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河南省罕见病学学科的
发展研究

□徐家伟 孙五美

罕见病是指流行率低、很少见的疾病，一般为慢性、严重性疾病，常危及生
命。

《中国罕见病定义研究报告2021》指出，符合“新生儿发病率低于1/10000，患
病率低于1/10000，患病人数小于14万”这3个条件中一个的疾病，即为罕见病。

罕见病的诊治不仅是一个医学问题，还是一个社会民生问题。在社会各界
的努力下，我国的罕见病防治事业取得了长足发展。2018年5月，国家卫生健康
委等五部委联合发布了国家第一批罕见病名录，这是我国第一次以疾病目录的
形式界定罕见病，为后续罕见病患者的诊断治疗、用药保障、救助提供了依据，同
时为相关罕见病治疗药物被纳入国家医保药品目录提供了支撑和参考。2022
年，国家医保药品目录调整，对罕见病用药开通单独申报渠道，支持其优先进入
国家医保药品目录。

2020 年 11 月，河南省医
学会罕见病学分会成立，这对
河南省医疗卫生事业的发展
具有里程碑意义。自成立以
来，河南省医学会罕见病学分
会在科学研究、学术交流、健
康普及等方面积极开展工作，
具有以下工作成果：

创建遗传性疾病子代传
递阻断技术体系并推广

出生缺陷防控关乎人口健
康和素质，是我国人口健康发
展的迫切需求。人类染色体重
排异常是出生缺陷重要的遗传
学因素，如何阻断染色体易位
向子代传递一直是生殖遗传领
域的重大科学问题；如何在单
细胞水平识别基因片段重复是
阻断这类遗传性疾病子代遗传
的瓶颈。而单细胞水平特殊遗
传变异的精准识别是解决上述
领域发展难题的关键。河南省
医学会罕见病学分会里的专家
带领团队致力于罕见病临床防
治和科学研究，围绕孕前、植入
前、孕期与新生儿/成人的三级
防控，创新性开展单细胞水平

识别染色体易位、基因片段动
态重复、真假基因及微缺失微
重复等新技术并在临床上推广
应用，填补罕见病子代遗传阻
断领域国际空白 4 项、国内空
白 1 项，为遗传性疾病子代遗
传阻断提供了新思路、新方法。

针对染色体平衡易位子
代 遗 传 度 达 50% 这 一 难 题 ，
省内专家首次在单细胞水平
定 位 染 色 体 断 裂 位 点 至
200Kb（Kb 是 表 示 脱 氧 核 糖
核 酸 长 度 的 单 位）范 围 ，这
项技术处于国际领先地位；
建立等位基因映射识别胚胎
染色体易位技术，阻断了染
色体易位向子代遗传，有效
改 善 了 此 类 患 者 的 生 育 结
局 。 该 技 术 在 全 国 76 家 医
院生殖医学中心推广应用，
帮 助 2400 多 个 家 庭 生 育 健
康宝宝（不携带亲本染色体
易位）。省内专家成功开展
了一种名为 MaReCs 的新技
术 ，并 将 其 应 用 于 临 床 实
践。该技术使染色体非整倍
体筛选和同一胚胎中易位携

带者状态的解决成为可能，
提供了有效的诊断和治疗线
索，包括单基因疾病和染色
体易位的新的胚胎植入前遗
传学诊断方法，通过非整倍
体测序和连锁分析发现的突
变等位基因。河南省开展的
微量细胞单体型识别基因片
段 重 复 新 技 术 ，解 决 了“ 基
因片段重复类遗传性疾病”
子代传递阻断难题；研发了
单细胞基因组微缺失微重复
识别新技术，实现了单细胞
水 平 微 缺 失 微 重 复 精 确 识
别，在国际上首次解决了遗
传性手足裂等遗传性疾病致
病因子的单细胞水平识别等
难题；创建了单细胞遗传连
锁技术识别真假基因，解决
了此类遗传性疾病子代传递
阻断难题。此外，开展了微
量核酸“胚胎滋养层和胎儿
游离脱氧核糖核酸”双单体
型分析技术，实现了单基因
病胎儿产前诊断从有创到无
创的突破。

在胚胎的发育过程中存

在染色体自我修复现象。河
南省专家利用人类三原核胚
胎与形态学异常胚胎，分析了
胚胎由合子发育到囊胚期染
色体单亲二倍体的形成，发现
三倍体胚胎与形态学异常胚
胎单亲二倍体比例较高，找到
了单亲二倍体作为胚胎发育
自我修复的证据。基于此，河
南省建立了单细胞水平单亲
二倍体诊断策略，有效避免了
基因印迹区域漏检导致相关
遗传性疾病的发生，完善了胚
胎植入前遗传学诊断技术体
系。针对动态突变遗传性疾
病子代遗传阻断难题，采用单
核苷酸多态连锁分析技术，阻
断动态突变遗传性疾病（如亨
廷顿舞蹈症)致病基因遗传给
后代，建立了适用于所有遗传
方式明确、致病基因明确的遗
传性疾病子代遗传阻断技术，
对遗传性疾病防控具有重要
价值。

郑州大学第三附属医院
生殖医学中心等在此领域作
出了突出贡献，成功阻断亚当

斯-奥利弗综合征等罕见病
的子代遗传。

开展罕见病防治宣教
河南省医学会罕见病学

分会成立以来，致力于团结河
南省从事罕见病防治的医疗
工作者，共同推动罕见病学的
发展。该分会主要开展河南
省罕见病病例登记汇报工作；
根据罕见病病种特点，举办各
种形式的学术交流活动和培
训活动，加强国内外学术交
流，提高罕见病的诊治水平，
提高罕见病患者子代遗传阻
断普及度；依托河南省医学会
平台，分会委员积极参与科普
活动，进行义诊等，提高群众
对罕见病的认识，提高罕见病
的社会关注度。

河南省医学会罕见病学
分会开展罕见病临床研究及
基础研究，加强各个学科的融
合与合作，探索罕见病诊治新
技术、新理论，积极推动申报
国家和省各类项目及科技奖
项，提升河南省罕见病学在全
国的地位。

罕见病的防治研究进展

战略需求引领学科快速发
展

“十四五”规划中明确提出
制定人口长期发展战略，优化
生育政策，增强生育政策包容
性，提高优生优育服务水平，发
展普惠托育服务体系，降低生

育、养育、教育成本，促进人口
长期均衡发展，提高人口素
质。河南省医学会罕见病学分
会响应国家号召，致力于从源
头上阻断遗传性出生缺陷，提
高人口出生素质，助力健康河
南建设。

加强交流合作，为学科发
展注入活力

罕见病严重威胁人民群众
的健康、破坏人民群众的幸福
美好生活。因此，河南省医学
界要多学科协作、多专业融合，
投入罕见病的防治事业中。

总的来说，河南省医学会
罕见病学分会未来的发展目标
为：依托河南省医学会的平台，
继续传承河南省医学会优良传
统，秉持“爱国为民、崇尚学术、
弘扬医德、竭诚服务”的核心价
值观，继续坚持学会宗旨、牢记

分会使命，共同努力、团结一
心、攻坚克难，扎实开展各项工
作，继续抓住机遇、不懈进取，
不断提升河南省罕见病诊治水
平，服务生殖健康发展大局，为
全省人民健康、为助力健康河
南建设作出更大的贡献。

对未来的展望

王先生今年 53 岁，去年上
半年总感觉乏力，到当地医院
就诊。当地医院医生发现他的
肝脏上长了一个巨大的肿瘤。
当地医院医生说无法切除，建

议转诊到上级医院。
王先生来到河南省肿瘤医

院肝胆胰外科就诊。主任医师
周进学接诊了他。看过相关检
查结果后，周进学提出了转化

治疗，说这是专门针对像他这
样不能切除的中晚期肝癌的新
方案。

经 过 3 个 周 期 的 转 化 治
疗，王先生的肝癌明显缩小。

多学科专家会诊后，明确判断
为 转 化 成 功 ，并 进 行 术 前 评
估。

之后，王先生接受了肝癌
切除术。

河南省肿瘤医院肝胆胰外
科主任医师韩风说，越来越多
原本被认为不可手术的患者，
通过转化治疗获得了可手术的
机会，甚至实现了长期生存。
这一新的治疗模式，让中晚期
肝癌患者有了希望。

据周进学介绍，启动转化

治疗后，医生会密切观察肿瘤
的变化，如果患者的病情已缓
解或者病灶缩小并持续一段时
间，达到手术切除的标准，就称
为转化成功，可通过根治性手
术切除来达到肝癌的临床治
愈。

这样做，不仅能够提高手
术的成功率，还能够降低术后
的复发率，从而延长患者的生
存期。

（作者供职于河南省肿瘤
医院）

转化治疗，将不可切除的中晚期肝癌
转为可切除肝癌

□万百顺 王晓凡 文/图

鉴定哪些是不可切除的肝癌，是确定是否适
合开展转化治疗的第一步。《肝癌转化治疗中国专
家共识（2021版）》指出，不可切除的肝癌主要分为
两个层次：

一个层次是外科学意义上的不可切除，包括
患者全身情况不能承受手术创伤、肝功能不能耐
受、剩余肝体积不足等。

另一个层次是技术可切除，但切除以后不能
获得比非手术治疗更好的疗效，简称为肿瘤学或
生物学不可切除。

转化治疗3个周期前的影像检查图

转化治疗3个周期后的影像检查图

大 部 分 痉 挛 型
脑性瘫痪患者由于
脑部损害不可逆，经
治 疗 ，只 能 减 轻 症
状 ，不 能 根 治 。 但
是，早发现、早治疗，
对于痉挛型脑性瘫
痪具有较大的缓解
作用。

痉 挛 型 脑 性 瘫
痪是脑性瘫痪中较
为常见的类型，主要
为患者的锥体系受
损 导 致 肌 张 力 障
碍。痉挛型脑性瘫
痪多是由于大脑发
育不全导致非进行
性损伤所引起的运
动和姿势紊乱。大
多数患者的早期症
状可能不太明显，仅
表 现 为 肌 张 力 增
高。这类患者通过
治疗，一般可独立行
走。如果患者为中
后期痉挛型脑性瘫
痪，则会出现肢体的
运动功能障碍，引起
关 节 畸 形 ，不 易 治
疗。

根 据 脑 部 受 损
部位，痉挛型脑性瘫
痪可以分为以下几
类：

1.痉挛型双瘫。
这种脑性瘫痪多由
于脑室周围白质软
化造成，常见于早产
儿。临床表现为痉
挛型四肢瘫，但明显下肢重于上肢。

2.痉挛型偏瘫。这种脑性瘫痪多由于颅内出血
及脑发育异常引起，病变位于一侧。临床表现为两
侧肢体姿势和运动不对称。随着年龄的增长，患肢
明显比健侧短、细，常常因为一侧肢体运动姿势异常
而被发现。

3.痉挛型四肢瘫。病变位于大脑皮层，多见于极
低体重儿及足月重度缺血缺氧儿。临床表现为四肢
痉挛型瘫，仰卧位时四肢活动少，两侧不对称。

4.强直痉挛型瘫。当锥体系和基底核都发生损
伤时，可见到肌肉被动运动全抵抗。临床表现为非
对称性紧张性颈反射导致非对称姿势。

对于痉挛型脑性瘫痪，可以进行周围神经切断
术（SPN）。

从解剖学角度来说，肌肉都是由神经支配的。
肌肉痉挛则表明支配肌肉的周围神经过度兴奋。对
痉挛型脑性瘫痪患者支配痉挛肌肉的相应神经进行
切断，可减少神经的兴奋性，减少或消除肌肉痉挛。
术中，在患者的四肢上做 2 厘米~5 厘米的切口，通过
切口切断相应神经的肌梭传入纤维，解除肢体的痉
挛状态，同时保留原有的肌力和运动功能。术后效
果明显，会立即显示患者的肌张力明显下降，痉挛状
态解除，且不易出现感觉障碍。

简单地说，SPN 就是对周围神经进行部分切断，
通过部分切断脊髓的下级神经元来降低异常增高的
肌张力，从而改善脑性瘫痪患者的肢体功能。

（作者供职于湖北省妇幼保健院）
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对于痉挛型脑瘫，要注意与不随
意运动型脑瘫相鉴别。

不随意运动型脑瘫以锥体外系受
损为主，不随意运动增多，比如手足徐
动、震颤等，患儿的智力障碍一般不严
重。而痉挛型脑瘫以锥体系受损为
主，表现为肌张力增高、肢体活动受
限，上肢肘、腕关节屈曲，拇指内收，
手紧握呈拳状，下肢内收交叉呈剪刀
腿和尖足。

对于痉挛型脑瘫和不随意运动
型脑瘫，可根据临床表现进行鉴别。
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