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神经
� NEUROLOGY

遗传性共济失调诊治专家共识发布
防大于治，需重视家族史，把握特征性症状以及基因诊断
▲ 中南大学湘雅医院神经内科  唐北沙

遗传性共济失调是一大类具有高度临床和遗传异质性、病死率和病残

率较高的遗传性神经系统退行性疾病。

近日，《遗传性共济失调诊断与治疗专家共识》以中华医学会神经病

学分会神经遗传学组的名义，发表在《中华神经科杂志》。该专家共识结

合了国内外遗传性共济失调（HA）诊疗的最新进展，凝聚了全国众多神

经遗传领域专家的共识，对于提高国内神经内科医师对 HA 的认识水平有

积极的推动作用。如若全面解读该专家共识，需要从四个方面提高对 HA

的认识。

HA 不 仅 是 一 类 神 经

退行性疾病，也是一类遗

传 性 疾 病。 因 此， 应 充

分了解 HA 的遗传特点，

在问诊时详细询问患者家

族史。对于常染色体显性

（AD） 遗 传 的 HA， 家

族史及详细的系谱关系容

易判断。

值得重视的是对于家

族 史 不 详 的 患 者， 如 上

一 代 去 世 早 易 造 成 信 息

缺 漏， 需 要 排 除 AD 模

式；大部分常染色体隐性

（AR）遗传的 HA 可能没

有近亲婚配及同胞患病，

表现为散发病例，此时常

需要根据发病年龄和病程

特 点 进 行 判 断， 通 常 AR

遗传的 HA 常在青少年甚

至婴幼儿起病，无明确的

继发性病因，呈进行性发

展，临床常表现为多种神

经系统及非神经系统受累

的症状和体征，这些往往

具有提示意义。

此外，仍有某些患者由

于家族史不清楚，如遗传早

现造成子代先于亲代发病、

新生突变等而归为散发性病

例，这些情况仍需要进行基

因诊断。

遗 传 异 质 性 根 据 遗

传 模 式 分 类，HA 可 分 为

AD、AR、X- 连锁遗传及

线粒体遗传等，致病基因

超过 100 个，突变方式复杂

多样。因此，应充分认识到，

HA 作为一大类具有高度遗

传异质性的疾病，临床的

定位和定性诊断并不是其

诊断的终点，分子诊断和

分子分型才是确诊的最终

目标，才能为遗传咨询、

产前诊断及胚胎植入前诊

断提供有力的遗传学证据

支持。未来，HA 的诊断不

能局限于神经病学固有的

临床思维，只有加强与分

子遗传学、生物信息学等

学科的融汇与交叉，才能

形成独具特色的神经遗传

学，为 HA 的诊断指明方向。

临 床 异 质 性 HA 的 临

床异质性体现在复杂的神

经系统受累表现，以及神

经系统以外受累表现。其

中， 共 济 运 动 障 碍 是 HA

最常见的临床表现，而锥

体束、锥体外系及大脑皮

层受累均可引起相应的症

状和体征。而神经系统以

外 的 受 累 表 现 也 常 为 HA

的诊断提供线索，如球结

膜和面颈部皮肤毛细血管

扩张常提示共济失调毛细

血管扩张症（AT）。

重视 HA 神经系统及非

神经系统的临床表现，把握

特征性的症状与体征，才能

在临床实践中分清主次，去

伪存真，为 HA 的诊断与鉴

别诊断提供思路和依据。

此外，还应与其他遗传

性及非遗传性因素所致的共

济失调相鉴别。

HA 的最终确诊离

不开基因诊断，而正确

的 基 因 诊 断 流 程 往 往

能事半功倍，提高诊断

效率。

HA 基因诊断流程

的制订主要根据其遗传

方式、各亚型的发病率

及伴随症状。

如为常染色体显性

遗传，首选分析脊髓小

脑性共济失调（SCA），

按发病率高低首先筛查

SCA3、SCA2、SCA1

等； 如 伴 有 视 网 膜 色

素 变 性 的 则 首 先 分 析

SCA7，再分析其他亚

型；如为发作性，首选

分 析 发 作 性 共 济 失 调

（EA），其中 EA2 最

为常见。

如为常染色体隐性

遗传，按发病率首选分

析常见的 AT，其次筛

查其他亚型。另外，可

按不同的伴随症状选择

检测的基因。

未来，高通量测序

的发展将为 HA 的诊断

带来更多便利，高通量

HA 诊断芯片的研发将

是以后的发展方向。

由于 HA 尚无有效

的病因治疗，临床上仍

以 对 症 和 支 持 治 疗 为

主。因此，HA 的“防”

大于“治”，遗传咨询

具 有 更 广 阔 的 应 用 空

间。减少 HA 患儿的出

生，降低 HA 的发病率

是 遗 传 咨 询 的 最 终 目

标，产前诊断或胚胎植

入前诊断是目前实现这

一目标的最佳手段，而

这一环节容易被神经内

科医师忽视。

HA 的遗传咨询不

仅是一个医学问题，也

是一个伦理问题、一个

社会问题和一个法律问

题，这些需要医师的临

床指导，需要患者的理

解配合，也需要社会的

关注支持。只有医师、

患 者 及 社 会 的 共 同 努

力，才能为 HA 的防控

筑起坚实的壁垒，造福

广大患者。

你 是 否 遇 到 过 这 样

的情况？一些患者在行

走、 吃 饭、 说 话 时 突 然

睡眠发作，而出现一些

无意识的行为或刻板动

作？或入睡前出现恐怖

或不愉快的幻觉？或清

醒期突然发生双侧骨骼

肌肌张力下降而意识相

对保留？

当出现这些症状时，

往往提示发作性睡病的发

生。发作性睡病的概念于

1880 年 首 次 提 出， 其 3

大主要临床表现便是白天

反复发作的无法遏制的睡

眠、猝倒发作和夜间睡眠

障碍。

那么，发作性睡病如

何 诊 治 呢？ 近 日， 中 华

医学会神经病学分会睡

眠障碍学组等发布了《中

国发作性睡病诊断与治

疗指南》（中华神经科

杂 志 .2015,48:459）。 指

南指出，发作性睡眠的

总体治疗目标是通过心

理行为疗法和药物治疗，

减少 3 大主要临床表现

的发生；调试心理行为，

帮助患者尽可能回复日

常生活和社会功能；尽

可能减少伴随症状和疾

病；减少和避免药物干

预带来的不良反应。

行 为 心 理 疗 法 包 括

日间规律性安排小睡、

睡眠卫生（保持规律的

睡眠 - 觉醒节律、戒烟

酒、避免不当使用镇静

剂等）、 社 会 支 持、 心

理支持等。

指 南 推 荐 的 药 物 治

疗 主 要 包 括 3 方 面： 精

神振奋剂治疗日间嗜睡、

抗抑郁剂改善猝倒症状

及镇静催眠药治疗夜间

睡眠障碍。

重视 HA 患者家族史

疾病具异质性  诊断需融汇多学科  把握特征性症状

基因诊断需遵循流程

“防”大于“治”
遗传咨询应用空间广阔

中国发作性睡病诊治有了规范可循的指南新闻速递

唐北沙 教授

共济运动障碍

步态不稳；

吐词不清；

书写障碍；

眼球震颤；

吞咽困难和饮水呛咳；

眼球运动障碍；

指鼻不准。

锥体束受损表现

驱干及肢体肌张力增高；

腱反射活跃或亢进；

髌阵挛和踝阵挛；

巴宾斯基征阳性；

痉挛性步态。

椎体外系受损表现

帕金森病样表现；

面、舌肌搐颤；

手足徐动症；

扭转痉挛；

舞蹈样动作。

癫痫；

认知障碍；

肌阵挛；

精神行为异常。

运动障碍表现

1 2 3

大脑皮质受损表现
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