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• 专题笔谈 •

进展性多灶性脑白质

病（progressive multifocal 
leukoencephalopathy，
PML）是一种由约翰 · 坎

宁安病毒（John Cunning 
virus，JCV）引起的一种亚

急性致死性中枢神经系统

病变。JCV 感染率呈现一种

与年龄成正相关的趋势 [1]。 
这可能与 JCV 感染方式有

关。人们往往通过接触污染

物表面、食物和水，使得

JCV 通过口咽进入人体 [2]。免疫能力完好的人一般不

会发病，只有当人们在免疫抑制或者免疫缺陷的情况

下才会致病。世界上最早关于艾滋病相关 PML 报道

出现在 1982 年 [3]。中国最早的病例报告出现在 2006
年，北京协和医院首次确诊艾滋病相关 PML[4]。

1 艾滋病与 PML 的关系

JCV 感染在人群中很常见，其主要通过口腔消

化道侵入人体。JCV 主要潜伏在泌尿道、骨髓和中枢

神经系统等部位，当免疫抑制后，易引起潜伏的 JCV
感染 [5]。JCV 可能在首次感染时直接到达中枢神经系

统，也可能在外周系统持续感染阶段或潜伏阶段到达

中枢神经系统 [6]。PML在感染1型艾滋病病毒（human 
immunodeficiency virus-1，HIV-1）患者中最为常

见，其原因是 HIV-1 感染可使血 - 脑屏障对 JCV 通

透性增加并且 HIV-1 的 Tat 蛋白或其分泌的趋化因子

可刺激 JCV 的复制 [7]。在艾滋病大流行期间，PML
的发病率急剧上升，约有高达 5% 的艾滋病患者患有

PML[8]。

2 艾滋病所致 PML 的临床特点

PML 的典型组织病理学特征为中枢神经系统显

示多灶性脱髓鞘改变、少突胶质细胞和增大的奇异星

形胶质细胞变化，前者具有增大的深染细胞核，后者

具有不规则的分叶细胞核，病灶大小和发展程度各不

相同 [9]。PML 临床表现复杂多样，其症状类型取决

于病灶所涉及的部位。病灶几乎可以出现在中枢神经

系统的任何部位，尤以枕叶、额叶和顶叶、小脑脚和

深部白质最为多见 [10]。PML 所表现的局灶性神经功

能缺损，通常起病隐匿，进展平稳。临床上常见的症

状有认知和行为异常、感觉和运动障碍、共济失调、

失语症和皮质视觉改变。另有 20%~44% 的 PML 患

者在病程中出现癫痫发作，原因可能是病毒侵犯到大

脑灰质 [11]。

3 艾滋病相关 PML 的西医治疗

人类目前对艾滋病相关 PML 的研究还在继续，

目前尚无针对该病的特效药物和疗法。当前临床研究

和使用的治疗方案可以分为两种：直接抗病毒治疗和

免疫恢复治疗。

3.1 直接抗病毒治疗 有研究显示，核苷类似

物阿糖胞苷 [12]和西多福韦 [13]以及拓扑异构酶抑制剂

拓扑替康 [14] 能够抑制 JCV 的 DNA 复制。米氮平通

过阻断 5-TH 受体从而抑制 JCV 通过 5-TH2A 受体进

入神经胶质细胞 [15]。在体外实验中，抗疟药甲氟喹

也表现出阻断 JCV 病毒感染和复制的作用 [16]。但是

在临床试验中，以上抗病毒药物均无足够的证据表明

其能够起到延长生存期或改善神经系统症状的作用。

因此，就目前来讲直接抗病毒治疗尚不能成为治疗艾

滋病相关 PML 的有效方法。

3.2 免疫恢复治疗 免疫恢复治疗是目前公

认的治疗艾滋病相关 PML 有效的方式。有证据显

示，从 1996 年开始应用高效联合抗逆转录病毒疗法

（highly active antiretroviral therapy ，HAART） 之

后，艾滋病患者 PML 的患病率显著下降 [17]。及时使

用 HAART 疗法之后，免疫得到恢复并存活下来的艾

滋病相关 PML 患者，通常有着较好的寿命预期 [18]。
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有研究显示，大约 50% 的艾滋病相关 PML 患者在使

用 HAART 之后，疾病停止进展 [19]。因此，艾滋病相

关 PML 的治疗很大程度上依赖于对于艾滋病病情本

身的控制，而不是对于直接的 JCV 干预。

随着免疫恢复治疗的运用，免疫重建炎症综合

征（immune reconstitution inflammatory syndrome，
IRIS）的发病率也随之增加。约 16.7% 的 HIV 相

关 PML 患者在 HAART 开始后临床症状恶化，出现

IRIS[19]。所以在运用免疫恢复治疗时，必须警惕 IRIS
的发生。一般来讲当 PML 临床症状开始恶化时，或者

当 HAART 开始前 CD4+T 细胞计数低于 100 个 /mm3， 
亦或在 HAART 期间神经系统障碍出现进展或者恶化

时，应当考虑诊断 IRIS[20]。

4 艾滋病相关 PML 的中西医结合治疗

艾滋病相关 PML 的治疗中中医药可以与 HAART
联合用药，在提高疗效的同时，一方面弥补 HAART
的免疫重建不良，另一方面缓解 HAART 所产生的毒

副反应。

4.1 弥 补 HAART 的 免 疫 重 建 不 良 有 临

床研究发现 HAART 后约 15%~20% 的患者在病

毒载量控制良好的情况下，CD4+T 淋巴细胞计数

未见明显增长，这种情况称为免疫重建不良 [21]。 
陆鹏等 [22] 应用黄芪对常规 HAART 治疗免疫无应答

的艾滋病患者进行治疗，均能够增强机体的免疫功

能，促进免疫重建。刘震等 [23] 用免疫 2 号方干预

HAART 后免疫重建不全艾滋病患者治疗 6 个月后，

患者 CD4+T、CD45+RA、CD45+RO 细胞绝对计数有

明显提高。

4.2 缓解 HAART 所产生的毒副反应 HAART
可以通过抑制 HIV 复制实现免疫恢复来达到治疗

PML 的目的，但其毒副作用也是临床必须关注的一

个问题。HAART 的毒副作用主要有胃肠道反应、肝

脏损伤、周围神经病变、骨髓抑制。而中医药可以通

过辨证论治缓解其毒副反应，提高艾滋病患者进行长

期 HAART 的依从性，提高艾滋病患者生活质量。如

黄凌等 [24] 运用当归芍药散加减治疗 HAART 肝脏损

伤患者 28 例，总有效率达 85.42%。刘鸿雁等 [25] 用

精元康胶囊对艾滋病 HAART 疗法致骨髓抑制 35 例

的临床观察中总有效率达到 88.57%。

5 中医药对于艾滋病相关 PML 的预防和治疗

中医药在几千年来与疾病的斗争过程中积累了丰

富的经验。自 1987 年以来中医国际医疗队前往非洲

坦桑尼亚地区采用中医药的方法治疗艾滋病，取得了

明显的效果，也积累了艾滋病治疗的一手临床资料 [26]。

5.1 中药直接抑制 HIV 病毒的复制 近年来随

着中药药理学研究的深入，单味中药活性成分抗 HIV
的作用被进一步挖掘。黄连、银杏、紫花地丁等中药

在体外显示出了良好的抗 HIV 病毒活性 [27]。一些中

成药在临床研究中也显示出确切的疗效。李发枝等 [28]

在益艾康胶囊结合辨证论治治疗艾滋病的临床研究

中，发现中医药能够降低或稳定病毒的载量，同时稳

定或减缓 CD4+T 细胞的下降趋势。

5.2 中药的神经系统保护作用 通过中药补脑

宣窍，减轻中枢神经系统症状，提高治疗效果，改善

患者生活质量。中药黄芪中的有效成分能够促进损伤

神经再生，促进神经功能恢复 [29]。丰广魁等 [30]研究

发现中药益神启窍方（黄芪、当归、麝香、桃仁、石

菖蒲、白芷）在动物实验中有显著的减轻脑损伤，增

加脑保护的作用。

5.3 中医药对艾滋病相关 PML 预防的指导作

用 中医学中所蕴含的哲理对于疾病的预防具有普遍

的指导意义。《素问·上古天真论》中所言：“虚邪贼风，

避之有时”，对于艾滋病相关 PML 的预防具有现实意

义。HIV 和 JCV 均是自然界中的一种“邪气”，存在

于天地之间。HIV 主要通过血液、体液等方式侵入人

体。JCV 主要通过污染的食物和水等外界环境感染人

体。因此，切断传播途径，远离污染源，达到“避之

有时”的目的则可以起到对于该病的有效预防。《素

问 · 刺法论》云：“正气存内，邪不可干”，为我们提

示了疾病预防的另一个方面，那就是固护正气，提高

抗邪能力。JCV在人体免疫力正常的情况下不会发病，

而当免疫低下，也就是正气虚时，JCV 大量复制侵蚀

中枢神经系统而导致 PML。
6 思考

HIV 相关 PML 是人类需要共同面对的严峻挑战，

它严重威胁患者的生命健康。针对该病，应重视以下

方面：（1）治未病：加强宣教，预防为主，早诊早治。

预防大于治疗，早治疗胜过晚治疗。中医学强调治未

病，“未病先防，既病防变，病后防复”的思想对于

疾病的预防和治疗具有不可替代的指导作用。中医学

强调身心一体观，因此对于本病给患者所带来的心理

疾病也应给与足够的重视。（2）中西医结合，优势互

补。中医药在神经系统疾病治疗方面具有独特优势。

安宫牛黄丸、六味地黄丸、补阳还五汤等中医经典名

方在临床上发挥了巨大的作用，经久不衰。中西医结

合治疗重大疾病、疑难疾病具有巨大优势，面对重大

疑难疾病，中西医应当联起手来，发挥各自优势，共

同战胜疾病。
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