
中华儿科杂志 2021年5月第 59卷第 5期 Chin J Pediatr, May 2021, Vol. 59, No. 5

黏多糖贮积症ⅣA型诊治共识
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【摘要】 黏多糖贮积症（MPS）ⅣA型是由于 N‑乙酰半乳糖胺‑6‑硫酸酯酶缺乏，进而影响溶酶体

内硫酸角质素和软骨素‑6‑硫酸酯降解的一种溶酶体贮积症。早期识别MPS ⅣA型患者的临床特征

和早期诊断对于提高疾病治疗疗效、预防疾病的并发症尤为重要。中华医学会和中国医师协会等专

家基于临床实践并借鉴国外相关指南，结合国内外对MPS ⅣA型诊治的循证研究，就MPS ⅣA型的临

床表现、诊断及鉴别诊断、治疗、遗传咨询等相关内容，制定临床诊治共识。
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黏多糖贮积症（mucopolysaccharidosis，MPS，
OMIM：253000）ⅣA型也称为Morquio A综合征，是

由 于 N‑乙 酰 半 乳 糖 胺‑6‑硫 酸 酯 酶

（N‑acetylgalactosamine‑6‑sulfate sulfatase，GALNS）
缺陷引起的一种溶酶体贮积症，以骨骼畸形为主要

特征，累及多系统。GALNS是降解软骨素‑6‑硫酸

酯（chondroitin‑6‑sulfate，C6S）和 硫 酸 角 质 素

（keratan sulfate， KS） 等 糖 胺 多 糖

（glycosaminoglycan，GAG）所必需的酶，GALNS的缺

陷使KS和 C6S降解受阻并在细胞溶酶体中贮积，

导致受累的细胞、组织和器官功能障碍，产生一系

列进行性加重的损伤。

我国暂无MPS ⅣA型准确的流行病学数据，但

在我国临床诊断的MPS患者中MPS ⅣA型占比约

为 30%［1‑2］，是罕见病中发病率相对较高的疾病之

一。MPS ⅣA型患者临床表现呈持续进展，诊治极

具挑战性，需要包括内分泌遗传代谢科、骨科、耳鼻

喉科、呼吸科、心内科、麻醉科、眼科、口腔科等多学

科合作，以提高患者生活质量。目前依洛硫酸酯酶

α 注 射 液 酶 替 代 治 疗（enzyme replacement
treatment，ERT）和异基因造血干细胞移植治疗

（allogeneic hematopoietic stem cell transplantation，
allo‑HSCT）两种特异性治疗方法可用于MPS ⅣA
型患者［3‑4］。早期识别MPS ⅣA型患者的临床特征
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和早期诊断对于提高疾病治疗的疗效、预防疾病并

发症尤为重要。

尽管已经有一些治疗指南可供使用，包括我国

“罕见病诊疗指南”2019年版和 2019年“MPSⅣA的

管理建议：系统的基于证据和共识的指导”，但为进

一步做好我国MPS ⅣA型的患者管理，促进MPS
ⅣA型的早期诊断和规范治疗，中华医学会和中国

医师协会等专家基于临床实践并借鉴国外相关指

南，结合国内外对MPS ⅣA型诊治的循证研究，就

临床表现、诊断及鉴别诊断、治疗、遗传咨询等相关

内容，制定本临床诊治共识，供儿科遗传代谢内分

泌、医学遗传及相关医学专业人员参考，以优化

MPS ⅣA型的管理。

一、遗传与发病率

MPS ⅣA型是罕见病，为常染色体隐性遗传

病。其致病基因GALNS位于染色体 16q24.3，长约

50 kb，包含 14个外显子，cDNA编码区长 1 566 bp，
编码 522个氨基酸的蛋白质，人类基因变异数据库

中已报道300多种致病性变异。

不同国家MPS ⅣA的发病率有较大差异。葡

萄牙、荷兰活产新生儿发病率达到 1/45 000，而日

本为 1/625 000，西澳大利亚为 1/640 000，均偏低［5］。

中国台湾报道发病率为1/300 000［6］。
二、临床表现

MPS ⅣA型患儿出生时一般无异常表现，随着

年龄增长，逐渐发展至严重骨骼关节异常及一系列

其他脏器损伤，导致身材矮小、骨骼畸形、呼吸系统

疾病、脊髓压迫、心脏病变、视力及听力损伤、牙齿

畸形等。MPS ⅣA型患者骨骼损伤通常比其他型

的MPS更广泛和严重［7］。较早出现的短躯干型矮

小症和腕关节松弛是经典型 MPS ⅣA型的主要

表现。

一般按照终身高将MPS ⅣA型患者分为轻型、

中间型和经典型。经典型患者终身高低于 120 cm，
中间型 120~140 cm，轻型高于 140 cm［8］。临床上经

典型患者较常见，以下为经典型患者的临床表现。

1.骨骼、运动及神经系统：脊柱和四肢关节畸

形及运动功能障碍是较明显的临床表现。多表现

为躯干短、短颈、耸肩、胸腰椎后凸、侧弯畸形、胸廓

前后径增大、胸骨向前突起（鸡胸）；骨盆较小、髋关

节脱位或半脱位、膝关节外翻畸形、双手腕关节松

弛（活动度增加）、手短粗。患者往往因为脊柱结构

畸形或发育不良造成枕颈部或者胸腰椎椎管狭窄、

脊髓受压继发脊髓病。一项多中心横断面MPS Ⅳ

A型临床评估计划（Morquio A Clinical Assessment
Program，MorCAP）显示 51%患者出现脊髓压迫，其

中 30%有脊髓型颈椎病，14%有颈髓压迫，13%有

胸腰椎脊髓压迫［9］。年龄相关的脊髓压迫发生率

0~4 岁 为 36%，5~11 岁 为 48%，12~18 岁 为

58%，>18岁为 55%［9］。颈髓受压会导致步态不稳，

上肢上举困难，双手持物不稳，精细动作困难，上肢

和下肢无力、感觉异常（麻木、过敏、躯干束带感），

泌尿功能障碍，严重者瘫痪，甚至猝死。胸腰椎脊

髓压迫起病隐匿，进行性加重，可能导致腰痛、腿部

疼痛，并伴有下肢无力，感觉异常和膀胱功能紊乱

等，严重者表现为截瘫。MPS ⅣA型患儿在 1~3岁
生长速度明显降低，7~8岁时基本停止生长，男孩

和女孩的平均最终身高分别位于同年龄同性别儿

童身高均值的-8.81 s和-8.48 s［8］。
2.呼吸系统：呼吸功能衰竭是MPS ⅣA型患者

死亡的主要病因，主要表现为气道阻塞性或呼吸限

制性肺功能下降。患者气道壁上GAG沉积及颅骨

或脊柱异常，使上下气道变窄、气管扭曲、气管软化

和气道分泌物增厚，导致阻塞性肺功能下降。患者

在颈部屈曲时出现气道阻塞，常采取“嗅位”以保持

呼吸道通畅。由于胸廓小、形状异常，肋间肌、膈肌

等运动受损，导致限制性肺功能下降。呼吸障碍的

早期征象是睡眠呼吸障碍，即阻塞性睡眠呼吸暂停

或持续低通气。随着时间的推移，睡眠呼吸障碍影

响心血管功能，引起肺动脉高压、肺心病等，持续进

展导致心肺功能衰竭。

3.心血管：患者心脏血管病变主要包括心室肥

大和早发严重瓣膜病变，可见冠状动脉内膜硬化症。

MorCAP的心脏研究数据显示瓣膜反流最常见，其

次为瓣膜狭窄［9］。瓣膜反流患者中，三尖瓣、二尖

瓣、主动脉和肺动脉发生反流频率依次为 35%、

25%、19%和14%。患者左心室直径小，每搏输出量

偏低，并出现代偿性心率增快和高心肌功能指数。

如果患者从仰卧位转为坐位，血压会急剧升高。

4.眼：角膜混浊和屈光不正（散光、近视和远

视）常见，并可能导致视敏度和光敏性降低。MPS
ⅣA型角膜混浊严重程度低于MPS Ⅰ型和MPS Ⅵ
型，但也随年龄增长而加重。患者偶发白内障、开

角型青光眼、视网膜病变、视盘肿胀和视神经萎缩

以及浅眼眶假性眼球炎。

5.耳：一般在 10岁内发生感觉神经性听力损

失或混合的传导性和感觉神经性听力损失。反复

呼吸道感染或中耳炎、听小骨畸形和（或）内耳异常

·· 362



中华儿科杂志 2021年5月第 59卷第 5期 Chin J Pediatr, May 2021, Vol. 59, No. 5

可导致听力损失。一项包括 18例MPS ⅣA型患者

的研究显示，<8岁的 3例患儿均有传导性听力损

失，≥8岁的 15例患者中有 14例有混合性或感音神

经性听力损失，10例患者需要助听器［10］。MorCAP
研究中77%患者有耳和迷路疾病，主要为听力障碍

和中耳炎。

6.口腔：患者往往牙齿间距较宽，牙釉质较薄，

小尖牙，锹形切牙，颊面凹陷，也可能有其他原发性

和永久性牙列发育异常，容易形成龋齿。

7.腹部：患者腹部表现不如其他类型的MPS疾
病突出，包括脐疝、腹股沟或双侧膈疝、肝肿大、脾

肿大（不常见）和其他胃肠道疾病（如慢性便秘、腹

泻等）。

三、骨骼影像学检查

1.X线检查：骨骼X线片显著异常，呈多发性骨

发育不良改变，脊柱、干骺端、骨骺均有受累，且早

于临床表现出现，经典型患儿新生儿期可出现下段

腰椎椎体形态异常。患者骨骼X线影像学表现见

表 1和图 1。因此骨骼X线影像是辅助诊断MPS Ⅳ
A型的重要方法和评估骨骼病变手段，需要注意的

是不能依据影像学确诊该病。患者常出现寰枢椎

半脱位和不稳定，需拍颈椎屈伸位侧位X线片才能

显示。

2. CT 及 磁 共 振 成 像（magnetic resonance
imaging，MRI）检查：CT往往能够显示患儿骨关节

结构的具体及细节改变。CT平扫及重建影像可见

枕颈部结构畸形（图 2），如齿突缺如或短小、寰枢

椎脱位，部分患者可能存在颅底凹陷。胸腰椎 CT
常常显示椎体扁平或椭圆形变，前方鸟嘴样突出、

后方呈扇贝样改变［11］。MRI检查可发现脊髓是否

受压，明确受压部位，以及其他细节性的结构改变，

如脑脊液信号影消失或改变、硬膜囊增厚、中央管

狭窄、脊髓水肿、灰质受累、齿突发育不良等。

四、实验室诊断方法

（一）GAG检测

1.尿液GAG定性分析：MPS ⅣA型患者尿液排

出黏多糖主要为KS，伴有C6S，可以采用薄层层析

或醋酸纤维薄膜电泳法检测KS和C6S。尿KS含量

升高既可能是MPS ⅣA型，也可能是β‑半乳糖苷酶

缺乏症（MPS ⅣB型）。

2.尿液 GAG定量分析：使用二甲基美蓝比色

法对尿中全部GAG含量进行定量，易呈现假阴性。

3.质谱法KS分析：MPS ⅣA型患者尿液KS含
量增加［12］。KS水平是MPS ⅣA型的药效学生物标

志物之一，质谱法KS分析对ERT后监控作用最佳。

（二）GALNS酶活性检测

GALNS酶活性检测是诊断MPS ⅣA型的金标

准，常用标本为从外周血分离的白细胞或者经培养

的皮肤成纤维细胞。当患者外周血白细胞或者经

培养皮肤成纤维细胞GALNS酶活性明显降低，为

正常人活性5%以下，即可诊断为MPS ⅣA型。

由于MPS ⅣA型和MPS ⅣB型临床表现类似，

在检测GALNS酶活性同时应检测β‑半乳糖苷酶活

性，以区分MPS ⅣB型。

（三）基因检测

基因型一定程度上有助于预测患者临床表型。

对于部分患者，基因型可以辅助治疗策略的选择。

明确患者的基因型对于指导家系遗传咨询、产前诊

断也非常重要。如果临床表现典型的患者仅检出

GALNS基因的一个变异，可以考虑应用其他基因检

测方法，比如多重连接依赖探针扩增、染色体芯片、

荧光定量PCR、信使RNA分析等，寻找第2个等位基

因的变异［13‑14］，同时结合酶活性检测结果分析。

采用经典 Sanger测序能检出 84.0%~93.6%的

GALNS基因变异［13，15］，主要为错义变异，少见为无

义变异、小缺失变异、插入变异、剪切位点变异、重

组变异等。国外报道的 5个常见变异为 c.1156C>T
（p. R386C）、c. 901G>T（p. G301C）、c. 337A>T（p.
I113F），c.1A>G（p.M1V）、c.757C>T（p.R253W）［16］。

中国北方较常见的变异为 c.1019G>A（p.G340D）［17］，

而华东地区和华南地区常见热点变异为 c.953T>G
（p.M318R）、c.1567T>G（p.X523E）［18‑20］。

表1 黏多糖贮积症ⅣA型患者的影像学特征

骨骼部位

颅骨

胸部

脊柱

骨盆及髋关节

长骨

手、足

影像学改变

颅骨增厚；异常 J形蝶鞍

胸腔变短；前后径增加（鸡胸，较常见）或者漏斗胸；锁骨近端增宽，远端变细；肋骨外展，呈船桨样

枢椎齿状突发育不良；椎体扁平和不规则，前缘缺损显著，呈“鸟嘴样”；脊柱侧弯、后凸畸形

髂骨翼变窄且外展；髋臼发育不良且顶部倾斜；股骨头骨骺扁平，髋外翻

尺骨短，桡骨骨骺和干骺端向尺侧倾斜，呈“V”形；双膝关节干骺端增宽并外翻

腕骨和（或）跗骨和掌骨和（或）跖骨发育不良，骨骺小且形状不规则；掌骨短宽，近端不规则

·· 363



中华儿科杂志 2021年5月第 59卷第 5期 Chin J Pediatr, May 2021, Vol. 59, No. 5

五、诊断

临床医生发现有上述表现的患者时，可进行骨

骼X线检查，如胸部X线正位片、胸腰椎X线正侧

位片、髋关节及四肢骨骼X线片。如见前述典型的

ⅣA型改变，应尽快检测患儿

外周血白细胞或皮肤成纤维

细胞中的 GALNS酶活性，如

显著降低GALNS酶活性则能

确诊MPS ⅣA。GALNS基因

检测可以在酶活性缺陷明确

后进行。部分送检酶活性检

测不便的医院和地区，可以

对疑似患者直接进行GALNS
基因检测或应用二代测序

（next generation sequencing，
NGS）技术进行检测。如果发

现患儿的 2个GALNS等位基

因均存在变异，仍建议尽量

做酶活性检测，以避免由于

不能确定患儿 2个变异的致

病性导致诊断不明确；如果

只检测到 1个GALNS等位基

因变异，更应该进行酶活性

检测以明确诊断（图3）。

六、鉴别诊断

1.其他类型MPS：从骨骼

X线片难以区分除Ⅲ型外的

MPS 的几种亚型（Ⅰ、Ⅱ、

Ⅵ），各型均表现为多发性骨

发育不良，只是经典型ⅣA型

患者的改变更严重。但其他

亚型的临床表现和ⅣA型有一定差异，表型能提供

一定的鉴别依据，最终各亚型确诊依赖酶活性

检测。

2.MPS ⅣB型：临床表现和X线影像与MPS ⅣA
型相似，但导致ⅣB型的缺陷酶为β‑半乳糖苷酶，故

外周血白细胞或者成纤维细胞酶活性检测ⅣB型患

者β‑半乳糖苷酶明显减低，GALNS酶活性正常。

3.其他引起短躯干骨骼畸形的先天性骨病：主

要为脊柱骨骺发育不良（包括先天性脊柱骨骺发育

不 良 、X 连 锁 迟 发 型 脊 柱 骨 骺 发 育 不 良 、

Dyggve‑Melchior‑Clausen综合征、Smith‑McCort综合

征、Maroteaux型脊柱骨骺发育不良等）、脊柱干骺

端发育不良、Legg‑Calve‑Perthes病等。可以通过表

型差异和酶活性或基因检测鉴别诊断。

七、治疗

（一）非特异性治疗

1.营养支持：由于进行性骨骼损伤，MPS患者

图 2 枕颈部CT矢状面重建 A：非黏多糖贮积症ⅣA型患

者；B：黏多糖贮积症ⅣA型患者，白色箭头示齿突缺如

图 1 黏多糖贮积症ⅣA型患儿全身主要骨骼典型表现的X线片 A：头颅侧位片；B：胸腰椎正位

片；C：腰椎侧位片；D：髋关节正位片；E：膝关节正位片；F：左手正位片；G：颈椎正位片；H：颈椎屈

位侧位片；I：颈椎伸位侧位片
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运动能力下降，户外活动减少，并常伴随胃肠及肝

脏的消化吸收功能障碍，容易合并维生素A、D缺乏

及维生素 B族缺乏，损伤呼吸道免疫功能，进一步

降低生活质量。为此，需监测患者血液维生素A、
维生素D、钙、磷、碱性磷酸酶水平及营养状况，鼓

励患者户外活动，增加日晒，在保护骨关节的前提

下进行运动训练。如果血液维生素D降低，可补充

适量含维生素D的制剂，将血液维生素D浓度维持

在正常水平。如果患者存在维生素A、B族缺乏，在

饮食干预的同时补充单种或多种维生素，有助于改

善患者体质。

2.手术治疗：对已经出现的骨骼发育异常，尚

无任何有效的药物治疗手段，多数患者需要多次手

术治疗，如脊髓减压及融合术、肢体截骨矫形术、髋

关节重建及置换术。一般而言，不需要对寰枢椎不

稳定进行预防性治疗。寰枢椎脱位可导致高位脊

髓损伤甚至截瘫，尤其应引起重视。上颈椎脊髓减

压术及融合术可以恢复颈椎稳定性，解除脊髓压

迫，改善患者的症状。膝外翻的治疗应该在畸形进

展前就开始，经典型患者可能在 4岁左右就需要手

术治疗。小年龄患儿生长潜力大，可行骨骺阻滞

术；大年龄患者生长潜力小、畸形明显，可行截

骨术。

对上呼吸道阻塞的患者，常需要切除扁桃体和

腺样体，术前要对患者进行详尽评估。睡眠呼吸

异常的患者可以采用持续正压通气治疗或者无创

通气支持治疗，通气支持治疗无效或者清醒状态下

也存在呼吸梗阻的情况需要气管切开治疗。由于

气管切开后需护理且并发症较多，需要在有经验的

中心进行。其他少见的手术包括眼科手术、心脏瓣

膜置换、气道重建等，均需在专科医生充分评估后

进行。颈椎不稳定、气道扭曲、心脏

瓣膜疾病使患儿手术麻醉风险

增大。

（二）特异性治疗

1.ERT：早期干预可能会改变病

程并避免不可逆转的病情恶化，建

议在确诊后尽快开始依洛硫酸酯酶

α治疗。同时，建议在开启依洛硫

酸酯酶 α治疗前，个体化地做好依

洛硫酸酯酶α治疗对患者疗效的评

估。依洛硫酸酯酶α是目前唯一被

批准用于MPS ⅣA型的ERT。通过

静脉输注，能暂时补充体内GALNS
酶活性，减少溶酶体内KS和 C6S贮积。一项Ⅲ期

的药物临床研究显示，以每周 2 mg/kg的剂量静脉

注射依洛硫酸酯酶α，可减少患者尿液KS水平，提

示提高患者耐力和运动能力［21］。较长期的依洛硫

酸酯酶α治疗能部分恢复患者受影响的脏器功能，

增强患者日常生活能力，减少患者上下呼吸道感染

的频率［22］。依洛硫酸酯酶 α对MPS ⅣA患者骨骼

有帮助的证据有限，需要进一步研究。

依洛硫酸酯酶α临床使用中不良反应较小，较

常见不良反应为输液相关反应，有10%以上患者发

生头痛、恶心、呕吐、发热、寒战、腹痛等。也要注意

严重输液相关反应，如过敏反应、超敏反应。首剂

输液最好在有经验的遗传代谢病诊治中心，并配备

有治疗过敏反应的设备和药物。有发热和呼吸道

症状时暂缓输液。输液前患者应预先使用抗组胺

药物。应根据反应严重程度处理输液反应，包括减

慢或者暂停输注，使用退热剂和（或）糖皮质激素。

如果发生严重输注反应，需立即停止输注并进行适

当治疗。尚无文献报道ERT对患者的长期不良反

应。有文献报道，ERT会产生中和性抗体。但该抗

体并不减弱临床疗效。

2.allo‑HSCT：根据国际指南以及“罕见病诊疗

指南”2019年版，考虑到 allo‑HSCT公认的风险，以

及MPS ⅣA型患者中枢神经系统症状并不突出，因

此未将 allo‑HSCT作为MPS ⅣA型患者的推荐治疗

方法［23］。由于配型相符供体可及性增加、移植方案

的改进等，并证实移植后患儿外周血GALNS酶活

性增加、呼吸功能下降速度减缓、独立行走时间延

长，临床上 allo‑HSCT已经拓展到MPS ⅣA型［3，24］。

若没有严重的排异，一般需要使用 1年左右的免疫

抑制剂对抗移植物抗宿主病。移植供体的选择对

临床可疑表型和X线表现

直接检测
干血滤纸斑

GALNS酶活性筛查

GALNS酶
活性检测

黏多糖贮积症ⅣA型确诊

可疑的致

病性变异

酶活性

降低

进一步确诊
明确的致

病性变异

GALNS基因检测

（Sanger测序或NGS）
酶活性

显著降低

注：GLANS为N‑乙酰半乳糖胺‑6‑硫酸酯酶；NGS为二代测序；实线为推荐检测流程，虚线

为可接受检测流程

图3 黏多糖贮积症ⅣA型诊断流程图
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预后有较大影响，一般首选同胞全相合非携带者供

体，其次为匹配的脐血移植物或非亲缘供体［23］。值

得注意的是，欧洲血液和骨髓移植组和国际血液和

骨髓移植研究中心的数据显示脐血移植物获得完

全植入和正常酶活性的比例优于其他移植物，因此

建议将匹配的脐血移植物优先于非亲缘供体考虑。

患儿年龄越小、移植前器官功能损伤越轻、供其配

型匹配度越高者，移植疗效越佳［23，25］。

移植和 ERT均不能改变患者已有的骨骼、角

膜、心脏症状，但及时和适当治疗可能会改变 MPS
ⅣA型患者的病程。

八、疾病管理

MPS ⅣA型属于罕见病，临床表现和疾病进展

速度具有高度异质性，需建立以儿童内分泌遗传代

谢科为主，结合儿童和成人其他专科，如骨科、耳鼻

喉科、心脏科、外科、康复科、眼科、麻醉科等多学科

综合诊疗服务。MPS ⅣA型患者可接种常规疫苗。

我国应该积极建立国内MPS ⅣA型患者资料

登记数据库，以促进MPS ⅣA型规范治疗。MPS Ⅳ
A型治疗前应对患者进行规范的临床评估，采集基

线数据，设定个体化治疗目标，确定治疗方法；治疗

后需持续监测疾病相关临床参数，定期评估各系统

功能变化，采集疗效数据，维持合理的治疗目标，保

证患者获得规范化、个体化治疗［26‑27］。患者评估内

容及频率详见表2。
九、遗传咨询及产前诊断

MPS ⅣA型为常染色体隐性遗传病，有先证者

的家庭每次生育下一胎患同一疾病的风险是 25%。

遗传咨询过程中需让家长了解该病的病因及下一

胎如何避免该病再次发生。

产前诊断是避免MPS ⅣA再发的有效方式。

须在先证者酶学及基因诊断的基础上，母亲再孕时

进行胎儿产前诊断，可在孕 11~14周取绒毛膜细胞

进行GALNS基因检测和相应酶活性检测；也可在

孕 16~22周检测经培养的羊水细胞的GALNS基因

和相应酶活性。

胚胎植入前遗传学诊断，也称第三代试管婴儿

的技术，是在胚胎移植前，取胚胎的遗传物质进行

分析，检测是否存在先证者的变异。筛选胚胎植

入，是防止遗传病传递的重要方法。

期待本共识有助于提高我国MPS ⅣA型治疗

水平。当MPS ⅣA型的临床诊治有进展后，本共识

将适时更新。

（张惠文 孟岩 熊丰 陈少科 刘丽

陈静 杨艳玲 张为民 杨茹莱 执笔）
参与本共识制定的专家名单（排名不分先后顺序）：广州市妇女儿

童医疗中心（刘丽、曾春华、张文）；上海交通大学医学院附属新华

医院（顾学范、邵将、张惠文、张跃辉）；上海市儿童医学中心（陈静、

王坚敏）；北京 301医院（孟岩）；北京协和医院（邱正庆、张为民）；北

京大学第一医院妇产儿童医院（杨艳玲）；广西医科大学附属第一

医院（陈少科、范歆）、广西壮族自治区妇幼保健院（罗静思）、重庆

医科大学附属儿童医院（熊丰）、华中科技大学同济医学院附属同

济医院（罗小平）、浙江大学附属儿童医院（杨茹莱、傅君芬）、天津

市武清区人民医院（任秀智）、中日友好医院（张知新）

表2 黏多糖贮积症ⅣA型患儿各项目评估时间

及随访频率

评估项目

病史询问

体格检查

实验室检查

血常规，肝功能，肾功能

尿液糖胺多糖检测

N‑乙酰半乳糖胺‑6‑硫酸酯酶活性 a

上肢功能评定

髋部和下肢功能检查

骨盆正位片

双侧下肢正位片

脊柱及脊髓检查

脊柱X线检查

脊柱CT检查

脊髓MRI
心脏功能评估

心电图

心脏彩超

呼吸系统功能评估

肺功能测定

夜间睡眠呼吸监测

头颅MRI
眼科评估

视力和（或）视野

眼底检查

视网膜电流图检查

听力检查

口腔科评估

运动耐力测试

6 min步行试验 b

3 min爬楼梯试验

生活质量评估

健康量表（SF‑36）

治疗前


































治疗后

































随访
间隔（月）

3
3

3~6
6
12
12

-
-

12

12

12
12

12
12

-
-
-
12
12

6~12
6~12

12
注：MRI为磁共振成像；a异基因造血干细胞移植患者随访检

测，酶替代治疗患者随访时无需检测；b6 min步行试验为首选指标，

不能耐受者可选择 7.62 m步行试验；为需要评估；-为出现临床

症状时
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