
中国现代神经疾病杂志 2016 年 10 月第 16 卷第 10 期 Chin J Contemp Neurol Neurosurg, October 2016, Vol. 16, No. 10

特发性炎性肌病进展

袁云

doi：10.3969/j.issn.1672⁃6731.2016.10.001
基金项目：国家科技重大专项课题-重大新药创制（项目编号：

2011ZX09307-001-07）
作者单位：100034 北京大学第一医院神经内科，

Email：yuanyun2002@126.com

【关键词】 肌炎； 综述

【Key words】 Myositis; Review

The advance of idiopathic inflammatory myopathy
YUAN Yun
Department of Neurology, Peking University First Hospital, Beijing 100034, China (Email: yuanyun2002@126.com)
This study was supported by Major New Drugs Innovation and Development of Important National Science & Technology Specific
Projects (No. 2011ZX09307-001-07).

·专论·

特发性炎性肌病（IIM）是一组具有不同临床表

现和病理学特点的骨骼肌免疫性疾病，通常包括多

发性肌炎（PM）、皮肌炎（DM）、免疫性坏死性肌病

（NAM）、包涵体肌炎（IBM）、结缔组织病相关性免疫

性坏死性肌病和罕见类型的炎性肌病。炎性肌病

不同类型构成比随疾病研究的深入显著改变，其中

95%曾诊断的多发性肌炎重新经病理学和免疫学评

估而改变诊断。多发性肌炎除名称外可能已不复

存在［1⁃2］，更多可能是伴特殊抗体的炎性肌病、重叠

性肌炎或结缔组织病相关性免疫性坏死性肌病［3］，

疾病谱的改变需临床医师重新认识不同炎性肌病

的临床表现。

一、临床表现

1. 皮肌炎 系主要累及皮肤和骨骼肌的炎症性

微血管病，根据发病年龄分为青少年型和成年型，

其中间质性肺病多发生于后者［4］。合并其他结缔组

织病时称皮肌炎叠加综合征，包括系统性硬化症、

类风湿性关节炎（RA）、系统性红斑狼疮（SLE）、干

燥综合征（SS）和结节性多动脉炎。皮肌炎亦可伴

恶性肿瘤，发生率约 30%［5］，好发于成年型患者［6］，

一般不发生于皮肌炎叠加综合征患者。应注意皮

疹和肌无力可发生于疾病进程的任何阶段，存在特

征性皮肌炎皮损而无肌肉损害者称为无肌病性皮

肌炎，占皮肌炎的 5% ~ 20%，常伴肺间质纤维化、关

节炎［5］；存在肢体无力、无皮肌炎皮损者称为无皮炎

性皮肌炎［6］。此外，多种药物可以导致皮肌炎样综

合征，包括干扰素⁃α2b（IFN⁃α2b）和静脉注射免疫球

蛋白（IVIg）［7］。

2. 免疫性坏死性肌病 系以肌纤维坏死而缺乏

炎性细胞浸润为主要病理学特点的炎性肌病［8］，包

括多种具有相似临床表现的亚型，可发生于任何年

龄阶段，呈急性或亚急性发病，临床主要表现为对

称性近端肌无力，目前已知的亚型包括副肿瘤综合

征（PNS）、伴结缔组织病、伴抗信号识别颗粒（SRP）
抗体［9］和伴抗 3⁃羟基 ⁃3⁃甲基戊二酰辅酶 A 还原酶

（HMGCR）抗体，其中，仅少数伴抗 HMGCR 抗体的

患者曾使用他汀类调脂药［8，10⁃11］。

3. 抗合成酶抗体综合征 系一类从其他炎性肌

病中独立出来的抗体相关性疾病，好发于成人，临

床主要表现为肢体无力、关节炎和间质性肺病 3 种

主要症状，可同时或相继发生，仅少数患者出现技

工手和雷诺现象［12⁃13］。

4. 包涵体肌炎 是一种出现炎症性改变的骨骼

肌变性病，发病年龄 40 岁以上，起病隐匿、进展缓

慢，发病较晚者进展较快。临床主要表现为进行性

非对称性肌无力，尤以股四头肌无力和足背屈无力

显著，亦可出现屈指和屈腕无力，约 30%患者出现

吞咽困难，可伴与肌无力平行的肌萎缩［14］，还可伴

周围神经病变［15］和糖尿病。

5. 结缔组织病伴肌炎 除前述的皮肌炎叠加综
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合征外，还有一些混合性或未分型的结缔组织病可

以表现为肌炎改变，多发生于 36 ~ 48 岁，偶见于儿

童，呈急性或亚急性发病，也可出现相对轻微或缓

慢的病程进展。临床主要表现为对称性肢带型肌

无力，少数出现肌肉钝痛、吞咽困难和痉挛。结缔

组织病表现为间质性肺病、对称性远端关节炎、雷

诺现象、淋巴结肿大、脑膜炎和发热等［3，16⁃17］。

6. 罕见类型的炎性肌病 系一组具有特殊临床

病理学表现的炎性肌病，包括风湿性多肌痛、肌筋

膜炎、慢性移植物抗宿主病（GVHD）相关多发性肌

炎、儿童急性良性肌炎、局灶性肌炎、肉芽肿性肌

炎、普通多变性免疫缺陷病伴肌炎［18］、颈臂炎性肌

病、坏死性肌病伴“烟斗干”样毛细血管、嗜酸性多

发性肌炎、炎性肌病伴大量巨噬细胞、炎症性肌营

养不良症。此类患者出现肢体无力的同时，还表现

出各自的临床或辅助检查特点，如风湿性多肌痛发

病年龄一般为 50 岁以上，全身疼痛，缺乏其他临床

表现。

二、辅助检查

血清肌酸激酶（CK）水平升高和肌电图呈现肌

源性损害仅提示病变位于骨骼肌。血清肌酸激酶

在免疫性坏死性肌病中升高最明显，而醛缩酶在皮

肌炎中升高最明显。肌炎特异性抗体（MSAs）、肌肉

影像学和肌肉组织活检术等辅助检查方法具有更

高的临床价值。

1. 抗体检测 包括肌炎相关抗体和肌炎特异性

抗体，前者多出现于皮肌炎重叠综合征；后者与肌

炎类型或特殊表现有关，出现于约 16.5%的炎性肌

病中，包括抗 SRP 抗体、抗合成酶抗体、抗转录中介

因子 1⁃γ（TIF1⁃γ）抗体、抗核基质蛋白 2（NMP⁃2）抗

体、抗 HMGCR 抗体、抗黑色素瘤分化相关基因 ⁃5
（MDA⁃5）抗体、抗小泛素修饰符激活酶异质二聚体

亚单位抗体和抗细胞基质 5’⁃核苷酸酶 1A 抗体［19］，

上述抗体阳性可资与肌营养不良症相鉴别［14］，但偶

见于遗传性肌病。上述抗体亦是区分不同临床状

态的重要参考指标，如伴抗 TIF1⁃γ抗体皮肌炎患者

与肿瘤相关性较高，伴抗 MDA⁃5 抗体患者与间质性

肺病相关性较高［20］。

2. 骨骼肌 MRI 检查 用以发现病变在不同肌肉

组织的分布差异，从而指导活检部位的选择，亦可

资与肌营养不良症相鉴别。主要表现为骨骼肌和

肌筋膜水肿，皮肌炎还可出现皮下脂肪弥漫性水

肿。伴抗 SRP 抗体免疫性坏死性肌病可以出现部

分肌肉水肿［21］，包涵体肌炎可见明显脂肪化改变伴

轻度水肿［22］。其他类型肌炎在疾病晚期常出现大

腿后部肌肉脂肪化伴肌萎缩。

3. 肌肉组织活检术 病理学检查是炎性肌病的

诊断“金标准”，短期应用糖皮质激素并不影响活检

结果［23］。光学显微镜观察，免疫性坏死性肌病可见

肌纤维坏死，并缺乏淋巴细胞浸润；抗合成酶抗体

综合征可见肌束衣断裂、少量炎性细胞浸润、束周

肌纤维坏死和肌纤维内肌球蛋白丝样包涵体［12⁃13］。

仅少数他汀相关性免疫性坏死性肌病患者发生明

显的肌纤维坏死［11］。多数皮肌炎患者可见束周肌

纤维缺血性损害，伴束周毛细血管缺失和以肌束衣

为主的炎性细胞浸润，少数患者可见小灶性骨骼肌

梗死改变［24］。包涵体肌炎表现为炎性细胞浸润、肌

纤维镶边空泡、P62 沉积、管丝包涵体［14］。值得注意

的是，部分肌营养不良症可见炎性细胞浸润［25］。

三、诊断

首先应根据临床表现特别是发病时情况。然

而值得注意的是，临床并非均以肢体无力症状首

发，而是先出现皮肤、肺部、心脏、关节损害，因此，

对炎性肌病应进行多种临床表现的评估［26］；其次，

进行骨骼肌 MRI 检查和肌肉组织活检术，对疾病诊

断至关重要，一般先行肌肉 MRI 检查，应注意炎性

肌病可以存在不同临床亚型的重叠或伴发其他疾

病［27］。炎性肌病的诊断主要排除伴发的其他非炎

性肌病，特别是肌营养不良症［1］，肌肉 MRI 检查和肌

炎特异性抗体检测具有重要提示意义。

四、治疗与随访

治疗目标是尽快恢复肌肉力量、减少药物不良

反应、降低治疗费用。

1. 基础处理 急性期适当进行肢体被动活动，

防止过度活动加重肌肉损害或不活动出现废用性

肌萎缩；稳定期的活动量应达正常活动量的 30%；

恢复期可根据肌肉力量确定增加活动的频率、强

度、时间和类型［28］，以不感到肌肉疼痛、疲劳加重和

血清肌酸激酶水平升高为度。同时注意予高蛋白、

高热量饮食以维持正氮平衡，并常规予维生素 D3。

2. 药物治疗 治疗原则是及时、足量和足疗

程。泼尼松为初始治疗药物，出现肺部疾病、吞咽

困难、严重肌无力和广泛性皮损者可予甲泼尼龙冲

击治疗［29］。出现下列情况时应予二线免疫治疗药

物：绝经后女性、50 岁以上男性、严重肌无力威胁生

命、慢性病程 > 1 年、局灶性或非对称性肌无力而血
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清肌酸激酶水平不升高、泼尼松耐药或药物减量期

间复发；病理改变为炎性细胞浸润局部肌纤维，肌

内衣、肌纤维内空泡或物质聚集，血管或肌束衣无

碱性磷酸酶反应，肌纤维内线粒体异常。无肺部损

害的患者予甲氨蝶呤；存在肺部损害的患者予硫唑

嘌呤、他克莫司或霉酚酸酯。亦可静脉注射免疫球

蛋白，静脉注射困难者可皮下注射。泼尼松联合静

脉注射免疫球蛋白为最佳二线免疫治疗方案，合并

间质性肺病、心肌炎、吞咽困难者可早期应用。对

于儿童皮肌炎患者，泼尼松联合甲氨蝶呤的疗效优

于泼尼松单药治疗［30］。如上述药物治疗反应较差，

可予环磷酰胺、环胞霉素或静脉注射免疫球蛋白。

耐药的儿童炎性肌病患者可予促肾上腺皮质激素

释放激素（CRH）。肌炎伴线粒体改变患者可予甲

氨蝶呤。皮肌炎钙化或肌肉出现补体沉积患者可

静脉注射免疫球蛋白［31］，也可予甲氰咪胍联合高剂

量磷酸二钠。激素性肌病需联合应用支链氨基酸。

3. 随访 应了解药物起效时间，早期间隔 1 个

月、后期间隔 3 ~ 6 个月随访一次，随访内容包括临

床症状、红细胞沉降率（ESR）、C⁃反应蛋白（CRP）、

肌酸激酶、醛缩酶、肺功能和肺部高分辨力 CT、心功

能和心电图、肌肉 MRI，用于评价疾病活动度和诊断

激素性肌病，如果患者肢体无力未见好转而血清肌

酸激酶水平正常、肌肉 MRI 未见水肿，可考虑激素

性肌病，再行肌肉组织活检术加以明确［32］。停药指

标为肌肉力量稳定、血清肌酸激酶水平正常和肌肉

MRI 无水肿改变。由于炎性肌病可以增加脑卒中风

险，还需长期随访脑血管状态。

炎性肌病的诊断主要与进行性肌营养不良症

相鉴别，除肌肉组织活检术外，肌炎抗体检测、骨骼

肌 MRI 检查和肌营养不良症基因检测均具有重要

作用。炎性肌病各临床亚型分析对治疗药物的选

择也具有重要指导意义，特别是关于肌炎特异性抗

体的研究将在炎性肌病精准医疗方面发挥更重要

的作用。
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·小词典·
中英文对照名词词汇（一）

癌胚抗原 carcinoembryonic antigen（CEA）
白细胞介素⁃2 interleukin⁃2（IL⁃2）
伴海马硬化的颞叶癫

temporal lobe epilepsy with hippocampal sclerosis
（TLE⁃HS）

伴神经迷芽瘤的垂体腺瘤
pituitary adenoma with neuronal choristoma（PANCH）

包涵体肌炎 inclusion body myositis（IBM）

重复神经电刺激 repetitive nerve stimulation（RNS）
重复时间 repetition time（TR）
磁共振波谱 magnetic resonance spectrum（MRS）
促甲状腺激素 thyroid stimulating hormone（TSH）
促肾上腺皮质激素释放激素

corticotropin⁃releasing hormone（CRH）
促肾上腺皮质激素 adrenocorticotropic hormone（ACTH）
单纯疱疹病毒 herpes simplex virus（HSV）
单核苷酸多态性 single nucleotide polymorphism（SNP）
单纤维肌电图 single⁃fiber electromyography（SFEMG）

胆碱 choline（Cho）
癫 持续状态 status epilepticus（SE）
动脉⁃静脉血氧含量差

arterio⁃venous oxygen content difference（Da⁃jvO2）

动脉血氧饱和度 artery oxygen saturation（SaO2）

动脉血氧分压 arterial partial pressure of oxygen（PaO2）

动脉血氧含量 arterial oxygen content（CaO2）

动态磁敏感增强灌注成像
dynamic susceptibility contrast⁃enhanced perfusion MRI
（DSC⁃MRI）

动态脑电图 ambulatory electroencephalography（AEEG）
短时间反转恢复 short⁃tau inversion recovery（STIR）
多重危险因素干预试验

Multiple Risk Factor Intervention Trial（MRFIT）
多发性肌炎 polymyositis（PM）

多发性硬化 multiple sclerosis（MS）
C⁃反应蛋白 C⁃reactive protein（CRP）
放射免疫沉淀法 radioimmunoprecipitation assay（RIPA）
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