
域,是稳定的遗传标记,可将诺卡菌鉴定至种水平,但
也无法区分亲缘关系非常接近的诺卡菌。有文献指

出hsp65、recA1、gyrB和rPoB基因比16S
 

rRNA在

诺卡菌中具有更高的基因序列多态性,可弥补16S
 

rRNA基因测序鉴定诺卡菌的不足[9]。
目前临床上治疗诺卡菌感染首选磺胺类药物,常

用复方磺胺甲噁唑进行经验性治疗。近年来随着诺

卡菌检出率的提高,磺胺类耐药率也呈升高趋势。有

文章指出,诺卡菌对磺胺类药物的耐药情况存在差

异,受地理因素及不同医院抗菌药物使用情况的影

响,不同种诺卡菌对常用抗菌药物的敏感性也存在差

异,建议将诺卡菌鉴定至种水平[10]。HUANG等[11]

通过研究国内8家三甲医院共53株诺卡菌对常见抗

菌药物的敏感性,发现诺卡菌对阿米卡星、亚胺培南

和利奈唑胺高度敏感,或许可以作为国内诺卡菌感染

的经验性治疗药物。肺诺卡菌病治疗时间较长,一般

需要3~6个月,如感染累及中枢神经系统,则需延长

疗程,至少1年。支气管扩张合并诺卡菌感染患者预

后一般较好,免疫缺陷患者合并感染后预后差,应延

长治疗时间,防止复发[12]。
综上所述,诺卡菌感染临床特征无特异性,确诊

依赖于病原学检查。实验室发现可疑镜下形态应延

长标本培养时间,诺卡菌的鉴定可采用 MALDI-TOF
 

MS技术和基因测序方法,临床微生物实验室应提高

对诺卡菌的鉴定能力,为临床诊断诺卡菌感染提供

依据。
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顽固性呃逆为首发症状的视神经脊髓炎谱系疾病1例并文献复习
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  视神经脊髓炎(NMO)是中枢神经系统急性或亚

急性炎性脱髓鞘性疾病[1-2]。LENNON等[3]2004年

报道在NMO患者血清中发现一种特殊生物学标志

物,命 名 为 视 神 经 脊 髓-抗 体(NMO-IgG),其 诊 断

NMO的灵敏度为73%,特异度为91%。2007年,

WINGERCHUK等[4]提出“NMO谱系疾病(NMOSD)”

的 概 念,2015 年,国 际 NMOSD 诊 断 小 组 更 新

NMOSD诊断标准,根据 NMO-IgG 检测结果分为
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NMO-IgG阳性、阴性或抗体状态未知的NMOSD[5]。
近年来有越来越多的研究报道 NMOSD患者常伴发

非器官特异性自身免疫性疾病,流行病学调查发现,
自身免 疫 性 疾 病 合 并 NMO 的 发 生 率 为 10% ~
40%[6]。有研究显示,干燥综合征常合并视神经损

害,其中血清水通道蛋白4(AQP4)抗体在发病机制

中起重要作用[7]。NMOSD有6个核心特征,其中呃

逆、恶心、呕吐是其核心症状。临床研究显示,呃逆、
恶心、呕吐症状在 NMOSD 中出现频率为16%~
43%,约12%的 NMOSD患者首次以呃逆、恶心、呕
吐起病。呃逆为首发症状是 NMOSD复发或恶化的

先兆[8-10]。本院收治1例以顽固性呃逆为首发症状的

NMOSD病例,现结合文献分析如下。

1 临床资料

患者,女,55岁,既往有干燥综合征病史。此次因

“反复呃逆4个月,右侧肢体进行性麻木、乏力1个月

余”入院。患者于2020年7月2日无明显诱因下出

现顽固性呃逆,伴有恶心、呕吐。至外院就诊,行腹部

CT扫描提示胆囊水肿,头颅核磁共振成像(MRI)提
示延髓区可疑高信号,未予重视及进一步诊疗。临床

上考虑胆囊炎,予抗感染及对症治疗后患者呃逆症状

缓解。2020年11月9日开始出现右侧面部麻木,1
周后出现右侧肢体麻木、乏力,进行性加重,以右上肢

明显。至外院行颈椎 MRI检查显示:颈髓上段及延

髓交界处髓内病变,考虑占位可能。转入本院脑外科

准备手术治疗,术前完善颅、颈椎磁共振血管成像

(MRA)增强检查提示:延髓及颈椎1~2(C1~2)水平异

常信号,占位? 脱髓鞘不能排除。血清免疫球蛋白G
(IgG)

 

28.40
 

g/L,脑脊液(CSF)蛋白
 

0.57
 

g/L。考

虑中枢脱髓鞘病变可能,予以静脉滴注甲泼尼龙琥珀

酸钠500
 

mg×5
 

d、静脉滴注人免疫球蛋白20
 

g×9
 

d
及其他对症支持治疗后,于2020年12月13日转入

本院神经内科。入神经内科后查体:神志清楚,双侧

额纹、鼻唇沟对称,右侧下颌角膨出可诱发右侧三叉

神经痛,余颅神经无异常,右上肢近端肌力4级,远端

肌力3级,右下肢肌力4级,左侧肢体肌力正常,右上

肢远端肌张力略有增高,余肢体肌张力正常。右上肢

腱反射活跃,余肢体腱反射正常,双侧霍夫曼征阴性,
双侧病理征阴性。右侧枕部、躯体针刺觉、音叉振动

觉较左侧减退。脑膜刺激征阴性。入神经内科后脑

脊液细胞学检查显示白细胞数50×106/L,细胞分类

以小淋巴细胞为主。脑脊液蛋白定量
 

0.49
  

g/L,脑脊

液IgG
 

48.00
  

mg/L。血清 APQ-4抗体IgG
 

++
(1∶32);CSF

 

APQ-4抗体++(1∶10)。髓磷脂碱

性 蛋 白 (MBP)抗 体、髓 鞘 少 突 胶 质 细 胞 糖 蛋 白

(MOG)抗体阴性。APQ-4抗体CSF自身免疫性脑

炎6项阴性;血清副瘤性肿瘤综合征12项阴性。入

神经内科后继续予以静脉滴注甲泼尼龙琥珀酸钠250
 

mg、1次/天,抗炎后逐步减量,最后改为口服甲泼尼

龙片32
 

mg、1次/天,硫唑嘌呤100
 

mg、1次/天治疗。
经治疗后患者右侧肌力、肌张力、腱反射正常,右侧肢

体、头面部、枕部麻木,感觉过敏较前好转,复查颈椎

MRI提示延髓、C1~2 高信号,与术前相近。继续给予

口服甲泼尼龙片32
 

mg、1次/天,硫唑嘌呤100
 

mg、1
次/天维持,于2021年1月5日出院。

2 讨  论

NMOSD是一种自身免疫性疾病,是一组主要由

体液免疫参与的抗原-抗体介导的中枢神经系统炎性

脱髓鞘疾病谱。目前关于 NMOSD免疫学机制的研

究逐渐增多[11-12]。B淋巴细胞免疫调节功能在NMO
患者中明显受损,尤其是合并 NMO-IgG阳性的患

者[13-14]。同时脑脊液B淋巴细胞激活因子血清趋化

因子配体13(CXCL13)水平升高提示鞘内B淋巴细

胞募集和激活。以呃逆为首发症状的 NMOSD患者

的发病特点不同于经典的视神经炎、脊髓炎,其存在

特征性的 AQP4丢失特征,即围绕血管周围分布的

“玫瑰花瓣”征,而经典的NMO在免疫病理上表现为

不同程度、广泛的脱髓鞘、空洞、坏死和巨噬细胞的浸

润[15-16]。
以呃逆为首发症状的影像学表现主要累及第四

脑室髓底的延髓背外侧,常为双侧,可向下延伸至颈

髓,可表现为经典的线样延髓征、线样延髓脊髓征,病
灶也可由上颈段病灶延伸而来,轴位病灶多以延髓或

髓 中 央 管 为 中 心 对 称 性 分 布,主 要 累 及 灰 质。

NMOSD病程和 MRI表现上均具有可逆性,在不治

疗的情况下或启动免疫治疗后症状可自行好转和

(或)MRI上的病灶消散,好转后多无后遗症[17]。
目前关于 NMOSD的治疗主要参考 NMO的治

疗原则。急性期主张以大剂量糖皮质激素冲击治疗,
对于反应较差者可改用血浆置换疗法或联合丙种球

蛋白治疗。缓解期建议应用免疫抑制药预防和减少

复发,对于上述治疗无效或已用最大剂量激素后病情

仍有反复者,干细胞移植可以作为最后的选择。
以呃逆起病的NMOSD患者并不少见,往往首次

就诊科室是消化科,但消化系统检查多提示阴性,出
现神经功能缺损症状或体征后才至神经相关科室就

诊。另一方面,由于 MRI表现不典型,易误诊为占位

疾病,行手术治疗,从而延误病情。本例患者为中年

女性,有干燥综合征病史,亚急性起病,最初表现为顽

固性呃逆、呕吐,至消化科就诊,曾行头颅 MRI检查,
结果提示延髓有可疑异常信号,未予进一步诊疗,仅
仅考虑为消化道疾病,予对症治疗后,患者症状基本
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缓解。3个月后患者再次以肢体乏力、感觉异常,逐渐

进展,双侧不对称发病,查颈部 MRI提示延髓、脊髓

异常高信号,占位? 至脑外科行手术治疗,行术前增

强 MRA提示脊髓占位,不排除脱髓鞘可能,转至神

经内科。结合患者顽固性呃逆起病,后自行缓解,此
次发病主要以肢体运动及感觉障碍,予以完善血清及

CSF相关抗体检查提示AQP4-IgG阳性,最终证实了

NMOSD的诊断,经激素、免疫球蛋白冲击治疗后,患
者症状基本消失。该患者多次就诊,反复入院治疗,
从而病情迁延,给患者生活带来困扰。

综上所述,本例患者以顽固性呃逆为首发症状,
首次就诊科室是消化科,结合患者既往胆囊炎病史及

影像学检查,仅仅考虑消化道疾病,经治疗后患者症

状好转,患者头颅 MRI提示延髓可疑异常信号,未予

重视及进一步诊疗。NMOSD本身是一种自身免疫

性疾病,疾病本身具有自愈倾向,该患者经消化科门

诊相关治疗后,患者症状缓解,未再进一步诊疗,之后

患者再次发病,病情严重。患者反复就诊,该疾病严

重影响其工作、生活。因此,对不明原因顽固性呃逆

尤其是合并有自身免疫性疾病史的患者,非专科医生

亦需关注神经系统疾病,对存在疑问的患者,因尽早

行颅脑、脊髓 MR及血清、CSF免疫相关抗体等检查,
以及时诊断和治疗,减少复发和恶化。
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