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（本文编辑：张一冰）

［摘要］　阵发性交感神经兴奋（ＰＳＨ）是一种突发的、以交感神经兴奋性增加为特征的临床
综合征，主要表现包括阵发性心动过速、高血压、呼吸急促、出汗、体温过高。伴ＰＳＨ的神经重症患
者的死亡率较高、预后较差，给患者家庭和社会带来了沉重负担。目前，ＰＳＨ的发病机制和病理生
理学基础尚不完全明确，可能与癫痫、大脑皮质高级抑制中枢断连、神经内分泌失调有关。ＰＳＨ主
要继发于严重获得性脑损伤，由于临床认知度低和缺乏标准化诊断标准，易与其他疾病混淆，给诊

断和治疗带来了极大的挑战。因而早期及时发现ＰＳＨ并予以干预，有望缩短患者重症监护病房住
院时间，改善其预后。

［关键词］　阵发性交感神经兴奋；　神经重症；　创伤性脑损伤
［中图分类号］　Ｒ７４１　　　　［文献标识码］　Ａ

　　阵发性交感神经兴奋（ＰＳＨ）起病迅速，又称“交
感风暴”，是一组以心动过速、血压升高、呼吸急促、发

热、瞳孔扩张、意识障碍、出汗及姿势或肌张力障碍为

临床特征的症候群［１］。ＰＳＨ患者以男性居多，性别因
素是否影响ＰＳＨ的发生尚无定论，还需大规模流行病
学调查加以明确。１９２９年，ＷｉｌｄｅｒＰｅｎｆｉｅｌｄ首次描述
了阵发性交感神经兴奋［２］，患者是一位第三脑室肿瘤

的女性，临床表现为阵发性高热出汗、瞳孔扩张、高血

压和流泪颤抖。Ｐｅｎｆｉｅｌｄ提出了“间脑自主发作”这个
术语，并描述了一系列提示交感和副交感神经系统过

度兴奋的特征。在早期文献中，该综合征也曾被称为

脑干发作、中枢失调、急性中脑综合征、强直性去脑痉

挛、强直性小脑痉挛和交感肾上腺反应。２０１０年，由
Ａｌｅｊａｎｄｒｏ提出的术语“阵发性交感神经兴奋”被采用
为统一术语［３］。２０１４年Ｂａｇｕｌｅｙ等［４］建立了严格统一

的定义和诊断标准，并设计了一个标准化评分系统，称

为ＰＳＨ评分量表（ＰＳＨＡＭ量表）。统一的命名和诊
断标准有利于更好地理解 ＰＳＨ的病因学和解剖学基
础，而ＰＳＨＡＭ量表的制定有助于量化患者病情严重
程度并进一步确定最佳治疗方案。

　　一、发病机制

ＰＳＨ的发病机制尚未完全明确，目前存在几种假
说。最初认为癫痫发作可引起自主神经功能障碍，但

抗癫痫药物对 ＰＳＨ的治疗效果并不明显［５］。后来提

出的断连机制学说分为传统的断连机制学说和兴奋／
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抑制比（ＥＩＲ）模型学说。传统的断连理论认为海马
体、大脑皮层等高位中枢抑制交感兴奋，而间脑和脑干

等低位中枢则对交感神经起兴奋作用。高位中枢受损

导致低位中枢处于断连失抑制状态，从而使交感神经

过度兴奋。但按照这一理论，交感兴奋中枢位于间脑

和脑干，那么ＰＳＨ患者的间脑和脑干功能必须保持完
好，但病理学和影像学都表明间脑和脑干损伤的患者

也可出现ＰＳＨ，且这一理论也无法全面解释所有的临
床症状［６］。ＥＩＲ模型认为间脑和脑干是调节脊髓回路
反射的高位抑制中枢，当其损伤后交感神经痛觉敏感

性增强［７］，无论是有害还是非有害的刺激甚至极为微

小的刺激（如洗澡、翻身、吸痰、便秘）都会驱动ＰＳＨ发
作。基于下丘脑垂体肾上腺轴而提出的神经内分泌
机制则认为脑损伤可造成垂体功能障碍，导致促肾上

腺皮质激素分泌减少，促肾上腺皮质激素释放激素分

泌增多，从而使得肾上腺素能亢进诱发ＰＳＨ［８］。

　　二、诊断与鉴别诊断

ＰＳＨ现行诊断标准是基于２０１４年提出的ＰＳＨＡＭ
量表［４］，由临床症状量表（ＣＦＳ）和诊断可能性工具
（ＤＬＴ）组成。ＣＦＳ包括６个临床特征（心率、呼吸频率、
收缩压、体温、出汗、肌张力障碍），用于评估临床症状严

重程度。ＤＬＴ用于帮助诊断［９］，包括１１个诊断特征：
（１）临床症状同时发生；（２）具有突发性；（３）轻微刺
激可引起症状发作；（４）发作持续时间≥３天；（５）脑损
伤症状持续２周；（６）按其他鉴别诊断疾病治疗后症
状无缓解；（７）抑制交感神经兴奋的药物治疗有效；
（８）每日发作２次及以上；（９）发作时无副交感神经兴
奋表现；（１０）无其他诱因；（１１）有获得性脑损伤病史。
研究表明ＰＳＨＡＭ量表提高了临床医生对 ＰＳＨ的诊
断水平［１０］。ＰＳＨＡＭ评分≥８分诊断 ＰＳＨ的敏感性
为９４％，特异性为３５％［１１］。

大多数ＰＳＨ症状是由外部刺激所诱发，如疼痛、
尿潴留或运动，但这些症状缺乏特异性。在明确诊断

患者为ＰＳＨ之前应排除其他症状相似的疾病，如癫痫
发作、颅内高压、脑积水、中枢性发热、恶性高热等［１２］。

国外还曾报道过一些较为少见的、易与之混淆的疾病，

如抗精神病药物引起的严重不良反应恶性综合征、甲

状腺功能亢进危象、致死性紧张症、深静脉血栓形成、

肺栓塞、戒断综合征等［１３］。

　　三、ＰＳＨ与神经重症疾病

ＰＳＨ的主要潜在病因是创伤性脑损伤（ＴＢＩ），约
８０％的患者继发于 ＴＢＩ［１４］，１０％的患者继发于缺氧后
脑损伤，５％的患者继发于脑卒中，其余患者继发于脑

积水、肿瘤、低血糖、感染或不明原因。脑损伤后交感

神经兴奋间歇性波动，患者出现心跳加速、血压升高、

血液重新分配以确保氧气供应及其他重要生理过程顺

利进行。ＰＳＨ的发生与患者的脑损伤程度有关，脑损
伤越严重越容易发生ＰＳＨ，在损伤后２４小时至数周内
出现明显的自主神经不稳定和发热、高血压、心动过

速、呼吸急促、出汗、肌肉挛缩［１５］。对动物的示踪研究

表明，自主神经兴奋由特定的皮质结构调节，包括杏仁

核、海马、岛叶皮质、扣带回皮质、背外侧前额叶皮质和

颞中皮质等［１６］。这些结构通过“中央自主神经网络”

相连接，使内脏感知、自主神经反应、情绪、行为结合起

来，人体损伤分析和功能性神经成像也证实了这些观

察结果。

１．ＰＳＨ与ＴＢＩ
ＴＢＩ是神经重症患者合并 ＰＳＨ的首要原因，ＩＣＵ

常见的ＴＢＩ病因包括闭合性头部损伤、穿透性头部损
伤和爆炸性头部损伤［１７１８］。虽然 ＰＳＨ多发生在重度
ＴＢＩ患者中，但据报道，轻、中度ＴＢＩ也可发生ＰＳＨ［１９］。
ＴＢＩ可能通过破坏中枢自主神经网络导致 ＰＳＨ。对
ＴＢＩ患者行ＭＲＩ检查发现，ＰＳＨ与脑室周围白质、胼胝
体、基底节区和脑干损伤之间存在显著相关性［２０］。来

自梅奥医学中心的一项研究发现，神经重症合并 ＰＳＨ
的平均诊断时间为８．３天，５９％患者在入院后７天内
确诊，３８％患者在入院后３天内确诊［２１］，并建议颅脑

损伤后出现肾上腺素能亢进者均应考虑ＰＳＨ。
Ｆｅｒｎａｎｄｅｚ等［２２］进行的前瞻性研究发现，与未发

生ＰＳＨ的 ＴＢＩ患者相比，合并 ＰＳＨ患者的感染率更
高、ＩＣＵ住院时间更久、机械通气持续时间更长、在急
性期和康复出院时表现更差。但在另一项研究中，

Ｔｏｔｉｋｏｖ等［１７］发现ＴＢＩ患者是否发生 ＰＳＨ与较差的临
床预后或较高的死亡率无关。造成结果不一致的原因

可能是研究使用的药物与剂量、医疗设备（呼吸机类

型、呼吸机参数设置）在整个研究中没有标准化，其他

因素如设计方案、研究类型和样本量也可能造成差异。

一项关于ＴＢＩ患者早期入院特征的回顾性大样本
病例对照研究发现，男性、入院时较高的收缩压、弥漫

性和深部脑损伤ＣＴ征象是早期发生ＰＳＨ的独立危险
因素［１４］。雌激素已被证明在ＴＢＩ动物模型和创伤性脊
髓损伤中发挥神经保护作用，可以缓解自主神经功能

障碍［２３］，这可能是神经激素生物学性别差异所导致。

未来可以进一步研究神经激素、神经炎症、自主神经功

能障碍之间的关系，找出可能的药物靶点，为黄体酮等

雌激素药物治疗ＴＢＩ诱发的ＰＳＨ提供临床证据［２４］。

２．ＰＳＨ与重症脑炎
ＰＳＨ引起的临床并发症如继发性脑损伤、心律失
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常、不明原因发热等可导致重症脑炎患者 ＩＣＵ住院时
间延长，并与死亡率和功能预后有关。重症脑膜炎和

脑炎患儿中ＰＳＨ发生率很高，亚组分析结果显示非细
菌性脑炎患者（５１％）比细菌性脑炎患者（２７％）更容
易发生ＰＳＨ［２５］。在非细菌性脑炎组中 ＰＳＨ与癫痫发
热的高发生率相关，在细菌性脑炎组中则不相关。

抗Ｎ甲基Ｄ天冬氨酸受体（ＮＭＤＡＲ）脑炎是最
常见的自身免疫性脑炎［２６］，以６种主要临床症状为特
征：精神症状或认知障碍、癫痫、语言功能障碍、运动障

碍、自主神经功能障碍、中枢性通气不足。研究发现，

伴ＰＳＨ的抗ＮＭＤＡＲ脑炎患者意识障碍重、持续时间
长、住院花费高、起病时神经功能损伤重、神经功能恢

复周期长［２７］。一项对２０１４～２０１９年在南方医科大学
南方医院神经内科 ＩＣＵ收治的２４例重症抗 ＮＭＤＡＲ
脑炎患者采用ＰＳＨＡＭ量表进行回顾性队列研究，发
现抗 ＮＭＤＡＲ脑炎患者中 ＰＳＨ的发生率可高达
５０％［２８］，其最显著的临床特征是心动过速和体温升

高，普萘洛尔和氯硝西泮治疗效果最优。相关发病机

制可能为交感神经环路中 ＮＭＤＡ受体大量破坏，激素
水平紊乱，在原有免疫损伤基础上继发新的损伤。

３．ＰＳＨ与其他神经重症疾病
脑卒中是ＰＳＨ第三大病因亚组，出血性脑卒中比

缺血性脑卒中更易发生ＰＳＨ（比例为４∶１）。一项针对
康复期重症卒中患者的研究发现，ＰＳＨ发作对卒中患
者意识水平和功能预后没有明显影响［２９］，但更容易发

生脑积水、消化道疾病及健侧的肌张力异常升高。此

外右侧脑半球出血时发生 ＰＳＨ的频率也更高［３０］，尤

其是右侧岛叶皮质，因为自主神经反应可能是半球偏

侧化的。一项前瞻性研究发现，ＰＳＨ与蛛网膜下腔出
血（ＳＡＨ）后延迟性血管痉挛相关［３１］。ＰＳＨ也是缺氧
性脑损伤患者常见并发症，其出现会延迟患者意识恢

复［３２］，导致不良预后。这些神经相关性疾病潜在的病

理生理学及发病机制非常相似，为未来针对 ＰＳＨ的相
关靶向治疗提供了研究思路。

　　四、治疗与预后

ＰＳＨ的治疗既需要预防发作，也需要阻止已经发
生的发作。其治疗三大目的为：避免发作的诱因、减轻

过度的交感神经兴奋、支持性治疗以避免 ＰＳＨ损伤其
他器官和系统［３３］。ＰＳＨ的治疗包括非药物治疗和药
物治疗。非药物治疗包括减少不必要的刺激（如疼

痛、尿潴留、运动）、营养支持等。药物治疗主要针对

特定的细胞表面蛋白如电压门控钙离子通道、γ氨基
丁酸（ＧＡＢＡ）受体、α和β肾上腺素能受体、多巴胺受
体和阿片类受体等，临床医生应结合患者的具体临床

表现，慎重选择适当的药物进行治疗。

ＰＳＨ急性发作期需持续静脉给药以迅速缓解症状
和减轻患者痛苦，常选择α２肾上腺素能受体激动剂右

美托咪定、阿片受体激动剂吗啡［３４］。右美托咪定较其

他镇静药物起效迅速，还可以连续静脉滴注，降低重症

神经患者并发 ＰＳＨ的风险，并明显降低 ＰＳＨ患者的
ＰＳＨＡＭ评分［３５］。吗啡是 ＰＳＨ患者镇静镇痛的常用
一线药物，可以以剂量依赖的方式中止 ＰＳＨ发作并控
制疼痛，还可通过调节中枢通路来抑制交感神经兴

奋［３６］。ＰＳＨ稳定期可选用β受体阻滞剂普萘洛尔，其
具有亲脂性，可穿过血脑屏障，能有效抑制儿茶酚胺效

应，尤其是发热、出汗和心动过速［３７］，但不良反应包括

心动过缓、支气管痉挛、低血压和低血糖。另一种 α２
肾上腺受体激动剂可乐定减少中枢神经系统的交感冲

动传出［３６］，是治疗心动过速和高血压最有效的药物，

但对心功能可能有很严重的影响，因此要密切观察血

流动力学。加巴喷丁则通常用于治疗神经性疼痛［３８］。

上述几种不同类型的药物作用于一系列的分子靶点，

联合用药可能疗效更佳。

早期识别对于治疗ＰＳＨ引起的继发性疾病至关重
要，ＰＳＨ发作持续时间约３０分钟，平均每天５～６次，
２０％的ＰＳＨ患者在１年后会继续出现阵发性交感神
经兴奋。如反复发作可引起营养缺乏、皮肤破裂、心力

衰竭、电解质及酸碱平衡紊乱、脑水肿加重、脑缺血缺

氧和脑细胞坏死、静息能量消耗增加、体重减轻（２５％
～２９％）、异位骨化（关节发热或疼痛）和免疫抑制［３９４０］。

提升对ＰＳＨ的识别和防治水准、改善患者预后是日后
研究的追求目标和前进动力。

　　五、总结与展望

ＰＳＨ在神经重症患者中并不罕见，与高死亡率、高
医疗费用、住院时间延长和较差的预后有关。过去由

于缺乏统一的诊断与治疗标准以及对发病机制和病理

生理学理解不足，阻碍了临床医生对 ＰＳＨ患者的诊断
和治疗。根据统一的共识结合患者临床表现、体征及

其他影像学资料，可以更好地帮助临床医生掌握患者

病情变化和制定治疗方案。鉴于 ＰＳＨ是一种动态发
展的临床综合征，未来的研究应考虑神经解剖学、神经

生理学及ＰＳＨ症状学之间的时间和因果关系。然而
目前大部分科学研究受其研究范围、样本数量和各种

混杂因素的影响，还不能做出相关的肯定性结论。因

此还需要更多研究来进一步明确其病因学和发病机

制，早期识别高危患者，为疾病预防或治疗提供策略，

推动ＰＳＨ的治疗向精准医疗的方向迈进。
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