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病历摘要

患者 女性，58 岁。主因视物不清 5 年、不能完成简单

日常生活活动 2 年伴病情加重 3 个月，于 2012 年 5 月 12 日就

诊。患者为退休干部，5 年前出现视物不清且无法分辨日常

熟悉事物，但不影响正常生活和活动。至专业眼科医院就

诊，考虑为白内障，行手术治疗，术后双眼视物不清症状并未

缓解；3 年前丧失日常生活能力如做饭、日常家务，且行为混

乱、做事无序，视觉辨认能力明显下降，不能接受新鲜事物，

但记忆力无明显下降，尤对往事记忆犹新。外院头部 MRI 显
示轻度皮质萎缩，考虑痴呆（量表评分不详），予多奈哌齐

［安理申，5 mg（每晚顿服）］治疗，间断服用；由于患者自知力

尚存，能够在诊断与治疗过程中积极配合各种检查和量表评

价，回家后反复背诵和练习有关注意和计算的测验内容。近

3 个月来完全丧失日常生活活动能力，例如知道电话号码但

不会拨电话，语言理解能力减退，命名障碍，地点定向力下

降，不愿与他人交流，饮食、睡眠正常，无幻觉和精神行为改

变，无肢体活动障碍，无体重下降，大小便正常。发病以来，

认知功能渐进性减退，为求进一步诊断与治疗至我院就诊。

既往史 患者 20 年前曾发生一氧化碳中毒，但未遗留

意识障碍等后遗症。否认高血压、糖尿病、心脏病病史，否认

慢性肝肾疾病和胃病病史，否认肝炎、结核病等传染病病史，

否认手术史和外伤史。

个人史及家族史 生于天津市，久居本地，否认疫区居

住史或疫水接触史。无烟酒等不良嗜好，不偏食。已婚、育

有一女，配偶和女儿体格健康。无冶游史。否认家族遗传性

疾病病史。

入院后各项检查 （1）体格检查：发育正常，营养中等，

全身皮肤黏膜无黄染、皮疹或出血点。心、肺、腹部检查无明

显异常。神经系统检查神志清楚、反应迟钝，言语减少、语速

流畅，应答基本正常。双侧瞳孔等大、等圆，直径约 3 mm，对

光反射灵敏，眼球各向运动充分。颈部柔软，四肢肌力 5 级、

肌张力正常，腱反射亢进，病理征阴性。感觉⁃共济功能无异

常。（2）神经心理学测验量表评价：简易智能状态检查量表

（MMSE）评分 19 分（总评分 30 分），其中时间定向力 2/5 分、

空间定向力 5/5 分、瞬时记忆 2/3 分、注意力和计算力 4/5 分、

短时记忆 2/3 分；语言功能中命名 0/2 分、复述 1/1 分、执行命

令 3/3 分、阅读 0/1 分、书写 0/1 分，结构能力 0/1 分。蒙特利尔

认知评价量表（MoCA）总评分 9/30 分，其中定向力 3/5 分、注

意力和计算力 6/6 分，其余各项均为零分。画钟测验（CDT）
总评分零分。阿尔茨海默病评价量表⁃认知分量表（ADAS⁃
Cog）总评分 43/75 分，其中单词回忆 8/10 分、物品和手指命名

5/5 分、执行命令 0/5 分、画图 5/5 分、习惯性动作完成 5/5 分、

定向力 4/8 分、单词再认 10/12 分、对测验指令的记忆 3/5 分、

语言 0/5 分、语言理解 0/5 分、找词困难 1/5 分、注意力 2/5 分。

诊断与治疗经过 血清叶酸、维生素 B12、铁蛋白均于正

常值范围，总胆固醇 6.57 mmol/L（0 ~ 5.70 mmol/L），甲状腺功

能试验于正常水平，血尿常规、血糖、血清电解质和肝肾功能

试验均于正常水平。头部 MRI 显示，额颞顶枕叶皮质、海马

明显萎缩，侧脑室和第三脑室扩大（图 1）。 18F⁃FDG PET 显

示，双侧额叶、岛叶、扣带回、颞顶枕联合区皮质、双侧尾状核

和右侧丘脑呈低代谢，尤以双侧颞顶枕联合区皮质更为显著

（图 2）；11C⁃PIB PET 显示，双侧额枕叶、左侧颞叶外侧皮质、

左侧岛叶、基底节、扣带回/楔前叶β⁃淀粉样蛋白（Aβ）沉积

（图 3）。基因学检测呈载脂蛋白 Eε3/3（ApoEε3/3）型，未见已

知基因突变［如β⁃淀粉样前体蛋白（APP）、早老素 1（PS⁃1）、

早老素 2（PS⁃2）、前颗粒蛋白（PGRN）、含缬酪肽蛋白（VCP）、
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微管相关蛋白 tau 蛋白（MAPT）］。

予多奈哌齐 5 mg（每晚顿服），连续治疗 4 月余，病情逐

渐平稳，2012 年 8 月就诊时神经心理学测验量表评分无明显

变化。

患者自就诊 5 个月后（2012 年 10 月）开始出现幻视、恐

惧感，自觉双手针扎样疼痛且烦躁不安，不认识自己家（晚上

非要回“自己”家），睡眠障碍。遂停用多奈哌齐，改为盐酸美

金刚 20 mg 口服（1 次/d），治疗 1 周后，双手针扎样疼痛症状

有所改善，但幻视、恐惧感逐渐加重，自知力明显下降，上述

症状白昼可自行缓解；1 个月后（2012 年 11 月）睡眠障碍加

重并再度出现精神异常，遂至我院就诊。体格检查：表情呆

滞、行动迟缓、姿势僵硬。继续予以盐酸美金刚 20 mg 口服

（1 次/d），并加用奥氮平 5 mg（每晚顿服），睡眠质量略改善；

治疗后 1 个月（2012 年 12 月）疗效不明显，睡眠障碍、幻视、

躁动等症状与体征持续存在。神经心理学测验量表评价：

MMSE 总评分 8/30 分，其中时间定向力 1/5 分、空间定向力 2/
5 分、记忆力 2/3 分、注意力和计算力 1/5 分、回忆能力 0/3 分，

语言功能中命名为 0/2 分、复述 0/1 分、执行命令 2/3 分、阅读

图 2 18F⁃FDG PET 显示，双侧额叶、岛叶、扣带回、颞顶枕联合区皮质、双侧尾状核和右侧丘脑呈低代谢（蓝色和黄色所示） 图 3
11C⁃PIB PET 显示，双侧额枕叶、左侧颞叶外侧皮质、左侧岛叶、基底节、扣带回/楔前叶 Aβ沉积（红色和黄色所示）

Figure 2 18F⁃FDG PET scan showed hypometabolism on bilateral frontal lobes, insular lobes, cingulate gyrus, cortex of temporo⁃parieto⁃
occipital conjunction area, bilateral caudate nuclei and right thalamus (blue and yellow). Figure 3 11C ⁃ PIB PET scan showed A β
deposits on the bilateral fronto ⁃ occipital lobes, cortex of left lateral temporal lobe, left insular lobe, basal ganglia, cingulate gyrus/
precuneus (red and yellow).

图 1 头部 MRI 检查所见 1a 横断面 T1WI 显示，海马明显萎缩（箭头所示） 1b 横断面 T1WI 显示，侧脑室枕角明显扩大（箭头所
示），右侧枕叶皮质萎缩 1c 横断面 T1WI 显示，颞叶皮质萎缩（箭头所示），侧脑室扩大 1d 横断面 T1WI 显示，额顶叶皮质萎缩
（箭头所示）

Figure 1 Cranial MRI findings. Axial T1WI showed obvious atrophy of hippocampus (arrows indicate, Panel 1a). Axial T1WI showed
obvious enlargement of occipital horn of lateral ventricle (arrow indicates) and atrophy of cortex in right occipital lobe (Panel 1b). Axial
T1WI revealed atrophy of cortex in tempral lobe (arrows indicate) and enlargement of lateral ventricle (Panel 1c). Axial T1WI revealed
atrophy of cortex in frontal and parietal lobes (arrows indicate, Panel 1d).
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0/1 分、书写 0/1 分，结构能力 0/1 分；MoCA 总评分 3/30 分，其

中定向力 1/5 分、注意力和计算力 2/6 分；CDT 评分为零分；日

常生活活动能力量表（ADL）评分 69 分。2013 年 4 月复诊时

呈重复语言，与外界交流差，神经心理学测验不合作，行走不

稳，步态僵硬。2013 年 8 月复诊时仍表现为重复语言，与外

界不能正常交流，肌张力增高，不能独立行走，呈后仰姿势。

临床讨论

神经内科主治医师 该例患者以视物不清、视觉辨认能

力减退、进行性生活和活动能力及全面性智力下降发病，定

位诊断为广泛性皮质病变。该例患者为中年女性，呈慢性病

程，渐进性加重，主要表现为视觉失认，用眼部疾病无法解

释；逐渐出现全面性认知功能减退、精神症状如幻觉、妄想，

但早期锥体外系症状不明显，症状波动，幻觉不明显。头部

MRI 显示，额颞顶枕叶皮质、海马明显萎缩，侧脑室和第三脑

室扩大。18F⁃FDG PET 显示，双侧额叶、岛叶、扣带回、颞顶枕

联合区皮质、双侧尾状核和右侧丘脑呈低代谢，11C⁃PIB PET
显示，双侧额枕叶、左侧颞叶外侧皮质、左侧岛叶、基底节、扣

带回/楔前叶 Aβ沉积。临床考虑为阿尔茨海默病。

神经内科教授 该例患者为中年女性，呈慢性病程，表

现为进行性智力减退，以视觉失认发病，逐渐进展为全面性

智力下降，影响日常生活活动，符合痴呆诊断。患者既往无

慢性病史，实验室检查甲状腺功能试验，血清叶酸、维生素

B12，肝肾功能试验，血尿常规等项指标均于正常值范围，可

以排除代谢性脑病和中枢神经系统感染所致的智力减退，考

虑为神经变性病引起的痴呆。临床常见的神经变性病所致

痴呆包括阿尔茨海默病、额颞叶痴呆、路易体痴呆，该例患者

以视物不清、视觉失认发病，早期无明显的人格和精神行为

异常，无明显语言障碍，故不支持额颞叶痴呆的诊断，结合
18F⁃FDG PET 所显示的葡萄糖代谢降低部位主要位于大脑后

部和 11C⁃PIB PET 所显示的皮质 Aβ沉积，故不考虑额颞叶痴

呆。该例患者以视觉症状发病，视空间能力障碍伴进行性智

力减退，可以考虑路易体痴呆，但发病年龄较早，早期无幻

视、锥体外系症状与体征，认知损害症状无明显波动，故不支

持该诊断。阿尔茨海默病是临床最为常见的老年期痴呆，呈

以记忆障碍为主要表现的进行性全面性智力减退，病理改变

为神经元缺失、神经炎性斑（亦称老年斑）、神经原纤维缠结

形成。该例患者以视觉失认和视空间能力障碍发病，逐渐出

现失用，记忆力和语言功能早期未受损，不符合典型的阿尔

茨海默病的表现，PET 显示颞顶枕联合区皮质葡萄糖代谢显

著降低，伴明显的皮质 Aβ沉积，应考虑为阿尔茨海默病变异

型（后皮质萎缩）。该类型为临床少见的神经变性病，是以视

觉障碍为首发症状的进展性痴呆类型。

神经内科主治医师 该例患者病情复杂，但经长期随访

并结合影像学结果，可以确诊为阿尔茨海默病变异型（后皮

质萎缩）。虽然后皮质萎缩是阿尔茨海默病的少见类型，但

随着神经影像学技术的进步和对阿尔茨海默病认识的不断

深入，可能会发现更多的不典型阿尔茨海默病类型。

讨 论

后皮质萎缩（PCA）亦称 Benson 综合征，是以视觉障碍为

首发症状的进展性神经变性病，高峰发病年龄为 50 ~ 65 岁，

影像学主要表现为大脑后部皮质萎缩和代谢降低。其发病

与多种病理改变相关，大多为阿尔茨海默病变异型，故老年

斑和神经原纤维缠结与典型的阿尔茨海默病极为相似，但在

分布形式上有一定差异。由于患者发病年龄较早，以及少见

的临床表现，从发病到明确诊断常需经历相对较长的时间，

故至今仍被忽视。

后皮质萎缩由美国哈佛大学 Benson 等［1］于 1988 年首先

描述，系 5 例进展性痴呆患者，首发症状为失用、失读和视觉

失认，最终均进展为 Balint 综合征和 Gerstmann 综合征，但记

忆力和语言功能相对保留至疾病后期，其中 3 例 CT 或 MRI
表现为顶枕叶皮质萎缩。1991 年，Freedman 等［2］报告了后

皮质萎缩的脑代谢检查结果，表现为大脑后部皮质代谢降

低。其后的组织病理学研究发现，阿尔茨海默病病理改变最

为常见［3⁃4］，因此后续的一些研究又将其定义为双侧顶叶阿

尔茨海默病或阿尔茨海默病视觉变异型［5⁃8］。进展型后皮质

功能障碍也用来定义无明显大脑后部皮质萎缩的患者。然

而，有研究发现，少数后皮质萎缩也与非阿尔茨海默病的病

理改变存在关联性［5⁃8］。提示后皮质萎缩在病理上具有异质

性，尚待更多的研究证据进一步定义后皮质萎缩。

目前，对后皮质萎缩的发病率和患病率尚不十分清楚，

主要是由于诊断标准不同所致。由于对其认识不足，任何流

行病学调查资料均可能低估后皮质萎缩的存在。我国关于

后皮质萎缩的研究报道较少［9］，足以证实我国神经科医师对

该病认识不足。Snowden 等［10］对 523 例有特殊认知功能改变

的阿尔茨海默病患者进行调查发现，约有 5%的患者有视觉

异常表现即后皮质萎缩证据，其发病年龄较以记忆力障碍为

主的阿尔茨海默病患者更早。多数研究显示，后皮质萎缩患

者的发病年龄为 50 ~ 65 岁［11⁃12］，也可见于更广泛的发病年龄

如 45 ~ 74 岁和 40 ~ 86 岁［4，13］。

后皮质萎缩患者的神经精神障碍以视空间能力和视觉

感知障碍，以及失读和 Balint 综合征（认识不能、眼球运动失

用、视觉性共济失调、环境失认）或 Gerstmann 综合征（失计

算、失写、手指失认，左右失认）为特点，同时伴工作记忆障碍

和肢体失用。随访研究显示，发病早期患者顺行性记忆力、

执行能力和语言功能保留，部分患者进展至全面性痴呆时上

述认知功能方逐渐恶化［14］。一项在后皮质萎缩患者中进行

的基础和高级视觉辨认研究显示，所有患者均表现出至少一

种基础视觉障碍［15］，提示视觉基础部分之敏感性与枕叶视

皮质功能障碍有关。该项研究还揭示了基础视觉过程和高

级视空间能力与视觉感知能力特异性相关，但与非视觉的顶

叶功能无关，提示后皮质萎缩患者的视觉网络特异性受损。

后皮质萎缩症状与体征受多种因素的影响，包括发病至就诊
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时间、患者认知功能受损模式、病理改变形式和患者心理反

应。许多后皮质萎缩患者在发病早期易误诊为抑郁症、焦虑

症或癔病，其中以焦虑症最为常见。由于疾病早期诊断不明

确，眼部不适常使患者至眼科就诊，甚至接受了不必要的手

术如白内障手术。视觉症状主要表现为不能诵读成行文字、

无法判断距离（如轻微的车碰撞事件和停车问题）、不能辨认

视野内静止物体、上下楼梯或手扶电梯困难。而光敏感或视

物变形易误诊为偏头痛。后皮质萎缩的不典型视觉症状包

括看图延迟、视物拥挤、使用熟悉的工具障碍、进展性计算或

拼写不能；其他症状如幻视或快速眼动睡眠障碍期行为则可

能提示路易体痴呆。持续性枕叶癫 是极为少见的临床症

状，体格检查可以发现不局限于视觉障碍的顶枕叶功能障

碍，不能解释降级的刺激、观念和（或）理念运动性失用、计算

和拼写不能。此外，手指肌阵挛亦非少见，Snowden 等［10］发

现，锥体外系症状（41%）、肌阵挛（24%）和握持反射（26%）与

典型的阿尔茨海默病相似。然而，若出现明显的对称性帕金

森病症状或体征则提示路易小体形成，而明显的不对称性肌

阵挛和肌张力障碍则表明皮质基底节变性，但目前鲜有组织

病理学证据。

基于体素水平的影像学研究发现，与正常对照受试者相

比，后皮质萎缩患者顶枕叶灰质体积明显缩小，其次则是颞

叶，与典型的阿尔茨海默病患者相比，后皮质萎缩患者右侧

顶叶皮质萎缩程度更明显，左侧颞叶内侧皮质和海马萎缩程

度较轻［16⁃17］；扩散张量成像（DTI）显示，大脑后部白质束完整

性降低［18⁃20］。然而，后皮质萎缩和阿尔茨海默病患者均表现

为后扣带回、楔前叶、下顶叶同时受累，而且具有明显的重叠

性［21］，证实后皮质萎缩属阿尔茨海默病的变异型。一般认

为，临床症状持续 5 年后可扩展至广泛性皮质萎缩，包括颞

叶 内 侧 结 构 ［22］。 后 皮 质 萎 缩 的 18F ⁃ FDG PET 和 顶 枕 叶

SPECT 与形态学改变相一致，除大脑后部皮质受累外，双侧

眶额叶皮质亦呈低代谢，可能继发于顶枕叶传入纤维的减

少，进一步解释了后皮质萎缩患者眼球共济失调的可能的病

理学机制［13，23⁃24］。11C⁃PIB PET 研究发现，相对于典型的阿尔

茨海默病，后皮质萎缩的 Aβ沉积主要发生在顶枕叶［25 ⁃27］。

两项大样本病例研究显示，后皮质萎缩的病理性 Aβ沉积与

典型的阿尔茨海默病无明显差异，均表现为弥漫性额颞顶枕

叶皮质 Aβ沉积［28⁃29］。

大量组织病理学研究业已证实，阿尔茨海默病是痴呆最

常见的病理类型，其他病理改变包括皮质基底节变性、路易

体痴呆、朊蛋白病（如 Creutzfeldt⁃Jakob 病和致死性家族性失

眠症）、皮质下胶质增生。Renner 等［3］报告的 21 例痴呆患者

病理检查结果是迄今最大的病理学研究，各种病理类型分别

为阿尔茨海默病 13 例（61.90%）、阿尔茨海默病⁃路易体变异

型 2 例（9.52%）、阿尔茨海默病合并帕金森病 1 例（4.76%）、

路易体痴呆合并皮质下胶质增生 1 例（4.76%）、皮质基底节

变性 2 例（9.52%）、朊蛋白病 2 例（9.52%）。Tang⁃Wai 等［4］共

报告 9 例痴呆患者的病理检查结果，7 例后皮质萎缩患者具

有典型的阿尔茨海默病病理改变，其余 2 例为皮质基底节变

性。虽然已有文献报道后皮质萎缩病变分布范围与典型的

阿尔茨海默病有所不同［5，7，30］，但研究结果不尽一致，但二者

脑脊液标志物表达变化相似，也支持后皮质萎缩与阿尔茨海

默病病理改变相关的理论。

2002 年 Mendez 等［11］、2004 年 Tang⁃Wai 等［4］提出了后皮

质萎缩的诊断标准：（1）隐匿发病和进展性病程。（2）视觉障

碍并排除眼部疾病。（3）相对保留的情景记忆、语言流畅性和

自知力。（4）临床表现为视觉失认，同时伴认识不能、眼球运

动失用、视觉共济失调、失用和方向迷失。（5）排除脑卒中和

中枢神经系统肿瘤。支持后皮质萎缩诊断的证据包括失读、

观念和（或）理念运动性失用、失写、失计算，发病年龄小于

65 岁，神经影像学显示后皮质萎缩、低灌注或低代谢。

该例患者以典型视觉障碍发病，历时 5 年进展至全面性

痴呆，MRI 未发现明显的顶枕叶皮质萎缩，但 18F⁃FDG PET 表

现为典型的以右侧显著的顶枕叶低代谢，11C⁃PIB PET 表现

为典型的阿尔茨海默病额颞顶枕叶病理性 Aβ沉积。通过对

该例患者临床特点的分析及随访，希望对临床医师更好地认

识后皮质萎缩有所裨益，从而提高其确诊率，避免误诊。
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