＮＡＡ）峰值减低，
而肌酸（Ｃｒ）的峰值增高，ＮＡＡ／Ｃｒ比值下降，说明神经元的结构
遭到破坏，导致病变区功能紊乱；胆碱化合物（Ｃｈｏ）的峰值上
升，Ｃｈｏ／Ｃｒ比值上升，说明神经胶质增生［１０，２１］；此外，肌醇的存

在也提示存在糖尿病神经病变。磷脂酰肌醇的分解代谢使脂

类波峰升高，提示存在脱髓鞘病变，推断受损的髓鞘、轴突游离

水、增生的星形胶质细胞胞质内的蛋白水化层共同使 Ｔ１ＷＩ出
现特征性改变。长期慢性的高血糖或高渗性会导致纹状体区

内的蛋白质发生华勒变性，ＮＫＨＣＢ影像学的变化可用该变性
过程出现的蛋白质脱水解释［１２］。

　　三、ＮＫＨＣＢ的影像学特征

ＮＫＨＣＢ具有特征性影像学表现，主要为发病初期患侧对
侧基底节区（主要是壳核）的ＣＴ高密度影和 ＭＲＩＴ１ＷＩ高信号

影，Ｔ２ＷＩ信号不具有特征性，表现各异，多数呈现低信号，少数
呈现稍高或混杂信号［２２］。少数患者的颅脑ＭＲＩ检查表现为基
底节区双侧病变［２］或同侧病变［５］，病灶处边界清楚，通常无明

显水肿及无占位效应，且呈现内囊回避，但部分患者影像学亦

可不呈现异常信号［２３］。ＭＲＩＴ１ＷＩ高信号影持续时间不等，随
着血糖的控制和舞蹈症的消失，高信号影可变弱甚至消失，部

分病变可继发腔隙性脑梗死。在基底节区其他代谢性或结构

性病变未见此可逆性影像学病变。而ＤＷＩ一般呈现低信号，少
数呈现稍高信号影［２４］，ＦＬＡＩＲ序列呈等或低信号，少数呈现混
合性高低信号影，增强扫描未见增强信号影。

　　四、ＮＫＨＣＢ的治疗及预后

ＮＫＨＣＢ的首要治疗是对因治疗，即积极合理控制血糖，大
多数临床症状可随血糖降低在数小时内明显好转或消失。然

而，２０％患者的症状会持续超过３个月，少数患者的症状会复
发或持续存在。此外，对于严重持续性舞蹈症状，可用ＤＡ受体
拮抗剂来改善其运动症状，如氟哌啶醇、奋乃静、硫必利、氯丙

嗪等，有时亦可联合使用地西泮、氯硝西泮。如果药物疗效欠

佳，还可用丘脑腹外侧、苍白球电凝或冷冻手术等。部分药物

治疗的患者可能出现迟发性运动障碍等不良反应，需要控制药

物的使用剂量，采用个体化治疗方案。

总之，ＮＫＨＣＢ最常见于老年女性，特别是长期血糖控制不
佳的亚洲老年女性。临床遇到新发舞蹈症和颅脑 ＣＴ检查呈高
密度影或颅脑ＭＲＩＴ１ＷＩ高信号影患者，需要考虑典型或不典
型ＮＫＨＣＢ可能。虽然该综合征的发病机制尚未明确，但可能
与糖尿病微血管病变、炎症反应、代谢紊乱和神经变性等因素

密切相关。该疾病患者的预后大多较良好，增强对该疾病的了

解有助于早期诊断和治疗，避免引起患者的恐慌及过度治疗。
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·病例报告·

日本立克次体感染导致急性呼吸窘迫综合征的

乙型病毒性肝炎肝硬化一例

骆艳妮　张小玲　赵玉杰　王小闯

作者单位：７１０００４西安，西安交通大学第二附属医院重症医学科

通讯作者：王小闯，Ｅｍａｉｌ：１５８５４３１０７４＠ｑｑ．ｃｏｍ

［关键词］　立克次体；　急性呼吸窘迫综合征；　乙型病毒性肝炎肝硬化

　　患者，男，５５岁，因“发现乙型病毒性肝炎肝硬化８年余，发
热１周”于２０１９年５月３０日入院。患者８年余前因乏力、纳
差、腹胀于我院确诊为乙型病毒性肝炎（简称乙肝）肝硬化，给

予抗病毒、护肝、免疫调节、抗纤维化治疗，规律服用恩替卡韦分

散片至今，病情控制稳定。１周前出现发热，体温波动于３８．５～
３９．５℃，伴乏力、全身疼痛、恶心呕吐，于当地医院给予抗感染、
降温等处理效果不佳，以“发热原因待查，乙肝肝硬化失代偿

期”收住我院感染科。发病时无寒战、心慌、气短、咳嗽、咳痰、

呕血、黑便、尿急、尿频、尿痛等。起病以来精神、食纳欠佳，大小

便正常。既往史：４年前行脾切除术，否认结核等传染病史，否认
家族遗传病史，否认药物、食物过敏史。预防接种史不详。个人

史：吸烟７年余，２０支／日；偶有饮酒，２００～５００ｇ／月；饲养牛羊。
体格检查：Ｔ３９℃，Ｐ７４次／分，Ｒ１９次／分，Ｂｐ１０６／６３ｍｍＨｇ。
慢性肝病面容，急性发热貌，表情自如。腹部稍膨隆，腹肌稍

紧张，无压痛和反跳痛，无包块，肝脏触诊不佳，脾脏已切除，

双下肢无水肿。双足皮肤可见散在斑疹，压之不褪色，疹间可

见正常皮肤，无出血点。入院诊断：发热原因待查，乙肝，肝硬

化失代偿期，脾脏切除术后。入院后实验室检查结果：结核杆

菌ＤＮＡ定量检测、呼吸道病原体 ＩｇＭ８项（抗嗜肺军团菌抗

体ＩｇＭ、抗肺炎支原体抗体ＩｇＭ、抗肺炎衣原体抗体ＩｇＭ、抗腺病
毒抗体ＩｇＭ、抗呼吸道合胞病毒抗体 ＩｇＭ、抗甲型流感病毒抗
体ＩｇＭ、抗乙型流感病毒抗体 ＩｇＭ、抗副流感病毒抗体 ＩｇＭ）、甲
型、乙型流感病毒抗原筛查及外送布氏杆菌检查结果均为阴

性；降钙素原３．６３５ｎｇ／ｍｌ；血常规：ＷＢＣ计数 ２０．５２×１０９／Ｌ，
ＰＬＴ计数４５×１０９／Ｌ，中性粒细胞百分比９３．４４％；生化全套：总
胆红素２９．６０μｍｏｌ／Ｌ，直接胆红素１６．４０μｍｏｌ／Ｌ，ＡＬＴ７６ＩＵ／Ｌ，
ＡＳＴ１４４ＩＵ／Ｌ，总蛋白４５．１ｇ／Ｌ，白蛋白２３．１ｇ／Ｌ，白／球比值１．０５，
碱性磷酸酶１３８ＩＵ／Ｌ，前白蛋白２０ｍｇ／Ｌ，胆碱酯酶２４５６Ｕ／Ｌ，
尿素１０．７０ｍｍｏｌ／Ｌ，血肌酐１１９．２６μｍｏｌ／Ｌ。给予护肝、抑酸、
美罗培南抗感染治疗４天后，患者仍高热，并出现胸闷气短，全
身散在皮疹，疹间有正常皮肤，压之不褪色（图１Ａ、１Ｂ）。血气
分析结果：ｐＨ７．５１，ＰａＯ２５８ｍｍＨｇ（吸入氧浓度１００％），提示
Ⅰ型呼吸衰竭，遂转至重症医学科治疗，给予呼吸机辅助通气、
亚胺培南联合替考拉宁抗感染治疗，患者体温仍居高不下

（３９．０～３９．５℃），加用卡泊芬净抗真菌治疗后，患者临床症状无
改善，床边胸部Ｘ线片检查提示双肺多发渗出，双肺炎症（图２），
考虑急性呼吸窘迫综合征（ＡＲＤＳ），遂行纤维支气管镜检查，对
肺泡灌洗液行宏基因组新一代测序技术（ｍＮＧＳ）检测，结果提示
可见日本立克次体。加用多西环素２００ｍｇ每日１次静脉滴注，
次日患者体温降至正常，血氧饱和度逐渐上升，顺利脱机拔管。

６月１１日行胸部ＣＴ检查结果提示，双肺弥漫性多发斑片状渗
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