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摘要 目的：探讨发作性运动诱发性运动障碍（paroxysmal kinesigenic dyskinesia，PKD）的临床表现、脑电图

结果、影像学特征、PRRT2基因突变特点及治疗方法。方法：回顾性分析4例PKD患者的人口学特征、临床

表现、脑电图检查、影像学检查、PRRT2基因检测结果及药物治疗，并根据上述结果总结PKD相关特点。结

果：在4例PKD患者中，男性3例，女性1例，起病年龄11～20岁。临床症状均表现为由运动引发的单侧或

双侧肢体扭转和痉挛、持续时间不超过1 min，发作时意识清楚。在长程视频脑电图检查中，2例患者检查

结果未见异常。 3 例患者进行 PRRT2 基因检测，其中 1 例患者 PRRT2 基因突变阳性，检测出

PRRT2c.649dupC杂合突变。小剂量的抗癫痫药物均可效控制发作。结论：PKD具有独特的临床特点，易

被误诊为癫痫，长程视频脑电图检测对PKD具有重要的诊断价值。当PKD合并其他发作性疾病或存在阳

性家族病史时，建议进行PRRT2基因检测。长期规律服用小剂量抗癫痫药可明显改善发作。
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Abstract Objective: To investigate the clinical manifestations, electroencephalogram (EEG) results, imaging

characteristics, PRRT2 gene mutation features, and treatment methods of paroxysmal kinesigenic dyskinesia

(PKD). Methods: A retrospective analysis was conducted on the demographic characteristics, clinical manifes-

tations, EEG, imaging, PRRT2 gene testing results, and medication treatments of 4 PKD patients. The character-

istics of PKD were summarized according to the above results. Results: Among the 4 PKD patients, there were

3 males and 1 female, with an age of onset ranging from 11 to 20 years. The clinical symptoms all manifested as

unilateral or bilateral limb twisting and spasms triggered by movement, lasting no longer than 1 minute, and the

consciousness was clear during episodes. In the long-term video EEG examinations, 2 patients showed no abnor-

malities. PRRT2 gene testing was conducted on 3 patients, among which 1 patient tested positive for a PRRT2

c.649dupC heterozygous mutation. Low doses of antiepileptic drugs could effectively control the episodes. Con⁃
clusion: PKD has unique clinical characteristics and is easily misdiagnosed as epilepsy. Long-term video EEG

detection has significant diagnostic value for PKD. PRRT2 gene testing is recommended when PKD is com-

bined with other episodic diseases or when there is a positive family history. Long-term regular use of low doses

of antiepileptic drugs can significantly improve seizures.

Keywords paroxysmal kinesigenic dyskinesia; video electroencephalogram; PRRT2 gene; epilepsy

发作性运动诱发性运动障碍（paroxys-

mal kinesigenic dyskinesia，PKD）是一类由

突然运动所诱发的疾病，其特点为反复发作

的单侧或双侧肢体不自主运动。该疾病相

对罕见，发病率约为1/15万[1]，多见于儿童期

或青春期前，男女患病比例为 2∶1 至 4∶1[2]。

PRRT2基因在 PKD 致病机制中占据主要地

位 [2-4]，其中 c.649dupC（p.Arg217Profs*8）为

PRRT2 基因的热点突变 [3,5]。PKD 可依据多

种方式进行分类：根据是否存在家族病史，

分为家族性与散发性[6]；根据病因，分为原发

性与继发性；根据是否合并其他发作性疾

病，分为单纯型与复杂型[7,8]。因其特有的发

作性、短暂性等特点，且应用抗癫痫药物治

疗有效，易被误诊为癫痫。视频脑电图检

查 [9]对 PKD的确诊及鉴别诊断具有重要作

用。适量的抗癫痫药物可显著控制发作。

目前尚缺乏大规模临床研究来总结药物的
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治疗剂量和具体的减停方案。本研究回顾了我科收治

的PKD患者，对其临床表现、视频脑电图、影像学及基

因检测结果进行综合分析，对药物治疗的剂量进行总

结，旨在为PKD的临床诊疗提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

本研究纳入2018年8月至2023年6月在复旦大学

附属中山医院厦门医院收治的PKD患者 4例，均符合

2004年Bruno等[10]制定的原发性PKD诊断标准。

1.2 方法

通过回顾性分析对4例PKD患者的以下资料进行

调查和总结：人口学特征、临床表现、头颅MRI平扫、视

频脑电图、PRRT2基因检测结果及治疗过程。

2 结果

2.1 人口学特征

在4例PKD患者中，男性3例，女性1例；起病年龄

11～20岁，病程5～35年；均否认有手术史和癫痫家族

史；1例患者有PKD家族史，其奶奶在青少年时期曾出

现类似的临床症状；1例患者合并癫痫；1例患者合并

脂质沉积症。

2.2 临床表现（表1）

2.2.1 发作诱因 4例PKD患者的发作均在从静止状

态转变为运动状态时发生。

2.2.2 发作表现 4例PKD患者在发作时均表现为发作

性的单侧或双侧肢体扭转和痉挛，2例局限于右侧，2例

出现在双侧肢体，其中1例伴有面部和躯干的受累。

2.2.3 神经系统特征 4例PKD患者的神经系统检查

均未见异常。

2.3 影像学检查

对 4 例 PKD 患者进行头颅 MRI 平扫检查，其中 3

例未发现异常，1例的MRI结果显示为左侧颞叶小海

绵状血管瘤。

2.4 视频脑电图检查

4例 PKD患者均进行 15～17 h视屏脑电监测，参

照国际10-20标准放置25导联纪录电极。在经患者同

意后，其中1例在监测过程中进行3次突发运动和姿势

变换，均可观察到临床发作；1例脑电图监测未见异常；

1例脑电图呈少量阵发性不规则慢波；1例合并癫痫的

患者，脑电图监测结果显示左侧颞部散在尖波、尖慢复

合波，其脑电图痫样放电部位与头颅MRI所示的左侧

颞叶小海绵状血管瘤位置相符。

2.5 PRRT2基因检测

4 例 PKD 患者中有 3 例行 PRRT2 基因检测，检测

方法为全外显子组测序。其中 1例患者中，PRRT2基

因检测显示阳性结果，发现了 PRRT2 c.649dupC（p.

R217Pfs*8）杂合突变，见图1。另外2例的PRRT2基因

检测结果为阴性。

2.6 治疗

在 4例患者中，有 3例接受卡马西平治疗，剂量分

别为0.1 g/次、1 次/d，0.3 g/次、1次/d，0.2 g/次、2次/天，

均能有效控制发作且未出现药物不良反应。另外1例

患者接受奥卡西平治疗，未长期规律服药。

3 讨论

PKD是一种罕见的常染色体显性遗传性运动障碍

性疾病，典型临床表现为在突然启动运动时出现，如由

坐位突然转为站立位、从站立突然行走或奔跑、上下

车、过红绿灯等动作[11]。此外，情绪紧张、疲劳、过度呼

吸、惊吓等刺激也可能引发发作。发作表现为突发的

肢体或躯干发作性肌张力障碍、单纯舞蹈样动作、投掷

样动作，或以上这些类型的混合表现[10]，以肌张力障碍

为最常见的发作形式[12]。约 70%患者面部受累，主要

编号

1

2

3

4

性别

男

男

男

女

发病年龄

11岁

15岁

20岁

18岁

临床表现

四肢扭转痉

挛，左侧明显

右侧扭转痉挛

四肢及面部扭

转痉挛

右侧扭转痉挛

既往史

无

无

脂质沉积症

ETFDH基因变异

癫痫

家族史

奶奶年轻有

类似症状

无

无

无

头MRI

阴性

阴性

阴性

左侧颞叶

小海绵状

血管瘤

视频脑电图

阴性，发作期脑

电图阴性

阴性

全岛不规则慢波

左颞尖波尖慢复

合波

PRRT2基因

未查

c.649dupC

阴性

阴性

治疗

卡马西平

0.1g, qd

卡马西平

0.3g, qd

奥卡西平

卡马西平

0.2g, bid

表1 4例发作性运动诱发性运动障碍患者临床资料
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表现为面部抽搐、面部肌肉僵直和构音障碍，可能与面

部或喉部肌肉的肌张力障碍有关[13,14]。发作过程中无

意识障碍，持续时间一般不超过 1 min[13,14]。发作频率

从每天数次至数十次，在青春期达到高峰，随着年龄增

长逐渐减少，部分患者在30岁后可自行缓解[14]。

在本研究中的 4例PKD患者，有 3例为男性，1例

为女性，起病年龄为11～20岁；其中1例携带了PRRT2

基因突变，其发病年龄相对较早，与文献报道相一致[15]。

这些患者的发作通常由突然动作诱发，符合PKD的诱

发因素[11]。有 2例患者表现为同侧上肢的僵硬扭转痉

挛，然后逐渐扩展到同侧下肢，最终出现屈曲、蹬步和

失去平衡的姿势；另外 2例表现为双侧肢体的僵硬扭

曲，上下肢甚至躯干皆受累，其中1例患者的面部出现

了挤眉弄眼、撅嘴等奇异表情。这些患者的临床特征

均符合Bruno等[10]制定的原发性 PKD的诊断标准：①

发作由运动诱发；②发作持续时间短（＜1 min）；③发

作时无意识丧失；④神经系统检查正常，排除其他器质

性疾病；⑤苯妥英钠或卡马西平等药物可控制发作；⑥

无家族史者，发病年龄在1～20岁。

过去许多学者认为 PKD 可能是一种反射性癫

痫 [16]，因为PKD具有发作性、短暂性、刻板性和重复性

等临床特征，且小剂量钠通道阻滞剂等抗癫痫药物可以

有效减少发作。2/3 的 PKD 患者曾被误诊为癫痫 [17]。

因此，对于这类患者及时的正确诊断仍然是一个重大

挑战。在本研究中，有1例患者同时合并有癫痫，曾尝

试多种抗癫痫药物进行治疗，PKD 发作仍控制不理

想。该名患者将抗癫痫药物改为卡马西平0.2 g bid口

服后，癫痫发作和PKD作均未出现。

综合分析，本研究对4例 PKD患者的临床特点进

行了总结，认为两者在临床鉴别上需要注意以下几

点：①PKD 每次发作都与运动诱发因素有关，而癫痫

发作与突发运动无关；②PKD发作持续时间通常小于

1 min，而癫痫的发作持续时间根据不同类型有所不

同；③PKD发作过程患者意识清楚，而癫痫的发作大多

数类型的发作伴有意识丧失；④PKD的发作不会在睡

眠中发生，而约有 1/3的癫痫发作主要发生在睡眠期；

⑤PKD患者使用小剂量的钠通道阻滞剂可以有效控制

发作，而癫痫患者若抗癫痫药物剂量不足很难控制发

作；⑥PKD预后通常良好，甚至自行停止发作，而癫痫

患者通常需要长期口服抗癫痫药物治疗。因此，详细

的病史询问对于两者的鉴别具有重要意义。

脑电图在PKD的诊断中有重要作用。目前，对于

PKD患者在发作期和发作间期的脑电图特点各家观点

仍不一致。大部分的研究表明，PKD患者发作间期的

脑电图是正常的[18]。也有部分研究显示PKD患者在发

作间期的脑电图可能是异常的[9,19]，主要呈现为局灶性

慢波、弥漫性慢波和局灶性痫样放电。黄远桂等[20]观

察了 41例PKD患者的脑电图，其中 11例发作间期可

见痫样放电。可见 PKD患者发作间期脑电图异常放

电比例明显低于癫痫人群，且多数出现在有癫痫家族

史或同时患有癫痫的病例中。在本研究中对4例PKD

患者的视频脑电图结果进行分析，其中 2例在发作间

期正常，这与大部分研究结果相符。另外 2例发作间

期的脑电图显示异常，其中 1例发作间期脑电图显示

全导阵发性不规则慢波，类似于 Hirata 等 [21]的研究结

果，这提示脑电图异常结果可能与 PKD有关，但目前

尚不清楚导致这种异常的原因。另外 1 例同时患有

PKD和癫痫，其发作间期脑电图示左颞散在尖波和尖

慢复合波；该患者的影像学检查显示左侧颞叶小海绵

状血管瘤，其发作间期的癫痫样放电与血管瘤的位置

相匹配。研究表明，当发作间期脑电图异常放电与病

灶位置一致时，其定位的可靠性高[22]。

目前大多数研究认为，PKD患者在发作期脑电图

中不会出现癫痫样放电[9]，故有助于区分PKD与癫痫

发作。然而，也有少数文献报道PKD患者的发作期脑

电图可能会出现异常。Hirata等[21]曾报道 1例PKD患

者在突然运动诱发时发作期脑电图出现 5 Hz的棘波

活动。黄远桂等[20]报道 1例患者发作期脑电图显示颞

叶高波幅尖波发放，但该患者头颅 MRI 见颞叶软化

灶。上述个例提示发作期脑电图异常放电特征不典

型，或存在颅内病灶等因素。综上所述，视频脑电图在

PKD的诊断中具有重要作用，但仍需结合病史和临床

表现进行综合判断。本研究中有1例患者在行长程视

频脑电图时予运动诱发后可见 3次临床发作，持续时

间 10～35 s，整个发作期脑电图均未见痫样放电（图

2），与文献报道一致。其余 3例患者在视频脑电图监

图1 1例 PKD 患者PRRT2基因突变测序图
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测过程中未进行运动诱发，亦未出现临床发作。因此，

脑电图监测时应尽量选择长时间记录，且在过程中行

运动诱发试验，对 PKD的诊断具有非常重要的价值。

2011年，第1个与PKD相关的致病基因被发现，即

位于染色体 16p11.2 的 PRRT2 基因 [4]。PRRT2 基因编

码富含脯氨酸跨膜蛋白 2，是N-乙基马来酰亚胺敏感

因子附着蛋白受体复合体的组成部分，负责调节突触

的正常功能和囊泡释放[23,24]。PRRT2基因突变可导致

功能缺失，在PKD的发病机制中起着重要作用[25]。约

1/3 的原发性 PKD 患者携带 PRRT2 基因突变 [14]，尤其

是 c.649dupC（p.R217Pfs*8）突变更占了PRRT2突变中

的 76%[3,13,14]。在极少数情况下，PKD亦可能继发于其

他因素[8]，如中枢神经系统脱髓鞘疾病、脑血管疾病、创

伤性脑损伤或代谢异常[8,26,27]或多发性硬化[28]，因此在

诊断PKD时，需完善相关检查排除继发性因素所致的

PKD。本研究中有 3 例行 PRRT2 基因检测，仅 1 例无

家族史的患者携带 c.649dupC（p.R217Pfs*8）突变，余2

例患者基因检测结果均为阴性。其中1例PRRT2基因

检测为阴性的患者同时合并癫痫。根据Geng等[29]报

道，同时患有 PKD 和癫痫的患者中，仅约 14%携带

PRRT2基因突变。原发性 PKD可再进一步区分为家

族性 PKD 和散发性 PKD。结合文献报道 [30]，家族性

PKD患者携带PRRT2基因突变比例为80%～100%，而

散发性患者突变比例为 33%～46%。原发性家族性

PKD多为遗传所致，呈常染色体显性遗传，呈不完全外

显，其外显率约 60%～90%[31]。由此可见，并非所有

PKD 患者均有PRRT2基因突变，提示可能有其他基因

突变或某些非遗传因素与 PKD相关。目前发现多个

基因与 PKD 发病相关 [4,5,32,33]，包括 PRRT2、PNKD、

SLC2A1、SCN8A、KCNMA1、KCNA1、DEPDC5、

TMEM151A。本研究观察到，PRRT2基因阳性或阴性

患者在临床表型上并没有明显差异，且散发性PKD患

者中PRRT2基因突变比例更低。因此，PRRT2基因突

变并不是PKD的必要诊断标准，而PKD可能受多个基

因以及其他因素的共同影响。

PKD的治疗主要依赖于药物，是否需要药物治疗

取决于多个因素，如年龄、发作频率、发作对生活的影

响以及其治疗意愿等[34]。主要药物是钠离子通道阻滞

剂，以卡马西平和奥卡西平是首选药物[35,36]。通常，药

物剂量会根据患者的症状和反应逐步调整[13,35]。卡马

西平的起始剂量通常为50 mg/d，奥卡西平的起始剂量

通常为75 mg/d。对于那些无法耐受这类药物的患者，

其他抗癫痫药物如拉莫三嗪、托吡酯、拉考沙胺[29]等可

能也有效。Geng等[29]报道 1例PKD合并癫痫的患者，

一开始使用奥卡西平因过敏而改用左乙拉西坦后仍未

完全控制发作，后将拉考沙胺加入治疗中再无出现

PKD或癫痫的发作。一般而言，原发性PKD预后较好，

而继发性 PKD 治疗相对困难，以治疗基础疾病为主。

本研究中有3例予卡马西平（200～300 mg/d）口服

治疗，1例予奥卡西平（300 mg/d）口服治疗。有1例患

者在口服卡马西平之前曾服用托吡酯，另一位患者一

开始口服拉莫三嗪治疗，发作皆未完全控制。而在改

用卡马西平后，2例患者1年余～2年再无发作。此外，

有 1例PKD合并癫痫的患者，目前规律服用卡马西平

0.2 g bid，已有 10年无 PKD及癫痫发作。另 1例服用

奥卡西平的患者因对该药物有顾虑常不规律服药，自

诉在疲惫或久坐后突然站立仍有可出现 PKD 发作。

由此可见，尽管药物可以有效控制 PKD的症状，但一

旦停药，复发的风险较高。建议患者根据个体情况，采

用小剂量维持治疗并根据症状效果进行调整。然而，

何时可以减少甚至停止药物治疗目前尚无明确的标

准，需更多大规模的临床研究和长期随访来帮助制定

更具体的PKD治疗方案。

本研究仍然存在许多不足之处。首先，该研究入

组的患者数量较少（仅 4例）。其次，在脑电监测过程

中未对所有患者进行运动诱发试验，而缺少疾病发作

时的同期脑电波。未来将增加样本量，并且尝试进行

注：男性患者，15岁，诊断为PKD，在脑电图监测过程中嘱突

然站立后，患者表现舞蹈样动作及手足徐动并站立不稳，视频脑

电图可见正常背景节律和大量运动伪差，发作持续时间约35 s。

图2 1例PKD患者的视频脑电图
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运动诱发试验，以更全面地评估该疾病。

综上所述，PKD是一种临床罕见的发作性运动诱

发性疾病，其主要临床特征为突发的、发作性的不自主

运动。PKD常常被误诊。其确诊关键在于充分了解其

临床表现特征以及进行仔细的病史采集。脑电图是诊

断PKD的重要手段，建议所有患有发作性疾病的患者

都应接受脑电图检查。虽然 PRRT2 基因突变不作为

PKD的诊断标准，但对于合并其他发作性疾病或有家

族史的患者，建议进行 PRRT2 基因检测，尤其关注

PRRT2c.649dupC突变。在治疗方面，建议个性化、小

剂量的药物治疗。总体而言，PKD预后良好，多数情况

下可自然缓解，但减停药物的时机需要更多的临床试

验和随访数据支持。
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