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摘  要 

本文通过对1例进行性核上性麻痹(PSP)患者的临床特征、实验室检查、影像学资料进行回顾分析，结合

国内外最新文献报道，对进行性核上性麻痹的临床表现、诊断及治疗方法进行文献复习并总结，从而提

高临床工作者对于该病的认知，为PSP的临床诊疗提供参考。 
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Abstract 
Through a retrospective analysis of the clinical features, laboratory examinations, and imaging data 
of a patient with Progressive Supranuclear Palsy (PSP), combined with the latest domestic and in-
ternational literature reports, this paper reviews and summarizes the clinical manifestations, diag-
nosis, and treatment methods of PSP. The aim is to enhance clinicians’ understanding of this disease 
and provide a reference for the clinical diagnosis and treatment of PSP. 
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1. 引言 

进行性核上性麻痹(Progressive Supranuclear Palsy, PSP)是一种慢性进行性加重的罕见中枢神经系统

疾病，它一般起病隐匿，对患者的运动、平衡、言语、吞咽、视力、眼球运动、行为认知等功能造成影

响，是一种不典型的帕金森综合征[1]。在临床上相对少见且诊断困难，常常容易误诊，并且目前国际上

仍缺乏治疗 PSP 的有效药物，患者整体预后欠佳。本文对 1 例进行性核上性麻痹患者的临床特征、实验

室检查、影像学资料进行回顾分析，结合国内外文献报道，对进行性核上性麻痹的临床表现、诊断及治

疗方法进行文献复习并总结，从而提高临床工作者对于该病的认知，为 PSP 的临床诊疗提供参考。 

2. 临床资料 

2.1. 病史资料 

患者男，69 岁，因步态不稳进行性加重半年余入院。患者半年前无明显诱因开始出现步态不稳，行

走迈步困难，易向后跌倒，偶有四肢不自主抖动，在外院住院治疗，考虑诊断“帕金森病”，予以抗帕金

森、营养神经等对症支持治疗后，患者症状有所好转。出院后规律口服“美多芭 0.25 g bid”，但患者感

步态不稳进行性加重，伴有双下肢僵硬沉重，行走迈步困难，反复向后跌倒，视物重影，进食呛咳，声音

嘶哑，便秘及尿频尿急，偶有四肢抖动，无晕厥，无视蒙，无头痛、头晕，无耳鸣，无恶心、呕吐，无胸

闷、气促。患者自起病以来精神睡眠食纳一般。既往有“脑梗死、糖尿病、肺结核、肾结石”病史，否认

“高血压、冠心病、肝炎”病史，既往因跌倒后导致“右侧硬膜下出血”，行“右侧硬膜下积液钻孔引流

术”，术后恢复良好；否认食物药物过敏史，预防接种史不详。爱人及子女均体健，家族中无类似发作

史。 

2.2. 入院查体  

T：36.3℃ P：94 次/分 R：20 次/分 BP：120/76 mmHg，双肺呼吸音粗，未闻及干湿性啰音，心率

94 次/分，律齐，无杂音。腹软，肝脾未触及，肠鸣音正常。NS：神清合作，对答切题，语速缓慢，声音

嘶哑。近期记忆力下降，远期记忆尚可，计算力下降(100 减 7 仅可计算 1~2 次)，空间定向、理解力正常。

双侧瞳孔等大等圆，直径 3 mm，对光反射灵敏。眼球各向运动受限，上下扫视明显缓慢，双侧鼻唇沟无

变浅，伸舌居中，舌肌可见细微震颤，咽反射稍减弱，腭弓上抬可。四肢肌力 5 级，双上肢肌张力正常，

双下肢肌张力偏高，全身深浅感觉无异常，闭眼、睁眼均站立不稳，上肢腱反射正常，双下肢膝反射消

失，双侧巴氏征阳性，颈软，脑膜刺激征阴性。  

2.3. 辅助检查 

血常规、肝肾功能、电解质 7 项、心肌酶、血脂常规、凝血功能、大便常规均正常。空腹血糖：4.8 
mmol/L，糖化血红蛋白：7.6%；梅毒、HIV 抗体均为阴性；头部 CT：1、右额顶伴慢性硬膜下积液伴少

量新发出血；右顶骨钻孔术后；2、左侧外囊区腔隙性脑梗死；3、轻度脑白质病变，脑萎缩。心电图：窦

性心律；大致正常心电图。头部 MRI + MRA：1、右侧额顶部少量亚急性硬膜下血肿；2、脑白质疏松；

3、脑萎缩；4、颅内 MRA 未见明显异常。中脑头颅 MRI 薄层扫描：矢状位显示中脑萎缩，顶盖稍变薄，
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可见“蜂鸟征”，结合病史，提示 PSP。 

2.4. 诊疗经过 

入院考虑诊断：步态不稳查因：帕金森综合征？多系统萎缩？帕金森病？为明确诊断，完善鉴别：

(1) 多系统萎缩帕金森型(MSA-P)：患者无显著的直立性低血压、尿失禁等自主神经功能严重障碍表现(虽
有尿频尿急但无尿失禁，血压稳定)，亦无典型的小脑性共济失调体征(如指鼻试验、跟膝胫试验不稳、吟

诗样语言等)。影像学上，头颅 MRI 未见脑桥“十字征”或小脑萎缩等 MSA 特征性改变。因此不支持

MSA-P 诊断。(2) 帕金森病(PD)：患者虽对左旋多巴制剂(美多芭)曾有短期反应，但长期疗效不佳，且临

床特征以中轴症状(早期、频繁向后跌倒、垂直性核上性眼肌麻痹、假性球麻痹)为主，而非典型的 PD 以

肢体不对称起病、静止性震颤突出、对左旋多巴反应持续良好。入院后曾予左旋多巴冲击试验(口服美多

芭 250 mg，于服药前及服药后 1 小时分别评估)，患者 UPDRS-III 评分仅改善约 15% (具体由基线 38 分

改善至 32 分)，远低于 PD 通常大于 30%的改善阈值，支持对多巴胺能治疗反应不佳，符合 PSP 的临床

特点。结合患者病史、临床表现、体格检查及中脑头颅 MRI 薄层扫描，最终考虑诊断：进行性核上性麻

痹。 

3. 讨论 

本例患者为 69 岁男性，临床以进行性步态不稳、反复向后跌倒起病，伴垂直性眼球扫视运动缓慢、

假性球麻痹(吞咽呛咳、声音嘶哑)及认知功能轻度下降。中脑 MRI 矢状位呈现典型“蜂鸟征”，临床诊

断 PSP 明确。结合本例，就 PSP 的临床与诊断特点进行分析。该患者在病程早期(起病半年左右)的头部

常规 MRI 已提示可疑中脑形态改变，后经针对性薄层扫描确诊“蜂鸟征”。影像学特征的出现早于临床

确诊，凸显了神经影像学在早期识别 PSP 中的重要性。该患者临床表现符合国际运动障碍协会(MDS) 2017
年 PSP 诊断标准中“很可能 PSP-RS (Richardson 综合征)”的判定：核心特征为垂直性核上性凝视麻痹和

姿势不稳伴早期跌倒，本例患者两者兼备；支持特征包括中脑萎缩(影像学证实)以及对左旋多巴反应不佳

(冲击试验证实)；无排除特征。这进一步验证了诊断的准确性。我们对患者进行了进行性核上性麻痹评定

量表(PSPRS)评估，总分为 62 分。细项分析显示，在“眼球运动”领域失分明显(尤其是垂直扫视缓慢)，
“步态及中轴”领域(频繁跌倒、起身困难)和“球麻痹”领域(构音障碍、吞咽困难)评分亦较高，而“肢

体运动”领域受累相对较轻。这种评分分布模式符合 PSP-RS 以中轴和眼球运动症状为主导的临床特征，

且较高的总分提示患者已处于疾病的中重度阶段，神经功能受损较重，预后可能不佳。 
进行性核上性麻痹(PSP)是一种较为罕见的中枢神经系统疾病，起病隐匿，它主要累及人体中脑、额

叶及脑桥部分，其患病率约为 5.8~6.5 人/10 万人，男性略多于女性，且平均发病年龄在 40 岁以上，在亚

洲、欧洲及美洲均有病例报道。但由于疾病的特殊性，目前 PSP 缺乏特异性的实验室检查证据，其诊断

主要依赖其临床表现、发病特点及影像学特征综合分析。国际上的诊断标准对于诊断 PSP 的敏感度、特

异度均不高，加上 PSP 发病率低，人们对于该疾病的认识有限，特别是对于基层临床工作者而言，往往

容易将 PSP 误诊为有类似临床症状的帕金森病，因此 PSP 的实际发病人数可能要略高于目前研究所报道

的病例。 
Tau 蛋白是由位于常染色体 12q21.31 位点上 MAPT 基因编码生成，它对稳定神经元微管系统、调控

神经细胞生长发育以及神经传导功能等具有重要作用。目前 PSP 的发病机制仍不明确，但目前普遍认为

它与大脑不同区域中异常 Tau 的积累和神经元损害有关，属于 Tau 蛋白病的一种[2]。Tau 蛋白在丝氨酸

和苏氨酸残基上被过度磷酸化，这导致它失去对微管的亲和力并产生蛋白水解抗性，动摇了 Tau-微管相

互作用的稳定性，增加了 Tau 本身聚集和纤维化能力。并且由于 Tau 蛋白的错误折叠、各种翻译后修饰
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以及在神经元和神经胶质细胞之间传播，导致 Tau 的异常积累和神经原纤维缠结的形成，最终损害神经

元和胶质细胞，使得轴突传递功能障碍。并且对于不同临床表型的进行性核上性麻痹来说，它们都具有

类似的神经病理学特征[3] [4]。也有研究表明 PSP 可能与某些神经营养因子缺乏有关，这加速了神经元

坏死与细胞凋亡。 
PSP 有多种临床亚型，包括经典的进行性核上性麻痹-Richardson 综合征(PSP-RS)、进行性核上性麻

痹–帕金森综合征(PSP-P)、进行性核上性麻痹–纯少动伴冻结步态(PSP-PAGF)、进行性核上性麻痹–皮

质基底节综合征(PSP-CBS)等。尽管不同亚型的 PSP 在临床表现上会有所不同，但总的来说，PSP 的患者

早期即可以出现姿态不稳、反复向后跌倒，这也是 PSP 的特征性标志之一；其次，PSP 的患者还可以出

现核上性眼球运动障碍，在早期主要表现为对称性眼球垂直运动障碍，可保留横向的眼球运动，除此之

外，还表现为会聚丧失，眼外肌痉挛，眼球震颤丧失(特别是垂直方向)，眼球运动抽搐固定，但随着疾病

进展，后期眼球运动障碍可能出现在各个方向，并且在疾病结束时，眼睛可能几乎无法移动。凝视异常、

眨眼次数减少、面部肌张力障碍导致了患者产生类似于惊讶的面部表情[5]。假性球麻痹也是 PSP 的特征

之一，它常常表现为构音障碍及吞咽困难，运动迟缓及轴性僵直等，患者通常声音嘶哑，但音量尚可，

这与帕金森患者的声音低沉不同。认知行为异常、心理障碍、睡眠障碍、自主神经功能障碍等也是 PSP
患者常见的临床表现，并且有研究表明，早期出现呛咳、便秘、尿失禁等自主神经功能障碍与 PSP 患者

疾病进展和生存率降低有关[6]-[8]。 
随着医学影像技术的高速发展，MRI、SPECT 及 PET-CT 均可帮助临床医生辅助诊断 PSP，PSP 患

者的 MRI 影像有几大标志性的特征，其一蜂鸟征：PSP 的患者在 MRI 正中矢状位上中脑顶盖部萎缩、中

脑嘴变尖；中脑/桥脑面积比值降低，研究发现，PSP 患者中脑面积 < 70 mm2，中脑被盖/脑桥比值 < 0.15，
这在普通的 PD 患者中是未曾发现的，是 PSP 特征性表现。其二牵牛花征：表现为：中脑前后径变小，

导水管扩张，四叠体池增大，MR 横断面表现类似“牵牛花”。SPECT 成像上则表现为纹状体中的示踪

剂摄取减少。PET-CT 成像上的额叶皮质低代谢也是进行性核上性麻痹的典型表现。 
进行性核上性麻痹评定量表(PSPRS)是临床医生对 PSP 患者神经功能缺失的定量评估及预测预后的

手段，它主要包含了病史、精神行为状态、球麻痹症状、眼球运动、肢体运动、步态及中轴位评估等 6 个

领域的 28 个评分项，每项评分由 0~4 分(22 项)或 0~2 分(6 项)不等，总分 100 分。其中 PSPRS 评分越

高，其神经系统损伤越重，预后越差[9]。 
目前 PSP 仍缺乏有效的治疗手段[10]。人们围绕 Tau 蛋白开展了一系列的实验，通过降低大脑中有

毒形式 Tau 的浓度或通过弥补 Tau 功能的丧失可起到改善疾病的作用，但到目前为止，国际上对于 PSP
治疗进行的前瞻性研究中仍未发现治疗 PSP 的特效药[11]。在 Vivash L 等人的研究中，他们发现硒酸钠

可激活大脑中的蛋白磷酸酶 2A (PP2A)，增加去磷酸化率，因此它具有治疗与过度磷酸化 Tau 相关的神

经退行性疾病的潜力，后续的研究也证明了硒酸钠的安全性和耐受性，是一种治疗 PSP 的潜在疗法[12]。
在 Shoeibi A 所做的一项关于 PSP 的临床试验表明：使用反义寡核苷酸(ASO)靶向 MAPT pre-mRNA (编码

Tau 蛋白)，可促使 MAPT mRNA 降解，抑制其翻译成 Tau 蛋白，从而起到治疗 PSP 的作用[13]。此外，

曾有文献报道韩国一位 71 岁的 PSP 患者接受了自体脂肪组织来源的间充质干细胞来进行治疗，极大地

改善和延缓了神经功能损害的进展，并且没有出现严重的不良反应[14]。在我国一名 61 岁的 PSP 男性患

者成功接受了脐带血干细胞移植治疗，随后其神经系统症状停止恶化，肌肉僵硬有所改善，并存活 8 年

之久[15]。 
PSP 的整体预后不佳，通常在确诊后 6~9 年内发生死亡[16]，且伴有显著的生活质量下降，因此在没

有发现治疗 PSP 的特效药之前，我们可以致力于改善 PSP 患者的生存质量，如物理治疗，包括言语训练，

运动及平衡训练，减少其跌倒次数、避免呛咳及误吸等，但是我们仍希望在未来科学家们可以找到治疗
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PSP 等神经退行性病变的有效药物。 

声  明 

该病例报道已获得病人的知情同意。 
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