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克一亚二氏综合征的磁共振诊断

赵军1张泉1谷鹏1 陈燕2袁飞1

(武警后勤学院附属医院①磁共振科，②感染控制科，天津300162)

-短篇论著·

【摘要】目的探讨克一亚二氏综合征(c砌lt出ldt—Jakob病，CJD)的磁共振成像(MRI)表现特征与临床

特点。方法采用回顾性研究方法，搜集本院临床诊断7例cJD患者的临床和影像学资料。所有患者均接受

MRI、脑电图、脑脊液检查和基因检测，分析cJD患者的MRI特征，尤其是扩散加权成像(DwI)高信号的分布

特点。结果7例cJD患者中，5例为散发型，2例为遗传型；DwI表现为大脑皮质和纹状体的高信号；脑电

图均可见周期性尖慢复合波或慢波，其中5例可见三相波。7例患者脑脊液检查均显示蛋白14—3—3阳性。结

论DwI显示大脑皮质和纹状体高信号是cJD的特征性影像学表现，结合脑电图和脑脊液检查，有助于cJD

的明确诊断。
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克一亚二氏综合征(Creut出ldt—Jal【ob病，cJD)是由于

朊蛋白沉积于脑内引起的一种亚急性、进展性神经系统变

性疾病，十分罕见，全球每年发病率为0．5。1．0／100万人⋯。

CJD患者绝大多数在发病1年以内死亡，其预后明显差于其

他痴呆相关疾病¨J。早期诊断对于患者的治疗方式选择和

预后评估有重要意义，但要明确诊断cJD需行脑组织活检，

而脑电图和脑脊液检查也具有一定的局限性。31。近年来，国

内外研究发现，磁共振扩散加权成像(DwI)对于cJD的早

期诊断和鉴别诊断具有很高的应用价值¨⋯。收集本院治

疗的7例CJD患者的临床和影像学资料，旨在分析磁共振

成像(MRI)在cJD诊断中的应用价值。

1对象与方法

1．1一般资料：采用回顾性研究方法，搜集2014年1月至

2015年4月在本院神经内科诊治的CJD患者7例，诊断根

据欧洲标准o
7

J，其中男性4例，女性3例；年龄5l～77岁，

平均59．4岁。7例患者中，主诉记忆力减退5例、反应迟钝

2例、意识模糊2例、视物模糊3例、行走不稳3例、四肢抖

动2例；病程2周～5个月。所有患者均无脑炎、急性脑梗死、

蛛网膜下腔出血、恶性肿瘤等病史。

1．2伦理学：本研究符合医学伦理学标准，并经医院伦理委

员会批准，取得受试者知情同意。

1．3临床相关检查：7例患者均在本院行动态脑电图(EEG)

监测；取外周静脉血，行腰椎穿刺留取脑脊液，24 h内将血

标本及脑脊液送往中国疾病预防控制中心(cDc)病毒病预

防控制所朊病毒病室，检测脑脊液中14—3—3蛋白[采用蛋

白质免疫印迹试验(westem Blot)]和朊蛋白基因(PRNP)。

1．4 MRI扫描方法：7例患者均于入院就诊时行头颅MRI检

查，其中1例患者于入院20d、2．5个月时分别复查MRI。采

用Philips Achieva Intem 3．叮磁共振成像仪，头部sENsE线

圈扫描，常规扫描包括轴位TlwI、1'2wI、冠状位液体衰减反

转恢复(FLAIR)、矢状位TlwI。其中T1wI：TR=151．4 ms，

TE=2．3ms；他WI：TR=3 000ms，TE=75ms；FLAIR：TR=

11 000mm，TE=125mm，TI=2 800。扫描层数=18，层厚=

6 mm，层间隔=0．6 mm，视野(FOV)=240 mm×242 mm。

DwI：应用单次激发EPI序列，横轴位扫描，TR=2 096．7 ms，

TE=75ms，F0v=280mm×283mm，层厚=6mm，层间隔=

0．6 mm，b值分别为O、l 000 s，mm2，时间40 s。

2结果

2．1临床检查结果：7例患者中6例EEG可见大量尖慢

复合波及三相波，l例可见弥漫慢波。7例患者的脑脊液

14—3—3蛋白均为阳性。7例患者PRNP基因检测129位氨

基酸多态性为M，M型，219位氨基酸多态性为E／E型；其中

5例患者未发现与遗传型cJD相关的基因突变，为散发型

cJD；另2例患者发现E200K相关的突变，为遗传型CJD。

2。2常规MRI表现：7例CJD患者入院后MRI图像显示，

3例于Tl聊、rI'2wI可见脑萎缩，其中l例于TlwI可见右
侧纹状体斑片状稍高信号影、左侧纹状体斑片状稍低信号

影；l例于rI’2wI可见双侧纹状体斑片状稍高信号影。液体

衰减反转恢复序列(FLAIR序列)上，6例患者可见斑片状

稍高信号影，分别位于右侧颞顶叶、右侧颞顶枕叶、双侧纹状

体、右侧纹状体、左侧尾状核、双侧纹状体(图1)。

图1冠状位FLAⅡt示CJD患者双侧

纹状体稍高信号影
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T2wI可见稍高信号影：入院2．5个月MRI罔像上，T1wI

T2wI可见鼎菩喃萎缩f图2)

图2 CJD患者入院时T2、vl图像(2A)和2．5个月

后复查T2WI图像，患者呈现快速进展性脑萎缩(2B)

2．3 DwI表现：7例cJD患者下DwI均可见双侧大脑皮质

和纹状体高信号影，其中累及额叶5例、颢叶5例、顶叶3例、

枕叶4例、尾状核7例、壳核4例(冈3)所有病例中，DwI

图像显示的高信号范同均明显大于FLAIR网像所示稍高信

号影，特别是位于大脑皮质的病变

图3横轴位DWI示CJD患者的大脑皮质

和纹状体高信号影

l例cJD患者的入院20 c1 DwI图像鼹示，双侧尾状核

壳核DwI高信号较人院时明显减轻(罔4)：入院2．5个月

DwJ网像显示，双侧尾状核及壳核高信号消失

图4横轴位DwI示l例CJD患者入院20 d

复查DwI双侧纹状体高信号影(图4B)

较入院时(图4A)明显减轻

3讨论

cJD南变异的朊毒体引起，是一种呵传播的、慢性进展

性、致死性疾病，病死率高达100％，目前尚无特效的治疗方

法。根据其临床表现、感染源、家族遗传史及PRNP基因型，

分为散发型、医源型、家族遗传型及新变异型4种。我国

以散发型为主，占96％，发病高峰为50～60岁，男女发病率

差别不大，男性略高于女性二叫D患者从开始发病到死亡平

均6～7个月，其中亚急性起病者约占2／3
8

本研究6例

患者平均年龄59．4岁，男女比例1-3：l，平均病程1．5个月：

人类朊蛋白是由位于第20号染色体短臂上的PRNP基

因编码的膜结合蛋白，如果PRNP基因发生突变则可导致

遗传型朊蛋白病的发生。叶静等”报道了一个常染色体显

性遗传的朊蛋白病家系，发现该家族成员存在PRNP基因

G114V突变。Ap旷I等“。报道了57例PRNP基因E20()K

突变的家族遗传型cJD患者。本研究中，2例患者存在

PRNP基因E2()0K突变，提示其为遗传型CJD：

既往cJD的诊断主要依赖于临床表现、EEG监测和脑

脊液检查。cJD患者的主要症状是快速进展性痴呆，其他表

现包括肌阵挛、小脑症状、精神症状、锥体系／锥体外系症状、

视觉障碍等1：本研究中，5例患者首发症状为记忆力减退、

反应迟钝，另2例患者表现为视物模糊、头晕、嗜睡；7例患

者中，2例患者卅现了肌阵挛症状，3例患者m现了小脑症

状：EEc监测和脑脊液检查是临床上常用的神经系统疾病

检查方法““4，不仅有助于判断全身性疾病引起的神经系

统损害，还可用于神经系统疾病的鉴别诊断：EEG监测发

现典型的周期性EEG改变是cJD诊断的重要依据，特别是

阵发性发放的1．5～4．0 Hz的i相波。：本研究中，7例患

者均可见周期性EEG改变，其中6例可见大量尖慢复合波

及i相波，1例可见弥漫慢波一脑脊液中检测出14—3—3蛋

白是诊断CJD的重要实验室指标。14—3—3蛋白是神经系统

含量最为丰富的酸性蛋白家族，通过与多种靶蛋白结合，在

神经信息传导、神经发育和神经保护中发挥着至关重要的作

用，目前cJD患者脑脊液中的14—3—3蛋白的检测已经被证

明是可靠、稳定的乍物标志物”。本研究中，7例患者的脑

脊液14—3—3蛋白检测均为阳性一但是，cJD的临床表现与

其他快速进行性痴呆(RPD)较为相似，EEG和脑脊液检查

在早期诊断方面仍存在一定的局限性，并非cJD的特有表

现2：因此，寻找一种实用性好、敏感性和特异性高的检查

方法是叫D早期诊断的必然要求。

磁共振DwI序列是一种特殊的MRI技术，既往主要应

用于急性脑梗死的诊断和鉴别诊断1”j近些年来，DwI序

列已经被用于cJD患者的早期诊断中：2004年shiga等5

研究发现Dwl是最敏感的cJD早期诊断检查方法．DwI、

|1EG和脑脊液14—3—3蛋白对于cJD早期诊断的检出率分

fI；IJ为92-3％、50．0％和84．0％。2()09年压rr等4在占rn胁杂

志撰文，建议把cJD患者的这种特征性DwI表现纳入cJD

的临床诊断标准中：在Dwl序列图像上，cJD患者表现为

大脑皮质和皮质下区的异常高信号影，病灶只累及灰质结

构。在大脑皮质中．顶叶皮质、枕叶皮质和颞叶皮质是诊断

准确性最高的3个脑区；而在皮质下区之中，尾状核和壳核

同时受累对于cJD的诊断准确性最高。在以上大脑皮质和

皮质下区中，累及超过两个大脑皮质区域或者同时累及尾状

核和壳核的DwI高信号对于cJD早期诊断具有很高的特异

性4：本研究7例患者中．4例累及3个大脑皮质中的2个

以上，3例同时累及尾状核和壳核，均满足zerr等4提m的

CJD影像学诊断指标：

DwI序列不仅在cJD早期诊断方面具有较高的敏感性，
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其在cJD鉴别诊断中也有很高的应用价值¨7|。Vitali等¨1

研究发现，D聊和表观扩散系数(ADc)有助于鉴别cJD与
其他非朊蛋白变异引起的RPD，其敏感性和特异性分别达

到96％和93％。不过，不同类型CJD的DwI表现没有明显

的差异。在本研究中，2例遗传型CJD患者的DwI图像表

现为双侧大脑皮质和纹状体高信号，与其他散发型cJD的

表现类似。

常规MRI检查对于CJD的诊断价值很有限，通常只能

发现脑萎缩、脑白质稀疏等非特异性信号改变。虽然磁共

振成像FLAIR序列能够显示部分CJD患者的大脑皮质和纹

状体的信号升高，但是其病变显示范围和敏感度均远低于

DWI序列H J。本研究中，nAIR序列显示6例患者的大脑

皮质或纹状体出现信号轻度升高，但是异常信号的显示强度

和范围均明显低于DwI图像。另外，本研究还发现1例随

访病例显示快速的、进行性脑萎缩，而DwI图像高信号则逐

渐消失，表明了DwI高信号是CJD早期诊断的影像标志物，

而晚期CJD患者可能缺乏这种特征性改变。

大脑皮质和纹状体DwI高信号是CJD患者的特征性影

像学表现，结合脑电图监测和脑脊液14—3—3蛋白检测，有助

于对CJD患者的早期诊断。
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校中第一个综合性的科学评价中心，是集科研、人才培养和评价咨询服务于一体的多功能中介性实体机构。中心由武汉大学

信息管理学院、教育科学学院、图书馆、计算机中心、图书情报研究所、数学与统计学院等单位有关学科的研究人员组建而成，

是一个文理交叉的跨学科重点研究基地。

《中国核心期刊评价研究报告》采用定量评价与定性分析相结合的方法，按照科学、合理的多指标评价体系，对6 448种

中国学术期刊进行了分析评价，得出65个学科的学术期刊排行榜。

《中国学术期刊排行榜》是对我国所有学术期刊质量、水平和学术影响力的全面、系统的评价，对选刊投稿、期刊订购、学

术评价、科研管理、人事管理等都有着非常重要的应用价值和实际指导作用。

第三届中国学术期刊评价既按照各期刊的指标综合得分排名，又按照排序将期刊分为A+、A、A一、B+、B、c6个等级，以

增加评价结果表示的合理性和充分性。本次共有6448种中文学术期刊参与评价，经过综合评价后得到期刊相应的等级，在

分学科评价中共计1 939种学术期刊进入核心期刊区，其中权威期刊(A+)327种，核心期刊(A)964种，扩展核心期刊(A一)

648种，准核心期刊(B+)1 298种，一般期刊(B)1 922种，较差期刊(c)1 289种。

《中华危重病急救医学》(原刊名《中国危重病急救医学》)和《中国中西医结合急救杂志》在第三届“中国学术期刊评价”

中被再次分别评为“RccsE中国权威学术期刊”和“RccsE中国核心学术期刊”，这是两种期刊第三次蝉联该等级的荣誉。

万方数据


