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全基因组测序提高罕见病诊断率。 每4300人中就有1人患有线粒体疾病，并会导致进行性的不治
之症。这种疾病是最常见的遗传疾病之一，但对临床医生来说很难诊断，这是因为它们可以影响
许多不同的器官，并与许多其他疾病相似。而其中40%的患者未能被目前的基因检测制度诊断。

近日，英国研究人员的一项新研究为尚不能被确诊的患者带来了希望。该研究发现，单次血液检
测的全基因组测序检测出的罕见遗传疾病病例比标准检测多31%，并支持英国建立一个基于全基
因组测序的国家诊断计划，以更快地诊断更多疾病。相关研究结果发表于11月4日《英国医学杂
志》。

虽然之前基于小范围、高选择性队列的研究表明，WGS可以识别线粒体疾病，但这是第一次在
国家医疗保健系统中检验其有效性。

该研究涉及319个疑似线粒体疾病的家庭，总共345名参与者，年龄范围为0~92岁，平均年龄为25
岁，均进行了全基因组测序。通过不同的分析，研究人员发现他们可以对98个家庭(31%)做出明
确或可能的遗传诊断。98个家庭中有2%的家庭被诊断为6种可能的疾病。总共涉及到95个不同的
基因。

令人惊讶的是，62.5%的诊断结果实际上是非线粒体疾病，这是因为许多不同的疾病都类似于线
粒体疾病，使得人们很难分清。

英国医学研究委员会线粒体生物研究组和剑桥大学临床神经科学系教授Patrick
Chinnery教授说：我们建议，在肌肉活检等侵入性检查之前，应该尽早提供全基因组测序。

研究人员的诊断结果中，有37.5%是由已知的线粒体疾病基因引起的。这些诊断几乎都是特定家
庭成员独有的，反映了疾病的遗传多样性。

线粒体功能受损往往会影响高能量需求的组织，如大脑、周围神经、心脏等。然而，该团队的大
多数诊断(62.5%)是非线粒体疾病，其特征类似线粒体疾病。如果只是通过肌肉活检和/或特定的
线粒体基因板对参与者进行线粒体疾病调查，这些疾病就会被忽略。

Chinnery说:这些病人被转诊是因为疑似线粒体疾病，而传统的诊断测试是专门针对线粒体疾病的
。除非你考虑到其他的可能性，否则你不会诊断它们。全基因组测序不受这种偏见的限制。

Chinnery表示，英国的诊断服务支离破碎，分布不均，这给罕见疾病患者及其家人带来了重大挑
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战。通过实施基于全基因组方法的国家规划，可以向每个人提供同等水平的服务。（来源：中国
科学报辛雨）

相关研究结果：https://doi.org/10.1136/bmj-2021-066288
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