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［摘　要］目的：探讨脊髓亚急性联合变性（ＳＣＤ）的病因、临床特点、辅助检查、诊断及治疗。方法：收集１３例
ＳＣＤ患者的临床资料，均行血红蛋白检查及血清维生素Ｂ１２水平测定，８例行电生理检查，９例行脊髓 ＭＲＩ检查。
结果：全部ＳＣＤ患者主要表现脊髓后索、侧索及周围神经受损的症状，８例伴有贫血和血清维生素 Ｂ１２水平下
降，４例有电生理和脊髓ＭＲＩ异常，１３例用维生素 Ｂ１２治疗均有不同程度的好转。结论：ＳＣＤ主要累及脊髓后
索、侧索及周围神经，常伴有贫血、血清维生素 Ｂ１２水平下降、电生理及脊髓 ＭＲＩ改变，早诊断、及时使用维生素
Ｂ１２治疗可改善预后。
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　　脊髓亚急性联合变性（ｓｕｂａｃｕｔｅｃｏｍｂｉｎｅｄｄｅ
ｇｅｎｅｒａｔｉｏｎｏｆｓｐｉｎａｌｃｏｒｄ，ＳＣＤ）是由于维生素Ｂ１２缺
乏引起的神经系统变性疾病，其病变主要累及脊髓

后索、侧索和周围神经，严重时大脑白质及视神经

也可受累。临床表现多种多样，主要表现双下肢深

感觉缺失、感觉性共济失调、痉挛性截瘫及周围神

经病变等。临床常结合各项辅助检查，如：血清学、

电生理、ＭＲＩ等确诊。本文收集 ２００８年 １月 ～
２０１２年４月的１３例 ＳＣＤ患者，对其原因、发病机
制、临床表现、诊断及治疗进行初步分析。

１　资料与方法
１．１　一般资料

１３例ＳＣＤ患者，男８例，女５例，发病年龄２８
～７２岁，平均（５１２５±１２２５）岁，病程为１月 ～２
年，平均９个月。主要依据Ｈｅｍｍｅｒ等［１］提出的标

准而诊断：（１）存在典型的脊髓后索、侧索及周围
神经受损的临床症状及体征；（２）血清中维生素
Ｂ１２和或叶酸低于正常水平；（３）伴或不伴有巨幼细
胞性贫血或大红细胞症；（４）维生素 Ｂ１２治疗后临
床症状、体征较前改善；（５）无其他脊髓及周围神
经病变。既往有酗酒史６例，慢性胃炎、胃溃疡史
３例，妊娠呕吐１例，无特殊病史３例。
１．２　临床表现

１３例患者均出现不同程度脊髓后索、侧索和周
围神经损害的表现。其中表现为走路不稳、踩棉花

感８例，双下肢无力７例，四肢或双下肢麻木、发凉９
例，关节位置觉异常４例，末梢型感觉障碍５例，肢
体肌力减弱７例，腱反射活跃６例，腱反射减弱３
例，巴彬斯基征阳性７例，跟膝胫试验阳性６例，
Ｒｏｍｂｅｒｇ征阳性７例，“一字步”不稳或不能５例。

１．３　辅助检查
入院后１３例患者均行血红蛋白检查及血清维

生素Ｂ１２水平测定，８例行电生理检查，９例行脊髓
ＭＲＩ检查。
１．４　治疗

１３例患者均应用甲钴胺（甲基 Ｂ１２）５００μｇ／ｄ
避光静脉滴注，２周后改为口服维生素Ｂ１２５００μｇ，
每天３次；同时口服维生素 Ｂ１、叶酸及加强营养、
戒酒等治疗。

２　结果
１３例患者血常规检查有贫血８例（６１５％），５

例正常；血清维生素 Ｂ１２水平测定，８例下降
（６１５％）、１例升高（７７％）、４例正常；８例行电生
理检查，４例提示周围神经损害（５０％）；９例行脊
髓ＭＲＩ检查，４例异常（４４４％），脊髓出现稍长
Ｔ１、长Ｔ２信号（见图 １）。１３例患者应用甲钴胺
（甲基Ｂ１２）治疗后，临床症状基本消失５例，临床
症状不同程度改善８例。

３　讨论
ＳＣＤ是一种神经系统变性疾病，多在中年发

病，亚急性或慢性起病，进行性加重。目前认为其

发病机制与维生素 Ｂ１２缺乏有关。维生素 Ｂ１２缺乏
可造成骨髓造血干细胞和所有体细胞分化成熟障

碍，并影响髓鞘的合成，从而出现相应的临床表现。

有文献报道甲基化过程障碍是维生素Ｂ１２缺乏引起
神经、精神病变的基础［２］。Ｖａｓｃｏｎｃｅｌｏｓ等［３］随访

的５７例 ＳＣＤ患者中，维生素 Ｂ１２治疗后，其中４９
例患者临床症状、体征较前改善，８例患者临床症
状、体征完全恢复，这也充分说明维生素Ｂ１２降低与
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ａ

ｂ
注：ａ：Ｃ１－７节段可见纵向条带状长Ｔ２信号；
ｂ：横轴位脊髓见对称性长Ｔ２信号

图１　ＳＣＤ患者脊髓ＭＲＩ表现
Ｆｉｇ．１　ＳｐｉｎａｌｃｏｒｄＭＲＩｆｉｎｄｉｎｇｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ

ｓｕｂａｃｕｔｅｃｏｍｂｉｎｅｄｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ

神经系统损害有很大的关系。维生素 Ｂ１２的摄入、
吸收、转运等任何一个因素发生障碍都可能导致维

生素Ｂ１２缺乏。有报道，吸入氧化亚氮可使维生素
Ｂ１２失去活性而发生ＳＣＤ，素食者也可因维生素 Ｂ１２
摄入不足而导致 ＳＣＤ［４，５］。其他常见原因有胃肠
疾患、酗酒等。本组患者有酗酒史６例，长期酗酒
可导致其小肠主动吸收维生素Ｂ１２和肝脏储存维生
素Ｂ１２的功能存在缺陷。呕吐１例，导致维生素Ｂ１２
摄入不足；胃肠疾病可致维生素 Ｂ１２吸收不足。这
些均可导致机体维生素 Ｂ１２缺乏而引起 ＳＣＤ，在该
疾病的诊断时要特别注意这些可引起维生素Ｂ１２的
摄入、吸收等障碍的因素。

血清维生素 Ｂ１２水平测定对于 ＳＣＤ的诊断极
其重要，血清维生素 Ｂ１２水平低于正常为诊断 ＳＣＤ
的有力证据，但血清维生素 Ｂ１２水平正常也不能完
全排除ＳＣＤ，因为血清维生素 Ｂ１２水平不能反映组
织中维生素Ｂ１２的储备，而组织利用维生素Ｂ１２障碍
也会引起 ＳＣＤ。本组患者检查血清维生素 Ｂ１２水

平，有８例下降，１例升高，４例正常，后５例患者虽
然没有维生素Ｂ１２水平下降，但通过使用维生素Ｂ１２
治疗后症状好转，这反过来也支持 ＳＣＤ的诊断。
有报道，维生素Ｂ１２水平正常的患者予维生素Ｂ１２治
疗后临床症状改善，这与本组的观察结果相一

致［６］。大多数ＳＣＤ患者用维生素 Ｂ１２治疗效果较
好，多在治疗后２０ｄ左右开始恢复，红细胞巨幼变
在４８ｈ左右开始改善［７］。

电生理检查能较早地发现 ＳＣＤ患者神经组织
的功能改变，提供亚临床病变的客观依据。本组患

者８例行电生理检查，４例提示周围神经损害
（５０％），主要表现为波幅降低，为该病的诊断提供
了周围神经损害的客观依据。有文献报道对ＳＣＤ患
者常规行电生理检测，可在临床症状出现前或在ＳＣＤ
早期出现异常，对ＳＣＤ诊断具有极高的敏感性［８］。

ＳＣＤ在ＭＲＩ上的表现主要为脊髓等或稍长
Ｔ１、长Ｔ２信号，在横轴位图像上病变主要对称性
分布于后索及侧索，尤其是ＤＷＩ呈高信号表现，这
对该病的诊断非常重要［９］。当病变仅累及后索时

表现类似“倒 Ｖ征”，这种对称性分布具有特征
性［１０］。本组患者９例行脊髓 ＭＲＩ检查，４例异常
（４４４％），脊髓出现稍长Ｔ１、长Ｔ２信号，有助于疾
病的诊断。但本病影像学上的表现需与其他脊髓

脱髓鞘性、炎症性及肿瘤性病变等相鉴别：（１）多
发性硬化，病灶也表现为颈胸段髓内长 Ｔ２信号，
脊髓无明显增粗，但病灶常为多发，无明显对称分

布，矢状位图像上异常信号很少超过 ２个脊椎节
段，加之临床上有反复发作的病史，部分患者颅内

可同时有多发性硬化斑，可与 ＳＣＤ鉴别；（２）急性
脊髓炎、髓内病变也好发于颈胸段，为连续的病灶，

但主要位于脊髓中央的灰质，加之临床多为急性起

病可资鉴别；（３）髓内肿瘤，为慢性起病，但病变常
比较局限，脊髓局部明显增粗，增强后呈明显结节

状强化，可以与ＳＣＤ区别。
总之，ＳＣＤ的诊断需结合病史、体征及血清维

生素Ｂ１２水平、电生理、ＭＲＩ等辅助检查，早期及时
给予大剂量维生素Ｂ１２制剂治疗，可明显改善病情，
使症状好转。故早期诊断、早期治疗该病具有重要

的临床意义。
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表２　开放组与传统组期末考试实验题成绩比较
Ｔａｂ．２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｐｒｏｂｌｅｍ
ｓｃｏｒｅｓｉｎｔｈｅｆｉｎａｌｅｘａｍｂｅｔｗｅｅｎｏｐｅｎ

ｇｒｏｕｐａｎｄｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌｇｒｏｕｐ
组别 ｎ 实验题成绩（ｘ±ｓ）
开放组 ２９ ２２０６９±２０４２０（１）

传统组 ３０ １４３３３±１７９４３
（１）开放组与传统组比较，Ｐ＜０．０５

　　传统实验教学偏重于所学知识的验证，学生在
规定的时间内，根据实验指导书的实验步骤和方

法，对理论教学知识进行验证，然后按照规定的格

式，写出实验报告。这种实验模式，局限于所学知

识的复习巩固和实验操作技能的训练，束缚了学生

的思维，学生学习兴趣不大，积极性不高，实验效果

不好，不利于学生实践能力和创新能力的培养。

开放性实验教学，首先在时间上实行开放，让

学生有足够的时间理解、消化、完成实验。学生预

约时间进行实验，实验过程不受时间的限制，学生

可以根据自己的实际情况，对实验中发现的问题，

进行反复试验。鼓励学生多动脑筋，主动地发现问

题，尽量独立解决，如有难于解决的问题，则给予必

要的提示或启发，培养学生独立思考判断，独立学

习和独立研究解决问题的能力［４，５］。

实验后问卷调查表明学生认为这次开放式实

验教学是一次成功的尝试。对开放性实验的形式、

效果和意义均持肯定态度，普遍认为开放性实验调

动了学生学习的主动性和积极性。由于开放式实

验教学改变了以教师讲授和指导为主，学生被动做

实验的教学模式，学生独立自主地完成实验，使学

生动手能力有所提高。

从学生的期末考试试卷实验题部分成绩分析，

表明参与开放性实验的学生成绩优秀率达３７％，
大于传统组的１７％，实验题得零分的学生，传统组
多于开发组，但经统计学ｔ检验差别不具显著性（ｔ
＝１５４７２，Ｐ＞００５）。
通过教学改革实践发现，开放式实验教学的一

些实施环节中存在问题并需要改进。（１）预约实
验的教学方式是得到学生肯定的，但在时间安排方

面部分学生希望实验开放时间是周末；（２）在实验
内容的选择方面有学生希望实验内容可以自己选

择；（３）为今后能大规模地开放有机化学实验课，
实验室需建立一套与之相适应的管理模式。
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