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􀅰个案报道􀅰

１ 例被误诊为肌萎缩侧索硬化的肯尼迪病的临床
和神经电生理分析

张秀莉１ 　 李尊波２ 　 邓维维１ 　 刘宏亮１

１陆军军医大学附属第一医院康复医学科ꎬ重庆　 ４０００３８ꎻ ２西安高新医院神经内科ꎬ
西安　 ７１００７５
通信作者:刘宏亮ꎬＥｍａｉｌ:１３９８３０３１８５８＠ １６３.ｃｏｍ
ＤＯＩ:１０.３７６０ / ｃｍａ.ｊ.ｉｓｓｎ.０２５４￣１４２４.２０２１.１１.０１６

　 　 肯尼迪病(Ｋｅｎｎｅｄｙ′ｓ ｄｉｓｅａｓｅꎬＫＤ)又称 Ｘ￣连锁脊髓延髓肌

萎缩(ｓｐｉｎａｌ ａｎｄ ｂｕｌｂａｒ ｍｕｓｃｕｌａｒ ａｔｒｏｐｈｙꎬＳＢＭＡ)ꎬ由美国 Ｋｅｎｎｅｄｙ
等于 １９６８ 年第一次报道ꎮ １９９１ 年 Ｌａ Ｓｐａｄａ 首次发现ꎬ该病的

基因缺陷在于雄激素受体基因异常扩增[１] ꎮ 由于 ＫＤ 为罕见

病ꎬ国外的发病率约为 １~２ / １０ 万[２] ꎬ常被误诊为肌萎缩侧索硬

化(ａｍｙｏｔｒｏｐｈｉｃ ｌａｔｅｒａｌ ｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬＡＬＳ)或其他神经肌肉疾病ꎬ国内

􀅰５２０１􀅰中华物理医学与康复杂志 ２０２１ 年 １１ 月第 ４３ 卷第 １１ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｎｏｖｅｍｂｅｒ ２０２１ꎬ Ｖｏｌ. ４３ꎬ Ｎｏ.１１



仅有少量文献报道ꎮ 陆军军医大学附属第一医院康复医学科

收治 １ 例以疑似 ＡＬＳ 肢体功能障碍就诊康复医学科患者ꎬ经神

经电生理检查发现ꎬ存在广泛慢性神经源性损害伴感觉神经动

作电位波幅降低ꎬ且伴有重复神经刺激低频刺激波幅衰减和

Ｊｉｔｔｅｒ 增宽等复杂电生理表现ꎬ指向 ＫＤ 可能ꎬ并最终通过基因

检测证实ꎮ 鉴于国内罕有累及神经肌肉接头 ＫＤ 的报道ꎬ本文

总结了该病电生理特点ꎬ通过分析比较与其他易误诊疾病的电

生理差异ꎬ探讨电生理检测在 ＫＤ 患者鉴别诊断中的价值ꎮ 报

道如下ꎮ
一、病例资料

(一)现病史

患者ꎬ男ꎬ６５ 岁ꎬ以“四肢无力 ７ 年”就诊ꎮ ７ 年前ꎬ患者走

路时感觉双下肢无力ꎬ起病初可平路行走 １ ｋｍꎬ上楼梯需扶持ꎻ
３ 个月后ꎬ双下肢无力加重ꎬ并出现双下肢胀痛ꎬ下蹲后起立困

难ꎬ双上肢上举费力ꎬ上楼梯感腰部困痛ꎻ２ 年后ꎬ上述症状仍持

续存在ꎬ自觉无明显变化加重ꎬ多次数家医院就诊ꎬ考虑肌萎缩

侧索硬化和代谢性肌病可能ꎬ给予神经营养、改善循环和对症

支持治疗后ꎬ均无效ꎻ最近 １ 年ꎬ四肢无力进一步加重ꎬ平路行

走费力ꎬ我院门诊以“肌萎缩侧索硬化”收住入神经内科ꎬ住院

１０ ｄ 后为行功能康复转入康复医学科ꎮ
患者自发病以来无晨轻暮重ꎬ无明显饮水呛咳、吞咽困难、

构音不清ꎬ无胸闷、气短ꎬ无乳房发育及性功能减退ꎬ大小便正

常ꎬ家族遗传病史(－)ꎮ
(二)体格检查

面肌有力ꎬ口周肌肉未见肌束震颤ꎬ舌肌萎缩(图 １)ꎬ余颅

神经(－)ꎬ四肢肌肉无明显萎缩ꎬ肌张力正常ꎻ颈屈肌肌力 ３＋

级ꎬ左侧三角肌肌力 ３ 级ꎬ右侧三角肌肌力 ３－级ꎬ双手分指肌肌

力 ４ 级ꎬ双侧髂腰肌肌力 ３ 级ꎬ双侧股四头肌、胫前肌和腓肠肌

肌力 ５ 级ꎻ痛觉、触觉、音叉振动觉未见异常ꎬ四肢腱反射( ＋)ꎬ
双侧 Ｈｏｆｆｍａｎｎ、Ｂａｂｉｎｓｋｉ、Ｃｈａｄｄｏｃｋ 征均阴性ꎮ

图 １　 患者舌肌萎缩

(三)辅助检查

血常规、风湿三项、叶酸、维生素 Ｂ１２水平、血沉、电解质、空
腹血糖均正常ꎻ肾功能检查ꎬ尿酸测定 ４９４ μｍｏｌ / Ｌꎻ肝功功能检

查ꎬ血清丙氨酸氨基转移酶 ９１ Ｕ / Ｌꎬ天门冬氨酸氨基转移酶测

定 ８４ Ｕ / Ｌꎻ自身抗体检测ꎬ抗 ＳＳＡ / Ｒｏ 抗体阳性(＋)ꎬ余阴性ꎻ血
脂ꎬ血清甘油三酯测定 ２.８４ ｍｍｏｌ / Ｌꎻ心肌酶谱ꎬ肌酸磷酸激酶

为 ３２５０ Ｕ / Ｌꎬ肌激酶同工酶为 ８０ Ｕ / Ｌꎬ乳酸脱氢酶为 ３１１ Ｕ / Ｌꎻ
心电图检测ꎬ正常心电图ꎻ心脏彩色多普勒超声检测ꎬ主动脉硬

化ꎬ左室收缩功能正常ꎬ舒张顺应性减低ꎻ四肢肌肉 ＭＲＩ 检查ꎬ

双侧下肢多发肌群异常信号ꎬ考虑肌病(图 ２)ꎮ 左侧腓肠肌活

检行肌肉病理检查ꎬ苏木精￣伊红染色法 ( ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎ￣ｅｏｓｉｎ
ｓｔａｉｎｉｎｇ)染色ꎬ可见肌纤维大小不均匀ꎬ肌纤维坏死或分割ꎬ中
心核增多ꎬ呈链状排列ꎬ肌纤维间结缔组织增加ꎬ肌间质和血管

周围可见单核细胞浸润ꎻ改良 Ｇｏｍｏｒｉ 染色ꎬ未见破碎红纤维

(ｒａｇｇｅｄ ｒｅｄ ｆｉｂｅｒꎬＲＲＦ)ꎻ烟酰胺腺嘌呤二核苷酸四唑氧化还原

酶染色ꎬ未见肌原纤维结构改变ꎻ糖原染色法( Ｐｅｒｉｏｄｉｃ Ａｃｉｄ￣
Ｓｃｈｉｆｆ ｓｔａｉｎꎬＰＡＳ)ꎬ未见增强ꎮ 以上肌肉病理提示炎性肌病

可能ꎮ

注:上图为大腿ꎬ下图为小腿ꎬ箭头所指为信号异常肌群

图 ２　 双侧大腿和小腿 ＭＲＩ 平扫图

(四)神经电生理检查

针极肌电图( ｅｌｅｃｔｒｏｍｙｏｇｒａｐｈｙꎬＥＭＧ)检测发现ꎬ双侧胫前

肌、右侧腓肠肌、肱二头肌、外展小指肌、脊旁肌(Ｔ１０)和舌肌均

见失神经电位ꎻ左侧胫前肌、右侧肱二头肌、右侧外展小指肌、
脊旁肌( Ｔ１０ )和舌肌运动单位动作电位(ｍｏｔｏｒ ｕｎｉｔ ｐｏｔｅｎｔｉａｌꎬ
ＭＵＰ)时限增宽ꎬ电压增高ꎮ ＥＭＧ 结果提示ꎬ慢性广泛神经源性

损害ꎬ详见表 １ꎮ
神经传导检测(ｎｅｒｖｅ ｃｏｎｄｕｃｔｉｏｎ ｓｔｕｄｙꎬＮＣＳ)发现ꎬ双侧正中

神经、尺神经、腓总神经、胫神经的运动神经传导速度(ｍｏｔｏｒ
ｃｏｎｄｕｃｔｉｏｎ ｖｅｌｏｃｉｔｙꎬＭＣＶ)在正常范围ꎬ仅双侧腓总神经刺激时

引出的肌肉复合动作电位 ( ｃｏｍｐｌｅｘ ｍｕｓｃｌｅ ａｃｔｉｏｎ ｐｏｔｅｎｔｉａｌꎬ
ＣＭＡＰ)波幅降低(表 ２)ꎻ双侧正中神经、尺神经感觉神经动作

电位(ｓｅｎｓｏｒｙ ｎｅｒｖｅ ａｃｔｉｏｎ ｐｏｔｅｎｔｉａｌꎬ ＳＮＡＰ)波幅降低ꎬ双侧腓肠

神经 ＳＮＡＰ 未引出ꎮ ＮＣＳ 结果提示ꎬ四肢感觉神经轴索受累ꎬ下
肢为著(表 ３)ꎮ

单纤维肌电图(ｓｉｎｇｌｅ ｆｉｂｅｒ ｅｌｅｃｔｒｏｍｙｏｇｒａｐｈｙꎬＳＦＥＭＧ)、重复

神经 电 刺 激 ( ｒｅｐｅｔｉｔｉｖｅ ｎｅｒｖｅ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎꎬ ＲＮＳ ) 检 测 发 现ꎬ
ＳＦＥＭＧ———舌肌 Ｊｉｔｔｅｒ 增宽(６５ ｕｓ) (图 ３)ꎻＲＮＳ———观察到双

侧副神经在 ３ Ｈｚ、５ Ｈｚ刺激时ꎬ于斜方肌记录的 ＣＭＡＰ 波幅递

减ꎬ比较第 １ ~ ５ 个电位波幅下降比值分别为:左侧 － １９％、－
１９％ꎻ右侧:－３４％、－４４％ꎻ１０ Ｈｚ、２０ Ｈｚ 刺激时ꎬ电位波幅未出现

明显下降或升高ꎬ而双侧面神经、尺神经低频刺激未见波幅递

减ꎬ高频刺激未见波幅明显递增ꎮ ＲＮＳ 和 ＳＦＥＭＧ 结果提示ꎬ神
经肌肉接头传递障碍ꎮ

基因检测显示ꎬＡＲ 基因外显子 １ 的雄激素受体基因重复

数为 ４４ 次ꎬ属于全突变范围ꎬ支持 ＫＤ 诊断ꎮ
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表 １　 四肢针极 ＥＭＧ 结果

肌肉　 自发电位
插入 纤颤 正相 其他

轻收缩时运动单位电位
时限(ｍｓ) 增减 电压(ｕＶ) 多相(％)

重收缩时运动单位电位
波形 峰值电压(ｍＶ)

右侧股内侧肌 － － － － １３.９０ ＋１８％ ２００５ １５％ 干扰相 １.５０
右侧胫骨前肌 － ＋ ＋ － １３.２０ ＋３％ ８５１ １４％ 干扰相 １.６０
左侧胫骨前肌 － ＋ ＋ － １５.８０ ＋２３％ ２３４５ １５％ 干扰相 １.６０
右侧腓肠肌 － ＋ ＋ － ６.８０ －３７％ ３００ １２％ 干扰相 １.８０
右侧肱二头肌 － ＋ ＋ － １５.１０ ＋２９％ ２３４４ １５％ 干扰相 １.６９
左侧肱二头肌 － － － － １３.３０ ＋１４％ ８４７ １６％ 干扰相 ２.５０
右侧外展小指肌 － ＋ ＋ － １４.３０ ＋３８％ ２３５０ １４％ 干扰相 ３.００
右侧第一骨间肌 － ＋＋ ＋＋ － １５.５０ ＋４０％ ２９８０ １５％ 干扰相 ４.００
右侧 Ｔ１０脊旁肌 － ＋ ＋ － １９.３０ ＋４７％ ４１５７ １０％ 干扰相 １.６０
舌肌(右侧) － ＋ ＋ － １２.４０ ＋４８％ １３２４ １２％ 干扰相 １.５０

表 ２　 四肢运动 ＮＣＳ 结果

神经　 刺激位置 记录位置
近端肌肉

潜伏期(ｍｓ) 波幅(ｍＶ)
远端肌肉

潜伏期(ｍｓ) 波幅(ｍＶ) 距离(ｃｍ) 传导速度
(ｍ / ｓ)

右侧正中神经 肘￣腕 展拇短肌 ８.１３ ７.２０ ４.１０ １１.００ ２６.００ ６４.５０
左侧正中神经 肘￣腕 展拇短肌 ７.９８ ６.２０ ３.０６ ９.００ ２６.００ ５２.８０
右侧尺神经 肘￣腕 展小指肌 ７.４０ １１.００ ３.３１ １１.９０ ２４.００ ５８.７０
左侧尺神经 肘￣腕 展小指肌 ７.４８ １３.６０ ２.８２ １５.００ ２４.００ ５１.５０
右侧腓总神经 腓骨头￣踝 伸趾短肌 １１.３０ １.４８ ４.０２ １.８３ ３０.００ ４１.２０
左侧腓总神经 腓骨头￣踝 伸趾短肌 １２.１０ １.３２ ４.６７ ２.３０ ３０.００ ４０.４０
右侧胫神经 腘窝￣踝 踇指展肌 １２.６０ ９.８０ ３.７５ ８.９０ ４２.００ ４７.５０
左侧胫神经 腘窝￣踝 踇指展肌 １３.１０ ６.２０ １３.１０ ８.６０ ４２.００ ４３.５０

表 ３　 四肢感觉 ＮＣＳ 结果

神经　 刺激位置 记录位置 潜伏期(ｍｓ) 波幅(ｕＶ) 距离(ｃｍ) 传导速度(ｍ / ｓ)

右侧正中神经 肘 腕 ２.４４ ５.９０ １４.００ ５７.４０
左侧正中神经 肘 腕 ２.４２ １０.０ １４.００ ５７.９０
右侧尺神经 肘 腕 ２.７７ ５.１０ １４.００ ５０.５０
左侧尺神经 肘 腕 ２.４２ ７.９０ １４.００ ５７.９０
右侧腓肠神经 踝上 踝 － － １４.００ －
左侧腓肠神经 踝上 踝 － － １４.００ －

　 　 注:－为未记录或未检测

图 ３　 患者舌肌 ＳＦＥＭＧ 结果

二、讨论

该 ＫＤ 患者成年起病ꎬ主要表现为缓慢进展的肌肉无力、酸
痛ꎬ由下肢发展至上肢ꎬ肌肉无力分布以近端肢带肌(骨盆带和

肩胛带)为主ꎬ无深、浅感觉障碍ꎬ无共济失调ꎬ四肢腱反射(＋)ꎬ

病理征(－)ꎮ 肌酸激酶为 ３２５０ ｕ / Ｌꎬ抗 ＳＳＡ / Ｒｏ 抗体阳性ꎬ肌肉

病理提示有炎性改变ꎮ
该患者有肌肉酸痛ꎬ肌肉无力以骨盆带肌和肩胛带肌为

主ꎬ肌酶谱增高ꎬ肌活检有肌病改变ꎬ均提示可能为肌肉病变ꎬ
如多发性肌炎、代谢性肌病等ꎮ ＮＣＳ 提示ꎬ有感觉神经受累ꎬ不
除外多发性神经病ꎮ ＲＮＳ 和 ＳＦＥＭＧ 提示ꎬ有神经肌肉接头传

递障碍ꎬ需要鉴别重症肌无力等ꎮ 该患者四肢无力 ７ 年ꎬ下肢

无力起病ꎬ渐波及上肢且临床无明显感觉障碍ꎬ针极 ＥＭＧ 呈广

泛神经源损害ꎬ具有下运动神经元综合征的特征ꎮ
常见的累及下运动神经元的疾病有 ＡＬＳ 和 ＫＤꎬ二者均可

侵犯四肢ꎬ且均为慢性病程ꎬ特别是当 ＫＤ 合并其它中枢神经系

统病变ꎬ并出现上运动神经元体征时ꎬ更易误诊为 ＡＬＳꎮ ＫＤ 是

由雄激素受体(ａｎｄｒｏｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒꎬＡＲ)中雄激素受体基因重复

序列扩大引起的雄激素依赖性神经肌肉遗传性疾病ꎬ下运动神

经元、感觉神经和内分泌系统均可受累ꎮ 虽基因检测对于 ＫＤ
的诊断具有重要价值[３￣４] ꎬ然而对于所有以下运动神经元受累

为主的患者进行该基因检测其阳性率低[５] ꎮ 尽管血清肌酸激
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酶升高亦有助于 ＫＤ 诊断[６] ꎬ但并非特异性ꎮ 而本病病理改变

既可呈神经源性损害又可呈肌源性损害ꎬ给正确诊断带来极大

挑战[７] ꎮ 因此ꎬ在以肌无力伴肢体功能障碍就诊的康复科的患

者中ꎬ相当多的 ＫＤ 常误诊为其他神经肌肉疾病[８] ꎬ包括 ＡＬＳ、
重症肌无力、多发性肌炎、多发性神经病、代谢性肌病等ꎮ ＫＤ
呈慢性缓慢进展病程ꎬ从组织病理学上看ꎬＫＤ 仅累及下运动神

经元ꎬ而 ＡＬＳ 则在疾病快速进展的过程中ꎬ由于细胞损伤最终

会引起皮质脊髓束和脊髓侧束的损害ꎬ故上、下运动神经元均

可受累ꎮ ＫＤ 患者寿命正常或轻微缩短ꎬ而 ＡＬＳ 为恶性程度高、
进行性加重的运动神经元病ꎬ６０％以上的患者发病 ３ 年内死

亡[９] ꎬ因此两者仔细甄别意义重大ꎮ
该患者在所检肌肉中ꎬ双侧胫前肌、手第一骨间肌见少量

的纤颤电位和正锐波ꎬ符合 ＫＤ 患者病程长ꎬ以慢性损害为主ꎮ
ＡＬＳ 病程短ꎬ进展快ꎬ侧芽生长不能充分代偿前角细胞的丢失ꎬ
肌纤维得不到足够的神经再支配而处于进行性弥漫性失神经

状态ꎮ 因此ꎬ在静息状态下ꎬＡＬＳ 活动性失神经电位较 ＫＤ 明显

增多ꎮ ＫＤ 与 ＡＬＳ 有着相同的病理机制ꎬ均为运动神经元损害

致运动神经纤维轴索丢失ꎬ但两者在恶性程度和病情进展上大

不相同ꎮ 该患者所检左侧胫前肌、右侧肱二头肌及右侧外展小

指肌、右 Ｔ１０脊旁肌和舌肌(右侧)中运动单位电位时限延长ꎬ电
压增高ꎬ也符合 ＫＤ 轴索末梢侧芽生长相对较好ꎬ再支配也相对

良好ꎬ较 ＡＬＳ 更易见宽大 ＭＵＰ 的电生理特点ꎮ ＫＤ 可存在 ＮＣＳ
的异常ꎬ可表现为神经传导速度减慢ꎬ远端潜伏期和 Ｆ 波潜伏

期延长ꎬＣＭＡＰ 和 ＳＮＡＰ 波幅降低ꎬ尤以感觉受累更为突出ꎬ约
９０％的 ＫＤ 患者发现 ＳＮＡＰ 波幅下降[１０] ꎮ 尽管 ＫＤ 在临床表现

上感觉异常可不显著ꎬ但在神经传导和组织病理学研究中显

示ꎬ大直径感觉纤维轴突有明显减少ꎬ后角或后根神经节也存

在雄激素受体表达异常[６] ꎮ 该患者双侧正中神经、尺神经

ＳＮＡＰ 波幅降低ꎬ双侧腓肠神经 ＳＮＡＰ 缺失符合 ＫＤ 以感觉神经

受累突出的电生理表现ꎬ这一点有别于 ＡＬＳꎮ 该患者的 ＲＮＳ 和

ＳＦＥＭＧ 均提示ꎬ有神经肌肉接头传递功能障碍ꎮ 先期认为在

ＫＤ 中ꎬ毒性 ＡＲ 会损害突触前和突触后机制ꎬ导致神经肌肉突

触异常ꎬ功能衰减ꎬ同时触发肌纤维膜本身过度兴奋[１１￣１２] ꎮ Ｍａｎ
等[１３]提出了在 ＫＤ 中引起运动神经元死亡机制的新发现ꎬ一种

可能是起源于肌肉疾病信号逆行扰乱了神经肌肉连接功能ꎬ神
经肌肉接头功能障碍在组织水平上介导运动神经元的丢失和

功能障碍ꎬ逆行性影响轴突转运而损害运动神经元ꎬ从而可在

ＲＮＳ 检测中表现出 ＣＭＡＰ 异常衰减[１１￣１２] ꎮ 这也是 ＫＤ 患者更

易误诊的又一重要原因ꎮ ＫＤ 是涉及多系统多器官的基因突变

性疾病ꎬ临床和其它实验室检查中均存在较大异质性ꎬ极易被

误诊ꎮ 电生理检测有助于 ＫＤ 与 ＡＬＳ 等运动神经元病或其他神

经肌肉疾病的鉴别诊断ꎬ当肌电图显示广泛神经源性损害ꎬ
ＭＵＰ 增宽ꎬ神经传导检测发现 ＳＮＡＰ 波幅降低或缺失ꎬ这些异

常结果提示为一种缓慢进展的前角细胞疾病伴有感觉神经元

病变ꎬ要注意 ＫＤ 的可能ꎬ电生理检查的这些特征将为进一步行

基因检测做出指向ꎮ
在康复医学临床ꎬ对于 ＡＬＳ 伴肢体功能障碍患者ꎬ由于其

疾病的严重性和不可逆性ꎬ且患者生存期较短ꎬ康复治疗往往

侧重于现有肢体功能的维持性训练ꎬ以预防并发症为主ꎻ而对

于 ＫＤ 后遗留功能障碍患者ꎬ由于疾病的缓慢进展ꎬ患者生存期

一般影响小ꎬ利用神经电生理检测技术仔细甄别 ＫＤꎬ并及时给

予四肢功能积极的康复训练ꎬ可提高其日常生活活动能力ꎬ进
而提高生活质量ꎮ ＫＤ 和 ＡＬＳ 同属运动神经元病表型ꎬ但其临

床预后转归差别极大ꎬ康复目标和结局也完全不同ꎮ 本研究

中ꎬＫＤ 患者的临床表现不典型ꎬ也突出了电生理检查在鉴别诊

断中的必要性和意义所在ꎮ
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