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摘要
目的:分析色素失禁症( ＩＰ)患儿的眼部表现及 ＩＰ 相关性
视网膜病变的临床特征ꎬ以期提高对该病的认识ꎮ
方法:回顾性分析 ２０１４－０１ / ２０１８－１２ 于湖南省儿童医院
确诊的 ＩＰ 患儿 ３３ 例的临床资料ꎬ随访 １ａꎬ观察患儿的全
身发育情况及眼底表现ꎬ根据眼底具体情况给予治疗ꎮ
结果:纳入患儿中女 ３１ 例ꎬ男 ２ 例ꎬ首次就诊年龄 ５ｄ ~ ２３
月龄(平均 ３.３８±５.０２ 月龄)ꎮ 眼部异常患儿 １４ 例ꎬ其中
单眼受累 ５ 例ꎬ双眼受累 ９ 例ꎬ表现为角膜混浊 １ 例 １ 眼、
白内障 １ 例 １ 眼、外斜视 ２ 例 ２ 眼、视网膜病变 １４ 例 ２３
眼ꎮ 眼部异常患儿中 １ 例在随访过程中因神经系统病变
死亡ꎻ１ 例行右眼玻璃体切除＋左眼荧光素眼底血管造影
(ＦＦＡ)联合视网膜激光光凝术治疗ꎻ１ 例患儿行右眼玻璃
体切除联合晶状体切除＋左眼 ＦＦＡ 联合视网膜激光光凝
术治疗ꎮ 末次随访时ꎬ１３ 例眼部异常的存活患儿中 １ 例
眼底检查示 ＩＰ 相关性 １ 期视网膜病变ꎬ其余患儿眼底病
变消退ꎮ
结论:ＩＰ 患儿眼部临床表现多样ꎬ以视网膜病变最为常
见ꎬ因此对确诊患儿进行规范的眼底筛查与随访至关
重要ꎮ
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０引言
色素失禁症( ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉꎬ ＩＰ ) 又称 Ｂｌｏｃｈ －

Ｓｕｌｚｂｅｒｇｅｒ 综合征ꎬ是一种罕见的以皮肤损害为主并可伴
有眼、中枢神经系统、骨骼、牙齿等多系统异常的 Ｘ 染色
体连锁显性遗传性疾病[１－２]ꎮ ＩＰ 所导致的神经系统及眼
部病变可威胁患儿的生命安全并严重影响患儿的生活质
量ꎬ但由于该病的发病率仅为 ０.２ / １０００００ ~ １ / ５００００ꎬ人们
对该疾病缺乏足够认识ꎬ往往仅专注于患儿的皮肤及神经
系统表现ꎬ忽略了眼部病变的检查及诊治ꎬ导致部分患儿
错过最佳治疗时机而致盲[３]ꎮ 因此ꎬ为了提高对 ＩＰ 患儿
眼底病变的认识ꎬ了解病变的临床特点及发展趋势ꎬ为临
床工作提供一定的依据ꎬ本研究回顾性分析在我院眼科就
诊的 ３３ 例 ＩＰ 患儿的眼底情况ꎬ结果报道如下ꎮ
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１对象和方法
１.１对象 　 收集 ２０１４－０１ / ２０１８－１２ 在我院确诊并于眼科
就诊的 ＩＰ 患儿 ３３ 例ꎮ ＩＰ 诊断标准参照 １９９３ 年 Ｌａｎｄｙ 和
Ｄｏｎｎａｉ 提出的 ＩＰ 诊断标准[４]ꎬ根据有无阳性家族史将患
儿分为两类:(１)有阳性家族史者临床诊断标准:１)典型
皮肤损害表现ꎬ包括色素沉着ꎬ原色素沉着部位皮肤相关
瘢痕ꎬ皮肤条状无毛发ꎬ秃发ꎻ２)牙齿异常ꎻ３)视网膜疾
病ꎻ４)多次妊娠男胎流产ꎮ 符合以上 １ 条临床诊断指标即
可确诊ꎮ (２)无阳性家族史者主要诊断标准:１)新生儿期
典型的皮肤红斑、水疱ꎬ水疱内含嗜酸性粒细胞ꎻ２)典型
躯干部线状色素沉着ꎻ３)皮肤线状萎缩或秃发ꎮ 次要诊
断标准:１)牙齿异常ꎻ２)秃发ꎻ３)指甲异常ꎻ４)视网膜病
变ꎮ 至少需要 １ 条主要诊断标准及 １ 条次要诊断标准方
可确诊ꎮ 我院根据以上诊断标准ꎬ并结合基因检测结果或
皮肤病理活检结果进行诊断ꎬ所有确诊患儿至少满足基因
检测或皮肤病理活检中 １ 项支持 ＩＰ 诊断ꎮ 本研究符合湖
南省儿童医院临床研究伦理学标准并获得伦理委员会批
准ꎬ与患儿监护人均签订知情同意书ꎮ
１.２方法　 仔细询问并记录患儿母亲孕产史、患儿家族
史、出生史及个人史ꎬ检查并记录患儿全身发育情况ꎬ如皮
肤、神经系统、毛发、牙齿等ꎮ 采用 Ｒｅｔｃａｍ３ 系统对患儿进
行眼底检查并根据眼底结果建议其定期随访ꎬ眼底病变严
重需要干预者根据眼底具体情况给予视网膜激光光凝治
疗、玻璃体腔注药及玻璃体切除术治疗ꎮ
１.２.１眼底病变分期标准 　 目前对于 ＩＰ 相关性视网膜病
变尚缺乏公认的分级标准ꎬ本研究参照赵培泉教授团队推
荐的分期标准[５]ꎬ将眼底病变分为 ５ 期:１ 期仅有视网膜
色素上皮改变ꎻ２ 期为出现视网膜血管异常ꎬ但不伴有新
生血管ꎻ３ 期为伴有新生血管的视网膜病变或其他继发于
视网膜血管的病变ꎬ如视网膜渗出、视网膜前膜、视网膜增
殖或玻璃体出血ꎻ４ 期为出现视网膜脱离(４ａ 期:视网膜部
分脱离ꎻ４ｂ 期:视网膜全部脱离)ꎻ５ 期为终末期ꎬ伴有严
重的眼部并发症ꎬ如眼球痨及继发性青光眼ꎮ
１.２.２随访原则 　 参照 Ｈｏｌｍｓｔｒöｍ 等[６] 和 Ｏ’Ｄｏｈｅｒｔｙ 等[７]

关于 ＩＰ 患儿眼底随访原则建议:对于确诊的 ＩＰ 患儿尽早
进行眼底筛查ꎬ若眼底完全正常者每月检查 １ 次持续至
３ 月龄ꎬ然后每 ３ｍｏ 检查 １ 次持续 １ａꎬ接着每 ６ｍｏ 检查
１ 次持续至 ３ 岁ꎬ３ 岁后眼底若无异常则可进行常规屈光
眼保健随访ꎻ若首次眼底检查发现异常ꎬ建议尽早完善眼
底血管荧光造影( ｆｕｎｄｕｓ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬＦＦＡ)检
查明确视网膜缺血范围ꎬ并根据视网膜病变分级及干预治
疗方法ꎬ在主治医师的指导建议下定期随访ꎮ 由于监护人
拒绝、担心麻醉风险等ꎬ本研究纳入患儿中仅有 ２ 例手术
患儿行 ＦＦＡ 检查ꎮ 本研究对所有纳入患儿进行定期门诊
复查及电话随诊ꎬ随访时间为 １ａꎮ
２结果
２.１ 患儿基本资料及全身情况 　 本研究纳入 ＩＰ 患儿
３３ 例ꎬ其中女 ３１ 例ꎬ男 ２ 例ꎬ均为足月儿ꎬ母亲有流产史者
９ 例(２７％)ꎬ患儿有 ＩＰ 家族史者 ２ 例(６％)ꎬ均在出生后
１ｗｋ 内发病ꎮ 根据患儿病史及临床表现ꎬ参考基因检测结
果或皮肤病理活检结果进行确诊ꎬ确诊后定期随访皮肤、
神经系统、毛发、牙齿ꎬ重点监测眼部表现ꎬ随访过程中
１ 例患儿因皮肤感染致败血症死亡ꎬ１ 例患儿因重症神经
系统疾病死亡(同时存在 ＩＰ 相关性视网膜病变)ꎮ 纳入
患儿全身情况见表 １ꎬ均伴有不同程度皮肤损害(图 １)ꎬ其

图 １　 ＩＰ患儿的皮肤改变　 躯干部可见线样色素沉着ꎮ

次为眼部异常(其中玻璃体视网膜病变 １４ 例、角膜混浊者
１ 例、白内障 １ 例、斜视 ２ 例)ꎮ
２.２患儿初诊及随访时眼部表现　 纳入患儿 ３３ 例初诊年
龄 ５ｄ~２３ 月龄ꎬ平均年龄 ３.３８±５.０２ 月龄ꎬ确诊眼部异常
者 １４ 例ꎬ其中男 １ 例ꎬ女 １３ 例ꎻ单眼受累者 ５ 例ꎬ双眼受
累者 ９ 例ꎻ神经系统异常表现者 ６ 例ꎬ毛发异常者 ７ 例ꎬ牙
齿异常者 ４ 例ꎮ 眼部异常表现包括角膜混浊 １ 例 １ 眼ꎻ白
内障 １ 例 １ 眼ꎻ外斜视 ２ 例 ２ 眼ꎻ视网膜病变 １４ 例 ２３ 眼
(图 ２)ꎬ其中 １ 期病变 ２ 眼(表现为视网膜色素缺失或沉
着)ꎬ２ 期病变 １２ 眼(表现为视网膜血管迂曲、动静脉吻
合)ꎬ３ 期病变 ６ 眼(表现为视网膜出血、渗出ꎬ视网膜前
膜、增殖性病变和玻璃体出血)ꎬ４ 期病变 ３ 眼(表现为视
网膜部分脱离或全部脱离)ꎮ ３ 例患儿有眼部手术指征ꎬ
１ 例患儿家长拒绝手术在随访过程中因神经系统症状加
重而死亡ꎬ１ 例患儿行右眼玻璃体切除＋左眼 ＦＦＡ 检查联
合视网膜激光光凝术ꎬ１ 例患儿行右眼玻璃体切除联合晶
状体切除＋左眼 ＦＦＡ 检查联合视网膜激光光凝术ꎮ 其余
１１ 例患儿基本按要求定期随访ꎬ末次随访时 １ 例患儿眼
底检查示 ＩＰ 相关性 １ 期视网膜病变ꎬ其余患儿眼底病变
消退ꎮ
３讨论

由于皮肤损害是 ＩＰ 患儿的主要表现ꎬ往往在新生儿
出生 １ｗｋ 内出现病变[８]ꎬ易于被监护人及医护人员发现ꎮ
但有文献报道约 ３５％ ~ ７７％的 ＩＰ 患儿伴有眼部异常ꎬ主
要表现为眼底病变ꎬ如视网膜色素异常、血管异常甚至玻
璃体出血、视网膜脱离[５ꎬ９－１０]ꎮ 此外 ＩＰ 患儿出现角膜异
常、斜视、白内障、黄斑及视神经受累在临床上也均有报
道[１１－１３]ꎮ 不同研究报道的 ＩＰ 患儿眼部异常发生率各有不
同ꎬ２０１３ 年我国学者报道 ＩＰ 患儿眼部异常的发生率仅
２４.２％ [１４]ꎬ低于国外报道的水平ꎬ而 ２０１９ 年赵培泉教授团
队报道 ＩＰ 患儿眼部异常的发生率高达 ７７％ [５]ꎮ 本研究发
现ꎬ在随访观察的 ３３ 例确诊 ＩＰ 患儿中ꎬ眼部受累比例高
达 ４２％ꎬ且均存在眼底病变(１４ 例 ２３ 眼)ꎮ 其次本研究纳
入的 ＩＰ 患儿双眼不对称受累者居多ꎬ也可表现为单眼受
累ꎮ 不同研究中 ＩＰ 患儿眼部异常阳性率的差别可能与回
顾性偏倚和转诊偏倚有关ꎬ同时ꎬ我们认为这与近年来儿
科、眼科医师以及患儿家长对该病认识加深有关ꎬ也与目
前小儿眼科筛查仪器及水平的进步有关ꎮ 因此ꎬ对确诊的
ＩＰ 患儿进行规范的筛查与随访至关重要ꎮ

近年来随着对 ＩＰ 患儿眼底表现的临床资料进行不断
积累和总结分析ꎬ对该病的发病机制、眼底特征及病程进
展有了一定的认识ꎮ 临床中发现多数 ＩＰ 患儿的眼底病变
可自行停止在疾病的任一阶段ꎬ遗留视网膜色素改变、血

９９６
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图 ２　 ＩＰ相关性视网膜病变眼底照相　 Ａ:１ 期ꎬ视网膜散在色素沉着(黄箭头)ꎻＢ:２ 期ꎬ视网膜异常血管吻合(黄箭头)ꎻＣ:３ 期ꎬ视网
膜新生血管、视网膜出血(黄箭头)ꎻＤ:４ｂ 期ꎬ视网膜全脱离ꎮ

表 １　 纳入患儿全身情况及辅助检查异常表现

部位 异常(例ꎬ％) 主要异常表现

皮肤 ３３(１００) 皮肤红斑、丘疹、水疱、色素沉着

神经系统 ８(２４) 抽搐ꎬ运动、语言、智力发育落后

毛发 １３(３９) 脱发、斑秃、头发稀疏

牙齿 １０(３０) 出牙延迟、牙齿部分缺失、牙齿稀疏

眼部 １４(４２) 视网膜病变、角膜混浊、白内障、斜视

腹部、心脏(彩超) ４(１２) 脾大、肾积水、三尖瓣返流、卵圆孔未闭

头颅(ＭＲＩ) １１(３３) 额叶、顶枕叶、丘脑、基底节、胼胝体异常信号影ꎬ蛛网膜下腔出血

注:ＭＲＩ:磁共振成像检查ꎮ

管病变等ꎬ少数患儿的眼底病变会不断进展加重ꎬ甚至出
现视网膜脱离、眼球萎缩[２ꎬ１５－１７]ꎮ 根据赵培泉教授团队推
荐的 ＩＰ 相关视网膜病变分期标准ꎬ本研究中初诊时患儿
视网膜病变分级以轻度(１ 期和 ２ 期)为主(１４ / ２３ꎬ６１％)ꎬ
随访过程中多数病变较稳定ꎬ仅 ２ 例进展型病例随访期间
眼底病变发生进展ꎬ其 ＦＦＡ 提示视网膜新生血管形成ꎬ发
生玻璃体出血ꎬ均伴有严重的癫痫病ꎮ ＩＰ 为多系统疾病ꎬ
据报道 ３０％患儿存在神经系统病变[３]ꎬ多表现为惊厥、运
动麻痹、抽搐及运动、语言、智力发育落后等ꎬ也是 ＩＰ 患儿
的首位致死原因[１８－１９]ꎮ 本研究中ꎬ１４ 例 ＩＰ 相关性视网膜
病变患儿有神经系统表现者 ６ 例ꎬ同时我们发现 ＩＰ 相关
性视网膜病变患儿中神经系统受累者居多ꎬ这与 Ｌａｎｄｙ
等[４]研究结果相一致ꎬ提示对于存在神经系统受累的 ＩＰ
患儿应格外重视眼底检查ꎮ

由于缺乏对新生儿及婴儿眼底血管荧光造影检查的
设备以及手持式光学相干断层扫描仪器ꎬ本研究仅对患儿
进行眼底彩色照相检查ꎬ未进一步评估患儿视网膜血管及
细微结构的改变ꎮ 由于 ＩＰ 相对罕见ꎬ本研究具有纳入病
例数较少、临床治疗方案欠统一等局限性ꎬ未来我们将继
续随访这些患儿ꎬ评估 ＩＰ 及相关眼底病变是否会影响远
期视网膜发育及屈光状态ꎬ为临床上认识及诊断处理该类
疾病提供一定的参考依据ꎮ
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１６ 蒋姣姣ꎬ 张琦ꎬ 丁芝祥ꎬ 等. 色素失禁症患者的眼底表现及治疗.
国际眼科杂志 ２０２１ꎻ ２１(３): ５６１－５６６
１７ Ｎａｒａｎｇ Ｓꎬ Ｓｉｎｄｈｕ Ｍꎬ Ｊａｉｎ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ ｉｍａｇｉｎｇ ｉｎ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ
ｐｉｇｍｅｎｔｉ. Ｉｎｄｉａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０１９ꎻ ６７(６): ９４４－９４５
１８ Ｃｈｕｎｇ ＷＫꎬ Ｌｅｅ ＤＷꎬ Ｃｈａｎｇ ＳＥꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｃａｓｅ ｏｆ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ
ｐｉｇｍｅｎｔｉ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｍｕｌｔｉｏｒｇａｎ ａｂｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓ. Ａｎｎ Ｄｅｒｍａｔｏｌ ２００９ꎻ
２１(１): ５６－５９
１９ Ｎａｋａｏ Ｓꎬ Ｎｉｓｈｉｎａ Ｓꎬ Ｔａｎａｋａ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅａｒｌｙ ｌａｓｅｒ ｐｈｏｔｏｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｆｏｒ
ｅｘｔｅｎｓｉｖｅ ｒｅｔｉｎａｌ ａｖａｓｃｕｌａｒｉｔｙ ｉｎ ｉｎｆａｎｔｓ ｗｉｔｈ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ. Ｊｐｎ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２０ꎻ ６４(６): ６１３－６２０
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