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多发性硬化症是一种以中枢神经
系统白质炎性脱髓鞘病变为主要特点
的自身免疫性疾病，最常累及的部位为
脑室周围白质、视神经、脊髓、脑干和小
脑。它会影响神经纤维的髓鞘，导致神
经信号传递受阻，进而引发一系列症
状。多发性硬化症的确切病因尚不完
全清楚。

多发性硬化症的症状多样。根据
受影响的神经部位不同，多发性硬化症
的症状可能包括肌肉无力、视物模糊、
视力丧失、平衡失调、感觉异常（如麻木
或刺痛）、疲劳、认知障碍、情绪波动大
等。这些症状可能会随着时间的推移
而加重。因此，对多发性硬化症患者需
要进行个体化治疗和管理，并要长期关
注。

要诊断多发性硬化症，通常依赖详
细的病史询问、体格检查和一系列神经
学检查。医生可能会要求患者进行
MRI（磁共振成像）检查，以观察其脑和
脊髓中的病变。MRI检查是多发性硬
化症最有效的辅助诊断手段，因为它可
以显示神经纤维的脱髓鞘病灶。此外，
脑脊液检查（需要进行腰椎穿刺）也可
以用于诊断多发性硬化症，能找到与多
发性硬化症相关的特定蛋白标志物。

目前，没有完全治愈多发性硬化症
的方法，但有多种治疗方法可以帮助控
制症状、减缓疾病进展并改善患者的生
活质量。以下是一些常见的治疗方法：

药物治疗
对于多发性硬化症，药物治疗是主

要手段。常用的药物包括免疫抑制剂
和调节剂，它们可以帮助减少免疫系统
的攻击，从而减轻炎症和神经损害。一
些药物还可以改善神经传导，减轻肌肉
无力和其他相关症状。

物理治疗
物理治疗对于多发性硬化症患者

来说非常重要。多发性硬化症患者进
行锻炼和康复训练，可以增强肌肉力
量、改善平衡和协调能力，减少发生跌
倒的风险。物理治疗师还可以提供适
当的辅助设备，帮助患者更好地进行日
常活动。

心理支持
多发性硬化症不仅影响患者的身

体健康，还会影响患者的心理健康。因
此，为患者提供心理支持和情绪管理技巧至关重要。应鼓励
患者树立战胜疾病的信心，告诉患者配合医生治疗的重要
性，让患者积极参与社会活动和力所能及的工作，也可以通
过心理咨询、组建心理支持小组、与其他患者交流等方式，让
患者获得情感上的支持和帮助。

除了进行以上治疗，多发性硬化症患者还需要注意生活
方式的调整：保持良好的饮食习惯，摄入足够的营养和水分；
适度运动，避免过度劳累；规律作息，保证充足的睡眠；减少
压力和焦虑，学一些放松技巧来舒缓情绪。

多发性硬化症是一种慢性疾病，每个患者的情况都是独
特的。因此，制订个体化的治疗方案至关重要。医生会根据
患者的具体症状、疾病进展速度和身体状况，制订最适合患
者的治疗计划。同时，患者要与医生多沟通，及时反馈病情
变化，以便医生能够及时调整治疗方案。

多发性硬化症是一种病因复杂的疾病，但通过综合治疗
和管理策略，我们可以帮助患者控制症状、减缓疾病进展，并
提高他们的生活质量。随着医学技术的不断进步，我们有望
找到更有效的治疗方法，为多发性硬化症患者带来更好的治
疗前景。

总的来说，多发性硬化症是一种需要长期关注和管理的
慢性疾病。通过准确诊断、药物治疗、物理治疗和心理支持，
我们可以帮助患者更好地应对多发性硬化症，让患者享受高
质量的生活。同时，我们也呼吁加强对多发性硬化症的关注
和认识，为这些患者提供更多支持和帮助。

（作者供职于信阳职业技术学院附属医院神经内科）
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医生要对多发性硬化症、播散性脑脊髓
炎、系统性红斑狼疮和其他少见的自身免疫性
疾病进行鉴别。

播散性脑脊髓炎是一种广泛累及脑和脊
髓白质的急性炎症性脱髓鞘疾病，具有自限
性，多为单一病程。该病常有发热、木僵、昏迷
等症状，这些症状在多发性硬化症中很少见。

系统性红斑狼疮和其他少见的自身免疫
性疾病（如混合性结缔组织病、硬皮病等），在
中枢神经白质中可有多个病灶。

相关链接

视网膜母细胞瘤是儿童眼
球内最常见的恶性肿瘤。95%的
视网膜母细胞瘤患儿在5岁前发
病，发病高峰年龄为 2 岁~3 岁，
60%为单侧，40%为双侧，具有一
定的遗传倾向。

随着医学诊疗技术的进步，
局限于眼球内的视网膜母细胞

瘤经过规范化治疗，预后较好。
在发达国家或地区，视网膜母细
胞瘤患儿的生存率可达到95%以
上。在不发达国家或地区，视网
膜母细胞瘤患儿的死亡率高达
40%~70%。如今，视网膜母细胞
瘤的治疗原则是：在保证生存的
基础上制订个体化治疗方案，尽

可能保留眼球和挽救视力，提高
患儿的生活质量。

在 制 订 个 体 化 治 疗 方 案
前，要对视网膜母细胞瘤进行
准确诊断、分期及预后评估。
由于穿刺活检可能导致种植转
移，因此对视网膜母细胞瘤患
儿一般不进行穿刺活检，而是

结合临床症状、眼底检查和影
像学检查结果进行临床诊断。
视网膜母细胞瘤的诊断主要依
靠眼底检查、眼部超声检查或
CT（计算机层析成像）检查。
视网膜母细胞瘤分期主要依据
眼底照相检查结果；要评估眼
球外侵犯及导致预后较差的高
风险因素，主要依靠眼眶及颅
MRI（磁共振成像）检查；疗效
评估的主要依据为眼底检查、
眼部超声检查及 MRI 检查结
果。近年来，选择性眼动脉化
疗已成为视网膜母细胞瘤眼内
期患儿的一线治疗方案，通过
股动脉穿刺将微导管送至眼动
脉并注射化疗药物。与全身化
疗相比，选择性眼动脉化疗毒
性小、有效性高，可明显提高眼
球保留率，改善视力。

超声检查是诊断视网膜母
细 胞 瘤 的 首 选 影 像 学 检 查 方
法。超声检查的优势在于无辐
射，对眼球内软组织病变和钙
化显示较好；劣势在于不能清
楚地显示眼球后肿瘤蔓延、视

神经侵犯或颅内蔓延等征象，
对 操 作 者 的 技 术 水 平 依 赖 性
强。

CT检查一般不作为首选影
像学检查方法。CT检查的优势
在于空间分辨率高，能清楚地显
示眼球内的钙化，诊断的重复性
和可靠性较高；劣势在于对眼球
后肿瘤蔓延、视神经侵犯或颅内
蔓延显示的灵敏度和准确度不
高，有X线辐射。

根据 MRI 检查结果，可评
估视网膜母细胞瘤分期及导致
预后较差的高风险因素。MRI
检查的优势在于无辐射，是目
前评估眼球后肿瘤蔓延、视神
经侵犯或颅内蔓延的无创性检
查 方 法 。 对 于 视 网 膜 母 细 胞
瘤，如果没有禁忌证，MRI 检查
是治疗前必不可少的影像学检
查 方 法 。 其 缺 点 是 成 像 速 度
慢，需要对不配合检查的患儿
给予药物，并且对肿瘤内的钙
化不敏感。

（作者供职于郑州大学第一
附属医院磁共振科）

视网膜母细胞瘤的诊断和治疗
□王斐斐 文/图

鳃耳肾综合征以常染色
体显性方式遗传。若先证者
父母一方被诊断为鳃耳肾综
合征，则每一胎生育鳃耳肾综
合征患者的风险为 50%。若父
母在临床上未受影响，并且在
先证者中发现的 EYA1、SIX1
或 SIX5 基因的致病性变异在
父母任一方的白细胞 DNA（脱
氧 核 糖 核 酸）中 均 未 被 检 测

到，则可能是因为先证者为新
发变异或父母中任意一方为
生殖细胞嵌合。

此外，即使在同一个家族
内携带同一个基因的致病性
变异，由于鳃耳肾综合征的表
型变异性较强，其表型的严重
程 度 也 往 往 无 法 被 准 确 预
测。对于鳃耳肾综合征，最好
的应对措施是进行产前检测

和胚胎植入前检测。在产前
分子遗传学检测中，一旦在受
影响的家庭成员中发现 EYA1
基因的致病性变异，就可以进
行 针 对 性 较 强 的 遗 传 咨 询 。
对于鳃耳肾综合征风险较高
的胎儿，应考虑在妊娠 16 周~
17 周时进行产前超声检查，以
评估明显的肾脏异常或羊水
异常。

鳃耳肾综合征：一个产前
不容易被发现的单基因遗传病

□田 远 文/图
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王 女 士 怀 孕 23 周 5
天，她之前的检查均没有发
现异常，到了做四维彩超大
排畸的时候，却出现了一个
彩超结果异常的报告：胎儿
存在双肾集合系统分离。

后来，王女士查找了很
多资料，得知双肾集合系统
分离在胎儿期是一个常见
表型，大部分胎儿在出生后
可 自 愈 ，她 稍 微 松 了 一 口
气，但是还不放心，就又找
到医生，想检查一下，看是
否 存 在 基 因 方 面 的 问 题 。
于是，医生给她开了全外显
子检测项目。

全外显子检测结果一
出来，王女士惊呆了，因为
报告里显示胎儿存在一个
EYA1 基因的新发可能致病
变异，与常染色体显性遗传
病鳃耳肾综合征相关。

为什么只是一个双肾
集合系统分离，却在全外显
子检测中发现了这么严重
的疾病？这是因为鳃耳肾
综合征作为常染色体显性
遗传病，其很多表型几乎只
能在产后发现，在产前和产
后，其表型的检出情况有很
大差异。

鳃耳肾综合征的主要
临床表现是外耳、中耳和
内耳畸形，伴有传导性、感
音神经性或混合性听力障
碍、鳃瘘和囊肿，以及从轻
度肾发育不全到双侧肾发
育不全的肾脏畸形。有的
患者在以后的生活中会发
展为终末期肾病。在受影
响的个体以及同一家族的
个体中，鳃耳肾综合征存
在较强的表型变异性。

目 前 ，针 对 鳃 耳 肾 综

合征的诊断标准有两种：
主要标准和次要标准。主
要 标 准 包 括 第 二 鳃 弓 异
常、耳聋、耳前凹陷、耳郭
畸形、肾脏异常；次要标准
包括外耳道异常、中耳异
常、内耳异常、面部不对称
等。

第二鳃弓异常包括鳃
裂囊肿或窦道（颈瘘）。超
过 90%的鳃耳肾综合征患
者 都 有 耳 科 检 测 结 果 异
常，包括听力损失（>90%），

耳郭异常中 82%为耳前凹
陷、36%为垂耳畸形，外耳
道可见狭窄甚至闭锁，中
耳可有听小骨畸形、错位、
脱位或固定，中耳间隙缩
小，内耳可出现耳蜗发育
不全、耳蜗和前庭导水管
扩大、外侧半规管发育不
全。肾脏异常可以发生于
单侧或双侧，严重时可导
致流产或新生儿死亡。

由于产前对胎儿仅能
通过超声检查查看异常表

型，因此针对鳃耳肾综合征
的检出会存在一定困难。
鳃耳肾综合征的产前检出
表型，排名靠前的依次为胎
儿肾脏异常、羊水过多或过
少和胎儿心脏发育异常，而
对于第二鳃弓异常和外耳
道、中耳和内耳异常等表型
则检出率很低。有时，鳃耳
肾综合征在产前可能仅表
现为肾脏异常如双肾集合
系统分离等不典型表型，极
易造成漏诊。

鳃 耳 肾 综 合 征 是 由
EYA1、SIX1、SIX5基因的致
病性变异导致的。其中，
EYA1基因的致病性变异是
导致鳃耳肾综合征的主要
原因。EYA1基因的致病性
变异导致的鳃耳肾综合征，

在这3种基因导致的鳃耳肾
综合征中占40%。

EYA1基因由16个编码
外 显 子 组 成 ，长 度 超 过
156Kb（Kb的意思是1000个
碱基对）。目前，专家已经
鉴定出 80 种导致鳃耳肾综

合征的基因致病性变异，包
括无义变异、错义变异、移
码变异、剪接变异以及大量
的缺失和插入。其中，包括
EYA1 基 因 在 内 的 大 约
2.7Mb（Mb 的意思是 100 万
个碱基对）的缺失是导致鳃

耳肾综合征的相对常见原
因。EYA1基因的主要编码
EYA1蛋白，包括一个eya同
源区（eyaHR）。截至目前，
已报道的所有EYA1基因的
致病性错义变异都位于该
同源区。

发病机制

临床表现

遗传咨询

鳃耳肾综合征是一种产
前不容易被发现的单基因遗
传 病 ，主 要 由 EYA1、SIX1、
SIX5 基因的致病性变异导致。

鳃耳肾综合征的主要临
床表现包括外耳、中耳和内耳
畸形，伴有听力障碍、鳃瘘和
囊肿，以及肾脏畸形，严重时
可能发展为终末期肾病。由
于鳃耳肾综合征的临床表现
在产前和产后有很大差异，因
此产前难以通过超声检查发

现。常见的鳃耳肾综合征产
前检出表型包括肾脏异常、羊
水异常和心脏发育异常。鳃
耳肾综合征以常染色体显性
方式遗传，即使在携带同一个
基因致病性变异的家族内，表
型的严重程度也无法被准确
预测。因此，鳃耳肾综合征高
风险家庭进行产前检测和胚
胎 植 入 前 检 测 是 非 常 重 要
的。一旦在受影响的家庭成
员中发现 EYA1 基因的致病性

变异，就可以进行针对性的遗
传咨询，以评估明显的肾脏异
常或羊水异常。

总的来说，鳃耳肾综合征
的诊断和管理需要综合考虑
遗传咨询、产前检测结果以及
临床表现，以确保患者及其家
属能够获得适当的指导和支
持。

（作者供职于郑州大学第
三附属医院医学遗传与产前
诊断中心）
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