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［摘要］　目的：报道经基因诊断证实的一个Ｋｅｎｎｅｄｙ病家系，并对其临床、病理和分子遗传学特征进行讨论，建立关于Ｋｅｎｎｅ

ｄｙ病较为完整的临床资料。方法：展开完整的家系调查，共检查３代４１位个体。对先证者进行肌酶谱、肌电图、内分泌功能

检查、神经肌肉活检。采集外周静脉血常规提取基因组ＤＮＡ，ＰＣＲ扩增雄激素受体（ａｎｄｒｏｇｅｎｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＡＲ）基因第一个外显

子的ＣＡＧ重复数。结果：先证者（Ⅲ１１个体）ＣＡＧ重复数为５４；１例患者（Ⅳ２个体）ＣＡＧ重复数为５５；１例症状前个体（Ⅳ

８个体）ＣＡＧ重复数为５４。此外，还发现３例女性携带者（Ⅱ６个体、Ⅲ３个体、Ⅲ１５个体）。先证者肌酶增高，肌电图示神经

源性损害，血睾酮增高，神经活检显示周围神经脱髓鞘改变，肌肉活检表现为神经源性肌萎缩。结论：Ｋｅｎｎｅｄｙ病临床表现无

特异性，基因诊断是金标准；本病病程进展缓慢，与肌萎缩侧索硬化或延髓麻痹相比病程明显延长，预后相对良性。
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　　Ｋｅｎｎｅｄｙ病，又称为Ｘ连锁隐性遗传性脊髓延
髓型肌萎缩，是迟发的缓慢进展的运动神经元疾病。

１９６８年由 Ｋｅｎｎｅｄｙ首先进行描述［１］，１９９１年由Ｌａ
Ｓｐａｄａ将致病基因定位于Ｘ染色体长臂近端Ｘｑ１１
１２区域［２］。其临床特征是男性成年期发病，以进行

性四肢近端肌肉无力、萎缩和真性延髓麻痹为突出
表现，可伴有男性乳房女性化、睾丸发育不良甚至不
育等。随着疾病的进展可出现四肢远端肌肉的无力
和萎缩。本病致病原因是Ｘ染色体上雄激素受体基
因第一个外显子的三核苷酸（ＣＡＧ）重复序列扩增。
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这一区域在正常人群中具有多态性，重复数为１０～
３６，Ｋｅｎｎｅｄｙ病患者这一区域的重复数为４０～６２，重
复数超过４０就可使蛋白进入致病范围［２］。重复数
越高的个体越早出现症状［３］。近十几年来国外对本
病的研究取得很大进展，在澳大利亚、英国、日本、德
国、意大利、法国、芬兰均有Ｋｅｎｎｅｄｙ病例报道，但国
内对本病认识较晚，迄今有关本病的报道较少［４］，

２００６年张社卿等［５］首次报道了国内经基因诊断证实

的一个Ｋｅｎｎｅｄｙ病家系，当时未有病理研究。２００７
年鲁明等［６］报道了经基因诊断证实的两例Ｋｅｎｎｅｄｙ
病散发病例。

　　本文报道最近发现的经基因诊断证实的一个

Ｋｅｎｎｅｄｙ病家系，并对其临床、病理和分子遗传学特
征进行深入讨论。

１　对象和方法

１．１　先证者临床资料　先证者，男性，３８岁，以“进
行性乳房增大１２年，蹲下站起困难７年，四肢无力１
年”为主诉于２００６年１２月１５日收入长海医院神经
内科。１６岁洗澡时发现双侧乳房较同龄人增大，发
作性右眼睑及面下部抽搐，持续数秒钟可缓解。有
时右手颤抖，情绪激动时症状明显，伴口齿欠流利，
讲话时第一、二个字不清楚，未在意，未诊治，当时尚
无肢体无力。３０岁时弯腰拿东西、蹲下起立时不能
立即站起，横跨小溪时（１ｍ之内距离）感到费力，上
述症状缓慢进展，３年后累及双上肢，双手持重物吃
力，右手明显，感右手发冷。走路速度减慢，双下肢
酸账，易疲倦，影响干农活。上述症状天气寒冷时严
重，夏季明显缓解，在当地医院就诊，给予口服中药，
症状无改善。２００５年６月，症状进一步加重，上楼梯
需扶手，行走时间超过２０ｍｉｎ即感乏力，需休息。
同时出现性功能下降，乳房进一步增大，发育如女
性。无四肢麻木，无畏寒、发热，无吞咽困难、饮水呛
咳，无头晕、头胀、意识障碍。饮食、睡眠、大小便正
常。以“四肢无力原因待查”收入我院。２５岁结婚，
婚后育一男孩，健康。体格检查：心、肺、肝、脾正常，
双侧乳房增大。神经系统检查：神志清楚，言语略含
糊，智能正常。双侧咽反射略迟钝，无饮水呛咳及吞
咽困难；转颈耸肩有力；伸舌充分，舌肌明显萎缩，可
见舌肌震颤。双侧肱三头肌、岗上肌、岗下肌萎缩，
双上肢近端肌力４级，远端肌力５级，肌张力正常。
右下肢明显变细，膝关节以上２ｃｍ处测量右下肢为

３５ｃｍ，左下肢为３７ｃｍ，近端肌力，远端肌力５级，肌
张力正常。无不自主动作。共济运动正常。全身痛
触觉正常，左右对称。步态呈鸭步，感觉系统检查正

常，四肢腱反射（），病理反射未引出。颈软，脑膜
刺激征阴性。实验室检查：血、尿、便常规正常，肝、
肾功能正常，电解质正常；乙肝五项：乙型肝炎表面
抗原、Ｅ抗原、核心抗体均阳性；肌酶谱示乳酸脱氢
酶２９９Ｕ／Ｌ（正常参考值８０～２８５Ｕ／Ｌ）、肌酸磷酸
肌酶７３２Ｕ／Ｌ（正常参考值２５～２００Ｕ／Ｌ）、肌酸磷
酸肌酶 ＭＢ２９Ｕ／Ｌ（正常参考值〈２５Ｕ／Ｌ），ＬＤ１／

ＬＤ２０．８５；甲状腺功能、皮质醇、雌二醇、醛固酮均正
常；肿瘤指标 ＣＡ２４２、ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＡＦＰ、ＳＣＣ
鳞癌相关抗原、ＶＣＡＩｇＡ正常；类风湿因子、抗“Ｏ”、
红斑狼疮细胞、抗核抗体、抗心磷脂抗体均阴性；红
细胞沉降率、Ｃ反应蛋白正常。肌电图可见纤颤波、
正尖波、巨大电位，提示神经源性疾病，累及四肢、胸
锁乳突肌。头颅磁共振、胸片、心电图正常。２００７年

９月１５日患者复诊，自诉四肢无力症状加重，查体同
前。辅助检查：胸片、心电图正常，血催乳素１２．９９

μｇ／Ｌ（男性正常参考值＜ ２０μｇ／Ｌ ）；睾酮４０．７７
ｎｍｏｌ／Ｌ（男性正常参考值１２．０～２７．０ｎｍｏｌ／Ｌ）；促
肾上腺皮质激素１０３ｎｇ／Ｌ（正常参考值 １０～８０
ｎｇ／Ｌ）；肌酶谱示乳酸脱氢酶３２０Ｕ／Ｌ、肌酸磷酸肌
酶１０００Ｕ／Ｌ、肌酸磷酸肌酶 ＭＢ２８Ｕ／Ｌ，ＬＤ１／ＬＤ２
０．７８；血糖４．４ｍｍｏｌ／Ｌ。

１．２　神经肌肉活检　征得患者知情同意，分别取
左上臂肌肉组织，右腓肠神经进行活检。

１．３　家系调查和基因诊断　根据患者叙述，其二舅
有类似病史（已故），对该家系展开系统调查，经家族
中３代４１名成员知情同意后，每位均采集外周静脉
血５ｍｌ。利用试剂盒（天为时代公司）抽提ＤＮＡ，按
照ＬａＳｐａｄａ等设计的引物序列［２］，ＰＣＲ扩增Ｘ染色
体上雄激素受体（ＡＲ）基因第一个外显子的ＣＡＧ重
复片段。引物序列：正义链 ５′ＴＣＣ ＡＧＡ ＡＴＣ
ＴＧＴ ＴＣＣ ＡＧＡ ＧＣＧ ＴＧＣ３′，反 义 链 ５′ＧＣＴ
ＧＴＧＡＡＧＧＴＴＧＣＴＧＴＴＣＣＴＣＡＴ３′。

　　ＰＣＲ 反应体系总体积为５０μｌ，包括基因组

ＤＮＡ１μｌ、上下游引物，ｄＮＴＰ、Ｔａｑ、Ｂｕｆｆｅｒ。ＰＣＲ
反应条件为９４℃变性５ｍｉｎ；随后９５℃６０ｓ、６０℃
６０ｓ、７２℃６０ｓ，共３３个循环；最后７２℃延伸５ｍｉｎ。

ＰＣＲ反应产物进行琼脂糖凝胶电泳，进一步纯化后
直接测序。

２　结　果

２．１　先证者肌肉病理结果　肉眼可见灰白色组织一
块，大小１ｃｍ×０．６ｃｍ×０．４ｃｍ。电镜可见：部分肌
细胞核位于肌纤维中央轴心区，核形态正常，其周围
有线粒体、糖原聚集，也可见脂滴样结构，核外周肌丝
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结构明显，有变性改变，肌纤维内小泡结构明显增多，
未见明显炎性细胞（图１Ａ）。神经病理：电镜可见：髓
鞘板层分离，有的可见崩解碎片，有的髓鞘板层完全

分离或呈虫蚀状结构，或形成空洞。轴索未见明显异
常，其内可见线粒体、微管等结构（图１Ｂ、１Ｃ）。

图１　先证者（家系中Ⅲ１１个体）神经肌肉活检

Ｆｉｇ１　ＭｕｓｃｌｅａｎｄｎｅｒｖｅｂｉｏｐｓｙｏｆⅢ１１ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｕｎｄｅｒｅｌｅｃｔｒｏｎｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ
Ａ：Ｍｕｓｃｌｅａｔｒｏｐｈｙｏｒｉｇｉｎａｔｅｄｆｒｏｍｎｅｒｖｅ，ｏｒｉｇｉｎａｌｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ：×５０００；Ｂ，Ｃ：Ｎｅｒｖｅｂｉｏｐｓｙｓｈｏｗｉｎｇｄｅｄｅｍｙｌｉｎａｔｉｏｎｃｈａｎｇｅｉｎｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｎｅｒｖｅ，

ｏｒｉｇｉｎａｌｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ：×８０００（Ｂ，Ｃ）

２．２　家系调查和基因诊断　经ＡＲ基因检测，证实

了一个Ｋｅｎｎｅｄｙ病家系（图２）。在本家系中发现６
位个体的ＡＲ基因异常。其中先证者 ＡＲ基因第１
个外显子ＣＡＧ重复数为５５；另外一例患者（Ⅳ２个

体）的ＣＡＧ重复数为５４；还发现１例症状前个体

（Ⅳ８个体），其ＣＡＧ重复数为５４。此外还发现３
名女性携带者。６位ＡＲ基因异常的个体如下：

　　例１：先证者（Ⅲ１１个体）的ＣＡＧ重复数为５４
（图３）。

　　例２：男性，２０岁（Ⅳ２个体），１５岁时发现双侧
乳房增大，缓慢进展。有时有面部肌肉跳动，无肢体
麻木及无力，未在意，未诊治。未婚育。临床神经系
统检查无明显异常发现。ＣＡＧ重复数为５５。

　　例３：男性，１０岁（Ⅳ８个体），为症状前个体，目
前无不适主诉。临床神经系统检查无异常发现。

ＣＡＧ重复数为５４。

　　例４：女性，７６岁（Ⅱ６个体），为携带者，有时面
肌抽搐。临床神经系统检查无异常发现。２条Ｘ染
色体，１条ＣＡＧ重复数为２２，另１条ＣＡＧ重复数为

５３。

　　例５：女性，４６岁（Ⅲ３个体），为携带者，有时右
手抖动。临床神经系统检查无异常发现。２条Ｘ染
色体，１条ＣＡＧ重复数为２２，另１条ＣＡＧ重复数为

５４。

　　例６：女性，４０岁（Ⅲ１５个体），为携带者，目前
无不适主诉。临床神经系统检查无异常发现。２条

Ｘ染色体，１条ＣＡＧ重复数为２２，另１条ＣＡＧ重复
数为５２。

图２　家系表：其中Ⅳ８个体为症状前个体

Ｆｉｇ２　Ｆａｍｉｌｙｔｒｅｅ：Ⅳ８ｉｓａｐｒｅｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃｉｎｄｉｖｉｄｕａｌ

３　讨　论

　　１９９１年ＬａＳｐａｄａ将致病基因定位于Ｘ染色体
长臂近端Ｘｑ１１１２区域［２］，突变的原因是ＣＡＧ重复
序列异常扩增，导致雄激素受体蛋白内的ｐｏｌｙＱ区
域扩增。近１０年，国外对 Ｋｅｎｎｅｄｙ病的研究日益
重视，该病的研究取得了重大的进展。目前已知９
种神经系统疾病是由于受累基因区域内的ＣＡＧ重
复异常扩增引起［７９］。这一类疾病统称为ｐｏｌｙＱ扩
增疾病，包括Ｋｅｎｎｅｄｙ病、亨廷顿舞蹈病、遗传性齿
状核红核苍白球下丘脑萎缩症、脊髓小脑型共济失
调１、２、３、６、７、１７型。所有ｐｏｌｙＱ扩增导致的神经
系统变性疾病都是由于ｐｏｌｙＱ扩增部分带来的毒
性引起。疾病的发展不是受累蛋白功能丧失引起，
而是由于获得了一些不利的特性导致中毒、最终细
胞死亡。新的观点认为是多种因素相互作用导致神
经元功能紊乱、最终细胞死亡。它们都拥有一些共
同的神经病理学特征，如细胞内聚集形成神经元核
内包涵体［１０１１］，聚集的形成源于ｐｏｌｙＱ扩增蛋白的
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错误折叠，蛋白的鉴定包括折叠蛋白的成分、蛋白水
解通路、泛素、分子伴侣、蛋白酶体成分，还包括许多
的转录因子［１２］。可能是扩增的ｐｏｌｙＱ片段隔离了
关键的细胞蛋白，或者细胞内蛋白异常的相互反应，
影响了转录调节和基因表达。或是通过蛋白酶体影
响了细胞处理突变蛋白的能力。具体的病理机制尚
不完全清楚。值得注意的是转移睾酮能够降低突变
蛋白的水平，特别是核单体和蛋白聚集。这提示我
们增加转移非配体的ＡＲ或者在细胞质中部分固定
突变ＡＲ可能有助于症状的改善。在Ｋｅｎｎｅｄｙ病的

转基因老鼠模型中，采用阉割、促黄体生成素释放激
素应用均能阻止疾病的发展［１３］。几项研究在动物
模型、细胞模型中都强有力地证实雄激素能够使病
情恶化［１４１５］，与突变蛋白从细胞质转移至细胞核有
关。这一发现与在亨廷顿舞蹈病的研究结果一致。
表明突变蛋白定位于细胞核在发病过程中有重要意

义。这一结果也是女性携带者不发病的分子学基
础。女性雄激素水平较低，保护女性免于发病。在
男性，大部分时间雄激素受体是结合状态，被转移至
核内，触发病理过程。

图３　先证者（Ⅲ１１个体）ＡＲ基因第一个外显子ＣＡＧ重复数５４次

Ｆｉｇ３　ＣＡＧｒｅｐｅａｔｉｎｅｘｏｎ１ｏｆＡＲｇｅｎｅｉｓ５４ｆｏｒｉｎｄｉｖｄｕａｌⅢ１１

　　目前国内关于Ｋｅｎｎｅｄｙ病的研究较少，仅仅是
病例报道，并且有些是临床疑似病例，尚未经过基因
诊断证实。Ｋｅｎｎｅｄｙ病的患病率估计在１／４００００，
在我国认为被大大低估［１６］，原因如下：对该疾病缺
乏专业认识，与临床表现相似的其他神经系统变性
疾病混淆；Ｘ连锁的遗传特质有时难于认识。最常
见的是误诊为：（１）肌萎缩侧索硬化（ａｍｙｏｔｒｏｐｈｉｃ
ｌａｔｅｒａｌｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＡＬＳ），ＡＬＳ表现为上下运动神经
元同时受累，而Ｋｅｎｎｅｄｙ病只表现下运动神经元受
累症状，且常常对称发生；ＡＬＳ患者不出现雄激素
不敏感症状，Ｋｅｎｎｅｄｙ病患者表现为轻度雄激素不
敏感；ＡＬＳ患者病程发展快，平均寿命为５年，最终
因呼吸肌麻痹或并发呼吸道感染死亡，Ｋｅｎｎｅｄｙ病
患者病程进展缓慢，晚期可能发生吸入性肺炎死亡；

ＡＬＳ常见遗传方式为常染色体显性遗传，少数为常

染色体隐性遗传，极少数为Ｘ连锁遗传，而Ｋｅｎｎｅｄｙ
病为Ｘ连锁隐性遗传。（２）雄激素不敏感综合征
（ａｎｄｒｏｇｅｎｉｎｓｅｎｓｉｔⅣｉｔｙｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＩＳ），为Ｘ连锁
隐性遗传病，主要由 ＡＲ基因功能丧失性点突变引
起。可分为３类：完全性 ＡＩＳ、部分性 ＡＩＳ、和轻度

ＡＩＳ。完全性ＡＩＳ患者外生殖器女性化、精子发生
不良；轻度ＡＩＳ患者则为男性表型，仅有青春期乳房
发育或精子发育不良。ＡＩＳ患者没有任何神经症
状，可以鉴别。（３）脊肌萎缩（ｓｐｉｎａｌｍｕｓｃｕｌａｒａｔｒｏ
ｐｈｙ，ＳＭＡ），为常染色体隐性遗传，常见症状为肢体
及躯干肌无力或萎缩，肌张力降低，腱反射减退或者
消失等。根据表型可分为四型，其中Ｉ—Ⅲ型在婴儿
或儿童期发病，可与 Ｋｅｎｎｅｄｙ病相鉴别；Ⅳ型为成
年期发病，可根据无雄激素不敏感症状与 Ｋｅｎｎｅｄｙ
病相鉴别。（４）其他一些脊髓运动功能丧失疾病，也
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具有肌肉萎缩和无力的症状，如脊髓小脑共济失调
３（ＳＣＡ３）、Ｆｒｉｅｄｒｅｉｃｈ共济失调（ＦＲＤＡ）、ＴａｙＳａｃｈｓ
病和肾上腺脑白质营养不良（ＡＭＮ），末梢神经病
（如ＣｈａｒｏｔＭａｒｉｅＴｏｏｔｈ病）。（５）非遗传因素所致
的运动神经疾病，包括结构性损伤（脊髓血管畸形）、
慢性铅中毒和代谢性疾病（甲状腺功能亢进）等。

Ｋｅｎｎｅｄｙ病患者血清肌酸激酶常常增高，提示内在
的肌肉变性为失神经支配，感觉系统也会有亚临床
表现。国内张社卿等［５］曾报道一 Ｋｅｎｎｅｄｙ病家系，
临床曾诊断为肌营养不良、ＣＭＴ，后经基因诊断证
实Ｋｅｎｎｅｄｙ病。肌营养不良虽然以缓慢进行性加
重的对称性肌无力和肌萎缩为特点，伴有血清肌酸
激酶增高，但肌电图是典型肌源性损害，可资鉴别；

ＣＭＴ患者感觉神经、运动神经均受累，虽然常染色
体隐性和Ｘ连锁的遗传方式时有所见，但多数为常
染色体显性遗传，不出现雄激素不敏感症状，可资鉴
别。

　　本家系中先证者的首发症状为１６岁出现发作
性右眼睑及面下部肌肉抽搐，持续数秒钟可缓解。
与乳房发育女性化同时出现。Ⅳ２个体１５岁时发
现双侧乳房增大，缓慢进展。有时有面部肌肉跳动。
与Ｋｅｎｎｅｄｙ最初报道的首发症状为痛性肌肉痉挛
（ｐａｉｎｆｕｌｍｕｓｃｌｅｃｒａｍｐ）有所不同［１］。且乳房发育
女性化症状出现较早。肌肉病理检查提示神经源性
肌萎缩，神经病理检查提示脱髓鞘改变，与国内外文
献报道一致。先证者２００６年１２月血肌酸磷酸激酶

７３２Ｕ／Ｌ，２００７年９月复诊时自诉无力症状较前加
重，复查血肌酸磷酸激酶１０００Ｕ／Ｌ，提示血肌酸磷
酸激酶可以作为衡量病情进展的参考指标之一。对
本家系３代４１名个体ＡＲ基因的ＣＡＧ重复数的检
测表明，ＣＡＧ在本家系中并不绝对稳定。本家系一
位女性携带者的ＣＡＧ重复数为５２，而其子的ＣＡＧ
重复数为５４。这个结果与国内张社卿的研究一致，
而与Ｃａｐｌｅｎ等［１７］所报道的世代稳定的重复数有所

不同。关于家系中ＣＡＧ重复数的差异在发病机制
中的确切意义尚不明确。

　　Ｋｅｎｎｅｄｙ病历来被认为是运动神经元病的一种
类型，但是我们认为该病的一些表现与运动神经元
病不符，在张社卿报道的家系中先证者在疾病早期
阶段就出现明显的感觉受累［６］，曾被误诊为ＣＭＴ。
多项研究显示感觉也可受累。但一般为亚临床表
现，如感觉神经动作电位减弱或者消失，也有些患者
有深感觉障碍。病理改变在数个研究与综述中均有
报道。主要为下运动神经元受累，此外脊神经节的
感觉神经元也可发生变性。血清肌酸磷酸激酶

（ＣＰＫ）常常增高，有些患者达正常者的１０～３０倍，
与疾病的进展速度有关。本病的病程也不同于经典
的运动神经元病：肌萎缩侧索硬化的平均病程为
（２６．３±１７．７）个月，延髓型为（１９．５±８．４）个月，而

Ｋｅｎｎｅｄｙ病为（２７．３±２．３）年。这些表现都反映出

Ｋｅｎｎｅｄｙ病的特殊性。我们认为 Ｋｅｎｎｅｄｙ病不同
于一般的运动神经元疾病。

　　由于部分临床表现相似、症状重叠，常常被误
诊。基因诊断是利用ＰＣＲ技术对基因ＤＮＡ进行扩
增，测定ＣＡＧ的重复数。它通过酶联反应使预先选
定的ＤＮＡ片段成倍复制，需要人工合成引物，与待
扩增ＤＮＡ片段两端互补的寡核苷酸，引物决定扩
增的特异性。在Ｋｅｎｎｅｄｙ病的基因诊断中，需要扩
增的是雄激素受体第一个外显子的一部分。这种诊
断方法适用于有临床症状的个体，有家族史的症状
前个体，杂合的女性携带者也能被证实。本家系经
基因诊断证实２名患者，１名症状前个体及３名女
性携带者。

　　能够逆转病情的进展具有重大的意义。逆转

ｐｏｌｙＱ诱导的神经变性在亨廷顿舞蹈病的动物模型
中已得到证实［１８］。在这种特别的模型中，一种四环
素敏感的催化剂可以调控突变亨廷顿蛋白的表达，
阻止突变蛋白的表达３周之后，疾病的症状明显改
善。进一步的研究证实通过应用ＲＮＡ干扰技术阻
止ｐｏｌｙＱ的蛋白表达，从而逆转细胞的毒性。转移
突变的蛋白能够使受损的神经元恢复是目前治疗干

预的理论基础。因为治疗靶点相似，亨廷顿舞蹈病
的临床治疗实验也适用于ｐｏｌｙＱ扩增引起的其他
疾病。目前用于临床实验的药物包括肌酸、米诺环
素，肌酸能够减轻氧化应激反应而具有神经保护作
用，在亨廷顿舞蹈病的转基因老鼠模型中，肌酸能够
延长生存，延缓运动症状出现。米诺环素是一种抗
菌素，能够阻止ｃａｓｐａｓｅ的激活，在亨廷顿舞蹈病的
转基因老鼠模型中能够延缓疾病的进展。上述治疗
尚未应用于 Ｋｅｎｎｅｄｙ病。这些进展对于深入理解
神经退行性病变的细胞水平的改变，从而制定合适
的临床治疗实验具有重要的意义，目前临床尚无明
确肯定的治疗方法。早期的理论认为，Ｋｅｎｎｅｄｙ病
患者存在明显的雄激素不敏感表现，如男子乳房发
育女性化、睾丸萎缩、生育能力下降，这就带来一种
观点，变性与雄激素受体的部分功能下降有关，因此
用雄激素治疗被认为可以弥补这种功能的不足。同
时基于雄激素对运动神经元有营养作用这一理论基

础。但事实上目前没有公开发表的临床实验证实雄
激素治疗能够带来益处［１９］。在动物实验和细胞培
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养中已经证实 Ｋｅｎｎｅｄｙ病伴随轻度的雄激素敏感
性下降，血液循环中高水平的雄激素能够引起男性
运动神经元的变性导致发病，用雄激素治疗Ｋｅｎｎｅ
ｄｙ病是有害的

［２０］。本家系中先证者的睾酮水平明
显高于正常，也支持上述观点。一项无对照的研究
发现患者的肌力只是通过功能锻炼得到提高。目
前，通过每隔数年短期降低雄激素水平来控制疾病
的发展是最具有吸引力的方法，理论上这能够使受
损的神经元功能恢复，同时也能避免长期降低雄激
素带来的副作用。Ｋｅｎｎｅｄｙ病的进展缓慢，适合每
隔数年进行干预，这种疗法有待于临床证实。

　　总之，我们对国内经基因诊断证实的一个Ｋｅｎ
ｎｅｄｙ病家系进行研究，详细描述先证者的临床特
征、病理资料、遗传学特点，建立了较为完整的临床
资料，以期提高临床医师对该病的认识，对疑似病例
可进行基因检测以明确诊断。建立 Ｋｅｎｎｅｄｙ病的
动物模型、对其发病机制进行深入探讨将是我们未
来主要的研究方向。

　　（志谢　本文实验技术曾得到复旦大学余龙教
授的指导，特此表示感谢！）
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