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亨廷顿病（Huntington disease，HD）也称亨廷顿
舞蹈病，是一种常染色体显性遗传性神经系统变性
疾病，由 4 号染色体上的 Huntingtin（HTT）基因 1 号
外显子的 CAG 重复序列异常扩增所致［1］。HD 的临
床表现以舞蹈样不自主运动、认知障碍、精神行为
异常的三大主征为主。HD在1～80岁都可能发病［2］，
绝大部分患者就诊时特征性的舞蹈样运动已经比较
明显，且大多具有常染色体显性遗传疾病特点的家
族史，结合基因检测诊断并不困难。然而，在运动
障碍症状出现之前，部分患者已经出现认知和精神
行为方面的变化［2］，但往往被忽视，或者被误诊为
精神疾病、老年性痴呆等。

本文报道 1 例以“情绪低落、行为异常 6 年”为
主诉就诊于中国医科大学附属盛京医院记忆门诊的
无任何运动障碍表现的 HD 患者病例，通过深入挖
掘家族史及基因检测，最终确诊为 HD。本研究已
获得中国医科大学附属盛京医院伦理委员会审批

（伦理批号：2024PS844K），患者已签署知情同意书。
临床资料 患者男性，56 岁，慢性病程，以“情

绪低落、行为异常 6 年”为主诉于 2023 年 10 月 26 日
至中国医科大学附属盛京医院记忆门诊就诊。患
者妻子述 6 年前与患者结婚后逐渐发现其“情绪低
落”，不喜与人交谈，不关心他人，兴趣爱好减少，曾
在外院心理科诊断为“抑郁症”，给予多种药物治疗
未见好转。患者症状逐年加重，目前整日躺在床上
无所事事或者整日看手机短视频，不主动与家人说
话，不参与家中事务，与他人交流时易怒、固执、易

烦躁，刷牙、洗脸等基础生活均需要家属督促；病来
无幻觉、无妄想、无抽搐，无行动迟缓和动作笨拙，
无不自主运动；饮食、睡眠、二便尚正常。入院时询
问既往史、个人史、家族遗传史无异常发现。

入院查体：体温 36.3℃，血压 125/80 mmHg
（1 mmHg=0.133 kPa），呼吸16次/min，心率68次/min，

自行步入病房，步态正常；内科系统查体无异常体
征。神经系统检查：神志清楚，言语流利，对病史询
问表现出不耐烦，粗查记忆力、时间和空间定向力
可。双侧瞳孔等大等圆，直径3.0 mm，对光反射灵敏，
眼球各向运动充分无眼震，额纹对称，双侧鼻唇沟
对称，伸舌居中。四肢肌力和肌张力正常，面部和
四肢未见舞蹈样动作、手足徐动、肌痉挛、震颤等不
自主运动。全身深浅感觉检查未见异常，双侧共济
运动稳准；双侧肱二头肌反射、双侧膝腱反射正常，
双侧 Babinski 征阴性，颈软。实验室检查：血常规、
尿常规、肝功能、肾功能、血清离子、甲状腺功能、
血清维生素 B12、梅毒螺旋体特异抗体、HIV抗体测
定均未见明显异常。颅脑MRI检查提示全脑轻度脑
萎缩及侧脑室前角显著扩大，见图1。MMSE评分为
17分（大学学历，定向力4分、记忆力3分、注意力和
计算力1分、回忆能力3分、语言能力6分）；在进行其
他认知检测项目时，患者出现情绪激动，拒绝配合。

入院初步诊断：认知障碍，性质待定。计划为
患者进一步完善包括正电子发射断层成像和腰椎穿
刺化验脑脊液在内的各种检查以鉴别痴呆类型。患
者的住院医师在与患者亲属电话沟通患者病情时意
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外得知患者的母亲、外祖父有可疑的“舞蹈病”样

症状，两人均已经去世，去世前并未明确诊断，患者

的妻子对此家族史并不知情。考虑到存在HD可能，

立即为患者进行了运动障碍类疾病的高通量基因测

序，结果显示其 HTT 基因 CAG 重复拷贝数为 22/41，

确诊为 HD。进一步完善患者的家系调查。在该家

系 4 代 9 例中，先证者的外祖父（Ⅰ 1）和先证者的母

亲（Ⅱ 2）均有明显的临床表现；先证者妹妹（Ⅲ 2）和

先证者妹妹的儿子（Ⅳ 1）未表现明显症状，采集先

证者妹妹的外周抗凝血 5 ml 进行 HTT 基因检测，检

测结果正常；先证者本人无子女。见图 2。

讨论 本文报道了 1 例就诊于记忆门诊的无运

动障碍症状 HD 患者的病例，由于家族史不清晰，导

致患者早期诊断困难。HD 在东亚地区属于罕见疾

病，远不及在欧美常见。在西欧国家，HD 的患病率

为 10.6/10 万～13.7/10 万；在我国，HD 患病率约为

0.01/10 万［3］。较低的患病率使得临床医生在没有

见到舞蹈样运动等运动障碍症状之前，很难对以认

知和精神行为异常症状就诊的患者考虑到 HD 的可

能。MRI 对于 HD 诊断有一定的参考价值，HD 患者

的 MRI 通常表现为对称性尾状核萎缩，导致侧脑室

前角向尾状核头区域膨胀（本例也是如此），形成“蝴

蝶征”［4］。HD 患者有时伴有双侧壳核对称性萎缩，

皮层和皮层下的脑组织也会出现萎缩。HD 确诊需

要依赖基因检测，HTT 基因中 CAG 重复拷贝数是发

病年龄、死亡年龄的主要决定因素，重复拷贝数越

高，患者发病年龄、死亡年龄越早［5］。HTT 基因也

可以作为有风险家族成员的症状前检测，携带致病

性 HTT 基因的患者可行产前检查。

有研究显示，携带 HD 基因突变的症状前 HD 患

者可在出现典型运动症状前 10 年就表现出精神症

状，包括淡漠、抑郁、激惹、强迫症、睡眠—觉醒周

期紊乱等［6］。其中，淡漠较抑郁更常见，且往往出

现在疾病早期。本例患者的主要精神症状为淡漠，

  注：ABC 为头颅磁共振成像 T1 序列的 3 个主要层面，A 为海马层面，B 为侧脑室层面，C 为半卵圆区层面，显示全脑轻度萎缩，侧脑室前角显著扩大，远超后角

扩大的程度

图1 亨廷顿病患者影像学资料

注：家族中所有患者除先证者外皆未确诊

图2 亨廷顿病患者家族谱系图
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而不是以心境低落痛苦为核心的抑郁。淡漠可以出
现在HD病程的任何时段，在HD前驱期出现的淡漠可
以是认知功能快速下降的前兆。淡漠症状一旦出现
就会随着时间的推移而逐渐加重，是疾病进展的重要
标志［7］。此外，抑郁在HD中也很常见，有研究显示
HD患者抑郁发生率达33%～69%，由抑郁导致的自
杀是排在吸入性肺炎之后的 HD 第二常见死因［8-9］。

HD 患者认知障碍也通常出现在典型的运动症
状之前。有研究报道，8.4% 的 HD 患者以认知障碍
为首发症状，主要表现为执行功能、记忆力和处理
信息的速度变慢［10］；患者不再能够有计划地规划自
己的生活，失去了思维的灵活性，精神活动都变得
迟缓［11-12］。HD 患者认知能力的下降不仅仅与纹状
体萎缩有关，大脑内其他区域也可以见到广泛的神
经退行性病变，灰质体积减小、皮质变薄和大脑代
谢降低会导致脑内顶叶、颞叶、枕叶多个区域的功
能障碍［13-14］。既往有研究对 575 例前驱期的 HD 患
者进行认知测试，结果表明，近 40% 的前驱期 HD 患
者符合轻度认知障碍的诊断标准，但与 AD 患者不
同，HD 患者中的非遗忘性轻度认知障碍是遗忘性
轻度认知障碍的 2 倍多［15］。与认知功能完整的前
驱期 HD 患者相比，有认知损害的前驱期 HD 患者
未来往往出现更严重的运动障碍及脑萎缩。随着
HD 病程的进展，认知障碍的发生率会随之增长，
并逐渐发展至全面痴呆［16］。MMSE 和 MoCA 是目
前常用的评估HD患者认知功能的工具，研究显示，
MoCA 较 MMSE 在 HD 患者的认知功能评估方面更
有优越性［17］。

综上所述，本病例提示临床医生在记忆门诊的
工作中面对认知障碍或者精神心理异常的中老年患
者时，即便患者无运动障碍症状，也需要考虑 HD 的
可能，尽力避免误诊、误治以及过度诊疗。HD 是第
1 个被发现的三核苷酸扩展性疾病和第 1 个常染色
体显性遗传疾病［18］，目前 HD 尚未有明确证据的
有效治疗方案，疾病修饰治疗在这一领域亟待深入
研究。
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