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目的
!

探讨干燥综合征合并视神经脊髓炎谱系疾病"

34567.66

$的临床特点及复发影响因素%方

法
!

将
1%$$

年
$

月至
1%$)

年
$1

月南方医科大学南方医院确诊的
$-(

例视神经脊髓炎谱系疾病"

34567

$患者!

分为
34567.66

组及
34567.

非
66

组!收集两组患者的一般情况&检查结果&治疗及复发情况等临床资料!分析

两组患者的临床特点及复发影响因素%结果
!
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组较
34567.

非
66

组女性比例高"

('&(8!"&

-)&-8

!

#

$

%&%2

$&治疗前扩展功能障碍状态量表"
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组复发率更高"
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$&应用免疫抑制剂治疗
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$为
34567.66

复发的独立影响因素%结论
!

34567.66

较
34567.

非
66

女性发病率高&

病情严重!且更容易复发!使用免疫抑制剂可有效降低
34567.66

的复发率%
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345

&是一

种主要累及神经系统的炎性病变#以视神经炎和横贯

性脊髓炎同时或者短期内相继发生为特征#因为临床

上复发性神经炎和复发性节段横贯性脊髓炎容易进

展为视神经脊髓炎#故目前将其与视神经脊髓炎一并

称为视神经脊髓炎谱系疾病$
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重庆医学
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66

&是一种以侵犯外分泌腺尤其

以侵犯唾液腺和泪腺为主的慢性炎症性自身免疫病#

临床上除眼干和口干的症状外#也可出现多系统和多

器官损伤的症状'

1

(

)

近来越来越多的研究报道
34567

患者常常伴

发
66

#多以临床个案报道为主#

34567

合并
66

的发

病率为
18

"

'%8

'

'

(

)目前国内外关于
34567

合并

66

与单纯
34567

之间差异的相关研究不多#关于

34567

合并
66

的复发影响因素的相关研究甚少)

分析
34567

合并
66

的临床特点及其复发影响因

素#对两种疾病伴发的认识及临床上治疗方案的选择

均有重要意义)本研究搜集了
$-(

例
34567

患者

的临床和影像学特征#其中合并
66

患者
''

例#分析

其临床特点及复发影响因素#以期为临床治疗提供

帮助)

>

!

资料与方法

>&>

!

一般资料
!

对
1%$$

年
$

月至
1%$)

年
$1

月南方

医科大学南方医院神经内科*风湿免疫科的住院患者

进行筛选)纳入标准!$

$

&符合
1%%)

年
YZ3[9<.

TMN\

等'

0

(提出的
345

诊断标准%$

1

&符合
1%$1

年

美国风湿病学会的
66

诊断标准'

2

(

)排除标准!$

$

&其

他导致视力下降的眼科疾病$青光眼*屈光不正*视网

膜病变等&*颅内病变$脑血管病变*感染性疾病*变性

疾病等&或其他性质的视神经病变$遗传性*创伤性*

缺血性等&%$

1

&排除其他可能导致眼干和口干的自身

免疫性疾病)最终纳入符合纳入标准的患者
$-(

例)

>&?

!

方法
!

收集
$-(

例患者的临床资料#包括性别*

发病年龄*就诊年龄*病程*首发症状*扩展功能障碍

状态量表$

9766

&评分*实验室检查*影像学检查*治

疗方案及随访
$

年内复发情况等临床资料)复发的

定义!患者报告或客观检查到新的急性中枢神经系统

脱髓鞘事件#距离上次发作间隔时间至少
$

个月#并

且临床症状至少持续
$!

'

)

(

)采用细胞转染免疫荧光

法进行血清
=]U0.Z

J

[

检测)根据患者是否合并

66

#将
$-(

例
34567

患者分为
34567.66

组$

''

例#

$/&08

&*

34567.

非
66

组$

$0)

例#

/$&)8

&#比较

两组间临床特点*实验室检查*影像学特点*

$

年内复

发情况的差异)

>&@

!

统计学处理
!

采用
6U6611&%

进行数据分析)

计数资料用率表示#组间比较采用
!

1 检验%计量资料

用
H:"

表示#组间比较采用独立样本
;

检验%对可能

影响
34567

复发的多个自变量先进行单因素分析#

再对有统计学意义的指标进行多因素
"̂

J

#+D#F

回归

分析)以
#

$

%&%2

为差异有统计学意义)

?
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结
!!

果
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一般情况
!

在纳入研究的
$-(

例患者中#

34567.66

患者
''

例$

$/&08
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34567.

非
66

患

者
$0)

例$

/$&)8

&%女
$0'

例$

-(&(8

&#男
')

例

$

1%&$8

&%年龄最大
-'

岁#最小
$2

岁#平均年龄

$

01&'%:$2&%2

&岁)相 比
34567.

非
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患 者#
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患 者 的 女 性 比 例 更 高 $

('&(8 !"&
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#

#
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&#治疗前
9766

评分更高'$

2&$2:

1&20

&分
!"&

$

'&/$:1&-$

&分#

#

$

%&%2

()两组患者

发病年龄*病程差异无统计学意义$表
$

&)

表
$
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34567.66

及
34567.

非
66

患者初发情况分析

项目
34567.66

组$

*;''

&

34567.

非
66

组$

*;$0)

&

#

女性'

*

$

8

&(

'$

$

('&(

&

$$1

$

-)&-

&

%&%1)

发病年龄'

>

$

:D

&#岁(

0$&$1

$

$0&')

&

0%&22

$

$2&'0

&

%&/02

病程'

>

$

:D

&#月(

1'&0)

$

0)&-(

&

1$&)$

$

0$&''

&

%&/11

治疗前
9766

评分'

>

$

:D

&#分(

2&$2

$

1&20

&

'&/$

$

1&-$

&

%&%$%

首次发作视神经受累情况'

*

$

8

&(

!

视神经$单侧&

$

$

'&%

&

$$

$

-&2

&

%&'2%

!

视神经$双侧&

2

$

$2&1

&

$-

$

$$&)

&

%&2-(

视觉诱发电位$

_9U

&'

*

$

8

&(

!

潜伏期延长
)

$

$/&1

&

1/

$

$(&1

&

%&/(2

!

波幅降低
1

$

)&$

&

$-

$

$$&)

&

%&'0-

首次发作颅内受累情况'

*

$

8

&(

大脑'

*

$

8

&(

(

$

1-&'

&

1/

$

$(&1

&

%&'%%

!

额叶
0

$

$1&$

&

$)

$

$$&%

&

%&/0/

!

颞叶
$

$

'&%

&

'

$

1&$

&

%&-'1

!

顶叶
'

$

(&$

&

-

$

0&/

&

%&''1

1(2

重庆医学
1%$(

年
1

月第
0/

卷第
0

期



续表
$

!!

34567.66

及
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非
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患者初发情况分析
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首次发作受累部位
!

所有纳入患者首次发作时

均进行视觉诱发电位$

_9U

&*头颅及脊髓磁共振

$

4<Z

&检查)结果显示#

$''

例$

-0&-8

&患者的脊髓

至少一处受到损伤#

$$2

例$

)0&18

&患者头颅中出现

至少一处病灶)两组患者视神经受累均以双侧居多#

受累时
_9U

检查均有潜伏期延长的特点)但两组间

视神经受累损伤位点及方位差异无统计学意义$

#

%

%&%2

&)大脑病灶中#岛叶损伤出现差异#

34567.66

患者岛叶损伤比例较
34567.

非
66

患者高$

'&%8

!"%

#

#;%&%'2

&#额叶*颞叶*顶叶*枕叶*海马损伤无

明显差异)脑内其他部位如小脑*脑干*间脑损伤及

脑白质变性均无明显差异)脊髓损伤中#颈髓及腰髓

损伤无明显差异#但 胸 髓 损 伤 差 异 明 显#

''

例

34567.66

患者中#

1$

例$

)'&)8

&出现胸髓损伤#

$0)

例
34567.

非
66

患者中#

)%

例$

0$&$8

&出现胸

髓损伤#

34567.66

患者的胸髓受累率更高$

#;

%&%$1

&)

?&@

!

实验室检查
!

两组患者的血常规*生化$肝功

能*肾功能*电解质&等指标比较差异均无统计学意义

$

#

%

%&%2

&)脑脊液常规及生化检查*

=]U0

检测结

果比较见表
$

)

''

例
34567.66

患者中有
1-

例

$

/$&/8

&进行了脑脊液检查#而
$0)

例
34567.

非

66

患者中仅
(2

例$

)2&$8

&完善了脑脊液检查)相比

于
34567.

非
66

患者#

34567.66

患者的脑脊液糖

浓度较低#但差异无 统 计 学 意 义 $

# ;%&%)-

&#

34567.66

患者
=]U0.Z

J

[

阳性率为
/-&(8

#在

34567.

非
66

患者中阳性率为
/(&%8

#其他指标差

异均无统计学意义$

#

%

%&%2

&)

?&A

!

治疗及复发影响因素分析
!

$-(

例
34567

患

者均有至少
$

年的随访资料#

34567.66

患者有
$2

例复发#

34567.

非
66

患者有
')

例复发#前者
$

年

内复发比例显著高于后者$

02&28!"&10&-8

#

#

$

%&%2

&)随访时
34567.66

患者复发脊髓受累比例

较高#其 中 颈 髓 和 胸 髓 受 累 比 例 均 为
2'&'8

#

34567.

非
66

患者复发颈髓受累比例最高#达

-1&18

#其次为胸髓*颅内)两组患者复发时视神经*

颅内*脊髓受累情况对比#差异均无统计学意义$

#

%

%&%2

&)

$2

例复发的
34567.66

患者中复发前接受连

续
)

个月以上的免疫抑制剂治疗者
2

例#

34567.

非

66

患者有
$%

例#两组比较差异无统计学意义$表
1

&)

'(2

重庆医学
1%$(

年
1

月第
0/

卷第
0

期



表
1

!!

34567.66

及
34567.

非
66

患者随访
$

年复发情况分析"

*

$

8

%#

因素
34567.66

组复发$

*;$2

&

34567.

非
66

组复发$

*;')

&

#

复发时视神经受累情况

!

视神经$单侧&

$

$

)&-

&

2

$

$'&(

&

%&0))

!

视神经$双侧&

'

$

1%&%

&

/

$

11&1

&

%&/)%

复发时颅内受累情况

!

大脑
0

$

1)&-

&

$'

$

')&$

&

%&2$0

!

脑干
2

$

''&'

&

-

$

$(&0

&

%&()0

!

间脑
'

$

1%&%

&

$%

$

1-&/

&

%&2)$

复发时脊髓受累情况

!

颈髓
/

$

2'&'

&

1)

$

-1&1

&

%&$(1

!

胸髓
/

$

2'&'

&

$-

$

0-&1

&

%&)($

!

腰髓
$

$

)&-

&

0

$

$$&$

&

%&)1-

复发前应用免疫抑制剂治疗$连续
)

个月以上&

2

$

''&'

&

$%

$

1-&/

&

%&)(1

表
'

!!

34567.66

患者复发影响因素分析

因素
单因素分析

随访
$

年内复发$

*;$2

&

#

多因素分析

$%

$

(28B'

&

#

治疗前
9766

评分'

>

$

:D

&#分(

)&-'

$

1&%(

&

%&%%0 1&2-0

$

$&12$

"

2&1('

&

%&%$%

初次发作胸髓受累'

*

$

8

&(

)

$

0%&%

&

%&%00 $&)$2

$

%&0%0

"

0&0($

&

%&'11

是否应用免疫抑制剂治疗'

*

$

8

&(

2

$

''&'

&

%&%'% %&'0(

$

%&%00

"

%&-(-

&

%&%1(

$-(

例患者中#

-(

例$

00&$8

&使用了连续
)

个月以上

的免疫抑制剂治疗#其中硫唑嘌呤
20

例$占比达

)/&08

&#环磷酰胺
'%

例$占
0%&%8

&#其余麦考酚吗

乙酯*甲氨蝶呤*来氟米特等共占
$2&/8

)单因素分

析显示#治疗前
9766

评分*初次发作胸髓受累*应用

免疫抑制剂治疗$连续
)

个月以上&#均与
34567

复

发相关)

"̂

J

#+D#F

多因素分析结果显示#治疗前

9766

评分$

$%;1&2-0

#

#

$

%&%2

&*应用免疫抑制剂

治疗$

$%;%&'0(

#

#

$

%&%2

&是
34567.66

患者复发

的独立影响因素$表
'

&#其中应用免疫抑制剂治疗是

保护因素)

@

!

讨
!!

论

!!

近年来研究发现#

34567

患者病程中常伴发自

身免疫性疾病#

66

是其中较为常见的一种#且有研究

证明
34567.66

患者的病情更加复杂*严重#预后更

差)在
34567

患者中#何种患者更容易并发
66

*哪

些因素可能影响
66

的并发及疾病复发#目前国内外

尚缺乏全面*有针对性的研究)因此探讨
34567

合

并
66

的临床特点及复发影响因素#有利于指导临床

早期识别患者*早期干预#对于改善患者预后具有重

要的意义)

本研究发现#女性
34567

患者更易并发
66

#

34567.66

组的女性比例高达
('&(8

#远高于其在

34567.

非
66

组中的比例$

-)&-8

&#二者差异有统

计学意义$

#

$

%&%2

&)这与国内张遥等'

-

(研究得出的

结论相似#该研究表明
34567

合并结缔组织病的患

者中女性比例显著高于单纯
34567

组)因此#女性

34567

患者在病程中出现
66

的可能性更大)这可

能与
34567

*

66

的发病特点有关#据报道#

34567

与
66

均 具 有 女 性 发 病 率 高 于 男 性 的 特 点'

-./

(

)

34567.66

的发病也以女性为主#且高于
34567.

非
66

组)除性别差异以外#本文未在两组患者的发

病年龄*病程长短上发现显著性差异#这与近年来国

内外研究'

(.$%

(得出的结论相似)

9766

量表是临床中常用的用于评价患者神经系

统症状或功能残疾程度的量表#在一定程度上可反映

34567

病情的严重程度)本研究发现#

34567.66

组患者的治疗前
9766

评分得分更高#平均为$

2&$2

:1&20

&分#意味着大部分
34567.66

患者已不能正

常工作#尚可独立行走或需辅助下行走)而
34567.

非
66

患 者 平 均 得 分 低 于
34567.66

组 '平 均

$

'&/$:1&-$

&分#

#;%&%$%

(#患者尚可独立行走和正

常工作)这揭示了
34567

病情更严重的患者更有

可能并发
66

#另一方面#也证实了
34567.66

患者

的病情更严重*预后更差#这与大多数相关研究'

$$.$1

(

的结论相符)国内杨红等'

$%

(发现#相比于
34567.

非
66

患者#

34567.66

患者的
9766

评分更高#预

后更差)张伟赫等'

$'

(的研究也发现#并发系统性自身

0(2

重庆医学
1%$(

年
1

月第
0/

卷第
0

期



免疫性疾病的
34567

患者的治疗前
9766

评分大

于或等于
0&2

分者居多)而
aM53[

等'

(

(的研究则

认为#

34567.66

与
34567.

非
66

患者在
9766

评

分上并无显著差异)由此可见#目前国内外对于

9766

评分高低与
34567.66

之间的关系尚存争议#

这可能与
9766

评分的时机有关)本文与张伟赫

等'

$'

(的研究均在治疗前评估患者的
9766

评分#发现

了
34567.66

与
34567.

非
66

患者在
9766

评分

上差异有统计学意义#而杨红等'

$%

(与
aM53[

等'

(

(

的研究未说明评分时机)因此#

9766

评分高低与

34567

患者并发
66

是否存在关联#尚需更多研究

证实#目前可考虑将
9766

评分较高作为并发
66

的

独立危险因素#并作为预测
34567

并发
66

的指标

之一)

有研究'

$0

(表明#

=]U0

抗体的出现可能预示着

34567

并发
66

的可能性增加#

=]U0

抗体可能在

二者的并发发病机制中起一定的作用#且有研究'

$2

(发

现抗体滴度高的患者视力损害*脊髓受累均更严重#

治疗后不易缓解)在
66=

"

<"

抗体阳性的
345

患

者体内#

66=

"

<"

抗体通过触发核因子
.

#

b

的转录调

节作用#影响各种炎性因子的表达#介导慢性炎症的

发生#破坏血脑屏障#进而使
=]U0

抗体更易通过#因

此
=]U0

抗体得以在
345

的炎症中发挥作用)有

研究'

$)

(发现#在大脑已经存在炎性反应时#

=]U0

抗

体可通过血脑屏障到达大脑炎症部位#选择性地作用

于表达
=]U0

的星形胶质细胞#进一步加重大脑的炎

性损伤#由此认为#在已有病变基础上#

=]U0

抗体可

加重疾病和损伤)在本研究中#

34567.66

患者脑

脊液白细胞数升高#可能也与
66=

"

<"

抗体*

=]U0

抗体联合作用导致血脑屏障破坏有关#尽管与

34567.

非
66

组没有明显的统计学差异#这可能因

两组间行脑脊液检查比例不一致所致$病例组脑脊液

检查比例
/$&/8

#对照组仅
)2&$8

&)本研究中

34567.66

患者与
34567.

非
66

患者
=]U0

抗体

的阳性率均较高#首次发作时视力及脊髓受累程度相

当#二者之间无显著差异#这与
P=<ZN6

等'

$-

(的研究

结果一致)

多年来国内外少有研究比较
34567.66

患者与

34567.

非
66

患者在影像学特点上的差异#本文就

这一问题进行了详细统计和分析)对头颅
4<Z

损伤

位点的分类分析发现#在两组患者中#均有一定比例

的患者发生了视神经损伤 $

34567.66

患者与

34567.

非
66

患者分别为
$/&18

*

$(&18

&#两组患

者脑内损伤位点频率排序相同#依次为脑干
%

大脑
%

间脑
%

小脑#而在大脑中#额叶与顶叶似乎更容易受

累#但两组间差异无统计学意义)然而#岛叶的损伤

在
34567.66

患者中更常见 $

'&%8 !"%

#

#;

%&%'2

&)岛叶位于大脑外侧裂深部#主要负责躯体和

运动感觉#并部分涉及听觉和语言功能的控制#研究

两组患者深*浅感觉受损情况可能揭示
34567.66

患者岛叶损伤与感觉丧失的潜在联系#但本研究岛叶

损伤例数少#不足以支持分析)国内张伟赫等'

$'

(的研

究发现#

34567

患者合并自身免疫性疾病时#其脊

髓受累节段数多于不合并自身免疫性疾病时)本研

究未发现两组患者在受累节段数上的差异#但通过对

脊髓
4<Z

损伤位点的分析发现#两组患者首次发作

时胸髓损伤出现显著差异#

34567.66

组胸髓损伤

率显著高于
34567.

非
66

组$

)'&)8!"&0$&$8

#

#;%&%$1

&#这表明
34567.66

患者更易出现胸髓损

伤#然而复发时脊髓受累情况对比#两组间差异无统

计学意义)

34567

患者临床易反复发作#且发作后残疾程

度增加#因此减少复发是其治疗的重点)

34567

急

性期主张用大剂量激素冲击治疗#目的是减轻神经脱

髓鞘损害#反应较差者可改用血浆置换疗法或联合丙

种球蛋白治疗%缓解期主要应用免疫抑制剂#治疗目

的重在减少复发'

$/

(

)本研究发现#相比于
34567.

非
66

患者#

34567.66

患者
$

年内复发率更高#且

治疗前
9766

评分*初次发作胸髓受累为
34567

复

发的危险因素#应用免疫抑制剂治疗$连续
)

个月以

上&为
34567

复发的保护因素)这与贾楠等'

$(

(的

研究结论相似#其发现
34567.66

患者较
34567.

非
66

患者年复发率高#且应用免疫抑制剂治疗可有

效降低复发率)本研究中患者连续
)

个月以上使用

的免疫抑制剂有硫唑嘌呤*环磷酰胺*麦考酚吗乙酯

等#近年来免疫抑制治疗在
34567

患者中的价值已

被很多研究证实#硫唑嘌呤*环磷酰胺*环孢素
=

和麦

考酚吗乙酯等均被证明可缓解病情*减少复发'

1%.1$

(

)

目前也有研究发现#利妥昔单抗对上述治疗不敏感的

345

患者有效#且对复发性
345

患者有显著疗

效'

11

(

)因此#对于
34567.66

患者#应注意
9766

评

分高*初次发作胸髓受累对复发的影响#并可提倡使

用免疫抑制剂作为常规治疗#以减少复发*改善预后)

综上所述#

66

是
34567

的常见并发症#二者关

系密切)本研究表明#相比于
34567.

非
66

患者#

34567.66

患者女性居多#

9766

评分得分较高#岛

叶及胸髓损伤更常见#以上指标为
34567

并发
66

的危险因素#临床上应注意观察#以预测患者并发的

可能性)此外#相比于
34567.

非
66

患者#

34567.

66

患者的
$

年内复发率更高#且治疗前
9766

评分

高*初次发作胸髓受累为复发的危险因素#因此#临床

上应特别注意对该人群的长期监测与随访)而应用

免疫抑制剂治疗$连续
)

个月以上&可显著降低

34567.66

患者的复发率#因此临床上应提倡对

2(2

重庆医学
1%$(

年
1

月第
0/

卷第
0

期



34567.66

患者常规应用免疫抑制剂#以减少复发*

改善预后)
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