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以严重便秘为突出表现的自身免疫性自主神经节病1例
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摘 要:目的 探讨以严重便秘为突出表现的自身免疫性自主神经节病(AAG)的临床表现、影像学特点、诊治经验,以
减少误诊误治。方法 回顾性分析我院收治的1例自身免疫性自主神经节病患者的临床资料,并复习相关文献。结果

 本例患者临床表现为严重便秘、手脚麻木、肠道扩张、感觉障碍和直立性低血压。结肠镜和CT图像显示肠蠕动减少

和结肠扩张,诊断为AAG后予以血浆置换3次(隔日),甲泼尼龙治疗后患者便秘、直立性低血压改善。结论 患者如有

严重的直立性低血压、瞳孔对光反射迟钝以及肠功能障碍,则可高度提示AAG。
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  自身免疫性自主神经节病(autoimmuneauto-
nomicganglionopathy,AAG)是一种免疫介导的疾

病,可导致多种与抗神经节乙酰胆碱受体抗体相关的

自主神经功能障碍。其是一种罕见疾病,临床表现涉

及多个系统,容易漏诊误诊。现将我院收治的1例

AAG患者的诊治情况报告如下:

1 病例简介

患者,男,25岁,广东阳江人。2018年10月7日

因进食寿司及未熟食物后出现腹痛、腹泻,大便呈黄色

稀水样,6~7次/天,持续2d,自服“整肠丸”1d后症

状明显缓解。此后逐渐出现腹胀、腹痛、恶心、便秘,伴
手足蚁咬感、眩晕、头痛,于2018年10月12日就诊当

地一家三甲医院。腹部增强CT检查考虑肠套叠(回-
盲型),电子结肠镜检查显示乙状结肠有较多粪便潴

留,不能完成检查,所见肠段未见异常,拟诊肠梗阻,给
予禁食、胃肠减压及营养支持治疗,症状无明显缓解,
不能排大便,且逐渐出现排尿困难。于2018年10月

22日就诊广州某大学附属三甲医院胃肠外科,再次行

全腹部增强CT检查,拟诊肠梗阻(见图1)合并尿潴

留,给予禁食、营养支持、导尿治疗5d,腹痛、腹胀、排
尿困难稍缓解,但仍不能排大便。2018年10月28日

患者进食少量苹果后腹痛、腹胀、排尿困难加重,伴干

咳、手足麻木、刺痛、视物模糊,于2018年10月30日

再次就诊于该医院神经内科。患者有直立性低血压,
瞳孔对光反射迟缓;肌电图及颅脑 MRI检查未见明显

异常;脑脊液常规检查蛋白定性阳性,蛋白定量0.73
g/L,白细胞计数6×106/L,脑脊液自身免疫性脑炎相

关自身抗体(抗 NMDAR、抗 AMPA1、抗 AMPA2、抗

LGI1、抗CASPR2、抗 GABABR等)均阴性,脑脊液

及血清自身免疫性周围神经病相关抗体(抗GMR、抗

GDR、抗GTR、抗GQ1bR等)均阴性;此外,血清自身

抗体Ro52阳性,其他自身抗体阴性,但未检测烟碱型

乙酰胆碱受体(AChR)抗体。基本排除自身免疫性脑

炎、自身免疫性周围神经病,但不排除 AAG、格林-巴
利综合征(Guillain-Barre’ssyndrome,GBS)及其它自

身免疫性疾病。2018年11月5日开始给予静脉注射

免疫球蛋白(intravenousimmunoglobulin,IVIG)0.4
g·kg-1·d-1(共5d)、甲基泼尼松龙80mg/d(静脉点

滴,共6d)及营养支持治疗,患者干咳、手足疼痛及感

觉异常较前有所缓解,但腹痛、腹胀、排尿困难无改善,
仍不能排大便。2018年11月13日开始再次给予

IVIG0.4g·kg-1·d-1共2d、甲基泼尼松龙120mg/d
静脉点滴共7d后,减量为80mg静脉点滴共3d,患
者手足疼痛及排尿困难改善,但腹痛、腹胀、排便困难

无改善(仍未排粪便)。于2018年11月26日转入我

院消化内科进一步诊治。患者4年前在外院诊断原发

性癫痫,长期口服丙戊酸钠缓释片、左乙拉西坦片、拉
莫三嗪片,症状控制良好。否认有高血压病、冠心病、
糖尿病等病史。家族史无特殊。

入院查体:T36.5℃,P86次/分,R18次/分,卧
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位BP为17.02/10.37kPa,转为站位BP为14.23/

8.91kPa;全身浅表淋巴结未触及肿大;双侧瞳孔增

大,直径约6.0mm,左右眼对光反射迟缓;心肺检查未

发现异常;腹部稍有抵抗感,下腹部轻压痛、无反跳痛,
移动浊音阴性,肠鸣音1~2次/分;脑膜刺激征阴性,
四肢肌张力正常,肌力5级,双侧轮替实验、指鼻实验、
跟膝胫实验稳准,闭目难立征阴性,双手轻微震颤,四
肢感觉过敏,生理反射存在,病理反射未引出。辅助检

查:①血常规、尿常规、粪便常规正常;②血生化基本正

常,血沉正常,甲、乙、丙、丁、戊型肝炎病毒标志物阴

性,抗HIV及梅毒螺旋体抗体阴性,抗巨细胞病毒及

EB病毒IgM抗体阴性,肥达氏及外斐氏反应阴性,类
风湿 因 子 正 常,肿 瘤 标 志 物(CEA、AFP、CA19-9、

CA153等)正常,结核感染T细胞斑点试验阴性;③血

清自身抗体Ro52阳性,其他自身抗体包括 AChR抗

体均阴性,血清免疫球蛋白及补体正常;④胸部X线

及增强CT、心电图、心脏和腹部彩超检查未发现异常,
全腹部及盆腔增强CT显示结肠粪便潴留,结肠管腔

明显扩张,最宽约7.2cm,考虑假性肠梗阻(见图2);

⑤电子内镜检查胃食管未见明显病变,乙状结肠较多

硬质粪便潴留,不能完成检查,所见肠段未见异常,肠
蠕动显著减弱;⑥自主神经功能检查斜板试验阳性;⑦
乙状结肠及直肠大块黏膜组织活检基本正常,未见异

常增生的神经节纤维束等改变,腓肠肌活检有髓纤维

缺如;⑧肌电图检查基本正常。

  
图1 肠梗阻

注:小肠及大肠积气
扩张、肠内容物潴留

    
图2 假性肠梗阻
注:结肠内容物潴
留,肠腔明显扩张

  根据患者临床表现及外院和本院相关检查结果,
拟诊AAG。予以甲基泼尼松龙60mg/d口服及营养

支持治疗,2018年12月7日开始联合双重血浆置换治

疗,隔日1次,共3次。2018年12月15日自主排出少

量黄色软便,2018年12月25日干咳、感觉过敏症状改

善,无直立性低血压(卧位14.10/7.98kPa,站立位

13.97/8.38kPa),瞳孔对光反射基本正常,恢复自主

排便。腹部立卧位平片及电子肠镜检查正常,血清

Ro52抗体转为阴性。2018年12月27日出院,继续予

甲基强的松龙60mg/d口服治疗,随访超过20d仍然

维持疗效。结合患者临床表现、相关辅助检查及治疗

显效,最后该患者临床诊断为AAG。

2 讨论

AAG是一种由免疫介导,与自身抗体相关,以自

主神经功能不全为主要表现的获得性自主神经功能障

碍性疾病。患者多为青中年,多呈急性或亚急性起病,
少数呈现慢性起病。AAG的临床特征表现为交感神

经功能受损(直立性低血压、晕厥、无汗症)、副交感神

经功能受损(口干、眼干、瞳孔对光反射迟钝)和肠功能

受损(胃轻瘫、腹泻、便秘、假性肠梗阻)。此外,患者可

伴有性功能障碍、尿潴留、咳嗽、麻木或浅表感觉障碍

及认知功能障碍[1-2]。如果患者存在严重的直立性低

血压、瞳孔对光反射迟钝和肠功能障碍则高度提示

AAG[3]。AAG发病机制尚不明确,目前认为与烟碱

型乙酰胆碱受体(AChR)抗体相关,约50%AAG患者

血清该抗体阳性,这对 AAG诊断具有重要意义。但

是,还有相当多AAG患者AChR抗体阴性,称为血清

抗AChR阴性的AAG[4-5]。对于后者,可能存在其他

自身抗体作为其血清学指标的可能性。Tijero等[6]报

道有1例AAG患者Ro52抗体阳性,Ro52抗体是否

可以作为血清AChR阴性AAG患者的血清学指标有

待进一步研究。

AAG诊断主要依赖典型的交感和副交感神经功

能受损和肠功能障碍的临床表现,结合相应的辅助检

查,并排除自身免疫性脑炎、自身免疫性周围神经病、
副肿瘤性自主神经病、格林-巴利综合征、单纯性自主

神经衰竭(PAF)、多系统萎缩、糖尿病性自主神经病、
结缔组织病(尤其是干燥综合征)、先天性巨结肠、原发

性慢性假性肠梗阻等。AAG诊断的辅助检查包括血

清AChR抗体阳性(对于血清抗体阳性 AAG患者),
自主神经功能检查常为异常,腹部CT、MRI可见肠腔

扩张等假性肠梗阻表现,头颅 MRI无明显异常,脑脊

液检查蛋白升高而细胞数正常。AAG治疗方法包括

应用IVIG、血浆置换、糖皮质激素、免疫抑制剂等,具
体剂量与疗程目前尚无统一共识,只能依靠医生临床

经验及患者临床情况而定[1-2,4,5]。
本病例有以下几个显著特征:①青年男性,以急性

(胃肠炎)起病;②具有典型的交感和副交感神经功能

受损和肠功能障碍的临床表现,其中便秘尤为严重突

出,整个病程中有约2个月不能自主排便;③还伴有尿

潴留、干咳、手足麻木及刺痛等浅表感觉障碍表现,这
与相关文献报道一致[1];④本患者发病初期未检测血

清AChR抗体,来我院就诊之前已接受两次IVIg联合

大量激素静脉冲击治疗,到我院后查血清AChR抗体

为阴性,文献报道AChR抗体经过上述治疗后抗体滴

度可下降甚至转阴[1-2],故本例患者尚无法判断其

AChR抗体真实情况;⑤自身抗体Ro52阳性(治疗后
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转阴),国外也有AAG患者Ro52抗体阳性的个案报

道[6];⑥相关辅助检查符合假性肠梗阻表现,脑脊液检

查蛋白升高而细胞数正常;⑦患者患病初期在外院已

接受两次IVIG联合大量激素静脉冲击治疗,但主要

症状无明显改善,到我院明确诊断后给予激素口服联

合双重血浆置换治疗,患者1周后临床表现显著改善,
恢复自主排粪便,随访超过20d仍然维持缓解,提示

血浆置换对本例患者病情改善具有重要作用。结合患

者临床表现、相关检查及治疗显效已排除了自身免疫

性脑炎、自身免疫性周围神经病、副肿瘤性自主神经

病、格林-巴利综合征等上述提到的鉴别诊断疾病,完
全符合AAG的临床诊断。

AAG为一种罕见的自身免疫性疾病,临床表现涉

及多个系统,通常情况下消化系统功能障碍的表现较

为明显,临床上神经内科及消化内科医师对此病了解

甚少,非常容易漏诊和误诊,检索国内外文献,尚未见

国人诊断为 AAG的病例报道,国内期刊只有2篇综

述文献[4-5],这很可能与我国医师对该病不熟悉有关。

AAG的诊断和治疗目前国际上尚缺乏统一共识,只能

依靠医师的临床经验及患者症状改善程度而定。本病

例治疗中激素原量维持时间及减量过程目前尚不能确

定,初步定为甲基强的松龙60mg/d口服维持8~12
周,减量过程为3~6个月,具体疗程根据患者病情再

做调整。
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