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摘要
目的:探讨 ６ 例早产儿家族性渗出性玻璃体视网膜病变
(ＦＥＶＲ)的临床特征ꎮ
方法:收集 ２０１８－０８ / ２０１９－０１ 在上海交通大学附属新华
医院眼科就诊的 ＦＥＶＲ 早产儿 ６ 例ꎬ均于全身麻醉下行荧
光素眼底血管造影(ＦＦＡ)检查确诊ꎬ回顾性分析患儿的病
例资料及病情特点ꎮ
结果:患儿 ６ 例均有明确的早产病史ꎬ初始诊断为早产儿
视网膜病变(ＲＯＰ)ꎬ曾接受过玻璃体腔药物注射治疗ꎬ其
中 ２ 例患儿接受过 ２ 次玻璃体腔注射治疗ꎬ随访中眼底检
查和 ＦＦＡ 检查结果显示符合 ＦＥＶＲ 的特征ꎮ 全身麻醉下
２ 例患儿 ＦＦＡ 检查后行激光光凝治疗ꎻ１ 例行眼底激光光
凝联合玻璃体腔药物注射治疗ꎻ１ 例给予玻璃体腔药物注
射治疗ꎻ２ 例患儿 ＦＦＡ 检查显示视网膜周边无血管区不伴
渗漏ꎬ随访观察ꎮ
结论:临床上早产儿 ＦＥＶＲ 初始诊断容易误诊为 ＲＯＰꎬ随
访观察视网膜周边持续存在无血管区或病情加重ꎬ需行
ＦＦＡ 检查明确诊断ꎮ ＦＥＶＲ 是终身疾病ꎬ在婴幼儿期病变
迅速发展ꎬ早期正确的诊断可使患儿得到正确及时的治疗
及遗传咨询建议ꎮ
关键词:家族性渗出性玻璃体视网膜病变ꎻ早产儿视网膜
病变ꎻ无血管区ꎻ视网膜血管区ꎻ眼底荧光血管造影
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０引言
家族性渗出性玻璃体视网膜病变( ｆａｍｉｌｉａｌ ｅｘｕｄａｔｉｖｅ

ｖｉｔｒｅｏｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ＦＥＶＲ)是一种遗传性视网膜血管发育异
常疾病ꎬ双眼发病为主ꎬ以周边视网膜血管发育不完全为
病变基础ꎬ典型临床表现为颞侧周边视网膜血管异常、玻
璃体和视网膜黏连、镰状视网膜脱离、视盘牵拉变形或黄
斑移位等ꎬ临床上多见青少年发病ꎬ但 ＦＥＶＲ 是一类遗传
和临床表现异质性很强的疾病ꎬ可以从无任何临床症状到
视网膜脱离ꎬ严重时可以导致失明[１－３]ꎮ 早期 ＦＥＶＲ 临床
体征不明显ꎬ部分患者家族史隐匿ꎬ导致早期诊断困难ꎬ容
易误诊和漏诊ꎬ尤其是在婴幼儿甚至早产儿中ꎬ病变表现
与早产儿视网膜病变( ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙꎬ ＲＯＰ)极
为相似ꎬ部分患儿眼底甚至出现与急进型早产儿视网膜病
变(ａｇｇｒｅｓｓｉｖｅ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙꎬ Ａ－ＲＯＰ)相似的眼
底表现ꎬ即后极部乃至周边视网膜血管明显迂曲扩张、周
边无血管灌注区分界线模糊ꎬ而 ＦＥＶＲ 是一种终身发展疾
病ꎬ漏诊或误诊可严重威胁患者视力[４]ꎻ早产儿中出现
ＦＥＶＲ 眼底表现ꎬ有学者以此命名为 “ＲＯＰＥＲ” [５]ꎮ 本研
究总结分析 ６ 例 ＦＥＶＲ 早产儿的临床资料ꎬ以引起临床医
生的重视ꎬ深入认识两种疾病ꎮ
１对象和方法
１.１ 对象 　 回顾性分析上海交通大学附属新华医院
２０１８－０８ / ２０１９－０１ 婴幼儿眼病筛查中ꎬ早期误诊为 ＲＯＰꎬ
在全身麻醉下行荧光素眼底血管造影(ＦＦＡ)检查确诊的
ＦＥＶＲ 患儿 ６ 例 １２ 眼的临床资料ꎬ均为早产儿ꎮ 纳入患儿
均为出生孕周小于 ３７ｗｋ 的早产儿ꎬ同时符合 ２０１４ 年
Ｋａｓｈａｎｉ 等[６]在眼底血管造影检查的基础上提出的 ＦＥＶＲ
诊断标准ꎮ 本研究经医院伦理委员会批准ꎬ检查和治疗前
所有患儿监护人均签署知情同意书ꎮ
１.２方法
１.２.１检查方法　 所有患儿均采用复方托吡卡胺滴眼液充
分散大双眼瞳孔后行眼底检查ꎬ眼底图片及 ＦＦＡ 图片均
采用广域眼底成像系统 ＲｅｔＣａｍⅢ采集ꎮ 检查方法:全身
麻醉后开睑器开睑ꎬ角膜表面涂氧氟沙星眼膏ꎬ由 ２ 名医
护人员操作ꎬ先检查右眼后检查左眼ꎬ首先分别采集后极
部、周边各象限眼底图片并保存ꎬ然后选用激发光源为波
长 ４８０ｎｍ 的蓝光ꎬ滤光片为波长 ５２０ｎｍ 的黄绿滤光片行
ＦＦＡ 检查ꎮ 将 １００ｇ / Ｌ 荧光素钠注射液按 ０.１ｍＬ / ｋｇ 剂量
从手背静脉快速推入并用 １ｍＬ 生理盐水冲管ꎬ同时计时
记录臂—视网膜循环时间ꎬ按照从后极部至周边部(颞
侧、上方、鼻侧、下方)的顺序依次检查ꎬ双眼交替ꎬ拍摄视
网膜后极部及周边各象限在视网膜动脉前期、动脉期、静
脉期及晚期图像ꎬ重点观察患儿视网膜是否存在与 ＲＯＰ
相似的病变ꎬ如视网膜血管形态及发育情况、无血管灌注

区及其范围、血管灌注区与无灌注区之间有无明显的分界
线、嵴、出血、纤维增殖以及血管灌注区异常血管网的情
况ꎮ 部分患者于 ＦＦＡ 检查结束后行视网膜激光或玻璃体
腔注药术治疗ꎮ
１.２.２玻璃体腔注射雷珠单抗( ＩＶＲ) 　 全身麻醉后ꎬ结膜
囊内滴入 ５ｇ / Ｌ 盐酸奥布卡因行表面麻醉ꎬ抽取 １０ｇ / Ｌ 雷
珠单抗(ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ)０.０２５ｍＬꎬ用 ３０Ｇ 针头于颞上方角膜
缘后 １ｍｍ 或 １.５ｍｍ 处睫状体平坦部进针注入玻璃体内ꎬ
术后局部滴用左氧氟沙星滴眼液ꎬ并涂妥布霉素地塞米松
眼膏ꎮ
２结果
２.１病例基本信息　 本研究纳入的 ６ 例患儿均有明确的早
产病史、低浓度吸氧史及低出生体质量史ꎬ均双眼发病ꎬ其
中男 ４ 例ꎬ女 ２ 例ꎬ出生胎龄 ２５ ~ ３４(平均 ２９±３)ｗｋꎬ出生
体质量 ８７５~１６００(平均 １２２５.８±３７３.９)ｇꎬ就诊年龄 １５ｄ~５
月龄(平均 １.７±１.２ 月龄)ꎮ 初始诊断均为 ＲＯＰꎬ均接受过
玻璃体腔注射抗血管内皮生长因子(ＶＥＧＦ)治疗ꎬ见表 １ꎮ
随访中眼底检查和 ＦＦＡ 检查结果显示符合 ＦＥＶＲ 的特征ꎮ
全身麻醉下ꎬ２ 例患儿 ＦＦＡ 后行视网膜激光光凝治疗ꎻ
１ 例患儿行眼底视网膜激光联合抗 ＶＥＧＦ 治疗ꎻ１ 例患儿
予以抗 ＶＥＧＦ 治疗ꎻ２ 例患儿 ＦＦＡ 显示视网膜周边无血管
区不伴渗漏ꎬ随访观察ꎮ 随访中所有患儿均未见角膜变
性、葡萄膜炎、虹膜萎缩、新生血管性青光眼及继发性白内
障等并发症ꎮ
２.２病例分析　 １ 号病例:胎龄 ２６ｗｋ 早产儿ꎬ于胎龄 ３６＋２、
４２＋６ｗｋ 分别行双眼抗 ＶＥＧＦ 治疗ꎬ第二次抗 ＶＥＧＦ 治疗后
约 ４ｍｏ(矫正胎龄 ４ｍｏ１６ｄ)来我院行眼底检查(图 １Ａ)ꎬ诊
断双眼 ＲＯＰ:ＺｏｎｅⅡ Ｓｔａｇｅ１ Ｐｌｕｓ( ±) (分期标准参考文献
[７])ꎬ伴有右眼底出血ꎬ随访至矫正胎龄 ５ｍｏꎬ复查行 ＦＦＡ
检查及激光治疗后眼底照相检查(图 １Ｂ、Ｃ)ꎬＦＦＡ 检查示
双眼视网膜血管末梢膨大ꎬ周边血管分支增多呈“毛刷
状”ꎬ周边 ３６０°可见无灌注区ꎬ颞侧晚期荧光渗漏明显ꎬ即
更正诊断双眼 ＦＥＶＲ(即 ＲＯＰＥＲ) (诊断标准参考文献
[６])ꎬ给予双眼视网膜激光联合抗 ＶＥＧＦ 治疗ꎮ

２ 号病例:胎龄 ２５＋３ｗｋ 早产儿ꎬ合并卵圆孔未闭合ꎬ于
胎龄 ３２＋３ｗｋ 行第一次抗 ＶＥＧＦ 治疗ꎬ期间因脑积水行手
术治疗ꎬ胎龄 ４３ｗｋ 检查眼底(图 ２Ａ)可见血管区和无血管
区视网膜分界线隆起呈嵴样改变ꎬ后极部视网膜血管扩张
迂曲ꎬ诊断双眼 ＲＯＰ:ＺｏｎｅⅠ~Ⅱ Ｓｔａｇｅ２ Ｐｌｕｓ( ＋＋＋)ꎬ随即
行第二次抗 ＶＥＧＦ 治疗ꎬ注药 １ｗｋ 后即 ４４＋３ｗｋ 检查眼底
可见双眼视网膜周边嵴样改变消退ꎬ视网膜血管走形迂曲
减轻ꎬ诊断双眼 ＲＯＰ:ＺｏｎｅⅡ~Ⅲ Ｓｔａｇｅ１ Ｐｌｕｓ(－)(图 ２Ｂ)ꎬ
胎龄约 ６１＋２ ｗｋ 再次复查时见双眼周边视网膜发育未完
全ꎬ视网膜血管末梢分支明显增多 (图 ２Ｃ)ꎬ怀疑为
ＲＯＰＥＲꎬＦＦＡ 检查可见双眼视盘充盈时间可ꎬ血管走形僵
直ꎬ末梢血管分支增多呈“毛刷状”ꎬ周边视网膜 ３６０°可见
无灌注区ꎬ晚期未见明显渗漏(图 ２Ｄ)ꎬ符合 ＦＥＶＲ 眼底
表现ꎮ

３ 号病例:胎龄 ２９ｗｋ 早产儿ꎬ于胎龄 ３６＋３ｗｋ 在外院筛
查眼底可见血管区和无血管区周边视网膜分界线隆起呈
嵴样改变ꎬ后极部视网膜血管扩张迂曲(图 ３Ａ)ꎬ诊断双眼
ＲＯＰ:ＺｏｎｅⅡ Ｓｔａｇｅ２~ ３ Ｐｌｕｓ( ＋＋＋)ꎬ行第一次抗 ＶＥＧＦ 治
疗ꎬ２ｍｏ 后即胎龄 ４８＋１ｗｋ 时第二次抗 ＶＥＧＦ 治疗ꎬ于矫正
胎龄 ５ｍｏ 来我院复查并行视网膜激光治疗ꎬ其中 ＦＦＡ 检
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图 １　 １ 号病例眼底检查结果　 Ａ:双眼周边Ⅱ区视网膜可见无血管区分界ꎬ血管走形迂曲ꎬ右眼眼底周边可见散在点片状出血ꎻ
Ｂ:ＦＦＡ检查结果可见右眼视盘高荧光ꎬ双眼视盘充盈时间可ꎬ血管走形僵直ꎬ视网膜血管末梢膨大ꎬ末梢血管分支增多呈“毛刷状”ꎬ周
边 ３６０°可见无灌注区ꎬ颞侧晚期荧光渗漏明显ꎻＣ:激光治疗后双眼彩色眼底像ꎮ

图 ２　 ２ 号病例眼底检查结果　 Ａ:可见双眼血管区和无血管区视网膜分界线隆起呈嵴样改变(箭头所示)ꎬ后极部视网膜血管扩张迂
曲ꎻＢ:注药后 １ｗｋ 眼底照相可见无血管区视网膜分界线模糊(箭头所示)ꎬ后极部视网膜血管扩张迂曲减轻ꎻＣ:注药后 ４ｍｏ 眼底照相
可见双眼视网膜周边血管发育未完全ꎬ末梢分支增多(箭头所示)ꎻＤ:ＦＦＡ 检查示视网膜血管充盈时间可ꎬ走形僵直ꎬ末梢血管分支增
多ꎬ呈“毛刷状”ꎬ周围 ３６０°可见无灌注区ꎬ晚期未见明显渗漏ꎮ

表 １　 病例基本信息

患者编号 出生胎龄(ｗｋ) 出生体质量(ｇ) 外院治疗史(双眼) 补充治疗

１ ２６ ８８０ ２ 次 ＩＶＲ １ 次 ＩＶＲ＋激光

２ ２５ ９００ １ 次 ＩＶＲꎬ脑积水手术史 １ 次 ＩＶＲ
３ ２９ １５５０ ２ 次 ＩＶＲ 激光

４ ３１ １６００ １ 次 ＩＶＲ 激光

５ ２９ ８７５ １ 次 ＩＶＲ 观察

６ ３４ １５５０ １ 次 ＩＶＲ 观察

查(图 ３Ｂ)提示双眼视网膜血管末梢分支增多ꎬ呈“毛刷
状”ꎬ颞侧周边可见无灌注区ꎬ右眼眼底晚期颞侧可见点
状荧光渗漏ꎬ激光治疗后眼底图见图 ３Ｃꎮ

４ 号病例:胎龄 ３１ｗｋ 早产儿ꎬ外院抗 ＶＥＧＦ 治疗后 １５ｄ
于胎龄 ３５＋３ ｗｋ 随访行 ＦＦＡ 检查(图 ４Ａ、Ｂ)后更正诊断

ＦＥＶＲꎮ 胎龄 ３８ｗｋ 眼底照相(图 ４Ｃ、Ｄ)见左眼周边无灌注
区嵴样隆起伴有血管扩张出血ꎬ予以视网膜激光光凝治疗ꎮ

５、６ 号病例:外院行抗 ＶＥＧＦ 治疗约 １ｍｏ 后于我院行
ＦＦＡ 检查(图 ５、６)提示双眼视网膜血管充盈时间可ꎬ周边
３６０°可见无灌注区ꎬ血管末梢分支增多呈“毛刷状”ꎬ同时
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图 ３　 ３ 号病例眼底检查结果　 Ａ:周边无血管区视网膜分界线隆起呈嵴样改变ꎬ后极部视网膜血管扩张迂曲ꎻＢ:抗 ＶＥＧＦ 治疗 ２ｍｏ
后 ＦＦＡ 检查可见双眼视网膜血管末梢分支增多ꎬ呈“毛刷状”ꎬ颞侧周边可见无灌注区ꎬ右眼颞侧晚期可见点状荧光渗漏ꎻＣ:激光治疗
后彩色眼底像ꎬ给以无灌注区双眼激光光凝治疗ꎮ

图 ４　 ４ 号病例患者眼底检查结果　 Ａ、Ｂ:抗 ＶＥＧＦ 治疗 １５ｄ 后 ＦＦＡ 检查可见双眼视盘充盈时间可ꎬ血管走形僵直ꎬ视网膜血管末梢
膨大ꎬ末梢血管分支增多呈“毛刷状”ꎬ周边 ３６０°可见无灌注区ꎬ未见明显渗漏ꎻＣ、Ｄ:抗 ＶＥＧＦ 治疗 １ｍｏ 余彩色眼底照相可见双眼周边
视网膜无灌注区ꎬ左眼无灌注区可见嵴样隆起伴有血管扩张出血ꎬ予以视网膜激光治疗ꎮ

图 ５　 ５ 号病例 ＦＦＡ检查结果　 Ａ~Ｃ:可见视网膜血管末梢膨大ꎬ末梢血管分支增多呈“毛刷状”ꎬ末端可见静脉吻合支(红箭头)及
动静脉吻合支(绿箭头)ꎮ

可见扩张血管末梢ꎬ更正诊断 ＦＥＶＲꎮ ５ 号病例 ＦＦＡ 检查
可见末端血管异常静脉吻合支及动静脉吻合支(图 ５)ꎮ

１~３ 号病例在筛查眼底时均可见与 ＲＯＰ 类似眼底表
现ꎬ视网膜周边部无血管灌注区的形成ꎬ血管灌注区与无
血管灌注区之间有分界线、嵴ꎬ其中 ２、３ 号病例眼底可见
类似 ＲＯＰ 附加病变表现ꎬ即视网膜血管明显迂曲、扩张ꎮ
６ 例患儿因同时有早产儿病史ꎬ初诊时极容易误诊为
ＲＯＰꎬ随访期间发现双眼视网膜嵴样改变消退ꎬＦＦＡ 检查
可见周边视网膜血管末梢分支明显增多呈“毛刷状”ꎬ血
管分支间角度窄ꎬ属于典型 ＦＥＶＲ 早期表现ꎮ 随着疾病进
展ꎬＦＥＶＲ 可表现出镰状视网膜皱襞牵拉视盘、黄斑异位、

玻璃体视网膜黏连、牵拉性视网膜脱离等表现ꎬ这些表现
均可存在于 ＲＯＰ 和 ＦＥＶＲ 患者中ꎮ 然而ꎬ在新生儿眼病
筛查中ꎬ很多疾病初期均有类似如周边无血管区、血管间
异常吻合、大量血管分支形成、新生血管、视网膜渗漏和出
血以及视网膜皱褶等表现[７]ꎬ尤其是在早产儿眼病筛查
时ꎬ这无疑增加了 ＲＯＰ 和 ＦＥＶＲ 的鉴别难度ꎬ也是早期误
诊为 ＲＯＰ 的主要原因ꎮ
３讨论

临床上 ＲＯＰ 见于早产儿、低出生体质量儿或高浓度
吸氧史ꎬＦＥＶＲ 多见于足月儿ꎬ如今随着早产儿眼病筛查
设备升级与普及ꎬ早产儿和婴幼儿可以便捷获取详细而全
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图 ６　 ６ 号病例 ＦＦＡ检查结果　 Ａ、Ｂ:可见双眼周边视网膜血管末梢膨大ꎬ颞侧周边可见无灌注区ꎬ末梢血管分支增多呈“毛刷状”ꎬ
晚期未见明显渗漏ꎮ

面的眼底筛查ꎬ临床医生需警惕早产儿中 ＦＥＶＲ 患者ꎮ 本
研究中患儿出生胎龄为 ２５ ~ ３４ｗｋꎬ就诊年龄 １５ｄ ~ ５ 月龄
(平均 １.７±１.２ 月龄)ꎬ发病时间早ꎬ这可能与患儿出生胎
龄偏小以及早期进入眼病筛查有关ꎬ病例 ２ 患儿最早于胎
龄 ３２ｗｋ 检查时即可见 ＦＥＶＲ 早期病变ꎬ提示可能在出生
前即已发生视网膜病变ꎬ多数处于早期病变ꎬ与 ＲＯＰ 表现
极为类似ꎮ 目前国内相关报道甚少ꎬＪｏｈｎ 等[５] 研究总结
９ 例早产儿 ＦＥＶＲ 的临床特征ꎬ其中出生胎龄为 ２６ ~
３５ｗｋꎬ出生体质量为 ５８６ ~ １６１５ｇꎬ研究对比分析早产儿
ＦＥＶＲ 和典型 ＲＯＰ 婴幼儿在胎龄 ３７ｗｋꎬ未经治疗干预情
况下两者 ＦＦＡ 的特征ꎬ均可见周边视网膜无血管边界区ꎬ
其中 ＦＥＶＲ 表现出无血管灌注区不规则血管长入和节段
性血管渗漏特点ꎬ可见视网膜脉络膜血管充盈延迟和散在
脉络膜充盈缺损ꎮ 本研究中早产儿 ＦＥＶＲ 表现为周边血
管分支增多呈“毛刷状”ꎬ血管末梢膨大ꎬ病例 １ 可见散在
脉络膜充盈缺损ꎬ与国外研究对比ꎬＦＦＡ 特点并非完全一
致ꎬ可能与本研究纳入病例 ＦＦＡ 检查均在眼底治疗后进
行有关ꎮ 因 ＦＥＶＲ 见于足月儿为主ꎬ此类早产儿 ＦＥＶＲ 的
远期随访研究较少ꎬ后期病变发展特征尚不清楚ꎬＪｏｈｎ
等[５]将符合 ＦＥＶＲ 特征的早产儿新命名为 ＲＯＰＥＲꎬ后期
需密切关注该疾病的发展从而深入认识该病ꎮ

ＦＦＡ 检查可以更准确地评估血管区、周边血管形态、
血管渗漏和血管充盈情况ꎬ有助于临床医生鉴别 ＦＥＶＲ 和
ＲＯＰꎮ ＦＥＶＲ 患者表现为周边视网膜血管分支增多ꎬ血管
末梢膨大ꎬ可以合并毛细血管缺失、静脉－静脉异常吻合
为主(而非动脉－静脉)和异常血管吻合支[６]ꎮ 本研究中
病例 ５ 患儿 ＦＦＡ 检查可见静脉－静脉间吻合ꎬ同时可见动
静脉分流ꎬ这是一种常见于 ＲＯＰ 的异常血管表现ꎬ常合并
有眼底附加病变ꎬ而在 ＦＥＶＲ 中相对少见ꎬ一般也不会出
现 ＲＯＰ 附加病变的表型ꎬ可能与眼底血管扩张相关ꎮ
６ 例早产儿均处于 ＦＥＶＲ Ⅰ期和Ⅱ 期早期病变ꎬ曾行抗
ＶＥＧＦ 注射治疗ꎬ在眼底血管发育过程中行抗 ＶＥＧＦ 治疗
后是否会引起血管形态异常? 抑或患者本身合并 ＲＯＰ 表
现ꎬ尚需更多临床随访观察和进一步相关基因检测ꎮ

对于 ＦＥＶＲ 病因的研究ꎬ至今仍未明确ꎬＦＥＶＲ 最初
于 １９６９ 年由 Ｃｒｉｓｗｉｃｋ 等[８] 提出并命名ꎬ它是一种以周边
视网膜血管发育异常为特征的视网膜血管类疾病ꎬ目前已
知 ６ 种基因突变与 ＦＥＶＲ 有关ꎬ作为临床检测疾病“金标
准”ꎬ这 ６ 种基因仅可解释约 ５０％ ＦＥＶＲ 病例[９－１１]ꎮ 其中
ＮＤＰ、ＦＺＤ４ 和 ＬＲＰ５ 基因突变在 ＲＯＰ 患儿中均已发
现[１２－１４]ꎬ表明 ＦＥＶＲ 基因突变或许与 ＲＯＰ 有某种关联ꎮ

相同基因突变位点导致相似表型特征ꎬ本研究中 ６ 例患儿
眼底可见早期 ＲＯＰ 表现ꎬ如视网膜周边无血管灌注区、无
血管灌注区分界线及嵴样形成等ꎬ病例 ２ 和病例 ３ 患儿均
可见类似 ＲＯＰ 附加病变ꎬ即眼底后极部血管迂曲扩张明
显ꎬ可能与两者间相似基因突变位点有关ꎬ这也是 ＦＥＶＲ
患者最初误诊为 ＲＯＰ 的原因ꎮ Ｓｈａｓｔｒｙ 等[１５] 报道ꎬ部分晚
期的 ＲＯＰ 可能是 ＦＥＶＲ 的散发病例合并早产病史ꎬ其中
早产和环境因素可能加速疾病的进展ꎬ今后我们也将持续
关注早产儿 ＦＥＶＲ 后期表型特征ꎬ同时明确基因突变类
型ꎮ 临床上正是由于两种疾病基因突变存在交叉ꎬ使得两
者鉴别诊断变得更加复杂ꎮ

ＦＥＶＲ 家族史有助于临床诊断ꎬ但阴性家族史并不能
完全排除 ＦＥＶＲꎬ因为存在基因突变的可能ꎮ 据报道ꎬ约
２０％~４０％的病例有阳性家族史[１]ꎻ本研究中 ６ 例早产儿
家属均口述无相关眼病或低视力家族史ꎬ其中 ３ 例患儿父
母接受了眼底 ＦＦＡ 检查ꎬ共筛查出 １ 例无症状ⅠＢ 期
ＦＥＶＲ 患儿母亲ꎮ 本研究纳入的 ６ 例早产儿均为双眼发
病ꎬ符合 ＦＥＶＲ 发病特点ꎬ但样本量小ꎬ不排除存在单眼发
病ꎬ以 ＬＲＰ５ 基因突变患者单眼发病更常见[１６]ꎮ Ｋａｓｈａｎｉ
等[２]研究 ＦＥＶＲ 患者时发现大量无症状家庭成员ꎬ其中
Ⅰ期ＦＥＶＲ 占 ５８％ꎬⅡ期 ＦＥＶＲ 占 ３５％ꎮ 因此ꎬ临床医生
仅依据患者出生史、家族史等鉴别诊断仍存在一定挑战ꎮ
本研究中 ６ 例早产儿在外院行早产儿眼病筛查时均初诊
为 ＲＯＰꎬ１ 号和 ３ 号病例相继两次行抗 ＶＥＧＦ 治疗ꎬ治疗
期间因病情反复、病灶难以消退遂转至上级医院ꎬ最终行
ＦＦＡ 检查后明确诊断ꎮ 本研究纳入的 ６ 例早产儿均无“阳
性”家族史ꎬ早期首诊医院根据单一眼底图片极易误诊为
ＲＯＰꎮ ＦＥＶＲ 是一种终身性疾病ꎬ婴幼儿期发病往往预后
很差ꎬ大部分进展迅速ꎬ严重者在婴儿期即可丧失视功能ꎬ
因此早期识别并进行定期的随访观察有不可替代的意义ꎬ
其中基因诊断阳性率并不高ꎬ同时并非临床常规检测方
式ꎬ故 ＦＦＡ 成为诊断 ＦＥＶＲ 的重要检查方式ꎬ尤其对于
ＦＥＶＲ 的早期病变有确诊价值ꎮ

随着多模式影像的应用ꎬ光学相干断层血流成像造影
(ＯＣＴＡ)作为一种无创、分辨率高的成像模式ꎬ临床应用
日益广泛ꎬ其通过分层成像使视网膜深浅各层毛细血管网
及黄斑区微血管系统更加直观可见ꎬＨｓｕ 等[１７] 研究发现ꎬ
以周边视网膜血管异常为特征的 ＦＥＶＲꎬ发现 ＦＥＶＲ 黄斑
区微血管系统变化和视网膜深层血管密度减少ꎮ 另有研
究发现 ＦＥＶＲ 患者的黄斑中心凹无血管区面积缩小ꎬ黄斑
旁深浅层视网膜血管密度降低ꎬ部分患者出现异常黄斑内
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层结构[１８]ꎮ 影像学的发展推动了人们对疾病深入全面的
认识ꎬ这些发现可能会更有助于 ＦＥＶＲ 与 ＲＯＰ 等玻璃体
视网膜疾病的鉴别ꎮ 由于 ＦＥＶＲ 是一种进行性发展疾病ꎬ
需要进行终身随访ꎬ能够早期准确地诊断和潜在地预测预
后将对患者非常受益ꎮ 随着今后对疾病的进一步研究ꎬ识
别 ＦＥＶＲ 特征性血管异常不仅有助于疾病的诊断、分期和
预后ꎬ还有助于未来监测其疗效ꎮ
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ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ ａｄｖａｎｃｅｄ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｍｏｌ Ｖｉｓ ２０１０ꎻ
１６:２５７２－２５７７
１４ Ｍｏｈｄ Ｋｈａｉｒ Ｓꎬ Ｉｓｍａｉｌ ＡＳꎬ Ｅｍｂｏｎｇ Ｚꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ＦＺＤ４ꎬ
ＬＲＰ５ ａｎｄ ＴＳＰＡＮ１２ ｇｅｎｅｓ ｖａｒｉａｎｔｓ ｉｎ Ｍａｌａｙ ｐｒｅｍａｔｕｒｅ ｂａｂｉｅｓ ｗｉｔｈ
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｖｉｓ Ｒｅｓ ２０１９ꎻ１４(２):１７１－１７８
１５ Ｓｈａｓｔｒｙ ＢＳ. Ｇｅｎｅｔｉｃ ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ ｔｏ ａｄｖａｎｃｅｄ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ
ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ (ＲＯＰ). Ｊ Ｂｉｏｍｅｄ Ｓｃｉ ２０１０ꎻ１７:６９
１６ Ｔｉａｎ Ｔꎬ Ｃｈｅｎ ＣＬꎬ Ｚｈａｎｇ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎｄ ｇｅｎｅｔｉｃ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｏｆ
ｆａｍｉｌｉａｌ ｅｘｕｄａｔｉｖｅ ｖｉｔｒｅｏｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｗｉｔｈ ｏｎｌｙ－ｕｎｉｌａｔｅｒａｌ ａｂｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓ ｉｎ ａ
Ｃｈｉｎｅｓｅ ｃｏｈｏｒｔ. ＪＡＭＡ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１９ꎻ１３７(９):１０５４－１０５８
１７ Ｈｓｕ ＳＴꎬ Ｆｉｎｎ ＡＰꎬ Ｃｈｅｎ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍａｃｕｌａｒ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｉｎ
ｆａｍｉｌｉａｌ ｅｘｕｄａｔｉｖｅ ｖｉｔｒｅｏｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｎ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ. Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｓｕｒｇ Ｌａｓｅｒｓ Ｉｍａｇｉｎｇ Ｒｅｔｉｎａ ２０１９ꎻ ５０ ( ５ ):
３２２－３２９
１８ Ｃｈｅｎ ＣＬꎬ Ｌｉｕ ＣＸꎬ Ｗａｎｇ ＺＲꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ｆａｍｉｌｉａｌ ｅｘｕｄａｔｉｖｅ ｖｉｔｒｅｏｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ:ｃｌｉｎｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ ａｎｄ
ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ－ｇｅｎｏｔｙｐｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ. Ｉｎｖｅｓｔ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｖｉｓ Ｓｃｉ ２０１８ꎻ５９(１５):
５７２６－５７３４
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