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合并脑干钙化Ｆａｈｒ病一家系报告

董美学１，２，李　琦１，２，谢　鹏１，２　　（４０００１６重庆，重庆医科大学：附属第一医院神经内科１，神经科学研究中心，重庆市神经生

物学重点实验室２）

　　［关键词］　Ｆａｈｒ病；脑干；家系；基底节钙化
　　［中图法分类号］　Ｒ７４５．７　　　［文献标志码］　Ｂ

［通信作者］　谢　鹏，Ｅｍａｉｌ：ｘｉｅｐｅｎｇ５８＠２１ｃｎ．ｃｏｍ

［优先出版］　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｃｎｋｉ．ｎｅｔ／ｋｃｍｓ／ｄｅｔａｉｌ／５１．１０９５．Ｒ．２０１３０１３１．１７０５．００３．

ｈｔｍｌ（２０１３０１３１）

　　Ｆａｈｒ病又称特发性基底节钙化（ｉｄｉｏｐａｔｈｉｃｂａｓａｌｇａｎｇｌｉａ
ｃａｌｃｉｆｉｃａｔｉｏｎ，ＩＢＧＣ），是神经系统退行性疾病的一种。本病多呈
家族性聚集发病，散发少见，以脑组织，特别是基底节及齿状核

对称性钙盐沉积为特征。其钙化分布广泛，好发部位依次为苍

白球、尾状核、壳核、丘脑、额顶叶脑回，钙化也偶见于小脑齿状

核及小脑皮质［１］，合并脑干钙化者在以往病例报告中罕见。现

报告Ｆａｈｒ病一家系如下。

１　临床资料

　　如图１所示，先证者Ⅱ４：男性，５５岁，４年前无明显诱因出
现声音嘶哑，后症状逐渐加重，出现吐词不清，饮水呛咳，吞咽困

难，走路不稳，运动迟缓，不能完成精细活动等。小便有时失禁，

大便便秘。神经系统检查：蹒跚步态，双眼睑下垂伴眼球垂直运

动受限，咽反射存在。四肢肌肉无萎缩，肌张力增高，双上肢肌

力Ⅴ级，双下肢肌力Ⅳ级，左侧Ｈｏｆｆｍａｎ征（＋），左侧掌颌反射

（＋），膝反射及跟腱反射亢进，右侧下肢痛觉、关节位置觉及振
动觉减退。双侧指鼻不准，快速轮替动作笨拙，闭目站立时左右

摇摆。实验室检查均未发现异常：两次血钙２．２６、２４３ｍｍｏｌ／Ｌ，
两次甲状旁腺激素１２．０、３８．７ｐｇ／ｍＬ，降钙素３．７ｐｇ／ｍＬ，血清
磷、铜、铜蓝蛋白均在正常范围内，未发现寄生虫感染及肿瘤发

生。事件诱发电位Ｐ３００：绝对潜伏期平均为３５５ｍｓ，视觉诱发
电位（ＶＥＰ）：（－）。头颅ＣＴ提示：双侧半卵圆中心、侧脑室周
围、额叶、基底节区、枕叶、丘脑、中脑、小脑、延髓多发对称性钙

化（图２）。
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图１　本例Ｆａｈｒ病患者家系图
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Ａ：钙化累及小脑齿状核、脑干；Ｂ：基底节、皮质对称性高密度钙化灶
图２　本家系中Ｆａｈｒ病患者先证者Ⅱ４头颅ＣＴ表现

　　先证者胞弟Ⅱ５：男性，４８岁，４年来反复发作剧烈头痛、视
物旋转在外院治疗，考虑“脑血管病”，给予改善微循环治疗，可

自行缓解。头颅ＣＴ提示基底节区、小脑齿状核、大脑脚、杏仁
体、脑干等多部位发现高密度钙化灶。查体及精神检查均未见

异常。通过家系调查，Ⅰ２因心血管疾病去世多年；Ⅱ１及Ⅱ２
失访，Ⅰ１（８９岁）、Ⅲ２（２８岁）、Ⅲ３（２５岁）、Ⅲ４（２３岁）、Ⅳ１
（４岁）均无神经精神相关症状，头颅ＣＴ均显示正常。

２　讨论

　　Ｆａｈｒ病最先由Ｂａｍｂｅｒｇｅｒ提及，其后Ｆａｈｒ做了进一步的描
述，随着ＣＴ扫描的普及，近年文献报道显著增多。本病确诊需
行脑组织活检，临床上多根据 Ｍｏｓｋｏｗｉｔｚ提出的诊断标准［２］，

即：①双侧基底节对称性钙化；②血清钙、磷在正常范围；③排
除假性、假假性甲状旁腺功能减退症及感染、中毒等；④肾小管
对甲状旁腺素反应功能正常；⑤可有或无阳性家族史。
　　我国第１个 Ｆａｈｒ病家系由王国相于１９９１年率先描述，多
倾向本病发生与遗传有关。Ｇｅｓｃｈｗｉｎｄ等［３］将致病基因定位在

１４号染色体长臂的 Ｄ１４Ｓ１０１４、Ｄ１４Ｓ７５、Ｄ１４Ｓ３０６。而我国研究
者通过多个家系研究定位在８号染色体上的ＳＬＣ２０Ａ２基因，该
基因与３型钠依赖性磷酸盐转运体２编码有关，突变后磷酸盐
转运活性显著减弱［４］。其他染色体亦有报道存在变异，表明本

病的遗传异质性。在本例家系中，Ⅰ２不明原因去世多年，第Ⅲ
代随访人员均不满３０岁，而Ｆａｈｒ病多在３０岁以后才开始出现
钙盐沉积，２０年后出现临床症状，因此尚不能确定具体的遗传
方式。除遗传因素外，血管功能改变、代谢异常、炎症改变及免

疫因素等均可能参与了该病的发生。组织学上病灶处除有大

量钙盐外，在小静脉周围亦有黏多糖及铝、砷、钴等微量元素沉

积［５］，病变部位神经元发生变性，胶质纤维环绕增生。在 ＭＲＩ
Ｔ２加权像上呈高信号，提示这是一个慢性代谢性或炎性过程，
在这个过程中血管壁的异常导致血浆成分的漏出、中性粒细胞

渗出，从而引发了钙化及其他矿物质的沉积。临床症状可见于

大约２／３的 Ｆａｈｒ病患者，因累及部位不同而表现形式各异，大
致包括神经、精神、认知三方面异常，常见神经症状有帕金森

病、舞蹈病、共济失调、吞咽困难、言语障碍等；精神分裂症、心

境障碍或情感失调则是常见精神异常；部分患者伴有记忆及或

认知功能减退［６］。对于家族中多人出现神经精神异常尤其头

颅ＣＴ有钙化表现者应高度警惕本病。本家系中患者以神经症
状为主，Ⅱ４除了有较典型的锥体外系征、小脑性共济失调外，
还出现了脑干损害所特有的损害，如中脑萎缩损伤所出现的双

侧眼球垂直运动障碍，延髓脑神经核团损伤出现的自主神经功

能障碍及深浅感觉障碍，在之前病例报告中比较罕见，考虑为

相应解剖部位钙盐沉重所致。

　　Ｆａｈｒ病目前尚无根治方法，以对症治疗为主，随着该病确
诊率的明显提高，进一步探讨将具有非常深远的意义。
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