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【摘要】 遗传性李性截瘫是一组在临床和遗传上具有高度异质性的中枢神经系统退行性疾病，目前没有根治手段，但

规范的诊治和管理可以改善患者症状，延缓疾病的进展并提高生活质量。目前国内对儿童遗传性李性截瘫的认识存在

很大不足，尚缺乏康复评定及治疗规范，参考国内外文献，结合临床实践经验，由中华医学会儿科学分会康复学组联合中

国康复医学会物理治疗专业委员会组织国内专家组，讨论并提出《儿童遗传性李性截瘫的康复评定和治疗专家共识》，

旨在为国内儿童遗传性李性截瘫的临床实践提供重要参考。
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Abstract Hereditary spastic paraplegia (HSP) encompasses a group of degenerative disorders of the central nervous system
characterized by significant clinical and genetic heterogeneity. Currently, there is no definitive cure; however, standardized
diagnostic and management strategies can mitigate symptoms, delay disease progression, and improve quality of life. At present,
there is a significant lack in the understanding of HSP in China, and there is no standardized rehabilitation assessment and
treatment. By referring to the literature at home and abroad and through combination with clinical practice experience, the experts
in China are organized by The Subspecialty Group of Rehabilitation, the Society of Pediatrics, Chinese Medical Association and
Physiotherapy Professional Committee, Chinese Rehabilitation Medical Association to deliberate and formulate the “Expert
Consensus on Rehabilitation Assessment and Treatment of HSP in Children," which is aimed at providing a valuable reference for
clinical practice in the management of HSP.
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遗传性痉挛性截瘫（hereditary spasticparapl-
egia，HSP）是一组具有高度临床和遗传异质性的
中枢神经系统退行性疾病，其共同特征是皮质脊

髓束长度依赖性轴索变性,以胸段病变最为显著，
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信箱：xksyi@126.com

及由此导致的进行性下肢挛、肌力减退和步态

异常[1-3]。不同人群中,HSP的发病率为（1.8~
9.8）／100,0002.4-51。随着诊断技术不断提高，HSP
的确诊病例不断增多，但迄今国内外仍缺乏HSP
康复相关指南或专家共识。基于中国儿童康复工
作的需要，特制定本共识。
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会议论文、读者信件等
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文献(n=185)
专家讨论后纳人文献（n=64）

图1 文献筛选流程

在国内外数据库检索HSP临床研究、指南和

专家共识文献，包括PubMed、Webof Science、

Cochrane数据库、万方数据库、中国知网，检索时限

为2010年1月1日至2024年8月1日。以
“hereditary spastic paraplegias”“遗传性挛性截
瘫”为关键词检索，选择中文和英文全文文献。经

查重、初步筛选，最终纳人64篇文献，文献筛选流

程见图1。以文献分析为基础，结合多学科临床经
验，就HSP相关重点问题制订初稿条目，采用

Delphi法，由所有专家组成员对共识初稿匿名投
票，70%的“同意”或“强烈同意”则纳入专家共识，

不符合70%同意率的意见经过修改，重新提交下

一轮，最多进行三轮投票，最终形成共识意见。本

专家共识已经在国际实践指南注册平台注册（注
册号：PREPARE-2024CN917)。

1 HSP的分类与症状

根据HSP致病基因（spasticparaplegiagene，
SPG)及其发现的顺序，依次命名为SPG1~SPG93。

根据发病年龄、遗传模式和临床表型，对HSP分类

如下：（1)根据发病年龄，分为I型HSP（又称早发

型,年龄<35岁)和Ⅱ型HSP(又称晚发型，年龄>35

岁）,HSP起病隐匿，可起病于任何年龄，不同亚型

之间存在很大差异，但多于儿童期或成年早期起
病[6-7]；（2)根据遗传模式，分为常染色体显性

（autosomaldominant，AD）、常染色体隐性
(autosomal recessive，AR)、X连锁(X linkage，XL)
或线粒体母系遗传。AD-HSP占70%~80%，其中

以SPG4、SPG3A和SPC31较为常见，而SPG7、

SPG11和SPG15在AR-HSP患者中较常见；（3）根

据有无脊髓外表现，分为单纯型HSP和复杂型

HSP,单纯型HSP以AD遗传方式为主，而复杂型

HSP以AR遗传方式为主。

单纯型HSP临床表现包括进行性下肢痉、

肌力减退、腱反射活跃、病理征阳性，以及深感觉

和括约肌功能障碍；肢体远端轻度萎缩、高弓足和

轻度认知下降，上肢也可能出现反射亢进，但很少
累及脑神经[4.81]。复杂型HSP常伴随锥体束以外的
神经系统症状和非神经系统症状[4],前者主要包
括：（1)小脑功能障碍，如震颤、共济失调和眼球震
颤；（2)认知功能障碍，包括痴呆、智力障碍；（3)癫

痫；（4)脱髓鞘性周围神经病，包括自主神经功能
障碍和明显的感觉障碍；（5)肌病特征，包括眼脸

下垂和眼肌麻痹；（6)锥体外系特征，如舞蹈症和

肌张力障碍；（7)脑和脊髓MRI异常，包括髓鞘化

不足、脑白质营养不良、眠体薄、小脑萎缩和脊

髓萎缩，但均非特异性改变。非神经系统症状主
要包括：（1)眼科异常，如白内障、视神经病变、黄

斑变性和视网膜色素变性；(2)畸形特征，如大头
畸形、小头畸形、身材矮小、面部畸形和其他复杂
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畸形综合征；（3)骨骼异常，包括脊柱侧弯、髋关节

脱位和各种足部畸形；（4)皮肤改变，如鱼鳞

病[4.8-10 ,O
专家共识一：HSP存在不同的遗传模式，发病

年龄也有早晚差异。单纯型HSP临床表现主要集

中在锥体束受损，而复杂型HSP则可能同时存在

小脑、眼部、皮肤、骨骼异常及认知障碍等表现。

2 HSP的诊断流程和基因检查策略推荐

2.1HSP的诊断流程 儿童HSP通常症状进展非

常缓慢，与其他神经系统疾病（炎症、代谢、退行性

疾病等)在临床上不容易鉴别。根据典型临床表
现，结合磁共振成像（magneticresonanceimaging，
MRI)和神经电生理等辅助检查有助于HSP的准确

诊断。同时，还需仔细排查能够引起下肢痉挛的

其他疾病，最终需要基因检测确诊[4.6.10-12]

需鉴别或排除的主要疾病：（1)脑和脊髓结构

性疾病（脑性瘫痪、脊髓栓系综合征、退行性脊髓

病、肿瘤引起的脊髓压迫、脊髓动静脉畸形、Chiari
畸形等）；（2)脑白质病变和脱髓鞘性疾病（维生素
B12缺乏症、多发性硬化症、肾上腺脑白质营养不

良、异染性脑白质营养不良、线粒体病、Krabbe病

等）；(3)感染性疾病［人类嗜T淋巴细胞病毒-1

(human T-cell lymphotropic virus type-1, HTLV-1)
感染引起的热带挛性截瘫、三期梅毒引起的硬

脑膜炎等］；（4)伴挛的遗传性共济失调
(Friedreich共济失调、Machado-Joseph病等）；（5)
各种肌张力障碍；（6)环境毒素中毒（有机磷酸盐

引起的迟发性神经病变等）；（7)代谢性疾病（低铜

血症、维生素E缺乏、叶酸缺乏、戊二酸血症等）；

（8)其他退行性神经系统疾病[肌萎缩侧索硬化，

淀粉样前体蛋白（amyloidprecursorprotein，APP）、
早老蛋白1（presenilin1，PS1）或早老蛋白2

(presenilin 2, PS2)基因突变相关疾病等[4.3-14]。
2.2HSP基因检查策略 临床高度疑诊HSP患

者，应考虑进行基因检测。虽然二代测序（next-

generation sequencing，NGS)大大提高了HSP基因
诊断的效率，但目前HSP的基因诊断阳性率仍然

只有45%~50%，部分有阳性家族史的HSP患者仍

可能未发现致病基因[1.13]O
首先推荐全外显子组测序（wholeexome

sequencing，WES)或WES与多重连接探针扩增技
术 (multiplex ligation- dependent probe amplific-
ation，MLPA）、动态突变检测相结合。其次，当第
一步检查无法基因确诊，但仍高度怀疑HSP的患

者,可考虑进一步检查包括全基因组测序（whole-

genome sequencing，WCS）、RNA测序、三代测序
等。WCS除了检测非编码变异外，还可以检测整

个基因组拷贝数变异（copynumbervariation，

CNV)和结构变异的存在[113.15-18] 。 更重要的是，随

着对疾病遗传学认识的提高,结合患者新的疾病
表型，可对WES和WGS的检测数据进行再次分

析，为遗传学确诊提供可能。对于系列检测均未
能基因确诊HSP的病例,可考虑保存DNA标本以

待新的技术帮助确诊。

专家共识二：根据典型症状、病情进展及有无
阳性家族史，并排除其他疾病可以临床诊断HSP。

HSP的分子诊断依赖基因检测,如图2所示，临床

疑诊HSP病例,基因检查首选WES,未能确诊则考

虑MLPA或动态突变，如上述均阴性，可考虑

WCS,还不能确诊者考虑RNA测序、三代测序等。

基因检测
临床诊断HSP 需排除以下疾病

进行性双下肢挛 脑性瘫痪(挛型）
WES（可+MLPA、动态突变）

肌力减退 多巴反应性肌张力障碍

腱反射活跃 遗传性脊髓小脑共济失调 +

巴氏征阳性 多发性硬化 +WGS 基因确诊HSP
脊髓炎
脊髓栓系综合征 +

Chiari畸形 基因阴性HSP
脊髓肿瘤 RNA测序

脑白质病及周围神经病 三代测序
冻存DNA标本

图2 HSP的诊断及基因检测流程
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3 HSP的康复评定

在《国际功能、残疾和健康分类（儿童和青少
年版）》（International Classification of Functioning，
Disability and Health: Children and Youth Version,
ICF-CY)的框架下，对HSP患者的身体结构和功

能、活动与参与进行系统准确评定，可以了解功能
状态、指导治疗、判断疗效。每次评定的内容尽量
保持一致，如果疾病进展迅速或有特定临床需要，
可根据需要调整评定项目。

3.1 身体结构与功能评定

3.1.1 肌力评定 建议采用徒手肌力评定

(manualmuscletesting，MMT)评估四肢肌力，可通
过英国医学研究理事会（MedicalResearch
Council，MRC)提出的百分比肌力计算公式评价整

体肌力：MRC（%）=被测肌群总级数×100/（被测肌

群数×5）；也可采用手持式肌力测定仪进行定量肌
力测定室:119-21O

3.1.2 肌张力评定 可采用改良Ashworth量表

(Modified AshworthScale，MAS)及改良Tardieu量
表（Modified TardieuScale，MTS)评定肌张力，前者

应用最为广泛[19-23]
3.1.3 关节活动度评定 HSP患者常出现关节活

动范围减小，下肢踝关节尤为明显[19]。关节活动
度（rangeofmotion，ROM)测定主要是通过量角器

测定各关节的主动和被动活动范围23]
3.1.4 骨骼评定 马蹄足（内翻）是HSP的最常见

畸形，通常也是最早出现的畸形，还可能伴随高弓
足19。T可进行骨骼X线或CT检查以了解有无骨骼

畸形。
3.1.5 本体感觉评定 HSP患者通常会伴随本体

感觉减退19.2]，可采用外踝和第一跖趾关节振动觉
及关节位置觉、运动觉进行本体感觉评估19
3.1.6 膀胱功能评定 HSP患者通常会出现神经

源性膀胱，出现尿急、尿频、尿失禁、排尿等待、夜
尿症等症状犬[2.2-25]。女性患者更容易出现尿失禁，
可采用帕金森病自主神经症状结局量表（Scalefor
Outcomes in Parkinson's disease- Autonomic,
SCOPA-AUT)评估HSP患者的排尿功能，它与尿

失禁的严重程度呈正相关[25]。尿动力学检查常用
于评估HSP患者的排尿功能，结果显示超80%

HSP患者存在中枢神经源性膀胱，常表现为逼尿肌

过度活跃（detrusoroveractivity，DO）、逼尿肌括约

肌功能失调（detrusor sphincter dyssynergia,
DSD) [24.26]。 泌泌尿系超声可用于随访HSP患者有无

上下尿路并发症，但该并发症发生率很低[26]。因
此，建议采用SCOPA-AUT和尿动力学检查评估

HSP的膀胱功能。

3.1.7 步态评定 HSP患者呈现一定特征的姿势

体态及步态，异常步态主要表现为交叉、膝过伸、

足内旋内翻，膝关节过伸、非矢状面骨盆运动及髋

膝踝关节活动减少是HSP最特殊的表现，建议采

用三维步态分析全面评估HSP患者的运动学、动

力学、肌电参数和时空参数情况1 [5,19,23,27]

3.1.88认知、语言、心理评定 部分HSP患者可能

伴随认知语言发育障碍，可选择韦氏智力测试量
表、Gesell发育量表、贝利婴幼儿发展量表第三版

(Bayley Scales of Infant and Toddler Development,
ThirdEdition，Bayley-IⅢI）、Griffiths发育评估量表
(Griffiths Mental Development Scales-Chinese
Version，GDS-C)评定其认知语言发育水平；共患

焦虑、抑郁可采用汉密尔焦虑抑郁量表进行评

3.1.9 疼痛评定 HSP患者可能出现疼痛，尤其是

大龄患者(23.28) <3岁或不能进行自我评价的患者

可用儿童疼痛行为量表（Face，Leg，Activity，Cry，
Comfort，FLACC)，≥3岁的儿童可用Wong-Baker面

部表情疼痛分级量表，对于7岁以上能自我表述的
患者可用视觉模拟量表（VisualAnalogueScale，

VAS)进行疼痛评定[23.29福

3.1.10血生化检测 神经丝轻链（neurofilament

lightchain，NfL)是检测轴突损伤的灵敏指标，且
和痉挛性截瘫评定量表（SpasticParaplegiaRating
Scale，SPRS)评分相关，有望成为HSP客观生物标

志物，还需进一步研究确定其敏感性和特异性[23]。
3.1.11日电生理检查运动诱发电位（motorevo-

kedpotential，MEP)/驱体感觉诱发电位
(somatosensory evoked potential，SEP)和神经传导
检查（nerveconduction study，NCS)/肌电图
(electromyography，EMG)可反映HSP患者的皮质
脊髓束、脊髓后束等异常，78%HSP患者存在中枢

运动传导时间（centralmotorconductiontime，

CMCT)延长，但电生理检查通常只用作描述性测

量，很少用来做纵向队列研究或评估干预措施23
3.1.12 神经影像学检查 HSP影像学表现无特异

性。部分HSP患者可能出现皮质脊髓侧束退行性
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变，主要累及脊髓颈胸段，部分病例MRI显示脑/脊

髓相应部位出现萎缩，弥散张量成像（diffusion
tensorimage，DTI)显示轴突损伤。部分HSP患者
还可能出现中枢神经系统髓鞘化障碍[2-23]。虽然
上述改变缺乏特异性，但仍建议积极完善，以帮助
鉴别其他疾病

3.2 活动与参与评定

3.2.1 功能计时测试 建议采用6分钟步行试验

(6minwalktest,6MWT）、10米步行测试(10mwalk
test，10MWT）、起立-行走计时测试（timedupand
gotest，TUG)等用于有氧运动能力、行走能力和平
衡能力的评价[2021,23]

3.2.2SPRSSPRS是HSP应用最为广泛的功能

评定量表，总分52分，得分越高，疾病越严重，没有
地板和天花板效应[21.23.30] 在不同种族已进行信
效度验证，可作为HSP患者的纵向评估工具，也可

与其他生物标志和结局指标联用以评价疾病干预

效果和疾病预测[[23.30]

3.2.3 平衡功能评定 平衡障碍是HSP患者的常

见症状，也是最严重的症状之一，常导致跌倒19]。
可通过观察体位转换（如坐-站体位转换、双腿站

立-单腿站立）、后推试验、步态观察了解有无平衡
障碍，也可采用简易平衡评定系统测试（mini-
Balance Evaluation Systems Test, mini-BESTest)及
儿童平衡量表（PediatricBalanceScale，PBS）对

HSP患者进行平衡功能评定

HSP患者容易跌倒而对日常活动产生恐惧心

理，即跌倒恐慌（fearoffalling，FOF），极大限制日
常活动。可采用活动平衡信心量表（Activity-
specific Balance Confidence Scale，ABC)及跌倒效
能感量表－国际版（FallsEfficacyScale-
International，FES-I)评估患者的跌倒恐慌。前者

要求被测试者给自己在基本日常活动时的平衡信
心打分，包括16个条目，得分为0~100分，得分越
高，信心越充分[31]。FES-1是自填式问卷，包含16
个项目，分数越高表示在特定活动中跌倒的恐惧
越大；此外，FES-I大多数项目能够区分跌倒过1

次、跌倒过2次或2次以上和未跌倒过[32]
因此，选用上述适宜的方法评定HSP患者平

衡功能和跌倒恐慌，有助于更好地评估病情和指

导治疗。
3.2.4HSP自我概念和感知问卷 HSP自我概念

和感知卷（hereditary spastic paraplegia-self

notion and perception questionnaire, HSP-SNAP)是
针对HSP的特定问卷，旨在收集HSP患者对其相

关运动症状的感知情况，侧重于对HSP患者可能

影响行走能力的6个关键特征（僵硬、虚弱、不平
衡、耐力下降、疲劳和疼痛)的个人评估，共12个条

目，评分采用5分制，得分范围为0~48分，得分越

高，个人幸福感越高，症状越轻。HSP-SNAP得分

几乎呈正态分布，没有地板和天花板效应。评估

时间3 ~ 5 min,最多10 min[21]。
3.2.5 生活质量评定 建议采用HSP健康相关生

活质量问卷（health-related quality of life，HRQoL)
中TreatHSP-QoL评定HSP患者的生活质量，

TreatHSP-QoL是一种以HSP患者为中心的特异性
结局测量工具（patient-centered outcome measure，
PCOM），得分范围为0~100分，得分越高，健康相

关生活质量越高，具有良好的信度和效度[33]。也
可以采用SF-36或RAND-36进行生活质量评

定(23.-a]。国际尿失禁咨询问卷简表(Intemational
Consultation on Incontinence Questionnaire- Short
Form，ICIQ-SF)和国际尿失禁咨询问卷-下尿路症

状生活质量（InternationalConsultationon

Incontinence(Questionnaire- Lower Urinary Tract
Symptoms Quality of Life，ICIQ-LUTSQoL)可用于

评估尿失禁等对生活质量的影响[25]。
3.2.65日常生活活动能力评定 建议采用婴儿一

初中生社会生活能力量表（S-M量表）评定6月龄

至15岁患儿社会生活能力。也可选用Barthel指
数/改良Barthel指数评分进行日常生活活动能力评

定。有条件也可以选用儿童功能独立性测定

(Wee Functional Independence Measure, Wee-
FIM）、儿童健康问卷、残疾儿童评定量表

(Pediatric Evaluation of Disability Index, PEDI)等
用于日常生活活动能力的评定。建议每3～6个月
评定1次。
3.2.7运动功能量表评定 可选用GMFM-66/
CMFM-88评估HSP患者在不同运动中的表现，也

可以采用Fugl-Meyer下肢模块评估HSP患者的运
动功能[23]。可采用CMFCS及运动障碍四阶段功能
量表（4-Stage MotorFunction Scale，4MFS)对运动
功能障碍进行分级。采用九孔柱测试(Nine-hole

pegtest，NHPT）、点击测试、书写测试及敲击测试
评定HSP患者的手操作功能[23]
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专家共识三：HSP患者，应以ICF-CY框架为

指导，全面进行身体功能和结构、活动与参与能力

相关评定，并多次纵向评定；身体功能和结构方面

重点评定肌力、肌张力、ROM、骨关节畸形、本体感

觉、膀胱功能和步态；活动与参与方面重点采用功

能计时测试、SPRS、平衡功能、HSP-SNAP、生活质

量及日常生活活动能力量表评定个体活动和社会

参与能力。

4HSP的康复治疗

目前尚无针对HSP的特异性治疗方法，以多

学科协作治疗为主，康复治疗是HSP多学科管理

最重要的组成部分，康复治疗旨在增强肌力、缓解

痉挛、改善平衡、提高行走能力，并最终提高HSP

患者的整体生活质量，需要定期评定，终身康

复[36-39]。因HSP是罕见病，临床异质性明显，其康
复治疗的现有证据非常有限

4.1 运动疗法

4.1.1 牵伸训练 系统牵伸可以保持肌肉软组织

延展性、维持关节活动范围、预防或减少关节畸
形。牵伸治疗是HSP患者重要的康复治疗手

段 [37.39] 。)。一旦明确诊断，就应开始牵伸，疾病早期
主要为预防性牵伸，疾病晚期则为延缓关节挛缩，

应注意动作轻柔，牵伸角度需逐渐增加，避免损
伤。牵伸的方法包括被动牵伸、主动-助力牵伸、

主动姿势性牵伸等，有能力者建议优先选择主动

牵伸，也可配合主动踏步和敏捷性训练以改善关

节活动度[19]
建议每次缓慢牵伸至最大角度维持20~30s，

重复3~5遍，每日牵伸10~20min，每周至少5次。

4.1.2 机器人和虚拟现实（virtualreality，VR）训
练每周3次，为期6周的机器人步态训练，能显
著改善HSP患者的行走能力、平衡能力和生活质

量[40]。结合了悬吊减重系统的Lokomat是一种机

器人步态矫正器，可以显著改善平衡功能4。在
C-mill机器人训练系统上进行步态适应性训练，可

以改善HSP患者的步行能力及动态平衡[27]
利用VR技术进行前庭神经康复训练，可改善

HSP患者的平衡功能，提高日常活动独立性[29]。
HSP患者可进行家庭日常平衡训练以改善平衡，如

交替扶物单足站立，并逐渐减少物体的支撑。
建议HSP患者每周至少进行3次步态训练以

改善步态和平衡功能。可结合VR技术及家庭日

常平衡训练改善平衡功能。对严重平衡障碍以致

经常摔倒的患者，建议使用补偿策略如助行器、轮

椅等改善平衡。
4.1.3 其他运动疗法 HSP存在与脑性瘫痪类似

的肌肉表现，可采取类似脑瘫的运动治疗方法，但

需更突出肌力、耐力及本体感觉等训练，包括肌力
训练、耐力训练、功能训练、姿势控制等，但不建议

进行长时间步行，推荐运动项目有骑自行车、游泳
等19.2]。有报道每次20min，每周2d,连续12周的
康复训练（包括下跨练习、跪姿练习和洗澡动作练
习)有助于维持HSP患者的姿势、日常生活活动能

力和肌力[43]。还有研究显示每次60~90min，每周
6d,连续8周的运动治疗后HSP患者的TUG、上肢

及物测试、10MWT和2米步行测试均改善[4]
关于运动治疗频次、时间及强度尚需更多的

研究证据，建议以轻-中度强度高频率治疗为宜，

并根据治疗时及治疗后患者的精神、运动等表现

进行调整。
4.2 物理因子治疗

4.2.1 电刺激治疗 功能性电刺激（functional

electricalstimulation，FES）可改善肌肉黏弹性并抑

制牵张反射，双侧排总神经FES可以减少足下垂

并提高步行速度[39]
4.2.2 磁刺激治疗 重复性经颅磁刺激治疗

(repetitive transcranial magnetic stimulation, rTMS)
可改善HSP患者下肢痉挛并提高肌肉力量，可参

考治疗方案：（1)10Hz7.5s刺激序列，每半球40次

刺激，每序列75次刺激，刺激序列间隔56s；（2)

5Hz，每日5次，每次5组，每组持续1min（每次1500

次脉冲）38-39]。关于脊髓功能的研究证实，非侵人
性经脊髓磁刺激（transspinal magnetic stimulation，
TsMS)可改善脊髓病变所致痉挛及神经源性膀胱，

但尚缺乏最佳治疗参数[39.45]
4.2.33水疗水疗是利用热、物理和心理效应来
进行一系列运动、力量和耐力训练的方法。Zhang
等[46报告HSP患者进行每周2次，每次45min，为期
10周的水疗，下肢痉挛改善、步态改善、步行速度

加快。
4.2.4热疗#热疗可缓解下肢挛，提高步行速

度，改善踝背屈灵活度，建议热疗时间30min39]。
对HSP患者，物理因子治疗是潜在有效治疗

手段，可尝试选择电刺激、磁刺激、水疗和热疗多

种物理因子治疗，以缓解痉挛状态、提高肌肉力



·183·中国实用儿科杂 2025年3月第40卷第3期

量、改善步态
4.3其他治疗 作业治疗可以提高上肢受累患者

的运动技能和生活质量。合并认知障碍、构音障

碍的患者，需给予语言认知功能训练及构音训
练。对存在咀嚼或吞咽功能障碍的患者给予口腔

吞咽功能训练。有焦虑抑郁等心理问题的患者，
进行心理治疗。

专家共识四：康复治疗是HSP多学科管理中

最重要的组成部分，一旦明确诊断，应尽早开始适

宜、个体化的康复治疗，以改善HSP患者的痉挛、

力量、步态和平衡，延缓运动功能下降，减少并发

症，提高生活质量。但关于HSP康复治疗现有证

据非常有限，仍需进一步实践、探讨。

5 药物治疗

5.1 肉毒毒素 肌内注射A型肉毒毒素（typeA
botulinumtoxin，BoNT-A）是治疗局部痉挛的主要

方法之一。但HSP肉毒毒素注射治疗的研究结果
存在较大差异

多项临床研究表明，在BoNT-A注射后,挛

评分MAS有所改善，以内收肌肌张力降低为主，小

腿三头肌没有明显变化，注射后4~18周内ROM
有所增加15.4-8]。BoNT-A治疗患者步行速度短期
改善，疲劳症状有改善；最大步速和自我选择速度

下的步态,以及平衡能力在BoNT-A治疗后效果不

一，运动范围和非运动症状得到改善1[.0.7.9。接
受5年肉毒毒素注射和物理治疗的患者，其肌张力

和足底压力检查参数随着时间的推移均显著改

善[50]。多篇研究都强调同步进行锻炼、肌肉拉伸
和(或)矫形辅具的重要性,HSP患者BoNT-A治疗

结合强化物理治疗的益处还需要通过更多随机对

照研究试验来验证[5]
专家共识五：BoNT-A对HSP患者是安全的，

能改善挛肌群肌张力，但它对整体运动功能改

善疗效有限。BoNT-A疗效仍需进一步大样本随

机对照研究进行证实。
5.2巴氯芬巴氯芬口服已被证实有效，但由于
很难通过血脑屏障，多数患者临床获益并不明显，

且容易出现嗜睡、便秘、呼吸抑制等副反应。当患

者无法耐受其副反应时，巴氯芬鞘内注射
（intrathecalbaclofen，ITB）（又称巴氯芬泵）显示出
了更好的疗效和更低的全身副反应。ITB目标不

是消除痉挛本身，而是将挛缓解到促进物理治

疗效果的程度，提高灵活性和运动范围，提高肌肉

力量，维持步行能力以及减轻照护者的负担[51-52]。
多项研究探索了巴氯芬泵缓解挛的效果，

50%~87.5%的患者对巴氯芬推注试验有反应，下

肢运动协调性、步幅和节奏、痉挛均得到改善，肌

力没有明显减弱，且能维持运动能力136.1.31。长期
ITB植人后，肌肉挛改善持续数年，行走和其他

活动功能处于稳定阶段[48.53-54] 在病程早期开始

ITB治疗效果更好，能将HSP的进展过程推迟6～8

年[55]。所有接受持续ITB治疗的患者均报告症状

明显改善，评估显示膀胱顺应性和容量也有增
加[56]。因此,ITB被认为是HSP患者目前最有效的

缓解挛的药物治疗方法，根据患者的药物剂量

反应选择最适宜用量能确保患者的用药安全。
5.3其他药物 口服缓解肌张力药物还包括普洛

加胺、氯硝西洋、替扎尼定等。普洛加胺是一种高
选择性-氨基丁酸（gamma-aminobutyric acid,
GABA)受体激动剂，少数研究结果显示可显著改

善痉挛，但因研究数量少、证据级别低，需进一步

对照研究来证实[36-37]。苯二氮草类药物可以缓解
痉挛，但要注意成瘾性。替扎尼定已被证实有效，

但多数患者临床获益并不明显10]。对于痉挛性膀
胱，托特罗定、奥昔布宁、索非那新和米拉贝隆等
药物常用来减轻症状。

专家共识六：对于轻度挛的患者，口服巴氯

芬有效，但全身副反应比较常见，且有停药综合

征。对于不能耐受口服药物副反应或对口服解痉

药无反应，但仍有行走能力的患者，建议使用巴氯
芬泵，且在行走能力明显恶化之前开始ITB治疗，

效果可能最好。

6 手术治疗

选择性脊神经后根离断术（selectivedorsal

rhizotomy，SDR)既往主要用于治疗痉挛性脑瘫，对
HSP的双下肢痉挛也有效，已有多项研究显示规范

且精准SDR可用于HSP治疗[36.57]。但是,因为 HSP
疾病本身具有进展性，故SDR手术的时机选择尤

其重要。保留有行走能力的患者，在病情相对稳

定的平台期评估实施手术，术后进行积极有效的

康复训练有助于患者手术更明显获益，对于病情

严重且处于进展期的儿童，还需要谨慎评估后综
合考虑[57-58]。HSP继发有严重马蹄内翻、脊柱侧弯
等情况，经评估后可酌情考虑矫形手术改善症状。
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专家共识七：HSP是遗传性病因导致的下肢

痉挛，病情会有进展。对于有一定行走能力但肌

肉痉挛严重的患者，准确评估核心肌群肌力后，可
慎重考虑选择SDR手术，并在术后进行积极的康

复训练。

7车辅助器具的选择和使用

辅助器具能有效地减轻和降低残损、增加活

动范围等，在HSP病程的不同阶段，根据疾病严重

程度和功能障碍特征，可选用下列不同类型的辅
助设备：（1）矫形器：踝-足矫形器（ankle-foot
orthosis，AFO）、特殊的鞋垫、夹板或支具，缓解步

态异常和足踝畸形，有助于增加平衡或减轻组织

受压处疼痛。（2)手杖（或前臂拐杖：支撑体重，保

持平衡，辅助步行，有助于步行能力降低但尚保留
的HSP患者选用，以提高步行能力和活动参与

度。（3)助行器：有带轮和不带轮、手杖式等助行

器，帮助步行能力受损更严重但仍有一定能力保

留的HSP患者选用。（4)踏板车：不能独立行走，下

肢肌力有一定程度保留的患者可考虑使用。（5)轮

椅（手动或电动）：丧失行走能力者可选用。（6)语

音设备：对出现语言和言语功能障碍的HSP患者，

可适当选用。
专家共识八：HSP患者随着病情进展，以运动

障碍为主的症状会不断进展，出现严重功能受

限。根据严重程度不同，需要选用手杖、助行器、
轮椅等不同的辅具帮助维持患者残存的功能,增

加活动能力和社会参与度

8 HSP的多学科协作管理推荐

HSP目前尚未有根治方法，以对症康复治疗

为主的多学科管理必不可少[14]：（1)康复科医生和
康复治疗师，负责进行功能评估，制订和实施康复

治疗方案。（2)神经内科医生，负责病情诊断、治疗
药物的选择和调整等。（3)临床遗传学家参与患者
及家系成员遗传咨询。（4)外科医生，骨科负责并

发骨关节异常的评估和治疗。药物管理失败的膀

胱挛缩，可考虑泌尿外科会诊膀胱镜下的肉毒毒
素注射。神经外科等多学科进行SDR等手术的评

估和实施。（5）营养管理团队，负责对患者进行营

养评估和指导，钙剂等微量元素的补充，保证适度

的体重、骨密度和肌肉。（6)心理行为专家针对成

长过程中的行为、情绪等提供指导

专家共识九：HSP缺乏根治手段，需要多学科

合作长期管理肌张力增高、肌无力、神经源性膀

胱、营养、心理和骨关节等功能状况

9 遗传咨询

遗传咨询由康复科医生、神经科医生和临床

遗传学家联合，为患者父母、兄弟姐妹，以及其他
家系成员提供遗传风险咨询[2,14.59-60]

O

AD遗传的HSP占所有病例的70%~80%，子代

患病概率为50%。AR遗传的HSP约占所有病例

的25%，患者子女有50%概率为无症状的杂合携带

者。XL遗传的HSP，男性患者的女儿必然会是杂

合携带者，可有不同程度患病，儿子则不会携带该

突变。如先证者为女性，则所有后代都有50%概
率携带致病突变。线粒体遗传的HSP呈母系遗传

的特点，女性患者后代都会携带同样的突变，不同

程度发病，男性患者后代则不会有同样的致病突

变( 14.61]
总之，无论是上述哪一种遗传模式的HSP，都

需要极其谨慎地核实患者和家系成员的各种典型

和不典型症状，充分考虑到各种遗传模式、起病年

龄、疾病严重程度、外显不全、生殖细胞嵌合等因

素，并警惕某些类型的HSP可能同时存在显性或

隐性两种遗传模式(60-64)。对HSP患者、致病基因携
带者，以及有患病/携带致病基因风险的家系成员，

提供遗传咨询非常必要，做好正确的防控措施可

最大程度规避后代罹患此病

专家共识十：明确HSP患者的致病基因突变，

判断致病基因的遗传类型至关重要。其父母、同

胞和家系成员进行严格的遗传指导极其重要

10 病情宣教

HSP属于慢性、进行性、退行性疾病，不同类

型的病例,严重程度和进展速度有所不同。根据

不同疾病亚型的临床特点，做好病情预后评估和
指导非常重要。协调护理、义工社团等，指导多个

亚专科预约、设备、药物和用品及家居适用设施改

造等。三级医院和就近康复机构双向转诊，参与
姑息治疗和（或）家庭护理的需要进行定期评估。

专家共识十一：HSP是慢性、进行性的神经退

行性疾病，没有根治手段，详细的病情沟通宣教，

对患者及其家属充分理解病情演变、治疗和转归

非常重要。
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11 结语

HSP管理的关键是多学科协作，根据疾病严
重程度和功能状态制订针对性康复策略，并实施
“医院-社区-家庭”的康复模式，让HSP患者得到

长程、规范、专业的康复管理及居家照护，最大限

度优化功能状况及生活质量。本专家共识是基于

现有研究证据制订，未来3~5年应该会有更多HSP

康复临床实践经验和研究证据，届时可进行更新

和完善。
利益冲突 本共识专家无利益冲突
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力欣奇继续医学教育园地 思考病例系列(3)答案

（病例见本期彩页）

为明确诊断，进一步完善染色体检查和基因检测分析

（二代测序）。结果显示：染色体SNPArray：arr（1-22，X）

x2，显示女性，未见染色体片段拷贝数异常；二代测序检出

CYP21A2基因：c.293-13C/A>G纯合变异，分别来自于父母。

诊断：先天性肾上腺皮质增生症[CAH,21-羟化酶缺

乏症(21-hydroxylasedeficiency，21-OHD)];两性畸形。
诊断依据：本例患儿生后足跟血筛查17-羟孕酮水平

升高，临床有进食差、体重下降、皮肤色素沉着和外生殖器

畸形等表现，完善相关检查显示17-羟孕酮（17-hydroxypr-
ogesterone,17-OHP）、促肾上腺皮质激素（ACTH)和睾酮水
平升高、高血钾，肾上腺超声显示双侧肾上腺增大，皮质呈

“吲状",CYP21A2基因检出c.293-13C/A>G纯合变异。

鉴别诊断：（1)21-OHD以外类型CAH鉴别：①11β-羟

化酶缺乏症（11β-OHD）：也表现为高雄激素血症，但无失

盐,其他表现有水钠潴留、低血钾和高血压，肾素-血管紧
张素活性低下等；②17α-羟化酶缺乏症（17α-0HD）：孕酮

水平升高，但无失盐，具有低血钾、高血压和雄激素合成低

下等表现；③细胞色素P450氧化还原酶缺陷症(PORD）：以

肾上腺危象多见，患儿母亲孕期有高雄激素表现，女患出

生时可有外阴男性化，生后雄激素和性激素水平均下降；

3β-羟类固醇脱氢酶缺乏症(3β-HSD)：患者雄烯二酮和

睾酮低下，但以脱氢表雄酮增高为特征；③类脂性肾上腺

皮质增生症（LCAH)：所有类固醇皮质激素合成障碍，女患

出生时外阴发育正常；CAH不同类型可以通过基因检测明

确鉴别。（2)肾上腺皮质肿瘤：患者常以高雄激素血症的临

床表现起病，伴或不伴有皮质醇分泌增多，17-OHP显著升

高，但ACTH明显降低，影像学证实占位性病变。（3)母亲患

分泌雄激素的肿瘤：如分泌雄激素过多的卵巢囊肿、卵巢

肿瘤、黄体瘤等,母亲在孕期出现男性化表现，胎儿外生殖

器也出现女性男性化，但生后监测相关激素水平无异常。

治疗：依据CAH相关指南与共识，立即给予氢化可的

松（HC)和9a-氟氢可的松（FHC)两种激素，及氯化钠口服

对症治疗。
随访：本例患儿经治疗病情稳定，无肾上腺危象发生，

监测血压平稳，于20月龄行外生殖器矫形术，术后恢复良

好。定期监测17-OHP、ACTH、孕酮、睾酮、雄烯二酮、电解

质、肾素和醛固酮等实验室指标；同时评估肾上腺超声未

见明显异常，骨龄与实际年龄一致。

21-OHD是CAH最常见类型，占90%~95%；17-0HP增

高是诊断21-OHD的关键指标。21-OHD以失盐型为主，

如未经诊治于生后2周左右即可出现糖盐皮质激素缺乏所

致的肾上腺皮质功能减低的危象表现。本患儿于生后10d

即给予诊断治疗，有效避免了肾上腺危象发生，提示了新

生儿疾病筛查17-OHP的重要性和必要性，有助于CAH早

期诊治并改善不良预后

CAH呈常染色体隐性遗传，c.293-13C/A>G,c.518T>A

和c.1069C>T是中国常见突变类型。本患儿基因检出

c.293-13A/C>G纯合变异，为国内热点突变类型

CAH激素替代治疗原则是以最低有效剂量达到良好

的代谢控制，避免生长抑制、医源性库欣综合征和高血压

等发生。本患儿随访病情稳定，HC处于维持剂量，身高和

体重均位于正常范围，骨龄评估与年龄一致、无超前表现；

但目前年龄较小且未到青春发育期，仍需长期随访评价疗

效和生长情况

（感谢首都医科大学附属北京妇产医院/北京妇幼保健

院新生儿疾病筛查科宫丽霏医生、孔元原主任提供病例和

答案）


