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神经
一
白塞氏病一例尸检报告及资料复习

陈意生 肖桃元

(病理解剖学教研室 )

罗尚贤

(第一附属医院 神经内科 )

提 要

本文报告一例经尸检证实的神经
一

白塞氏病
,

并结合文献对其发生率
、

病因
、

病理变化
、

临床

表现
、

诊断与鉴别诊断
、

治疗及预后加以复习
。

本例病变分布广泛
,

累及皮肤
、

眼
、

口
、

生殖器
、

周围血管
、

肝及中枢神经系统等部位
。

在中

枢神经系统
,

病变主要波及大脑
,

脑干和脊髓少见
。

应当注意
, B D在 临床上

,

当其神经症状为首

发或主要表现
,

而其它症状出现较迟或较轻时
,

可能漏诊 ; 在B D确定 的 基础上
,

对合并神经系统

损害者
,

应高度考虑 n B的可能性
。

病理诊断应密 切 结合临床表现
,

并除外其它神经系统疾病
,

特

别是脱髓鞘疾病
,

如多发性硬化
、

急性播散性脑脊髓炎和视神经脊髓炎
。

白塞氏病 ( B e h e e t ’ 5 d i s e a s e ,

B D ) 为一 少见

的
、

原因不明的多系统损害的炎性疾病
,

于 1 9 3 7年

由白塞氏 ( B e h o et ) 首先报告
,

临床上以复发性虹

膜睫状体炎
、

口腔和外生殖器溃疡三联症为特征
,

故又名眼
、 口

、

生殖器综合征
。

病变除三联症外
,

还可侵犯皮肤
、

消化道
、

心 血 管
、

关节
、

付覃
、

肺
、

肾及中枢神经系统等部位
。

其中有中枢神经系

统症状者 称 为 神 经
一

白 塞 氏病 ( n e u r o 一

B e h c e t , s

id se as e , n B )
。

本病在国内文献中仅有少 数临床病

例报告
,

尚未见尸检报道
。

兹将我们经尸检证实的

一例报告如下
,

并略加复习文 献 与 讨论
,

以供参

考
。

病 例 报 告

患者男性
,

49 岁
,

因 口
、

眼
、

生殖器先后出现

溃疡
,

反复发作 24 年
,

近三年头痛
、

反复抽搐
、

左

右技体交替无力
,

进行性加重前后四次住院
。

缘患者于 1 9 5 8年开始反复发生口腔溃疡
、

双眼

发红
、

眼结膜充血
。

1 9 6 0年出现双手足
、

面部皮肤

环形红斑
,

逐渐形成溃疡
。

1 9 6 6年出现阴囊
、

尿道

臼及双肘
、

膝关节溃疡
,

且反复发作
。

72 年初胸片

示右上肺
“
条索状阴影

” 。
工9 7 6年 3 月出现左肩

、

手麻木
,

双小腿肌肉疼痛
、

无力
,

逐渐加剧
,

疑有

中枢神经系统并发症
。

1 9 7 8年初头部胀痛
,

同年 n

月因右侧肢体轻瘫
、

右手持物易 跌 落
、

扣 衣 扣困

难
、

行走稍踱而第一次住神经内科
,

经治疗 48 天好

转出院
。

1 9 7 9年 4 月突然发作倒地
、

意识不清伴面

部及四肢抽动
、

尿失禁及左侧肢体轻偏瘫再次住院

二个月
。

同年 7 月再次全身抽搐第三次住院
。

此次

因头痛
、

胸背痛及右侧肢体无力加重
,

行走困难
,

于工9 8 0年 10 月第四次住院
。

患者于 1 9 5 4年曾有两膝关节酸痛
。

1 9 5 6年始出
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现咳嗽
、

夜间盗汗
,

并发现右肺 锁 骨 下有片状阴

影
,

诊断 “ 浸润性肺结核
” ,

行抗房治疗
。

其它过

去史及个人史无特殊
。

第四次入院查体
:

神志清楚
,

动作笨拙
,

语言缓

慢
,

吐词稍含糊
。

口腔粘膜出血 糜烂 i 释 结膜充

血
,

左眼角膜可见小片云豁
。

外生殖器未见溃疡
。

神经系统检查
:

右鼻唇沟浅
,

未见眼震
。

右侧肢体

肌力 4 级
,

肌张力明显增高
。

右面部及右侧肢体痛

觉稍过敏
,

右
一

F肢音又觉稍减退
,

位置觉正常
。

四肢

键反射亢进
,

以右侧为著
。

右霍夫曼征
、

巴彬斯基

征
、

夏道克征
、

戈登征
、

奥本汉征均为阳性 , 左侧

霍夫曼征可疑
。

双侧掌颊反射阳性
。

双侧躁阵挛阳

性
,

右侧尤为明显 , 骨宾阵挛阴性
。

无脑膜刺激征
。

入院后应用激素
、

维生素
、

中 药
、

左旋 四 咪

哩
、

丙球
、

转移因子及脱氧核糖核酸等
,

病情虽时

有缓解
,

但仍未能阻止其发展
。

80 年 1 1月下旬右下

肢出现不自主抖动
。

同年 12 月出现精神症状
,

如话

多
、

语言与思维逻辑混乱
、

易激动等
。

肢体不 自主

抖动逐渐延展到四肢
,

肌张力显著增高
。

81 年元月

起翻身困难
,

不能独立行走
。

语言障碍
,

有感觉性

失语
,

记忆障碍明显
。

2 月卧床不起
,

不断出现口

腔粘膜溃疡
、

眼球结膜充血及尿储留与尿失禁交替

出现
。

12 月终日大汗淋漓
,

肢休屈曲
。

82 年元月出现

呢逆及呕吐
,

呕吐物呈咖啡色
,

隐血试验阳性
。

此

后
,

意识严重障碍
,

病情急趋恶化
。

5 月中旬肺部

发生感染
,

体温升高在 38 一 40 ℃之间
,

继续呕吐咖

啡样物
。

5 月 30 日患者昏迷
,

呼吸加快至 40 次 /分

以上
。

翌日
,

呼吸不规则
,

双侧瞳孔逐渐散大
,

光

反应消失
,

双眼向右凝视
,

有水平眼震
,

左口角阵

发性抽动
,

血压逐渐下降
,

终因呼吸
、

心跳骤停
,

抢救无效死亡
。

尸检所见 中年男性尸体呈右侧倦曲卧位
,

四肢屈曲
。

全身皮肤有多数大小 不 等 的疤痕及溃

疡
。

口腔粘膜及牙跟呈弥漫性溃烂出血
。

阴囊皮肤

发红
,

有散在浅表糜烂
。

四肢肌肉明显萎缩
。

体腔检查未见异常
。

各脏器
、

组织检查主要发

现如下
:

1
。

脑及脊髓 脑重 1 4 2 5 克
。

眼观
:

脑及

脊髓表切面均显充血
。

各叶脑回变窄
,

脑沟变宽
,

右侧颖几卜
、

枕 l[[
、

额叶尤为明显
。

大脑各水平切面

皮质变薄
,

约。 .

15 厘米厚
,

亦以右侧为明显
,

其颗

叶更甚
,

较对侧明显缩小 ( 图 1 )
。

有的区域灰 白

质分界不清
。

双侧小脑扁桃体有轻度压迹
。

镜检
:

各部位脑脊膜血管均显不同程度的扩张

充血
,

蛛网膜下腔中有数量不等的淋巴
、

单核细胞

浸润
,

这些细胞常聚积于血管周围 (图 2 )
。

脑
、

撬髓实质中大多斡神释押胞周围均有宽阔的空隙
,

小血管普遍扩张充血
,

周围淋巴
、

单核细胞呈袖套

状浸润 (图 3 )
,

有的并呈节段性分布
,

程度轻重不

一
,

灰白质均有
,

以额叶
、

顶叶
、

颖叶
、

基底核
、

内囊及丘脑为显著
,

枕叶
、

脑干
、

脊髓较轻
。

实质

中较大的血管壁多呈疏松分层状
,

浸 润 着 炎 细胞

(图 4 )
。

右侧脑岛血管壁可见钙盐沉积
,

呈片块

状或袖套状分布 ( 图 5 )
。

此外
,

实质中还散在着

一些小软化灶 ( 图 6 )
、

多少不等的
“
神经细胞卫

星
”
现象与神经胶质细胞结节 ( 图 7 ) 及脱髓鞘改

变 ( 图 8 )
。

软化灶以基底核
、

内囊为明显
,

胶质

细胞结节以前后中央回及丘脑等处为显著
。

右侧颗

叶海马明显萎缩
,

皮质神经细胞多半消失
,

仅见稀

疏网状的纤维
。

2
,

皮肤
、

拈膜 阴囊及腿部病变皮肤切片
,

见表皮疏松分层
。

真皮乳头显水肿及较多的中性白

细胞浸润 ; 网状层胶元纤维增多
,

并显透明变性
,

小血管及皮肤附件周围有数 目众多的中性白细胞浸

润
。

皮下脂肪组织显急性蜂窝织炎改变
,

小血管炎

甚显著
,

管壁疏松
,

壁中及管壁周围均有许多中性白

细胞浸润
。

口腔粘膜溃疡处切片 ( 图 9 )
,

见粘膜

上皮脱落
,

形成溃疡
,

溃疡底表面复以多量纤维素性

渗出物
,

渗出物下组织显水肿
、

肉芽组织增生及多

数中性白细胞与淋巴细胞浸润
,

炎细胞并延伸至颊

部肌肉组织中
。

小血管壁有的显肿胀
、

疏松或红细

胞渗于其中
。

3
.

血 管 除见上述部位之血管改变外
,

另

见股动脉内膜稍增厚
,

纤维细胞增生
,

内弹力膜断

裂并有钙盐沉积 ( 图 10 )
。

中膜疏松
、

水肿
,

散在

着一些白细胞
。

外膜无明显异常改变
。

股静脉改变

和股动脉相同
,

但程度较轻
。

4
.

胸腹腔 内脏 两肺显机化性肺炎及肺

水肿
。

肝脏显充血及灶性出血
。

汇管区血管周 围有

多数淋巴细胞及少数中性白细胞浸润
。

肾脏
:

两肾

表面不光滑
,

有少数细颗粒突起及浅在之疤痕
。

镜

检
:

皮质中显灶性肾单位萎缩
,

其中肾小球显纤维

化或透明变性
,

间质纤维组织增生
,

浸润以较多之

淋巴
、

单核细胞
。

其余部分之肾间质显充血或小片
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状出血
。

脾脏显急性炎改变
。

病理解剖诊断

1
。

神经 一白塞氏病 病变累及 皮 肤
、

外

生殖器
、

口腔粘膜
、

周围血管
、

肝及中枢神经系统

等部位
。

2
。

两肺机化性肺 炎伴肺水肿 ;

3
.

急性脾炎 ,

4
.

多发 性躯干及四肤褥疮
。

资料复习及讨论

发生率 神经
一

白塞氏病 于 1 9 41 年由 K an PP

首次提出报告 ( 王 ) 。 此后
,

文献中陆 续 有些报道
。

国内黄正吉等 ( 2 )报告 3 10 例白塞氏病中有神经系统

体征者 8 例 ( 2
.

6 % )
。

本例为国内首例 尸检报告
。

国外文献报告 ( a) ( ,) C“ ) ,

白塞氏病引起神经系 统

病变者并不少见
,

其发生率为 4 ~ 42 %
,

平 均为18

%
,

亦有高达 49 %者
。

W ol f等报告 10 一 25 % 白塞氏

病有神经系统病变
。

病因 白塞氏病的病因目前尚不清楚
。

早年

Beb c e t及S e二 r等人曾认为与病毒感 染有关
,

但未

获最后证实
。

近十多年来
,

由于免疫 学研 究的进

展
,

发现本病患者带有多种自身抗体
,

如抗口腔粘

膜抗体
、

抗动脉壁抗体等
,

同时病人血清中丙种球

蛋白增高
,

I g G
、

I g A显著增高
,

因 而推测可能是

因某些因素诱发的一种自身免疫性疾病 ( “ 〕 ( ? ) 。

石

川哲临 〕 报告
,

白塞氏病患者的神经细胞内含有浓

度很高的氯
、

磷
、

铜
,

把这些元 素 混 人 饲料给豚

吃
,

可出现与B D类似的症状
,

如 口 腔炎
、

阴部溃

疡
、

结节性红斑
,

如给与这些元素的解毒剂
,

则可

使症状减轻
。

故有人认为本病的发生可能与这些元

素的异常增多
,

引起慢性中毒有关
。

最近
,

国内黄正吉等报告之 3 10 例白塞氏病中
,

10 。例有结核因素存在
,

作者认为患者对 结核过敏

可能是本病的发病原因之一
。

本例患者于 19 5日年曾

有咳嗽
、

夜间盗汗
,

诊断
“
肺结核

”
行抗痔治疗

,

62 年以后症状消失
,

72 年初胸片示右上肺有
“
条索

状阴影
” ,

提示本例患者发病亦可能与对结核过敏

有关
。

病理变化 神经
一

白塞 氏病在 中枢神经系统

的任何部位均可受累
,

而以脑干病变最多见
,

特别

是中脑和桥脑
,

其危害性也最大
。

本病也好发于间

脑
、

基底核
、

内囊
、

视神经及延髓等处
。

白质病变

多于灰质
。

中枢神经系统的损害主要是以小血管炎

和血管周围炎为基础的脑膜脑脊髓炎
、

小血管周围

炎细胞浸润
,

可有广泛的散在性小软化灶
,

脱髓鞘

及胶质细胞增生
,

新老病灶可混合存在
。

根据临床观察
,

本例开始表现为一般之白塞氏

病
,

尔后逐渐发展为神经
一

白塞氏病
,

后者在 本例

中其中枢神经系统的病变与文献报告基 本 一致
,

但在病变分布方面有些差异
,

大脑病变较脑干
、

脊

髓为重
,

前后中央回
、

基底核
、

内囊
、

颗叶及丘脑

尤为明显
。

又本例中尚见右侧脑岛及股动脉血管壁

均有广泛之钙化
,

说明该处可能有变性
、

坏死
,

钙

化乃坏死灶修复之表现
。

临床表现
( ` , ( 2 ’ ` 4 ’ (日 ’ 神经

一

白塞氏 病 多 发

生于男性
,

女性发病率低
,

且重症者少
。

稻叶报告

的 2 0例
n B

,

男 1 7例
,

女 3 例
,

男女比例为 5
.

7 , 1
。

神

经系统的症状一般出现较迟
,

多急ha 反复发作
,

部分或偶而完全缓解
。

从 B D发病 到 神 经系统出现

症状的间隔通常为 1 一 n 年
,

平均 7
.

2年
,

可短至 2

周或长达27 年不等
,

亦有神经症状为初发表现
,

数

月后才出现眼
、

口
、

生殖器三联症
。

临床上
,

中枢

神经系统损害主要表现三个症候群
: ( 1 ) 脑膜脑

炎症候群 ; ( 2 ) 脑干症候群 , ( 3 ) 器质性精神

错乱症候群
。

本例这三个症候群均存在
,

从起病至出

现神经症状约为 20 年
,

最后呈昏睡状态
,

在全身衰

竭的基础上
,

并发感染而死亡
。

诊断与鉴别诊断 神经
一

白 塞 氏病为 白塞

氏病的一个少见表现
,

由于其病理变化 缺 乏 特 异

性
,

因此病理诊断应密切结合临床表现
,

除外其它

神经系统疾病
,

方可确立
。

病理上主要需与以下神

经系统疾病鉴别
: ( 1 ) 脱髓鞘疾病

,

如多发性硬

化
、

播散性脑脊髓炎
、

视神经脊髓炎
。

这几种脱髓

鞘疾病的中枢神经系统病变与神经
一

白塞氏 病有很

多相似之处
,

如白质中散在大小不等的 脱髓鞘改

变
,

脑内血管周围都有炎细胞浸润以及软化灶和神

经胶质细胞增生
,

故两者易于混淆
。

但脱髓鞘疾病

的脱髓鞘多以血管为中心分布
,

且严重
,

血管周围

有数量不等的嗜酸性白细胞浸润
。

视神经脊髓炎的

脱髓鞘主要见于视神经和脊髓
。

此外
,

脱髓鞘疾病

无与神经
一

白塞氏病的
“
三联症

”
或 “ 四联 症 ” 临

床表现
。

部分播散性脑脊髓炎病例常见 于疫 苗 接

种或感染后
,

突然出现症状
。

视神经脊髓炎起病急

剧
,

多发生于儿童和青年
。

这些病理临床表现的特
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点可作为本病与脱髓鞘疾病鉴别的参考
。

( 2 )胶

元病
,

如红斑性狼疮
,

结节性动脉周围炎
,

这两

种农元病虽亦可有多器官或多系统损害和脑内血管

炎及脑软化等改变
,

但其损害的特点是中小动脉壁

发生纤维素样变性或坏死
。

结节性动脉周围炙病变

且常呈节段性分布
,

从急性坏死到完全愈合的各阶

段病理变化常同时存在
,

血管周围除有中性及单核

细胞浸润外
,

有时伴有嗜酸性白细胞和浆细胞
,

内

脏病变以肾脏为主
。

根据这些病变特点并结合两者

的临床表现
,

从病理上本病与这 些 胶 元 病不难鉴

别
。

C址bt ( 1 0) 认为在白塞氏病眼
、

口
、

生殖 器三

联征中
,

出现任何二种症状时
,

即可诊断为白塞氏

病
b

o
, d uf f y等 ( 主l) 亦提出具有反复发生 的 口腔或

生殖器溃疡并伴有葡萄膜炎
、

滑膜炎和皮肤血管炎

中之二条标准即可作为诊断依据
。

这些诊断原则并

为其他作者所接受
,

但临床上值得注意的是
,

当神

经症状为首发或主要表现
,

而眼
、
口

、

生硅器症状出

现较迟或较轻时
,

易造成误诊
。

在白塞氏病诊断确

定的基础上
,

对合并神经系统损害者
,

应高度考虑

神经
一

白塞氏病的可能性
。

本例具有慢性反 复 发作

与缓解的病程
,

病程中出现具有特征性的反复发作

的皮肤
、

口腔粘膜
、

外生殖居剐贵疡和角膜
、

虹膜睫

状体炎
,

起病后 2 2年出现神经精神症状
,

最后呈现

昏睡
、

痴呆状态
。

死后尸检证实中枢神经系统的主

要病变是以小血管炎为基础的脑膜脑脊髓炎
,

故神

经
一

白塞氏病的诊断可以成立
。

治疗与预后 本 病 目前尚无特效的疗法
,

曾应用过皮质类固醇
、

免疫抑制剂
、

环磷酞胺
、

抗

菌素
、

抗组织胺
、

维生素
、

输 血 及 中医疗法等治

疗
,

症状仅有暂时缓解
。

本例曾应用激素
、

免疫和

中医疗法等治疗
,

症状亦仅暂时缓解
。

由于本病常

反复发生
,

故对其疗效的评价尚感困难
。

二 B的预后差
,

死亡率高
。

S e ho t l a n d ( 1 9 6 3 ) ` 1 ,

报告 37 例 n B
,

死亡 率高 达 47 %
,

其中 2 / 3 病例

于神经症状出现后一 年内死亡
,

对存活者随访一个

月至匀年
,

77 %的病例遗留有某种后遗神经症状
。

亦有预后较好
,

病情明显缓解者
,

无神经合并症的

B n死亡率仅 3
.

3 % (’ )
。
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胸膜结核球的治疗
,

如直径超过 2 厘米
,

有症

状
,

特别是不能排除肿瘤者仍以手术治疗为宜
。

最

初我们对本病缺少经验
,

手术按常规切 口开胸
,

因

而距病灶较远
,

分离粘连及出血均较多
,

术后 1 例

发生包裹性凝固性血胸
,

经再次清除血块治愈
。

最

近我们将切 口选择在邻近病灶部位
,

这样手术切 口

可以较短
,

进胸后分离粘连较少
,

手术甚为简 单
,

创伤较少
。
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