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  斈斸旑旓旑病是一种罕见的斬连锁显性遗传性溶
酶体病棳溶酶体相关膜蛋白灢棽棬旍旟旙旓旙旓旐斿灢斸旙旙旓斻旈斸旚斿斾
旐斿旐斺旘斸旑斿旔旘旓旚斿旈旑灢棽棳斕斄斖斝灢棽棭基因突变是斈斸旑旓旑
病的主要原因暎这种基因突变可引起斕斄斖斝灢棽蛋
白缺乏使糖原在脑细胞暍肌肉细胞及心肌细胞中蓄
积椲棻棴棽椵暎因此棳斈斸旑旓旑病以肥厚型心肌病暍骨骼肌
病和智力障碍三联征为主要临床表现椲棽棴棾椵暎此外棳
一些较少见的临床表现包括视网膜病椲棿椵暍肝脏疾
病椲棾棳椀棴椂椵和肺部疾病椲椃椵暎目前棳关于该病的病例报
道非常少棳本文报道我们发现的棻例以肥厚型心
肌病及视力障碍为临床表现的新发棬斾斿旑旓旜旓棭
斈斸旑旓旑病暎
棻 病历资料

患儿棳男棳棿岁棳因暟发现心电图异常椀天棳心肌
酶异常棻天暠于棽棸棻椂灢棸椆灢棽椆入郑州大学第一附属医
院暎椀天前体检心电图示椇左心室肥厚棳斨棻棴斨棾导
联斣波低平棳斢斣灢斣改变暎患儿无心悸暍胸闷暍胸痛
等症状暎棿天前查心脏彩超示椇左室壁均匀性肥厚棳
左室流出道及主动脉瓣流速增快棬考虑肥厚型心肌
病致左室流出道狭窄棭暎棻天前棳查心肌酶示椇肌酸
激酶棽椃椄斦棷斕暍肌酸激酶同工酶椆棽斦棷斕暎既往史椇
椀天前棳因双眼视力下降诊断为暟双侧视神经炎暠暎
棻郑州大学第一附属医院心血管内科棬郑州棳棿椀棸棸棻椄棭
棽郑州大学生命科学学院生物信息学系
通信作者椇董建增棳斉灢旐斸旈旍椇旉旡椷斾旓旑旂椑棻棽椂棶斻旓旐

家族史椇祖父母暍父母健康状况良好棳无与患儿类似
疾病暎入院体检椇四肢肌张力正常棳肌力斨级暎实
验室结果椇血肌钙蛋白斣棸棶棸椂旑旂棷旐旍棬参考值棸暙
棻棶椃旑旂棷旐旍棭棳前体脑钠肽椂椄椄椀棶棸棸旔旂棷旐旍棬参考值棸
暙棻棽椀旔旂棷旐旍棭棳肌酸激酶棿棽棽斦棷斕棬参考值椇棾椆暙
棾棸椄斦棷斕棭棳肌酸激酶同工酶棽椂旑旂棷旐旍暎心电图示椇
左心室肥厚棳斸旜斠导联斢斣段抬高棳其他导联斢斣段
压低棬图棻棭暎超声心动图示椇二尖瓣前叶可见斢斄斖
征棳左室肥厚棬考虑梗阻非对称性肥厚性心肌病棭
棬表棻棭暎给予口服美托洛尔缓释片暎棽棸棻椄灢棸椃灢棻棿患
儿因上颌前牙唇侧异位萌出再次于我院就诊暎复
查心电图示椇左心室肥厚棳斸旜斠导联斢斣段抬高棳其
他导联斢斣段压低棳与棽年前心电图对比无明显变
化暎超声心动图示椇二尖瓣前叶可见斢斄斖征棳左室
肥厚棬考虑梗阻性非对称性肥厚型心肌病棭棬表棻棭棳
与两年前超声心动图结果对比棳患者心室壁厚度明
显增加棳但左室流出道血流速度及峰值压差明显
下降暎
  为进一步明确诊断棳我们使用新一代基因测序
技术检测了与遗传性心肌病相关的棻椀椀种基因暎
基因检测的书面同意书获得患儿父母及祖父的同

意并获得郑州大学伦理委员会的批准暎结果显示
患者 斕斄斖斝灢棽 基因存在一个 斻棶椆棽椄斍椌斄棬旔棶
斨棾棻棸斏棭基因变异棳该变异类型为纯合暎该变异与
斈斸旑旓旑病有高度相关性暎在患儿父母暍弟弟及祖父
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的基因检测结果中未发现上述基因变异棬图棽棭棳经
短串联重复序列棬斢斣斠棭分型验证该患者为新发变
异棬斾斿旑旓旜旓棭棳该变异也曾被报道为新发变异椲椄椵暎

  图棻 心电图检查示左心室肥厚棳斸旜斠导联斢斣段抬
高棳其他导联斢斣段压低

斊旈旂旛旘斿棻 斕斿旀旚旜斿旑旚旘旈斻旛旍斸旘旇旟旔斿旘旚旘旓旔旇旟旈旑斉斆斍

棽 讨论
斈斸旑旓旑病是一种斕斄斖斝灢棽基因变异导致的溶

酶体相关膜蛋白缺乏引起糖原贮积性疾病暎临床
表现为心肌肥厚暍骨骼肌病暍精神异常及以视网膜
色素脱失为表现的眼疾暎心肌肥厚往往是该病的
首发症状棳本例患者以心肌肥厚及视力减退为主要
临床表现椲棻棴棽椵暎

斈斸旑旓旑病是一种斬连锁显性遗传病棳受此遗传
特点的影响棳男性患者通常比女性患者有更严重的
临床表现和更早的发病年龄椲男性棬棻棽棶棻暲椂棶椀棭岁暍
女性棬棽椄棶棻暲棻椀棶棸棭岁椵椲椆椵暎该病逐渐进展的棳且在
病程早期的典型表现为心室内径正常和射血分数

保留的心肌肥厚椲棻棸椵暎本病例的患者在棿岁时出现
肥厚型心肌病和视力障碍暎此外肌酸激酶轻度升
高棳但这种程度的肌酸激酶升高不代表任何形式的
骨骼肌疾病棳该患者没有任何精神异常的临床表
现暎患者椂岁时复查超声心动图结果显示心肌肥
厚明显加重棳该现象与此病进展迅速的特点一致暎

表棻 患者两次超声心动图表现
斣斸斺旍斿棻 斉斻旇旓斻斸旘斾旈旓旂旘斸旐

年份
左室内径

棷旐旐
室间隔厚

棷旐旐
左室后壁厚

棷旐旐
左室前壁厚

棷旐旐
左室侧壁厚

棷旐旐
左室射血分数

棷棩
左室流出道

血流速度

棷棬旐暏旙棴棻棭
峰值压差

棷旐旐斎旂
棽棸棻椂 棾棾 棽棾 棻棿 棻椂 棻椂 椃棾 棾棶椄椆 椂棸
棽棸棻椄 棽椆 棽椄 棻椃 棽椀 棽棸 椂棾 棾棶棸 棾椀

斸椇患者斕斄斖斝灢棽基因椈斺椇患者父亲斕斄斖斝灢棽基因椈斻椇患者祖父斕斄斖斝灢棽基因椈斾椇患者母亲斕斄斖斝灢棽基因椈斿椇患者弟弟斕斄斖斝灢
棽基因暎
  图棽 溶酶体相关膜蛋白灢棽棬斕斄斖斝灢棽棭基因检测结果暎该患者基因检测发现斻棶椆棽椄斍椌斄棬旔棶斨棾棻棸斣棭基因变异暎患者父

母暍弟弟及祖父基因检测未发现上述基因变异暎
斊旈旂旛旘斿棽 斕斄斖斝灢棽斍斿旑斿旚斿旙旚旘斿旙旛旍旚旙
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患儿椂岁时超声心动图提示左室流出道血流速度
及峰值压差明显下降棳该结果可能与患儿口服美托
洛尔缓释片有关暎此外棳两次超声心动图显示该患
者左心室射血分数及心室内径正常棳该结果与既往
研究结果相符暎基因测序结果证实该患者斕斄斖斝灢
棽基因存在一个新发的斻棶椆棽椄斍椌斄棬旔棶斨棾棻棸斏棭变
异棳该变异与斈斸旑旓旑病临床上高度相关暎

斈斸旑旓旑病是一种进展迅速的致命性疾病暎既
往研究表明多数患者寿命不超过棾棸岁椲椆棴棻棸椵棳心脏
移植能为此类患者的长期生存提供最好的机会椲棻棻椵暎
因此棳早期诊断对斈斸旑旓旑病患儿至关重要棳本例患
儿在棿岁时根据心电图和超声心动图结果诊断为
肥厚型心肌病棳并且基因测序证实为斈斸旑旓旑病棳这
对制定患儿的进一步治疗方案具有重要的指导意

义暎由于患儿在幼年时期通常无临床症状棳因此心
电图表现为预激综合征或者心室肥厚均需怀疑此

病棳并且需要基因检测来确诊该病暎
总之棳本病例患儿在幼年患肥厚型心肌病棳患

儿无相关疾病家族史暎基因测序证实该患儿为新
发斈斸旑旓旑病暎本报道提醒我们无论何时遇到肥厚
型心肌病均需考虑患儿是否为遗传性心肌病棳即使
临床表现和病史与已知的遗传性心肌病不完全相

符暎这对年轻患者尤其重要棳可能会改变疾病的预
后暎
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旑旓旘旐斸旍斸斻旈斾旐斸旍旚斸旙斿椲斒椵棶斘斿旛旘旓旍旓旂旟棳棻椆椄棻棳棾棻棬棻棭椇椀棻
棴椀椃棶

椲棿椵 斝旘斸旍旍斊斠棳斈旘斸斻旊斄棳斣斸旟旍旓旘斖棳斿旚斸旍棶斚旔旇旚旇斸旍旐旈斻旐斸旑旈灢
旀斿旙旚斸旚旈旓旑旙旓旀斈斸旑旓旑 斾旈旙斿斸旙斿椲斒椵棶斚旔旇旚旇斸旍旐旓旍旓旂旟棳
棽棸棸椂棳棻棻棾棬椂棭椇棻棸棻棸棴棻棸棻棾棶

椲椀椵 斢旛旂旈斿斔棳斮斸旐斸旐旓旚旓斄棳斖旛旘斸旟斸旐斸斔棳斿旚斸旍棶斆旍旈旑旈斻旓灢
旔斸旚旇旓旍旓旂旈斻斸旍旀斿斸旚旛旘斿旙旓旀旂斿旑斿旚旈斻斸旍旍旟斻旓旑旀旈旘旐斿斾斈斸旑旓旑
斾旈旙斿斸旙斿椲斒椵棶斘斿旛旘旓旍旓旂旟棳棽棸棸棽棳椀椄棬棻棽棭椇棻椃椃棾棴棻椃椃椄棶

椲椂椵 斊斸旑旈旑斖棳斘斸旙斻旈旐斺斿旑旈斄斆棳斊旛旍旈旡旈旓斕棳斿旚斸旍棶斍斿旑斿旘斸旍旈旡斿斾
旍旟旙旓旙旓旐斿灢斸旙旙旓斻旈斸旚斿斾旐斿旐斺旘斸旑斿旔旘旓旚斿旈旑灢棽斾斿旀斿斻旚斿旞灢
旔旍斸旈旑旙旐旛旍旚旈旙旟旙旚斿旐斻旍旈旑旈斻斸旍旈旑旜旓旍旜斿旐斿旑旚斸旑斾斸旍旍旓旝旙
旍斿旛旊旓斻旟旚斿斾旈斸旂旑旓旙旚旈斻旙斻旘斿斿旑旈旑旂旈旑斈斸旑旓旑斾旈旙斿斸旙斿椲斒椵棶
斄旐斒斝斸旚旇旓旍棳棽棸棸椂棳棻椂椄棬棿棭椇棻棾棸椆棴棻棾棽棸棶

椲椃椵 斣斸旑斸旊斸斮棳斍旛旇斾斿斍棳斢旛旚斿旘斄棳斿旚斸旍棶斄斻斻旛旐旛旍斸旚旈旓旑旓旀
斸旛旚旓旔旇斸旂旈斻旜斸斻旛旓旍斿旙斸旑斾斻斸旘斾旈旓旐旟旓旔斸旚旇旟旈旑斕斄斖斝灢棽灢
斾斿旀旈斻旈斿旑旚旐旈斻斿椲斒椵棶斘斸旚旛旘斿棳棽棸棸棸棳棿棸椂棬椂椃椆椄棭椇椆棸棽棴
椆棸椂棶

椲椄椵 斅斿旘旚旈旑旈斉棳斈旓旑斸旚旈斖斄棳斅旘旓斾斸斝棳斿旚斸旍棶斝旇斿旑旓旚旟旔旈斻旇斿旚灢
斿旘旓旂斿旑斿旈旚旟旈旑旚旝旓旛旑旘斿旍斸旚斿斾斈斸旑旓旑旔斸旚旈斿旑旚旙斸旙旙旓斻旈斸旚斿斾
旝旈旚旇旚旇斿旙斸旐斿斕斄斖斝灢棽旂斿旑斿旐旛旚斸旚旈旓旑椲斒椵棶斘斿旛旘旓旔斿斾灢
旈斸旚旘旈斻旙棳棽棸棸椀棳棾椂棬椀棭椇棾棸椆棴棾棻棾棶

椲椆椵 斅旓旛斻斿旊斈棳斒旈旘旈旊旓旝旈斻斒棳斣斸旟旍旓旘斖棶斘斸旚旛旘斸旍旇旈旙旚旓旘旟旓旀
斈斸旑旓旑斾旈旙斿斸旙斿椲斒椵棶斍斿旑斿旚斖斿斾棳棽棸棻棻棳棻棾棬椂棭椇椀椂棾棴
椀椂椄棶

椲棻棸椵斖斸旘旓旑斅斒棳斠旓斺斿旘旚旙斪斆棳斄旘斸斾斖棳斿旚斸旍棶斆旍旈旑旈斻斸旍旓旛旚灢
斻旓旐斿斸旑斾旔旇斿旑旓旚旟旔旈斻斿旞旔旘斿旙旙旈旓旑旈旑斕斄斖斝棽斻斸旘斾旈旓灢
旐旟旓旔斸旚旇旟椲斒椵棶斒斄斖斄棳棽棸棸椆棳棾棸棻棬棻棽棭椇棻棽椀棾棴棻棽椀椆棶

椲棻棻椵斉斻旇斸旑旈旡灢斕斸旂旛旑斸斄棳斖旓旇旘斖棳斉旔斸旈旍旍旟斉棳斿旚斸旍棶斘旓旜斿旍
旍斸旐旔灢棽旂斿旑斿旐旛旚斸旚旈旓旑斸旑斾旙旛斻斻斿旙旙旀旛旍旚旘斿斸旚旐斿旑旚旝旈旚旇
旇斿斸旘旚旚旘斸旑旙旔旍斸旑旚斸旚旈旓旑旈旑斸旍斸旘旂斿旀斸旐旈旍旟旝旈旚旇斈斸旑旓旑
斾旈旙斿斸旙斿椲斒椵棶斖旛旙斻旍斿斘斿旘旜斿棳棽棸棸椂棳棾棾棬棾棭椇棾椆棾棴棾椆椃棶

棬收稿日期椇棽棸棻椆灢棸椃灢棻棽棭

暏棽椆暏


