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多系统萎缩（MSA）在 1969 年被首次提出，历史

上对这一疾病曾经有不同的命名：纹状体黑质变性

（SND）、橄榄体脑桥小脑萎缩（OPCA）和 Shy⁃Drager
综合征（SDS）。目前认为多系统萎缩是一种散发性

神经系统退行性疾病，临床表型主要包括自主神经

功能障碍、帕金森综合征、共济失调和锥体系统功

能障碍等，目前主要分为两种临床类型：帕金森型

（MSA⁃P）和小脑型（MSA⁃C），不同患者可表现为各

种症状重叠组合。少突胶质细胞胞质α⁃共核蛋白阳

性包涵体是多系统萎缩的神经病理学特征，因此该

病被归于共核蛋白病［1］。

多系统萎缩多于 50 ~ 60 岁发病，男性发病率高

于女性。欧美人群每年发病率约为 0.60/10 万，而

在 50 岁以上人群中则为 3/10 万，另有不同研究者报

道的患病率的范围为 1.90 ~ 4.90/10 万，日本人群中

多系统萎缩患病率约为 8/10 万。其他人群尚无相

关研究报道。在不同种族背景人群中，MSA ⁃P 和

MSA⁃C 分型比例不同，欧美国家 MSA⁃P 型患者占多

系统萎缩患者总数的 80%左右，而日本 MSA⁃C 型所

占比例较大［2］。近年来，多系统萎缩发病率在世界

范围内呈明显上升趋势，因而受到国内外神经科学

领域临床和科研人员的广泛关注，目前已成立了北

美多系统萎缩研究组（NAMSA⁃SG）、日本多系统萎
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【Abstract】 Multiple system atrophy (MSA) is a sporadic and rapidly progressive neurodegenerative
disorder characterised clinically by any combination of autonomic, cerebellar ataxia, parkinsonian, and
pyramidal signs. Over the past 10 years, substantial progress has been achieved to establish MSA as an α⁃
synucleinopathy along with other neurodegenerative diseases. Although the diagnosis of this disorder is
largely based on clinical expertise, some investigations have been proposed to assist in early differential
diagnosis, especially neuroimaging examination, which have resulted in revised diagnostic criteria. The
UMSARS is a reliable and valid scale for semiquantitative clinical assessments of MSA patients. An
outline of the rationale for managing symptomatic deterioration in MSA is provided including novel
neuroprotective therapeutic approaches, together with the treatment of traditional Chinese medicine.
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缩研究协会（JAMSA⁃SA）、欧洲多系统萎缩研究组

（EMSA⁃SG）、中国多系统萎缩研究组（CNMSA⁃SG），

从临床表型、病因学、发病机制以及治疗等多方面

开展相关研究［1］。

一、诊断与鉴别诊断

1. 主要临床表现 多系统萎缩的临床表现主要

包括自主神经功能障碍、类帕金森病表现、共济失

调等。自主神经功能障碍为多系统萎缩各亚型的

共同特征，包括以下几个方面。（1）体位性低血压：

患者感觉站立行走时头晕，平卧时症状改善，日间

困倦，尤其是餐后更为明显。有些严重患者采用蹲

踞位以缓解头晕，个别患者可出现晕厥。也有个别

存在明显的体位性低血压的患者自觉症状不明显，

测量血压显示收缩压下降 > 20 mm Hg（1 mm Hg =
0.133 kPa）或舒张压下降 > 10 mm Hg。（2）泌尿生殖

系统功能障碍：主要表现为尿频、尿急、尿失禁和夜

尿增多，残余尿量增加。女性患者尿失禁更为明

显；而男性患者尿不净感更为明显，常被误诊为前

列腺肥大，但手术后症状无改善，此外，男性患者还

常伴有勃起功能障碍。（3）排便费力：患者常感觉排

便无力，而不同于老年人常有的因大便干燥引起的

便秘。（4）排汗异常：大多数患者自觉排汗减少，尤

其是下肢皮肤干燥，严重者可在夏季出现体温升

高。此外还有类帕金森病表现，如 MSA⁃P 型患者可

表现为运动迟缓，肢体僵直，姿势性震颤，姿势平衡

障碍，对左旋多巴反应差，但静止性震颤少见，可与

原发性帕金森病相鉴别。共济失调症状，如 MSA⁃C
型患者可表现为构音障碍、眼动异常，共济失调以

躯干为主，下肢无力；多系统萎缩常见锥体束征。

大多数多系统萎缩患者可于发病前数年出现快速

眼动睡眠期行为障碍（RBD），推测这可能是该病的

前驱症状［3］。相当一部分患者打鼾症状明显，并出

现睡眠呼吸暂停。中晚期患者一般表现为颈项前

屈，腰部酸软无力，明显弯腰姿势；部分患者还可出

现吸气性喘鸣。

2. 辅助检查 （1）影像学检查：神经影像学检查

在多系统萎缩的诊断中具有重要价值。常规 MRI
扫描可见壳核、小脑中脚和脑干萎缩，即 T2WI 的脑

桥“十字征”、壳核“裂隙征”及壳核背外侧低信号，

然而这些信号改变缺乏特异性。2002 年 Horimoto
等［4］根据不同病程阶段 T2WI 异常信号的特点，提出

脑桥“十字征”和壳核“裂隙征”的分期方法。近年

来，一些基于 MRI 的新技术被用于多系统萎缩的早

期诊断与鉴别诊断，包括基于体素的形态测量学

（VBM）、扩 散 加 权 成 像（DWI）和 扩 散 张 量 成 像

（DTI）、磁化传递成像（MTI）等，主要用于监测基底

节和小脑中脚变性程度。经颅超声（TCS）作为一种

无创、价廉的检测手段，对鉴别帕金森病和 MSA⁃P
等帕金森综合征极具临床价值［5⁃6］。（2）肛门括约肌

肌电图检查：该项检查对多系统萎缩具有支持诊断

的作用，但是对其特异性存在较大争议。可检出程

度不同的神经源性损害，包括平均时限延长、自发

电位、纤颤电位、正锐波、波幅增高等，目前认为这

些与骶髓前角细胞中的 Onuf 核弥漫性脱失，导致括

约肌的横纹肌失神经支配有关［7］。（3）遗传学检查：

多系统萎缩目前被定义为散发性神经退行性疾病，

但是不同患者表型存在差异，在临床中需要与那些

家族史不详、发病年龄晚的遗传性共济失调患者进

行鉴别，有必要筛除常见的脊髓小脑共济失调致病

基因动态突变，如 SCA1、SCA2、SCA3、SCA6、SCA17
等 。 脆 性 X 相 关 震 颤 和（或）共 济 失 调 综 合 征

（FXTAS）表型与多系统萎缩有相似之处，可通过遗

传学检测 FMR1前突变进行鉴别［8］。（4）血液化合物

检测：多系统萎缩患者的体位性低血压对病程影响

很大，部分患者存在中枢性低钠血症［9］。

3. 诊断标准 1998 年 Gilman 等［10］根据 4 种功能

障碍及其特征制定了多系统萎缩的诊断标准：自主

神经功能和排尿功能障碍、帕金森综合征、小脑功

能障碍和皮质脊髓束损害。基于各种功能障碍的

组合及其严重程度，将其分为“可能的”（possible）、

“很可能的”（probable）和“确认的”（definite）共 3 个

等级：“可能的”多系统萎缩为符合 1 项功能障碍的

诊断标准和另外的不同功能障碍的 2 项特征，当诊

断标准为帕金森综合征时，对多巴胺反应差可作为

一项特征，此时仅需另一特征即可；“很可能的”多

系统萎缩为自主神经功能和排尿功能障碍诊断标

准加多巴胺反应差的帕金森综合征或小脑功能障

碍；“确认的”多系统萎缩为经病理证实的少突胶质

细胞胞质中可见包涵体伴黑质纹状体和橄榄体脑

桥小脑通路的变性改变。排除标准包括：发病年

龄 < 30 岁，有类似家族史，存在系统性疾病或其他

明确原因导致的多系统萎缩特征，以及与药物无关

的幻觉；神经系统检查显示符合美国精神障碍诊断

与统计手册第 4 版（DSM⁃Ⅳ）的痴呆标准，垂直快速

扫视的明显减慢或垂直核上性凝视麻痹，局部脑皮

质损害的证据，如失语、异肢症、顶叶功能障碍等。
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2008 年 Gilman 等［11］根据近 10 年对多系统萎缩

的临床研究，发表了第 2 版诊断标准，限定多系统萎

缩为散发、进展性、成人发病（> 30 岁）的神经变性

疾病。新版诊断标准主要针对“可能的”诊断增加

了内容，定义为帕金森综合征或小脑功能障碍合并

至少一项自主神经功能障碍和至少一项其他特征，

同时增加了支持和（或）不支持特征以便进行早期

诊断和鉴别诊断。

4. 评价量表 2004 年，欧洲多系统萎缩研究组

（EMSA ⁃ SG）建 立 了 统 一 多 系 统 萎 缩 评 价 量 表

（UMSARS），以 Hoehn⁃Yahr 分级、Schwab⁃England 日

常生活能力评分量表（ADL）、帕金森病统一评价量

表（UPDRS）、国际协作共济失调评价量表（ICARS）
和复合自主神经系统量表等作为模板，主要包括病

史回顾、运动检查、自主神经功能检查和整体失能

程度评分，每一项目定义 0 分（正常）至 4 分（严重异

常）的特征。通过在欧洲的多个神经病学研究中心

的应用，显示该量表能够较好地反映疾病严重程度

的变化［12］。

5. 鉴别诊断 （1）帕金森病：MSA⁃P 发病初期表

型类似帕金森病，但是左旋多巴治疗效果不明显，

而且自主神经功能障碍更为明显，随着病程进展，

二者表型的差异逐渐显现，因此需要临床随访观

察。（2）遗传性共济失调：个别晚发型共济失调患

者，如家族史不明者需注意与 MSA⁃C 型相鉴别。遗

传性共济失调晚发病例病程进展较 MSA⁃C 型缓慢，

自主神经功能障碍不明显，基因检测有助于鉴别。

（3）脆性 X 相关震颤和（或）共济失调综合征：表现为

进行性小脑共济失调、震颤、智力衰退、帕金森综合

征和自主神经异常，与多系统萎缩有一定相似之

处，由 FMR1基因前突变引起，可通过基因检测进行

鉴别。（4）慢性酒精中毒引起的共济失调：患者具有

长期大量饮酒史，主要表现为步态和下肢共济失

调，而上肢、语言和眼动症状不明显，自主神经功能

障碍不明显，戒酒后病程进展较多系统萎缩患者缓

慢。（5）副肿瘤综合征：亚急性发病，伴有共济失调，

患者一般短时间内体重明显下降，肿瘤相关检测有

助于鉴别。

二、治疗原则

与帕金森病和散发、晚发共济失调相比，多系

统萎缩病程进展快，平均病程 8 ~ 9 年，早期出现自

主神经功能障碍的患者预后不良。多系统萎缩的

早期诊断和干预极为重要，目前的治疗包括对症治

疗和神经保护治疗。

1. 对症治疗 （1）体位性低血压：①西医治疗。

卧位血压偏低或正常的患者，可以试用盐酸米多君

（3 次/d）口服，初始剂量为 2.50 mg/次，监测卧、立位

血压，以卧位血压 < 140/90 mm Hg 为限调整剂量（需

参考患者发病前血压水平）。部分患者服用盐酸米

多君后可出现尿频，若无法耐受，应及时停药。如

果卧位血压高于正常，不建议服用盐酸米多君。改

善体位性低血压亦可试用溴比斯的明，据国外文献

报道该药可缩小卧、立位血压变化［13］。②中医治

疗。一些中成药也具有升压作用，例如生脉饮。中

药方剂需要因人而异，升压原理一般为引起轻度水

钠潴留，部分患者可出现下肢水肿。③日常生活管

理。部分多系统萎缩患者存在中枢性低血钠，感觉

乏力，尽管活动量减少但是食欲较好，需增加盐的

摄入。例如，晨起饮盐水；少食多餐（避免餐后低血

压反应）；穿弹力袜；卧位坐起或站立时尽可能动作

慢一些，睡眠时后背倾斜垫高 30°；尽量避免炎热环

境；血钠水平明显下降的患者可以服用氯化钠胶

囊。（2）排尿障碍：多系统萎缩患者会出现尿频、尿

急、尿失禁、尿不净、夜尿次数增多症状。尿频患者

可试用艾灸，治疗穴位可选择关元和命门，每侧炙

20 min；尿不净患者必要时可行间断导尿，及时冲洗

避免感染。有国外文献报道，尿失禁亦可选用曲司

氯铵（trospium chloride）20 mg（2 次/d）或 15 mg 口服

（3 次/d）；或奥昔布宁 2.50 ~ 5.00 mg（2 ~ 3 次/d），但

需注意该药的中枢性不良作用，或托特罗定 2 mg 口

服（2 次/d）。对于排尿不净者，残余尿量 > 100 ml 是
留置尿管的适应证，晚期患者可行耻骨上尿道造

瘘。抗利尿激素类似物——去氨加压素可减少夜

尿并改善清晨体位性低血压［1］。（3）排便无力：可采

用一些中药缓泻剂，按摩腹部，适当增加运动，做提

肛运动训练括约肌。（4）睡眠障碍：快速眼动睡眠期

行为障碍可试用氯硝西泮，睡前半片，但是需要注

意患者呼吸情况，如果已经出现睡眠呼吸暂停则应

慎用氯硝西泮及其他镇静催眠药物，并及时到呼吸

科就诊。（5）僵直和动作迟缓：尽管服用美多巴等药

物效果不明显，但是国外仍推荐增加美多巴的剂

量，认为仍有可能起到一定的治疗作用［1］。但是需

注意美多巴可能加重体位性低血压的不良作用，应

因人而异，并根据病程进展情况随时调整药物剂

量。（6）行走不稳：脑干小脑萎缩可引起共济失调，

同时伴发姿势反射异常。据国外文献报道，多系统
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萎缩患者姿势反射异常可能存在脑内胆碱能神经

递质缺乏［14］，可尝试予以胆碱类药物治疗。另外，

可在改善体位性低血压的基础上，并在保证安全的

前提下，进行平衡康复训练。

2. 神经保护治疗 （1）雷沙吉兰：作为新型选择

性单胺氧化酶 B 抑制药，基础研究和临床试验均显

示该药具有神经保护作用［15］。雷沙吉兰对多系统

萎缩转基因小鼠模型具有神经保护作用，包括运动

功能改善，减轻黑质致密部、纹状体、小脑皮质、脑

桥核和下橄榄核神经元缺失［16］。（2）辅酶 Q10：作为

线粒体呼吸链的组成成分，其安全性和对神经退行

性疾病的潜在治疗作用已被一些基础研究和临床

试验初步证实，包括帕金森病、亨廷顿舞蹈病、老年

性痴呆、弗里德赖希共济失调、运动神经元病等［17］。

目前，在多系统萎缩的诊断和治疗方面，国内

外都处于探索阶段。加强国内神经内科医师对于

多系统萎缩最新临床和科研进展的了解［18］，建立更

广泛的国内外合作，尽可能统一临床诊断和评价标

准并进行治疗观察随访，将有助于提高疾病诊断水

平，促进相关基础研究和临床试验的开展。
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［13］

［14］

［15］
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［18］

粒细胞⁃巨噬细胞集落刺激因子
granulocyte⁃macrophage colony⁃stimulating factor（GM⁃CSF）

X 连锁显性遗传共济失调 X⁃linked dominant ataxia（XDA）
X 连锁隐性遗传共济失调 X⁃linked recessive ataxia（XRA）
磷酸化过氧化物酶体增殖物激活受体γ

phosphorylation⁃peroxisome proliferator activated receptor γ
（p⁃PPARγ）

磷脂酶 C phospholipase C（PLC）
磷脂酰肌醇二磷酸

phosphatidylinositol 4, 5⁃bisphosphate（PIP2）

麻痹性痴呆 general paresis of insane（GPI）
马查多约瑟夫病 Machado⁃Joseph disease（MJD）
慢性进行性眼外肌瘫痪综合征

chronic progressive external ophthalmoplegia（CPEO）
毛细管电泳 capillary electrophoresis（CE）
美国肝脏病研究学会

American Association for the Study of Liver Diseases
（AASLD）

美国国立神经疾病与卒中研究院
National Institute of Neurological Disorders and Stroke
（NINDS）

·小词典·
中英文对照名词词汇（四）
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