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　 　 【摘要】 　 目的　 探讨视神经脊髓炎谱系病(ＮＭＯＳＤ)患者痛性强直痉挛(ＰＴＳ)与脊髓损伤之间的关系ꎮ
方法　 收集 １３８ 例 ＮＭＯＳＤ 患者的临床资料、血清抗水通道蛋白 ４ 抗体(ＡＱＰ４￣ＩｇＧ)结果及磁共振检查结果ꎬ
进行临床特点分析ꎮ 同时对累及脊髓的 ＮＭＯＳＤ 患者进行美国脊髓损伤委员会残损分级(ＡＩＳ)评定ꎬ探讨

ＰＴＳ 与脊髓损伤之间的关系ꎮ 结果 　 ＮＭＯＳＤ 患者中 ＰＴＳ 的患病率为 ３６.９６％(５１ / １３８)ꎬ５１ 例伴发 ＰＴＳ 的

ＮＭＯＳＤ 患者均与脊髓病变相关ꎬ与不伴发 ＰＴＳ 的 ＮＭＯＳＤ 患者有非常显著的统计学差异(Ｐ<０.０１)ꎮ 伴发

ＰＴＳ 的 ＮＭＯＳＤ 患者起病年龄、性别、病程、ＡＱＰ４￣ＩｇＧ 阳性率、受累脊髓部位、节段范围以及 ＡＩＳ 分级与不伴发

ＰＴＳ 的 ＮＭＯＳＤ 患者比较ꎬ差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 结论　 ＰＴＳ 与脊髓病变相关ꎬ是缓解期及复发缓解期

较为常见的症状ꎮ 本研究未见 ＰＴＳ 与受累脊髓部位及节段范围存在相关性ꎬ也未见 ＰＴＳ 与 ＡＩＳ 分级存在相
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ＤＯＩ:１０.３７６０ / ｃｍａ.ｊ.ｉｓｓｎ.０２５４￣１４２４.２０２０.０４.０１３

Ｐａｉｎｆｕｌ ｔｏｎｉｃ ｓｐａｓｍ ａｎｄ ｓｐｉｎａｌ ｃｏｒｄ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｎｅｕｒｏｍｙｅｌｉｔｉｓ ｏｐｔｉｃａ ｓｐｅｃｔｒｕｍ ｄｉｓｏｒｄｅｒ
Ｌｉ Ｑｉｎｙｉｎｇ１ꎬ Ｗａｎｇ Ｂｅｉ２ꎬ Ｌｉ Ｙａｎａｎ３ꎬ Ｑｕａｎ Ｃｈａｏ４ꎬＺｈｏｕ Ｌｅｉ４ꎬ Ｚｈａｎｇ Ａｎｊｉｎｇ５ꎬ Ｊｉａ Ｊｉｅ１ꎬ６ꎬ Ｌｉ Ｆａｎｇ６ꎬ７

１Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ Ｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ ２Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｎｅｕｒｏｌｏｇｙꎬ Ｊｉｎｇ′ａｎ Ｄｉｓｔｒｉｃｔ Ｃｅｎｔｒｅꎬ Ｈｕａｓｈａｎ Ｈｏｓｐｉｔａｌ Ｆｕｄａｎ
Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ Ｊｉｎｇ′ａｎ Ｂｒａｎｃｈꎬ Ｓｈａｎｇｈａｉ ２０００４０ꎬ Ｃｈｉｎａꎻ ３Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ Ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ Ｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ Ｇｏｎｇｙｉ
Ｐｅｏｐｌｅ′ ｓ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ Ｇｏｎｇｙｉ ４５１２００ꎬ Ｃｈｉｎａꎻ ４Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｎｅｕｒｏｌｏｇｙꎬ ６Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ Ｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ
Ｈｕａｓｈａｎ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ Ｆｕｄａｎ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｓｈａｎｇｈａｉ ２０００４０ꎬ Ｃｈｉｎａꎻ ５Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ Ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ Ｍｅｄｉ￣
ｃｉｎｅꎬ Ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ Ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｓｈａｎｇｈａｉꎬ Ｓｈａｎｇｈａｉ ２０００４０ꎬ Ｃｈｉｎａꎻ ７Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｒｅｈａｂｉｌｉｔａｔｉｏｎ Ｍｅｄｉ￣
ｃｉｎｅꎬ Ｔｈｅ Ｎｏｒｔｈ Ｈｕａｓｈａｎ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ Ｂａｏｓｈａｎ Ｂｒａｎｃｈꎬ Ｓｈａｎｇｈａｉ ２００４３１ꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ: Ｌｉ Ｆａｎｇꎬ Ｅｍａｉｌ: ｆａｎｇｌ＠ ｆｕｄａｎ.ｅｄｕ.ｃｎ

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｐａｉｎｆｕｌ ｔｏｎｉｃ ｓｐａｓｍ (ＰＴＳ) ａｎｄ ｓｐｉｎａｌ ｃｏｒｄ
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ｇｒａｄｉｎｇ ａｍｏｎｇ ｔｈｅｓｅ ｓｕｂｊｅｃｔｓ.
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　 　 视神经脊髓炎(ｎｅｕｒｏｍｙｅｌｉｔｉｓ ｏｐｔｉｃａꎬＮＭＯ)是以视
神经炎和长节段脊髓炎为主要临床特征的神经免疫疾
病ꎬ视神经脊髓炎谱系病(ｎｅｕｒｏｍｙｅｌｉｔｉｓ ｏｐｔｉｃａ ｓｐｅｃｔｒｕｍ
ｄｉｓｏｒｄｅｒꎬＮＭＯＳＤ)则是具有 ＮＭＯ 部分或全部临床特
点的谱系疾病ꎬ除视神经、脊髓以外ꎬ还可累及大脑、脑
干等部位ꎬ可以伴或不伴有抗水通道蛋白 ４ 抗体( ｉｍ￣
ｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ Ｇ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ ｔｏ ａｑｕａｐｏｒｉｎ￣４ꎬ ＡＱＰ４￣
ＩｇＧ) [１￣２]ꎮ

痛性强直痉挛(ｐａｉｎｆｕｌ ｔｏｎｉｃ ｓｐａｓｍꎬＰＴＳ)是指反复
发作的阵发性异常扩散性疼痛并伴有强直性痉挛ꎬ可
累及单个或多个肢体ꎮ ＰＴＳ 有别于其他类型的痛感发
作ꎬ多在有肢体不同程度持续性强直感的基础上发生
痛性痉挛ꎮ 通常是自发性的ꎬ也可由主动或被动运动、
感觉刺激或情绪波动等因素诱发ꎬ一般不伴有意识障
碍ꎬ痛感可从身体某一部位扩散至其他部位ꎬ大多持续
数秒至数分钟ꎬ可伴有自主神经症状ꎬ如皮肤发红、出
汗、竖毛等ꎬ脑电图检查无异常放电现象[３￣５]ꎮ 尽管
ＰＴＳ 由 Ｍａｔｈｅｗｓ 首次在多发性硬化(ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬ
ＭＳ)中描述[６]ꎬ但是最近的研究表明其在 ＮＭＯＳＤ 患
者中更为常见ꎬ 患病率更高ꎬ 患病率在 ２５. ００％ ~
２６.６６％之间[４ꎬ ７]ꎮ ＰＴＳ 严重影响 ＮＭＯＳＤ 患者康复、
日常生活能力及生活质量ꎬ并可引发抑郁、焦虑等精神
问题[３]ꎮ

Ｋｉｍ[４]研究显示 ９８.７％的 ＮＭＯ 患者 ＰＴＳ 都与脊
髓炎有关ꎮ 国内学者的研究也表明所有 ＮＭＯＳＤ 患者
的 ＰＴＳ 都紧随脊髓炎的发作之后出现ꎬ而且不会出现
在仅有视神经炎或者颅内损伤的 ＮＭＯＳＤ 患者中[３]ꎮ
根据上述相关研究结果可以推测 ＰＴＳ 的发生与脊髓
受损密切相关ꎮ 然而ꎬ目前尚无 ＰＴＳ 发作与脊髓损伤
严重程度相关性的文献报道ꎬＰＴＳ 与脊髓受损部位和
节段范围之间存在何种关系ꎬ以及 ＰＴＳ 与 ＡＱＰ４￣ＩｇＧ

阳性率间的关系也鲜见报道[３￣４ꎬ ７￣８]ꎮ 本文就此进行
探讨ꎮ

对象与方法

一、研究对象
收集 ２０１７ 年 １１ 月至 ２０１８ 年 １２ 月复旦大学附

属华山医院及上海市静安区中心医院神经内科收治
的 ＮＭＯＳＤ 患者 １３８ 例ꎬ其中男性 １６ 例ꎬ女性 １２２
例ꎬ平均年龄(４３.３７±１５.６３)岁ꎬ平均病程 ３４.４ 个月ꎮ
患者入选标准:①所有 ＮＭＯＳＤ 患者诊断均符合 ２０１５
版 Ｗｉｎｇｅｒｃｈｕｋ 诊断标准[２] ꎻ②患者或家属签署知情
同意书ꎮ 排除标准:①合并癫痫、外伤、肿瘤等影响
病情判断的患者ꎻ②意识障碍、严重认知功能障碍或
严重言语功能障碍ꎬ无法完成评定者ꎮ 依据就诊当
日是否合并发生 ＰＴＳꎬ分为单纯 ＮＭＯＳＤ 组(８７ 例)
和 ＮＭＯＳＤ 合并 ＰＴＳ 组(５１ 例)ꎮ

二、临床资料收集及量表评估
收集临床资料的内容主要包括性别、年龄(起病

年龄及就诊时的年龄)、首次发病时间(病程)、血清
ＡＱＰ４￣ＩｇＧ 抗体结果及磁共振检查结果ꎮ 同时通过问
卷量表形式评估就诊当日 ＮＭＯＳＤ 患者有无 ＰＴＳ 发
作ꎮ 对于有脊髓受累的患者ꎬ使用美国脊髓损伤委员
会残损分级(Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｓｐｉｎａｌ Ｉｎｊｕｒｙ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ Ｉｍｐａｉｒ￣
ｍｅｎｔ Ｓｃａｌｅꎬ ＡＩＳ)评定脊髓损伤严重程度(表 １) [９]ꎮ

三、统计学方法
采用 ＳＰＳＳ ２０.０ 版软件进行统计学分析ꎮ 符合正

态分布的计量资料采用(ｘ－ ±ｓ)形式表示ꎬ两组间比较
采用 ｔ 检验ꎬ两组间计数资料比较采用 χ２ 检验或
Ｆｉｓｈｅｒ′ｓ精确概率法ꎮ 非正态分布计量资料比较采用
Ｗｉｌｃｏｘｏｎ Ｍａｎｎ￣Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验ꎮ Ｐ<０.０５ 表示差异有
统计学意义ꎮ

表 １　 美国脊髓损伤委员会残损分级(ＡＩＳ)

分级 类型 具体情况

Ａ 完全性损伤 鞍区(Ｓ４ ￣Ｓ５)无任何感觉或运动功能保留

Ｂ 不完全损伤 神经平面以下包括鞍区(Ｓ４ ￣Ｓ５)无运动但有感觉功能保留ꎬ且身体任何一侧运动平面以下无 ３ 个阶段以上的运动功
能保留

Ｃ 不完全损伤 神经平面以下有运动功能保留ꎬ且单个神经损伤平面以下超过一半的关键肌肌力小于 ３ 级

Ｄ 不完全损伤 在神经平面以下存在运动功能ꎬ并且大部分关键肌的肌力≥３ 级

∗Ｅ 正常 感觉与运动功能正常

　 　 注:“∗”表示患者曾有过肢体无力、麻木等运动感觉损伤的表现ꎬＭＲＩ 上曾有脊髓受损病灶的存在ꎬ经过治疗后复查 ＭＲＩ 脊髓上的病灶虽然存

在ꎬ但患者感觉与运动功能完全恢复至正常
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表 ２　 两组 ＮＭＯＳＤ 患者临床资料及受累部位情况

组别 例数 年龄(岁ꎬｘ－±ｓ) 起病年龄(岁ꎬｘ－±ｓ) 性别(例)
男 女

病程
[月ꎬ中位数(范围)]

ＡＱＰ４ 抗体阳性
(例)

ＮＭＯＳＤ 合并 ＰＴＳ 组 ５１ ４６.４３±１４.４０ ４４.１８±１４.５４ ３ ４８ ２７.９(０.５~１３５.０) ４７
单纯 ＮＭＯＳＤ 组 ８７ ４１.５７±１６.１２ ３８.９４±１５.９０ １３ ７４ ３８.２５(０.５~１６８.０) ７１

组别 例数
受累部位(例)

视神经 脊髓 颅内 视神经＋脊髓 视神经＋颅内 脊髓＋颅内 视神经＋脊髓＋
颅内

ＮＭＯＳＤ 合并 ＰＴＳ 组 ５１ ０ ２７ａ ０ １０ａ ０ １０ａ ４ａ

单纯 ＮＭＯＳＤ 组 ８７ １１ ２０ ９ １５ ５ ２１ ６

　 　 注:与单纯 ＮＭＯＳＤ 组比较ꎬａＰ<０.０５

结　 　 果

一、两组 ＮＭＯＳＤ 患者一般资料、受累部位比较
１３８ 例临床确诊为 ＮＭＯＳＤ 的病例中ꎬ有 ５１ 例出

现 ＰＴＳꎬ患病率为 ３６.９６％(５１ / １３８)ꎻＮＭＯＳＤ 合并 ＰＴＳ
组患者的年龄、性别、病程及 ＡＱＰ４￣ＩｇＧ 阳性率与单纯
ＮＭＯＳＤ 组比较ꎬ差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ

磁共振结果显示 ５１ 例 ＮＭＯＳＤ 合并 ＰＴＳ 组患者
中ꎬ脊髓受累 ２７ 例ꎬ脊髓＋视神经受累 １０ 例ꎬ脊髓＋颅
内受累 １０ 例ꎬ脊髓＋视神经＋颅内受累 ４ 例ꎮ 结果显
示 ５１ 例伴发 ＰＴＳ 的 ＮＭＯＳＤ 患者均有脊髓受累ꎬ与单
纯 ＮＭＯＳＤ 组患者比较ꎬ差异有统计学意义(Ｐ<０.０１)ꎮ
见表 ２ꎮ

二、两组患者脊髓受累部位及节段范围的比较
５１ 例伴发 ＰＴＳ 的 ＮＭＯＳＤ 患者均有脊髓受累ꎬ不

伴 ＰＴＳ 的 ８７ 例单纯 ＮＭＯＳＤ 患者中有脊髓受累者 ６２
例ꎮ 两组在受累脊髓部位及节段范围(以受损脊髓节
段数目表示ꎬ如图 １ 中累及 Ｃ７￣Ｔ４ꎬ记为 ５ 个节段)上比
较ꎬ差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 见表 ３ꎮ

　 　 图 １　 １ 例伴发 ＰＴＳ 的 ＮＭＯＳＤ 患者 ＭＲꎬ累及脊髓跨越 Ｃ７ ￣
Ｔ４ꎬ共 ５ 个节段

三、两组患者脊髓受损严重程度比较
伴发 ＰＴＳ 与不伴发 ＰＴＳ 的 ＮＭＯＳＤ 患者的 ＡＩＳ 分

级见表 ４ꎮ 本研究数据显示ꎬ伴发 ＰＴＳ 的 ＮＭＯＳＤ 患者
与单纯 ＮＭＯＳＤ 患者 ＡＩＳ 分级比较ꎬ差异无统计学意

义(Ｐ>０.０５)ꎮ

表 ３　 两组 ＮＭＯＳＤ 患者脊髓受累部位及节段范围

组别　 　 例数
脊髓受累人数(例)

颈髓 胸髓 颈髓＋胸髓

受累脊髓
节段范围
(个ꎬｘ－±ｓ)

ＮＭＯＳＤ 合并 ＰＴＳ 组 ５１ ２２ １３ １６ ５.９±２.４
单纯 ＮＭＯＳＤ 组 ６２ ２２ ２０ ２０ ５.７±２.５

表 ４　 两组 ＮＭＯＳＤ 患者脊髓受损严重程度比较

组别　 　 例数
ＡＩＳ 分级(例)

Ａ Ｂ Ｃ Ｄ Ｅ
ＮＭＯＳＤ 合并 ＰＴＳ 组 ５１ ０ ２ ４ ２７ １８
单纯 ＮＭＯＳＤ 组 ６２ ２ １ ２ ２４ ３３

讨　 　 论

本研究对 １３８ 例 ＮＭＯＳＤ 患者的临床资料及磁共
振检查结果进行分析ꎬ并对磁共振检查结果提示有脊
髓受累的患者进行 ＡＩＳ 量表评估ꎬ结果发现:①只有累
及脊髓的 ＮＭＯＳＤ 患者才会出现 ＰＴＳꎻ②ＰＴＳ 的出现与
受累脊髓部位及节段范围无显著相关性ꎻ③ＰＴＳ 与
ＡＩＳ 分级无显著相关性ꎻ④伴发 ＰＴＳ 的 ＮＭＯＳＤ 患者的
起病年龄、病程、ＡＱＰ４￣ＩｇＧ 阳性率与不伴发 ＰＴＳ 的
ＮＭＯＳＤ 患者间无显著差异ꎮ

国内研究报道 ＰＴＳ 在 ＮＭＯＳＤ 中的患病率在
２７.３％~３２.４％[８ꎬ１０]ꎬ较国外报道的患病率高[４ꎬ７]ꎬ这可
能与亚洲人 ＮＭＯＳＤ 的发病率较白种人高有关[１１]ꎮ
本研究结果支持这种观点ꎮ 本研究结果表明ꎬ只有累
及脊髓的 ＮＭＯＳＤ 患者才会出现 ＰＴＳꎬ这与国内外学
者的研究结果一致[３￣４]ꎮ 尽管 ＮＭＯＳＤ 患者出现ＰＴＳ的
病理机制尚不明确ꎬ但是根据上述相关研究结果可以
推测ꎬＰＴＳ 的发生与脊髓受损密切相关ꎮ 此前的少量
研究显示ꎬＰＴＳ 与受损脊髓节段范围无显著相关性ꎬ与
脊髓横断方向的损伤相关ꎬ提示 ＰＴＳ 可能与 ＮＭＯＳＤ
横贯性损伤后更容易造成感觉和运动纤维之间的假突
触短路传导相关[３ꎬ ７]ꎮ 本研究的结果也进一步证实了
这个观点ꎮ

一项前瞻性的研究结果显示ꎬ在外伤性脊髓损伤
的患者中ꎬＡＩＳ 分级为 Ｃ 级的患者ꎬ出现因痉挛导致的
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功能限制和需要持续性抗痉挛治疗的概率较高[１２]ꎮ
国内学者的研究结果也曾表明ꎬ合并 ＰＴＳ 的ＮＭＯＳＤ患
者肌力多为 > ３ 级[８]ꎮ 鉴于这些研究结果ꎬ 以及
ＮＭＯＳＤ 患者 ＰＴＳ 的发生与脊髓横贯性损伤相关ꎬ且
只有累及脊髓时才会出现 ＰＴＳꎬ本研究在评估 ＰＴＳ 患
者脊髓损伤严重程度时选用了国际通用的 ＡＩＳ 分级量
表ꎬ并期望通过比较ꎬ阐明伴 ＰＴＳ 的 ＮＭＯＳＤ 患者可能
存在的脊髓损伤程度偏向性ꎮ 然而结果显示ꎬ５１ 例伴
发 ＰＴＳ 的 ＮＭＯＳＤ 患者与 ６２ 例伴脊髓受损的单纯
ＮＭＯＳＤ 患者在 ＡＩＳ 分级上比较ꎬ差异无统计学意义ꎮ
其原因可能是本研究纳入 ＡＩＳ 分级为 Ａ 级至 Ｃ 级的
样本量偏少ꎬ且本研究为单时间点横断面的调查研究ꎮ
之后的研究将扩大 Ａ 级至 Ｃ 级的样本量ꎬ并进行前瞻
性研究ꎬ进一步探讨 ＰＴＳ 与 ＡＩＳ 分级之间的关系ꎮ

本研究存在一定的不足:①本研究为就诊当日的
横断面调查研究ꎬ纳入样本量偏少ꎬ未涉及 ＰＴＳ 发病
机制的探讨ꎬ可能导致纳入观察指标的偏差ꎻ②ＰＴＳ 患
者发作时ꎬ未应用表面肌电图或针极肌电图等辅助检
查ꎬ验证强直痉挛样发作的电生理特征及定位部位ꎮ

综上ꎬ本研究提示 ＰＴＳ 在 ＮＭＯＳＤ 中的患病率为
３６.９６％ꎮ ＰＴＳ 与脊髓病变相关ꎬ是缓解期及复发缓解
期较为常见的症状ꎮ 本研究未见 ＰＴＳ 与受累脊髓部
位及节段范围存在相关性ꎬ也未见 ＰＴＳ 与 ＡＩＳ 分级存
在相关性ꎮ
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