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摘要:色素失禁症是一种罕见的主要表现为特征性皮肤损害的 Ｘ 染色体显性连锁遗传病ꎬ多见于女性ꎬ常并发眼部及中枢神

经系统异常ꎮ 色素失禁症相关性眼病主要表现为视网膜血管灌注异常和缺血性增殖ꎬ也伴有白内障、斜视等非视网膜表现ꎮ
色素失禁症相关性眼病早期检查、及时治疗及定期随访对于预防进展性、永久性视力丧失至关重要ꎮ 本文就色素失禁症相关

性眼病的发病机制、临床表现及分期、诊断标准、辅助检查及鉴别诊断、治疗及长期随访管理进行归纳总结ꎮ
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　 　 色素失禁症( ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉꎬ ＩＰ)ꎬ又称

Ｂｌｏｃｋ￣Ｓｕｌｚｂｅｒｇｅｒ 综合征ꎬ是由 ＮＥＭＯ / ＩＫＢＫＧ 基因

突变引起的外胚层发育不良性疾病ꎬ可影响皮肤、眼
睛、牙齿、骨骼、中枢神经系统甚至肝脏等外周脏

器[１]ꎮ 该病发病率约为 １ / １４３ ０００ꎬ６５％ ~ ７５％是散

发病例ꎬ ２５％ ~ ３５％ 是家族性病例ꎬ男女比约为

１ ∶３７[２]ꎮ 约有 ３５％ＩＰ 患者存在眼部并发症ꎬ通常呈

双眼不对称的视网膜或非视网膜表现[３￣４]ꎮ 近年来

随着新生儿眼病诊疗的进步以及基因测序的新兴ꎬ
国内外已有较多的色素失禁症相关性眼病相关研

究ꎬ早期视网膜激光光凝和局部抗 ＶＥＧＦ 治疗逐步

成为主流治疗方案ꎬ但仍存在诸多风险ꎮ 由于基因

突变表型多样ꎬ对其系统化诊断分期及治疗仍缺乏

探讨性总结ꎮ 本文旨在探讨前沿的色素失禁症相关

性眼病的发病机制、典型临床分期表现ꎬ发掘辅助检

查的最新进展ꎬ有助于 ＩＰ 相关性眼病患儿的早期发

现诊断、长期观察随访及有效的治疗ꎬ避免眼部毁灭

性并发症的产生ꎮ

１　 发病机制

ＩＰ 通常由位于 Ｘｑ２８ 染色体的 ＮＥＭＯ / ＩＫＢＫＧ
基因突变引起ꎬ大多数突变在于 ＮＥＭＯ 基因外显子

４~１０ 区域的缺失ꎬ也有单核苷酸替换、点突变和小

的插入或删除ꎮ ＩＫＢＫＧ 基因编码 ＮＥＭＯ 蛋白及
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ＩＫＫ￣γ 调节亚基ꎬ是 ＮＦ￣κＢ 蛋白激活所必需的ꎮ
ＮＦ￣κＢ 是多种生物活动的关键组成部分ꎬ包括细胞

生长调节、抑制细胞凋亡以及免疫反应的重要路径ꎮ
异常突变导致 ＮＦ￣κＢ 功能的部分或完全丧失ꎬ激活

肿瘤坏死因子 αꎬ导致细胞凋亡易感性增加ꎬ影响眼

球及眼周神经肌肉组织的生长[５￣７]ꎮ ＮＦ￣κＢ 代谢异

常也可通过炎症通路介导引起血管阻塞和缺血ꎬ从
而干扰皮肤、神经系统及眼睛的局部代谢ꎮ 发生于

视网膜血管中的缺血缺氧可导致异常血管化及新生

血管的产生ꎬ促进各类视网膜并发症的产生ꎮ 此外ꎬ
如果 ＮＦ￣κＢ 丧失正常活性ꎬ内皮细胞将过表达趋化

因子 ｅｏｔａｘｉｎꎬ从而导致募集的嗜酸性粒细胞过度积

累ꎬ引起视网膜血管周围炎症和内皮细胞变性ꎬ进一

步导致视网膜血管功能障碍[８￣９]ꎮ ＩＫＢＫＧ 基因缺失

与肿瘤间存在的分子联系也与 ＮＦκＢ 相关ꎬ如视网

膜母细胞瘤[１０]ꎮ ＩＰ 患儿存活归因于选择性倾斜的

Ｘ 染色体失活ꎬ而这种缺失在男性中是致命的ꎮ 存

活的男性患者通常用三种机制来解释:４７ꎬＸＸＹ 核

型(Ｋｌｉｎｅｆｅｌｔｅｒ 综合征)、体细胞镶嵌现象和畸形等

位基因突变ꎮ 有研究显示男性患儿眼部并发症的发

生率更高ꎬ但目前并未有显著的基因学证据[１１￣１２]ꎮ

２　 临床表现

ＩＰ 皮肤损害发生于 ９９％的患者中ꎬ通常于成年

后自行消退ꎬ任何表现出沿 Ｂｌａｓｃｈｋｏ 线皮损的疾病

都可能与之相混淆ꎮ 与皮肤损害独立或相关的牙

齿、毛发、神经系统异常同样值得关注ꎬ尤其是眼部

病变ꎮ 眼部损害通常发生于出生后第一年ꎬ最常发

生于视网膜ꎬ也可见于眼表及眼附属器ꎬ应终生关

注ꎮ ＩＰ 患者眼部临床表型是高度可变且并不唯一ꎬ
即使是在同一家族成员之间和同一个人的眼睛之

间[４]ꎮ Ｍｉｎｉｃ 等[１３] 分析了 １９０６—２０１０ 年间累计

１ ２２７ 例 ＩＰ 患者ꎬ有 ４４９ 例(３６.５％)发现有眼部症

状ꎬ平均每个患者有着 ２.１６ 种眼部异常ꎬ虽然大多

数眼部改变并不会明显影响视力ꎬ但仍有 １０％的患

者遭受了严重的视力丧失ꎮ
２.１　 皮肤表现

特征性的皮肤表现是 ＩＰ 患者最早被发现的体

征ꎬ对于眼部疾病的诊断有重要参考意义ꎮ 但目前

没有证据显示皮肤病变进展与眼部损害程度相关ꎮ
皮损通常出现于出生后最初几周ꎬ在婴儿期和儿童

早期发生变化[１４]ꎮ 一般有 ４ 个相互重叠的阶段ꎬⅠ
期:囊泡期(出生后数周至 ４ 个月)ꎬ表现为红斑水

泡性皮疹ꎬ易与先天性单纯疱疹、水痘、急性细菌感

染易混淆ꎻⅡ期:疣状皮疹期(出生后数个月)ꎬ常出

现角化过度的疣状丘疹和斑块ꎻⅢ期:色素沉着期

(出生后数月至成年)ꎬ进展为螺旋状色素沉着ꎬ一
般作为 ＩＰ 的标志阶段ꎬ常与线性和漩涡状痣样黑色

素沉着病相鉴别ꎻⅣ期:色素减退期(青春期后)ꎬ标
志性的改变为色素减退的线条和缺失的皮肤附属

物ꎮ ＩＶ 期患者皮肤异常在肤色较浅女性中已不显

著ꎬ即使色素减退似乎是永久性的ꎬ５２％的患者在成

年后才被诊断为 ＩＰꎮ 应注意与 Ｉｔｏ 低黑素病、白癜

风、炎症后色素减退区分[１５]ꎮ
２.２　 视网膜表现

ＩＰ 相关视网膜病变主要为血管性异常ꎬ通常出

现于出生后第一年ꎬ可表现为一系列进展性改变ꎮ
早期最典型的视网膜表现是周边无血管性视网膜ꎬ
也可发生末梢血管迂曲、扩张、血管分流和异常吻

合ꎮ 在较轻的疾病谱系中ꎬ患者周边视网膜未完全

血管化或轻微的周边无灌注损害ꎬ并不会产生明显

视力损害ꎮ 然而与早产儿视网膜病变( ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ
ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙꎬ ＲＯＰ)类似ꎬ未血管化区视网膜进行

性缺氧所致的纤维血管收缩可能引起更大范围侵袭

性视网膜改变ꎮ Ｎａｋａｏ 等[１６] 将增殖前视网膜病变

定义为类阈值前 ＲＯＰꎬ侵袭性视网膜病变定义为类

急进性后部型早产儿视网膜病变ꎮ 在较严重的病例

中ꎬ可发生视网膜动脉阻塞、永存性胚胎血管以及大

面积视网膜缺血及出血ꎮ 缺血性视网膜病变进一步

诱发异常新生血管产生ꎬ导致视网膜前纤维增殖ꎬ从
而引起牵拉性视网膜脱离[１７]ꎮ ７％ ~ ２３％的患者由

于视网膜血管异常和视网膜脱离ꎬ通常会引起至少

一只眼失明[１８]ꎮ
非血管性视网膜病变包括黄斑中心凹发育异

常、萎缩和色素上皮层异常ꎮ 目前没有直接基因学

证据显示 ＩＫＢＫＧ 基因突变直接干扰神经外胚叶的

分化ꎬ引起黄斑区视网膜结构性、功能性缺失及损

害ꎮ 黄斑中心凹异常通常被认为是微血管病变的继

发性改变ꎮ 虽然血管闭塞主要发生在周围视网膜ꎬ
但有研究发现黄斑血流密度也可能随之降低ꎮ 与糖

尿病视网膜病变、ＲＯＰ 相似ꎬＩＰ 患者黄斑区视网膜

微血管异常、血管闭塞及重塑ꎬ导致发育过程中的中

心凹发育不全、浅表毛细血管丛异常及外丛状层结

构异常[１９]ꎮ Ｂａｓｉｌｉｕｓ 等[２０] 发现 ＩＰ 患者通常有视网

膜内层紊乱和变薄ꎬ表现为黄斑中心凹与旁中心凹

的比例增加ꎬ对视力有显著影响ꎮ 由于黄斑区的发

育直至出生后 ４ 个月才完成ꎬ新生儿时期未及时治

疗的黄斑中心凹出血和黄斑囊样水肿可能对中心凹

发育产生影响ꎬ严重者可导致铁毒性神经纤维层萎

缩[２１]ꎮ 视网膜长期缺血性改变也可引起色素斑样
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改变ꎬ但周边视网膜一般并无通透性改变及功能性

损害[２２]ꎮ 部分病例可出现原发疾病相关的先天性

色素分布紊乱ꎬ表现为色素上皮层( ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌꎬ ＲＰＥ)出现沿 Ｂｌａｓｃｈｋｏ 线性分布的色素沉

着或减退ꎬ甚至出现类白化病眼底ꎬ但黄斑区椭圆体

带连续性中断的案例较少报道ꎬ黄斑中心凹萎缩的

机制值得进一步探究ꎮ
２.３　 视网膜病变分级分期

ＩＰ 相关视网膜病变尚无统一分级分期共识ꎬ病
变进展可停留于任一阶段ꎮ 为规范指导诊疗方案ꎬ
Ｈｏｌｍｓｔｒöｍ 等[２３]早期以有无血管性异常及严重视

网膜并发症为界ꎬ将视网膜改变划分为 ３ 级ꎬ１ 级:
视网膜色素上皮轻微、非特异性缺陷ꎬ如 ＲＰＥ 层散

在斑点、色素沉着、色素脱失减退ꎬ不会明显影响视

力发育ꎻ２ 级:血管网异常改变ꎬ出现血管化或非血

管化嵴ꎬ但该分级不易判定病变进展性ꎬ有或无视网

膜血管增殖牵拉均处于该分级ꎻ３ 级:进行性的视网

膜脱离ꎬ视网膜前膜的产生或视网膜下肿物的进展性

改变ꎮ 该分级病变通常呈侵袭性ꎬ需尽早手术治疗ꎮ
越来越多的研究应用 ＦＦＡ 辅助以行规范化系

统化治疗ꎮ Ｐｅｎｇ 等[２４] 根据病变侵袭性及严重程

度ꎬ在近年的研究中进一步细化了分期ꎬ１ 期:单纯

视网膜色素减退或色素沉着ꎻ２ 期:视网膜血管分支

增加ꎬ吻合异常ꎬ血管网异常ꎬ部分病例可长期停滞

于该期ꎻ３ 期:周边部视网膜大范围缺血和异常新生

血管增生ꎬ视网膜增殖及继发的玻璃体视网膜界面

异常ꎬ继发性黄斑裂孔、黄斑前膜的产生ꎻ４ａ 期:部
分视网膜脱离、类 Ｎｏｒｒｉｅ 病视网膜下肿物ꎻ４ｂ 期:严
重的全周视网膜脱离ꎬ可致视力完全丧失ꎻ５ 期:病
变的终末阶段ꎬ少数患者可继发新生血管性青光眼ꎬ
未经治疗广泛的眼内出血及长期视网膜脱离甚至会

导致眼球痨ꎬ影响眼部外观ꎮ
２.４　 非视网膜表现

非视网膜表现在约 ２０％的 ＩＰ 眼部疾病患者中

发生ꎬ斜视(３３％)和视神经萎缩是最常见的表现ꎬ
也有白内障、葡萄膜炎、上皮性和间质性角膜炎、结
膜色素异常、虹膜发育不全、小眼球等症状ꎬ通常继

发于局部血管、神经组织发育性、代谢性异常[２５]ꎮ
眼球震颤能经由神经系统病变如胼胝体发育不全、
癫痫发作等因素诱发[２６￣２７]ꎮ 近年有学者发现视网

膜母细胞瘤等基因性免疫性肿瘤与 ＩＰ 有潜在联系ꎬ
可表现为晶状体混浊、角膜白斑等典型症状[１０]ꎮ 局

部受累严重的眼球常伴有整体性的发育迟滞ꎬＰｅｎｇ
等[２４]发现 ２４ 例双眼不对称病变患者较好眼的平均

眼轴明显长于对侧眼ꎮ 但目前尚缺大样本研究证

实ꎮ 与皮肤及视网膜色素异常分布相似ꎬＩＰ 患者可

发生特征性的轮状角膜病变ꎬ同样延 Ｂｌａｓｃｈｋｏ 线分

布ꎬ这一现象提示了眼前后节病变间可能同样存在

表型相关性ꎮ
２.５　 其他全身表现

ＩＰ 患者特征性的皮肤及眼部表现通常与其他

神经外胚层组织的异常同时发生ꎬ如牙齿、中枢神经

系统、骨骼、毛发、乳腺异常ꎮ 牙齿异常是皮肤外表

现中最常见的特征ꎬ可表现为锥形牙、缺牙发育和延

迟萌牙[２８]ꎮ 近 ５０％的 ＩＰ 患者有轻微的毛发异常特

征ꎬ与毛囊皮脂腺损害有关ꎮ 脱发是 ＩＰ 中常见的毛

发异常ꎬ特别是在头顶出现水泡或疣状病变之后ꎬ也
有眉毛和睫毛异常[２９]ꎮ 外周损伤大多预后较为稳

定ꎬ但伴有中枢神经系统损害若未行早期处理ꎬ会终

身影响生活质量ꎬ精神运动发育迟缓和癫痫发作是

中枢神经系统最常见的表现ꎮ 眼部损害可能与中枢

神经系统症状存在显著联系ꎬＤａｎｆｏｒｄ 等[３０] 的一项

研究显示ꎬ中枢神经系统疾病患者的视网膜严重程

度显著高与其他疾病ꎬ视网膜与大脑血管疾病的严

重程度可能存在正相关ꎮ 指甲异常通常发生于皮肤

损害出现 ２０ 年后ꎬ是 ＩＰ 患者重要远期表现ꎬ如轻度

甲床营养不良或脆性指甲ꎮ 近年来有学者发现 ＩＰ
患者可出现心肺功能障碍ꎬ如房间隔缺损、三尖瓣功

能不全、 心室肌内膜纤维化和肺动脉高压等ꎮ
Ｄａｎｅｓｃｕ等[３１] 发现 ＩＫＢＫＧ 突变在胆道稳态中发挥

核心作用ꎬ胆道血管发育异常导致肝导管畸形重塑

为异常扩张的胆管ꎬ导致肝内胆汁淤积[３２]ꎮ 这些外

周脏器异常障碍可能是由心脏、肝脏中微血管损伤

所致的内皮改变而引起ꎮ

３　 诊断及鉴别诊断

３.１　 ＩＰ 诊断标准

ＩＰ 相关性眼病的诊断主要依赖于原发性病变的

确诊ꎮ Ｌａｎｄｙ 等[３３]建立了 ＩＰ 诊断的临床标准ꎬ并于

后续进行了更新ꎬ成为欧洲色素失禁症诊断共识 [３４]ꎮ
主要指标包括 ４ 个时期的典型皮肤损害、３ 或 ４ 期

头顶瘢痕性脱发、牙齿发育不全、形态异常及延迟出

牙及 ＩＫＢＫＧ 基因的周期性重排ꎮ 次要指标包括全

血嗜酸性粒细胞增多、脱发或羊毛发、指甲点状凹陷

或增厚、乳腺 /乳头受累、视网膜周边新生血管形成ꎮ
皮肤组织学活检异常也作为重要的次要指标ꎬ如嗜

酸性海绵状变性、角化过度、黑色素失禁及角质形成

细胞凋亡ꎮ 在无家族史的情况下ꎬ一个主要标准可

以诊断 ＩＰꎮ 若存在家族性可能ꎬ一个次要标准也可

满足诊断ꎮ 然而 Ｍｉｎｉｃ' 等[３５] 的研究则更加谨慎ꎬ他
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们认为遗传学指标可能更加重要ꎮ 同时ꎬ考虑到高

发病率ꎬ应更广泛的纳入眼部(非视网膜)异常、中
枢神经系统异常、男性胎儿流产史作为次要指标ꎮ
当发现典型的 ＩＫＢＫＧ 突变时ꎬ任何单一的指标都

可诊断 ＩＰꎮ 若无 ＩＫＢＫＧ 基因突变ꎬ散发性 ＩＰ 需要

两个或以上的主要指标或一个主要指标加一个次要

指标来诊断ꎮ 如果一级女性亲属确诊 ＩＰꎬ任何单一

的主要指标或至少两个次要指标都可确诊 ＩＰꎮ 与

Ｌａｎｄｙ 等[３３]的诊断标准相比 ꎬＭｉｎｉｃ' 等[３５]明显提高

了基因测序的优先级ꎬ并将家族性 ＩＰ 病史或ＩＫＢＫＧ
基因突变作为先置条件ꎮ
３.２　 辅助检查 ＦＦＡ 及 ＯＣＴＡ

ＩＰ 视网膜表现早期发生于周边ꎬ由于存在迅速

进展为牵拉性视网膜脱离的可能(出生后 １~２ 周)ꎬ
所有疑似 ＩＰ 的婴儿都应尽快进行眼底筛查ꎬ以确定

周边血管变化[３６]ꎮ 但常规的眼部广域成像无法显

微识别血管异常ꎬ目前临床上常使用荧光素血管造

影( ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎ ｆｕｎｄｕｓ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬ ＦＦＡ)和光学相

干断层扫描血管造影(ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ
ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙꎬ ＯＣＴＡ)协助判断病变严重程度并给予

诊疗指导ꎮ ＦＦＡ 可以用于识别无血管视网膜灌注的

区域ꎬ早期发现视网膜缺血及新生血管异常ꎮ 有学者

建议所有疑似 ＩＰ 的患者使用 ＦＦＡ 早期分期诊断[３７]ꎮ
近年来 ＲｅｔＣａｍ １３０°宽视角透镜开始应用于临床ꎬ可
实时显示眼底情况及 ＦＦＡ 图像ꎬ减少了对患儿配合

度的要求ꎬ避免了部分重复检查不利影响[３８]ꎮ 然而

ＦＦＡ 作为一种侵入性检查ꎬ存在麻醉及其他风险ꎬ同
时无法对黄斑区细微血管结构有效判别ꎮ

ＯＣＴＡ 是一种无创成像方法ꎬ可进一步完成视

网膜和脉络膜血管的可视化ꎮ Ｋｕｎｋｌｅｒ 等[３９] 认为

ＯＣＴＡ 高分辨率可细微显示黄斑血管异常ꎬ能够观

察黄斑区血流密度降低、无灌注和视网膜变薄ꎮ 但

受限于成像范围ꎬ仍需 ＦＦＡ 辅助周边视网膜血管检

查ꎮ 有研究显示ꎬＯＣＴＡ 检测到的黄斑区微血管改

变的眼睛ꎬ ＦＦＡ 均检测到周边无灌注的改变ꎮ 通过

ＯＣＴＡꎬＢａｓｉｌｉｕｓ 等[２０]发现中心凹新生血管可能起源

于血管内皮生长因子ꎬ与毛细血管无灌注区域相关ꎮ
ＯＣＴＡ 通过测量连续图像中 ＯＣＴ 信号的变化来检

测血流ꎬ然而目前尚无仰卧位 ＯＣＴＡꎬ婴幼儿检查难

度较高ꎮ Ｋｉｍ 等[４０] 使用广角接触镜联合手持式

ＯＣＴＡꎬ可增大视野减少伪影的影响ꎬ清晰稳定地反

映黄斑状态ꎬ为 ＯＣＴＡ 应用于新生儿眼病提供了新

思路ꎮ
３.３　 分子学检查

所有 ＩＰ 患者都必须对其母亲进行彻底检查ꎬ外

周组织如皮肤、血液、唾液、父亲精液取样基因测序

已广泛应用于 ＩＰ 辅助判别[３]ꎮ ＰＣＲ 检测第 ４ ~ １０
外显子的基因组缺失是 ＩＫＢＫＧ 变异筛查的金标

准ꎬ可检测 ７０％的 ＩＰ 病例[４１]ꎮ 如果疑似病例未检

测到４~１０外显子缺失ꎬＳａｎｇｅｒ 测序可筛选 ＩＫＢＫＧ
编码区的点突变和插入 /缺失ꎬ提高了 ９％的诊断敏

感性[４２]ꎮ 此外ꎬｑＰＣＲ 可用于检测除 ４ ~ １０ 外显子

缺失外的更大的排列[４３]ꎮ 男性患儿因异常的基因

型及镶嵌现象ꎬ应多组织、多样本分析ꎬ排除低水平

镶嵌现象ꎮ 新一代全外显子测序技术(ＮＧＳ / ＷＥＳ)
的进一步优化 ＩＫＢＫＧ 突变筛选ꎬ可有效补充传统

检测方法的遗漏ꎬ 进一步提高诊断敏感性[４４]ꎮ
Ｋａｗａｉ 等[４５]报道了一例患儿父亲的外周血白细胞

中发现了一个低水平的镶嵌缺失ꎬ表明了一种罕见

的 ＩＰ 的父女传播谱系ꎬ提示父系多位点基因测序的

必要性ꎮ 不局限于传统的由果溯因ꎬ有家族 ＩＰ 史ꎬ
可通过妊娠早期绒毛膜取样基因检测进行产前诊

断ꎬ帮助异常患儿尤其是男性胎儿终止妊娠[３]ꎮ
３.４　 其他检查

１ 期皮肤病变嗜酸性海绵变性是 ＩＰ 的重要组

织学病理学诊断指标ꎮ 然而临床常用的环钻活检仍

存在创伤较大、愈合时间长等缺点ꎮ 作为一种廉价、
快速、简单和可重复的细胞学检测诊断工具ꎬＤｕｒｄｕ
等[４６]将 Ｔｚａｎｃｋ 涂片检查应用于皮肤病变的检测

中ꎬ辅助区分 ＩＰ 和类似的新生儿囊泡性皮肤病ꎮ 在

Ｔｚａｎｃｋ 涂片中检出嗜酸性粒细胞、生黑色素细胞、
蝌蚪细胞提示 ＩＰ 可能ꎬ但其假阳性率高ꎬ尚未经多

样本检验ꎮ 有研究发现视网膜电图可辅助黄斑区视

网膜损害的诊断ꎮ Ｃｕｎｈａ 等[４７] 报道一例 ＩＰ 患儿ꎬ
ＯＣＴＡ 显示浅表毛细血管丛中心凹和旁中心凹周围

血流减少ꎬ局灶性血管密度降低ꎬ视网膜电图电负性

暗适应 ３.０ 可见低于基线的 ｂ 波ꎬ提示视网膜内功

能障碍ꎬ为微血管破坏促进视网膜内缺血损害提供

了佐证ꎮ 眼部异常与中枢神经系统密切相关ꎬ出生

后的颅脑 ＭＲＩ 及脑电图已成为色素失禁症患儿不

可或缺的检查ꎮ ＩＰ 患儿 ＭＲＩ 可显示脑室周围白质

软化ꎬ常伴有胶质细胞改变和空化、基底节损伤和弥

漫性出血性坏死[４８]ꎮ 虽然在大多数病例中ꎬ脑电图

异常并无 ＩＰ 的特异性模式改变ꎬ但仍可作为癫痫发

作的重要监测手段ꎮ
３.５　 鉴别诊断

色素失禁症相关性视网膜病变与 ＲＯＰ、家族性

渗出性玻璃体视网膜病变( ｆａｍｉｌｉａｌ ｅｘｕｄａｔｉｖｅ ｖｉｔｒｅｏ￣
ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎬ ＦＥＶＲ)相类似ꎬ均可因进行性的视网膜

血管增殖造成毁灭性的眼底损害ꎮ 尤其是血管化进
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程与 ＲＯＰ 患儿高度相似ꎬ严重者会产生类急进性早

产儿视网膜病变症状[４９]ꎮ 对于周边视网膜血管无

灌注、新生血管产生、继发婴幼儿型视网膜脱离的患

儿ꎬ应高度关注皮肤及毛发牙齿改变ꎬ并评估流产

史、早产史及吸氧史ꎬ以期对三者进行鉴别ꎮ 然而如

果患儿是男性ꎬ且有着典型的非视网膜发育异常ꎬ如
角膜白斑、晶状体异常、小眼球ꎬ并伴随着 ＩＰ 相似的

神经精神系统症状和智力发育迟缓ꎬ则应考虑与

Ｎｏｒｒｉｅ 综合征相鉴别ꎬ作为一种定位于 Ｘｐ１１.４ 染色

体的进展性眼部及神经系统疾病ꎬＮｏｒｒｉｅ 综合征并无

家族史ꎬ且 ３０％患儿会存在进行性的感音性耳聋[５０]ꎮ

４　 治　 疗

ＩＰ 并发的非视网膜疾病通常对症治疗ꎮ 累及

视轴区的先天性白内障可行早期手术治疗ꎮ 眼球震

颤、斜视、弱视等症状可行相关训练或手术矫正ꎬ非
威胁视力的角膜病变及虹膜发育不全通常无需治

疗ꎮ 部分斜视是视网膜病变的后发性改变ꎬ如黄斑

旁中心注视ꎬ视网膜异常的及时控制可以预防或改

善斜视的发展[２２]ꎮ 早期的视网膜色素上皮异常通常

不会影响视力ꎬ无需干预ꎮ 但涉及周边血管进展性病

变通常须行视网膜激光光凝、抗 ＶＥＧＦ 甚至玻璃体切

除手术治疗ꎬ以防进展为不可逆性视网膜损害ꎮ
４.１　 视网膜激光光凝治疗

上世纪 ９０ 年代视网膜消融术开始应用于 ＩＰ 视

网膜血管异常的治疗ꎮ 考虑到眼底病变进展与早产

儿视网膜病变相似ꎬ长期无血管的视网膜有较高风

险诱发玻璃体视网膜界面异常ꎬ导致周边视网膜格

子样变性、萎缩ꎮ 故对于 ２ 期及以上的 ＩＰ 经验性的

应用视网膜激光光凝治疗ꎬ以期进行早期眼底异常

的防治[５１]ꎮ 单纯周边无灌注区视网膜激光光凝远

期预后良好ꎮ 蒋姣姣等[３７] 认为 ２ 期视网膜病变的

ＩＰ 患者早期预防性行单纯视网膜激光光凝治疗ꎬ术
后 ６ 个月未见新生血管形成ꎬ视网膜平复ꎬ无异常并

发症产生ꎮ Ｎａｋａｏ 等[１６] 报告了 ３ 例 ＩＰ 婴儿在出生

后出现严重的视网膜病变伴有广泛的新生血管形成

和中心凹异常ꎬ早期行密集的视网膜激光光凝ꎬ预后

良好ꎬ视网膜病变在 ３ 个月内保持稳定ꎬ且无纤维血

管增生ꎮ ＦＦＡ 成像下的增殖前激光治疗对于避免

严重的纤维血管增殖导致视网膜脱离至关重要ꎮ 然

而全周视网膜激光光凝会导致大面积的视野缺损ꎬ
非侵袭性视网膜病变是否需要积极的激光治疗存在

争议ꎮ Ｃｈｅｎ 等[３６]发现激光或冷冻治疗可能导致纤

维血管组织收缩ꎬ产生严重并发症ꎮ ４ 例接受预防

性激光治疗的患者中有 ３ 例出现了继发的牵引性脱

离ꎮ 激光光凝或冷冻治疗非灌注视网膜可能仅适用

于连续随访时显示新生血管进展、玻璃体牵引或玻

璃体出血的 ３ 期及以上患者ꎮ Ｍｉｃｈｅｌ 等[５２] 认为这

可能与早期孤立的视网膜缺血阶段未行及时治疗有

关ꎮ 延伸到黄斑附近的无血管视网膜应用强激光治

疗ꎬ也可导致视网膜层变薄和变性ꎮ 视网膜激光光

凝治疗的理想时机、合理范围和模式仍需要大量研

究进一步阐释ꎮ
４.２　 抗 ＶＥＧＦ 治疗

ＮＦ￣κＢ 是血管内皮生长因子受体接收信息转

导系统的环节之一ꎬ信息传递的干扰也可能改变视

网膜血管化ꎮ 血管内皮生长因子( ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅ￣
ｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬ ＶＥＧＦ) 可特异性阻断异常新生

血管ꎬ对视网膜各层组织结构无异常损害ꎮ 鉴于与

早产儿视网膜病变的共同特征ꎬ当单纯全视网膜光

凝治疗失败时ꎬ玻璃体内抗 ＶＥＧＦ 治疗被用于色素

失禁症引起的增殖性视网膜病变的辅助治疗ꎬ预防

破坏性并发症[５３]ꎮ Ｃｅｒｎｉｃｈｉａｒｏ 等[５４] 发现玻璃体内

注射 ０.６２５ ｍｇ / ０.０５ ｍＬ 贝伐珠单抗作为色素失禁

合并视网膜不完全血管化的辅助治疗有益ꎮ 反复多

次注射成人剂量抗 ＶＥＧＦ 药物(０.５ ｍｇ)及视网膜激

光光凝治疗似乎没有明显的眼部血管或全身并发损

害ꎮ 然而婴儿 ＩＰ 存在脑血管参与ꎬ考虑到血－视网

膜屏障的不成熟ꎬ在采用不同的剂量和注射方案时ꎬ
必须谨慎防止严重脑血管疾病的诱发ꎬ特别是在儿

童病例中ꎮ 目前对玻璃体腔注射抗 ＶＥＧＦ 药物剂

量仍持保守态度[５２]ꎮ Ｎｉ 等[５５] 发现 ０.０２５ ｍｇ 雷珠

单抗治疗后的 ４ 只眼睛进一步血管化至周围视网

膜ꎬ避免了消融治疗的一些晚期并发症ꎮ 蒋姣姣

等[３２]应用雷珠单抗 ０.０２５ ｍｇ 治疗 ３ 期视网膜血管

病变ꎬ异常血管消退ꎬ术后 ６ 个月未见新生血管产

生ꎮ 考虑到 ＩＰ 患儿眼部表现的异质性ꎬ相同程度的

患者使用相同剂量的玻璃体内注射抗 ＶＥＧＦ 的反

应可能有很大的差异ꎬ若没有新生血管或无灌注的

进展ꎬ早期单一抗 ＶＥＧＦ 治疗可能不是患者的最佳

选择ꎮ Ｌｉａｎｇ 等[５６]发现一例注射康柏西普后视网膜

缺血恶化ꎬ棉絮斑产生ꎬ可能是 ＶＥＧＦ 代偿性上调

引起的ꎬ进一步治疗后病变消失ꎮ Ｋｕｎｚｍａｎｎ 等[５７]

报道了一例色素失禁婴儿玻璃体腔注射贝伐珠单抗

后并发坏死性小肠结肠炎的案例ꎬ提示我们抗

ＶＥＧＦ 药物有可能对全身代谢产生影响ꎬ半衰期等

相关因素可能需要纳入抗 ＶＥＧＦ 药物适用范围的

考虑ꎬ尤其是在 ＩＰ 这种累及全身多系统疾病中ꎮ
ＲＯＰ 的治疗经验发现抗 ＶＥＧＦ 药物导致眼前段发

育异常ꎬ对屈光的发展产生不利影响ꎬ需进行长期的
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视功能及发育随访ꎬ以监测患儿视力发育ꎮ
４.３　 手术及其他治疗

若出现 ３ 期视网膜前膜或玻璃体出血的情况ꎬ
经睫状体平坦部玻璃体切除术可降低由增殖性纤维

血管引起的视网膜脱离风险ꎬ并预防弱视的发展ꎮ
继发性黄斑裂孔及抗 ＶＥＧＦ 无效的大量异常增殖

也需要尽早行手术治疗ꎮ ４ａ 期 ＩＰ 患者玻璃体切除

手术联合激光治疗是治疗早期视网膜脱离的有效方

法ꎬ术后应常规随访ꎬ并视情况行抗 ＶＥＧＦ 治疗、补
充视网膜激光光凝治疗ꎮ 近年来有学者尝试使用巩

膜扣带手术治疗 ＩＰ 并发视网膜脱离患儿ꎬ随访 ５ 个

月时视网膜复位理想[５８]ꎮ 然而 ＩＰ 患儿双眼视网膜

病变进展通常不同步ꎬＣａｉ 等 [１４]报道了 １ 例双眼先

后视网膜脱离的 ＩＰ 患儿ꎬ提示一眼出现视网膜异常

的患者ꎬ应在治疗的同时更多地注意另眼潜在的异

常变化ꎮ 糖皮质激素对基因转录有多种影响ꎬ可能

通过降低肿瘤坏死因子的活性减少细胞凋亡ꎬ有学

者发现高剂量糖皮质激素治疗新生儿脑病和皮肤病

有益ꎬ应用糖皮质激素患儿眼底检查显示正常的视

盘和黄斑ꎬ 没有发生外周缺血或新生血管[７]ꎮ
Ｏｒａｎｇｅｓ 等[５９]研究发现普萘洛尔通过阻断 β２ 受体抑

制 ＶＥＧＦ 可能有效治疗 ＲＯＰ 及色素失禁症ꎮ 在 ５ 周

以上的婴儿中通常是安全的ꎬ然而给药方式及具体剂

量仍需大样本研究ꎮ 内皮靶向基因治疗可提高血－脑
脊液屏障的完整性ꎬ延迟了癫痫发作ꎬ并减少了癫痫

发作频率ꎬ未来可能应用于眼部病变的诊治[６０]ꎮ

５　 随访管理

ＩＰ 患者的视网膜病变可随时停滞于任一阶段

且保持相对稳定ꎬ并可能于生长期或成年后因外界

因素感染复发[１８ꎬ６１]ꎮ 每一期病变为预防失明的需

要治疗的次数尚无明确共识ꎬ因此需要密切的眼底

随访ꎮ Ｃａｓｔｉｌｌｏ 等[６２]认为初次眼底检查结果正常的

患者可于发现疾病后 １、２、３、６、１２、１８、２４ 个月密切

随访ꎬ行 ＦＦＡ 辅助的眼底检查ꎬ然后每年随访ꎮ 异

常病患行抗 ＶＥＧＦ 或激光治疗后 １５、３０、４５ ｄ 以及

２、３ 个月更应密切关注视网膜血管改变ꎬ以期进一

步及时治疗ꎮ 考虑到视网膜脱离的终身风险ꎬ无灌

注或增殖性视网膜病变的患者应在整个成年期进行

监测ꎮ ＩＰ 患者双眼进展通常不对称且先后发病ꎬ抗
ＶＥＧＦ 治疗及视网膜消融治疗可能导致眼轴及屈光

发育异常ꎬ故需要在生长发育期更密切的监测评估

双眼各项指征ꎮ 局部病变可能通过联合效应发展为

自身免疫性、炎症性疾病和肿瘤ꎬ通过复合免疫失调

机制ꎬＩＰ 患者潜在的其他遗传疾病可能会由于放大

的血管炎样改变ꎬ加重眼部疾患ꎮ 应密切注意全身

症状尤其是皮肤改变和中枢神经系统病变ꎬ从而早

期应对眼底进展ꎮ

６　 展望

由于 ＩＰ 的罕见性和多种表型ꎬ隐匿性眼底疾病

未及时治疗曾经常导致不可逆的视力损害ꎮ 然而随

着诊断标准的逐渐确立、规范ꎬ相关组织学检查、ＩＫ￣
ＢＫＧ 基因测序也可辅助眼部病变精准诊断ꎮ 在新

生儿眼底筛查进一步普及的大环境下ꎬＲｅｔｃａｍ 辅助

的 ＦＦＡ 及 ＯＣＴＡ 检查的引入可更精确显示黄斑区

及周边部视网膜异常损害ꎬ有利于进一步明确病变

分期ꎬ选择合理的长期随访及治疗方案ꎬ如视网膜激

光光凝治疗抗 ＶＥＧＦ 治疗、或玻璃体视网膜手术治

疗ꎮ 然而 ＩＰ 作为一种基因性免疫性遗传病ꎬ安全

的、精细化剂量的抗 ＶＥＧＦ 治疗和更恰当时机的视

网膜激光光凝治疗方案有待进一步完善ꎮ 目前已出

现基因靶向治疗及免疫抑制治疗相关研究ꎮ 我们期

待诞生更加先进精准的辅助检查手段和更加有效安

全的治疗方式ꎬ为广大色素失禁症相关性眼病患儿
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[４] Ｄｕｂｏｉｓ Ｐꎬ Ｃｈａｐｒｏｎ Ｔꎬ Ａｆｆｏｒｔｉｔ￣Ｄｅｍｏｇｅ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｃｏｎｔｉ￣
ｎｅｎｔｉａ Ｐｉｇｍｅｎｔｉ: Ｈｏｍｏｚｙｇｏｕｓ ｔｗｉｎｓ ｗｉｔｈ ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｏｃｕ￣
ｌａｒ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ [ Ｊ] . Ｊ Ｆｒａｎçａｉｓ Ｄ＆＃３９ꎻ ｏｐｈｔａｌｍｏｌｏｇｉｅꎬ
２０２０ꎬ ４３(８): ｅ２８９￣ｅ２９２. ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ.ｊｆｏ.２０１９.１２.０１６

[５] Ｂａｌｄｉｎｉ Ｌꎬ Ｄｉ Ｓａｂａｔｉｎｏ Ｆꎬ Ｂｏｄｒｅｒｏ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. ＮｅＭＯ ｍｕｔａ￣
ｔｉｏｎｓ: ａ ｒａｒｅ ｃａｕｓｅ ｏｆ ｍｏｎｏｇｅｎｉｃ Ｂｅｈçｅｔ￣ｌｉｋｅ ｄｉｓｅａｓｅ[ Ｊ] .
Ｒｈｅｕｍａｔｏｌｏｇｙ (Ｏｘｆｏｒｄ)ꎬ ２０２１ꎬ ６０(３): ｅ９２￣ｅ９４. ｄｏｉ:
１０.１０９３ / ｒｈｅｕｍａｔｏｌｏｇｙ / ｋｅａａ５０５

[６] Ｗｏｌｆ ＤＳꎬ Ｇｏｌｄｅｎ ＷＣꎬ Ｈｏｏｖｅｒ￣Ｆｏｎｇ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｉｇｈ￣ｄｏｓｅ
ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｔｈｅ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｓｅｉｚｕｒｅｓ ｉｎ
ｎｅｏｎａｔａｌ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ: ａ ｃａｓｅ ｒｅｐｏｒｔ[Ｊ] . Ｊ Ｃｈｉｌｄ

􀅰１７１􀅰
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Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｔｏｌａｒｙｎｇｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ｏｆ Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｖｏｌ.３８ꎬ Ｎｏ.４ꎬ ２０２４

Ｎｅｕｒｏｌꎬ ２０１５ꎬ ３０ ( １): １００￣１０６. ｄｏｉ: １０. １１７７ / ０８８３０７３
８１３５１７５０９

[７] Ｖáｚｑｕｅｚ Ｇóｍｅｚ Ｆꎬ Ｄíａｚ Ｒｕｉｚ Ｌꎬ Ｂｅｒｇóｎ Ｓｅｎｄíｎ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｔｅｒａｐｉａ ｌáｓｅｒ ｅｎ ａｆｅｃｔａｃｉóｎ ｏｃｕｌａｒ ｔｒａｓ ｅｌ ｄｉａｇｎóｓｔｉｃｏ ｄｅ ｉｎ￣
ｃｏｎｔｉｎｅｎｃｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ ｅｎ ｕｎａ ｎｉñａ [Ｌａｓｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｏｃｕｌａｒ
ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ａｆｔｅｒ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ ｉｎ ａ
ｃｈｉｌｄ][Ｊ] . Ａｒｃｈ Ａｒｇｅｎｔ Ｐｅｄｉａｔｒꎬ ２０１９ꎬ １１７(３):２５２￣２５６.
ｄｏｉ:１０.５５４６ / ａａｐ.２０１９.ｅ２５２

[８] Ｋｉｍ ＨＹꎬ Ｓｏｎｇ ＨＢꎬ Ｋｉｍ ＫＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍｐｏｒｔａｎｃｅ ｏｆ ｅｘｔｒａ￣
ｃｕｔａｎｅｏｕｓ ｏｒｇａｎ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｉｎ ｄｅｔｅｒｍｉｎｉｎｇ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｓｅｖｅｒｉｔｙ ａｎｄ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ ｃａｕｓｅｄ ｂｙ
ｍｕｔａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ＩＫＢＫＧ ｇｅｎｅ[ Ｊ] . Ｅｘｐ Ｄｅｒｍａｔｏｌꎬ ２０２１ꎬ
３０(５): ６７６￣６８３. ｄｏｉ:１０.１１１１ / ｅｘｄ.１４３１３

[９] Ｈüｂｎｅｒ Ｓꎬ Ｓｃｈｗｉｅｇｅｒ￣Ｂｒｉｅｌ Ａꎬ Ｔｅｃｈｎａｕ￣Ｈａｆｓｉ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｐｈｅｎｏｔｙｐｉｃ ａｎｄ ｇｅｎｅｔｉｃ ｓｐｅｃｔｒｕｍ ｏｆ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎ￣
ｔｉ￣ａ ｌａｒｇｅ ｃａｓｅ ｓｅｒｉｅｓ[Ｊ] . Ｊ Ｄｔｓｃｈ Ｄｅｒｍａｔｏｌ Ｇｅｓꎬ ２０２２ꎬ ２０
(１): ３５￣４３. ｄｏｉ:１０.１１１１ / ｄｄｇ.１４６３８

[１０] Ｔａｎｄｏｎ Ｓꎬ Ｐｒａｓａｄ Ｍꎬ Ｖｏｒａ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｒａｒｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ
ｏｆ ｒｅｔｉｎｏｂｌａｓｔｏｍａ ｗｉｔｈ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ[Ｊ] . Ｊ Ｐｅｄｉ￣
ａｔｒ Ｈｅｍａｔｏｌꎬ ２０２０ꎬ ４２(５): ３７２￣３７４. ｄｏｉ:１０.１０９７ / ｍｐｈ.
００００００００００００１７９７

[１１] Ｍａｔｓｕｚａｋｉ Ｙꎬ Ｒｏｋｕｎｏｈｅ Ａꎬ Ｍｉｎａｋａｗａ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｃｏｎｔｉ￣
ｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ ｉｎ ａ ｍａｌｅ (ＸＹ) ｉｎｆａｎｔ ｗｉｔｈ ｌｏｎｇ￣ｔｅｒｍ
ｆｏｌｌｏｗ ｕｐ ｏｖｅｒ ８ ｙｅａｒｓ[ Ｊ] . Ｊ Ｄｅｒｍａｔｏｌꎬ ２０１８ꎬ ４５(１):
１００￣１０３. ｄｏｉ:１０.１１１１ / １３４６￣８１３８.１４００２

[１２] Ｐｅｓｃａｔｏｒｅ Ａꎬ Ｓｐｉｎｏｓａ Ｅꎬ Ｃａｓａｌｅ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｕｍａｎ ｇｅｎｅｔｉｃ
ｄｉｓｅａｓｅｓ ｌｉｎｋｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ａｂｓｅｎｃｅ ｏｆ ＮＥＭＯ: ａｎ ｏｂｌｉｇａｔｏｒｙ
ｓｏｍａｔｉｃ ｍｏｓａｉｃ ｄｉｓｏｒｄｅｒ ｉｎ ｍａｌｅ [ Ｊ] . Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉꎬ
２０２２ꎬ ２３(３): １１７９. ｄｏｉ:１０.３３９０ / ｉｊｍｓ２３０３１１７９

[１３] Ｍｉｎｉｃ Ｓꎬ Ｏｂｒａｄｏｖｉｃ Ｍꎬ Ｋｏｖａｃｅｖｉｃ Ｉꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｃｕｌａｒ ａｎｏｍ￣
ａｌｉｅｓ ｉｎ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ: ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ￣
ａｎａｌｙｓｉｓ[Ｊ] . Ｓｒｐ Ａｒｈ Ｃｅｌｏｋ Ｌｅｋꎬ ２０１０ꎬ １３８(７ / ８): ４０８￣
４１３. ｄｏｉ:１０.２２９８ / ｓａｒｈ１００８４０８ｍ

[１４] Ｍｏｒｏ Ｒꎬ Ｆａｂｉａｎｏ Ａꎬ Ｃａｌｚａｖａｒａ￣Ｐｉｎｔｏｎ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｃｏｎｔｉ￣
ｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａｐｌａｓｉａ ｃｕｔｉｓ ｃｏｎｇｅｎｉｔａ ｉｎ
ａ ｎｅｗｂｏｒｎ ｍａｌｅ ｗｉｔｈ ｋｌｉｎｅｆｅｌｔｅｒ ｓｙｎｄｒｏｍｅ: ｉｓ ｔｈｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ
ｏｆ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｌｉｎｋｅｄ ｔｏ ｓｋｉｎ ｍａｎｉｆｅｓｔａ￣
ｔｉｏｎｓ? [Ｊ] .Ｄｅｒｍａｔｏｌ Ｔｈｅｒꎬ ２０２０ꎬ １０(１): ２１３￣２２０. ｄｏｉ:
１０.１００７ / ｓ１３５５５￣０１９￣００３３６￣ｚ

[１５] Ｍｉｎｉｃ Ｓꎬ Ｄｏｂｒｏｓａｖｌｊｅｖｉｃ Ｄꎬ Ｌａｌｏｓｅｖｉｃ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｅｒｍａｔｏ￣
ｓｃｏｐｙ ｉｎ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｓ ｏｆ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ ｓｋｉｎ
ｌｅｓｉｏｎｓ[ Ｊ] . Ｄｅｒｍａｔｏｌ Ｐｒａｃｔ Ｃｏｎｃｅｐｔꎬ ２０２２: ｅ２０２２１３０.
ｄｏｉ:１０.５８２６ / ｄｐｃ.１２０３ａ１３０

[１６] Ｎａｋａｏ Ｓꎬ Ｎｉｓｈｉｎａ Ｓꎬ Ｔａｎａｋａ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅａｒｌｙ ｌａｓｅｒ ｐｈｏｔｏ￣
ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｅｘｔｅｎｓｉｖｅ ｒｅｔｉｎａｌ ａｖａｓｃｕｌａｒｉｔｙ ｉｎ ｉｎｆａｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ [ Ｊ ] . Ｊｐｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ
２０２０ꎬ ６４ ( ６ ): ６１３￣６２０. ｄｏｉ: １０. １００７ / ｓ１０３８４￣０２０￣
００７６８￣７

[１７] Ｓｉｄｄｈａｒｔｈ Ｍꎬ Ｚｉａ Ｃ. Ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔ ｈｙｐｅｒｐｌａｓｔｉｃ ｐｒｉｍａｒｙ ｖｉｔ￣
ｒｅｏｕｓ ｉｎ ａ ｃｈｉｌｄ ｗｉｔｈ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ ａｎｄ ｉｎｆａｎｔｉｌｅ

ｓｐａｓｍｓ[ Ｊ] . Ｏｍａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２２ꎬ １５(３): ３６３￣
３６５. ｄｏｉ: １０.４１０３ / ＯＪＯ.ＯＪＯ＿１９４＿２１

[１８] Ｃａｉ ＹＲꎬ Ｌｉａｎｇ Ｙꎬ Ｚｈｏｎｇ Ｘ. Ｌａｔｅ ｃｏｎｔｒａｌａｔｅｒａｌ ｒｅｃｕｒ￣
ｒｅｎｃｅ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｅｔａｃｈｍｅｎｔ ｉｎ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ: ａ
ｃａｓｅ ｒｅｐｏｒｔ [ Ｊ] . Ｗｏｒｌｄ Ｊ Ｃｌｉｎ Ｃａｓｅｓꎬ ２０２２ꎬ １０ (１３):
４１７１￣４１７６. ｄｏｉ:１０.１２９９８ / ｗｊｃｃ.ｖ１０.ｉ１３.４１７１

[１９] Ｃｈｅｎ ＰＹꎬ Ｋａｎｇ ＥＹＣꎬ Ｃｈｅｎ ＫＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆｏｖｅａｌ ｈｙｐｏｐｌａｓｉ￣
ａ ａｎｄ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｆａｍｉｌｉａｌ ｅｘｕｄａｔｉｖｅ ｖｉｔｒｅｏｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ａｎｄ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ
ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ[ Ｊ] . Ｓｃｉ Ｒｅｐꎬ ２０２２ꎬ １２: ７６９４. ｄｏｉ:１０.
１０３８ / ｓ４１５９８￣０２２￣１１４５５￣７

[２０] Ｂａｓｉｌｉｕｓ Ｊꎬ Ｙｏｕｎｇ ＭＰꎬ Ｍｉｃｈａｅｌｉｓ ＴＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｔｒｕｃｔｕｒａｌ
ａｂｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｎｅｒ ｍａｃｕｌａ ｉｎ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇ￣
ｍｅｎｔｉ[ Ｊ] . ＪＡＭＡ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１５ꎬ １３３ ( ９): １０６７￣
１０７２. ｄｏｉ:１０.１００１ / ｊａｍａｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ.２０１５.１７００

[２１] Ｃａｒｄｅｎ ＳＭꎬ Ｃｈａｋｒａｂａｒｔｉ Ｒꎬ Ｊａｏ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｙｓｔｏｉｄ ｍａｃｕ￣
ｌａｒ ｏｅｄｅｍａ ｉｎ ａ ｐｒｅ￣ｔｅｒｍ ｉｎｆａｎｔ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｌｏｓｓ ａｎｄ
ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｏｆ ｖｉｓｉｏｎ[Ｊ] . Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｏｐｔｏｍꎬ ２０２１ꎬ １０４(２):
２４７￣２４９. ｄｏｉ:１０.１１１１ / ｃｘｏ.１３１１６

[２２] Ｉｓｌａｍ ＹＦＫꎬ Ｋｈｕｒｓｈｉｄ ＳＧ. Ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ ａｎｄ ｔｈｅ
ｅｙｅ[Ｊ] . Ｃｕｒｒ Ｏｐｉｎ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２２ꎬ ３３(６): ５２５￣５３１.
ｄｏｉ:１０.１０９７ / ＩＣＵ.０００００００００００００８６３

[２３] Ｈｏｌｍｓｔｒöｍ Ｇꎬ Ｔｈｏｒéｎ Ｋ. Ｏｃｕｌａｒ ｍａｎｉｆｅｓｔａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｉｎ￣
ｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ[Ｊ] . Ａｃｔａ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｓｃａｎｄꎬ ２０００ꎬ
７８ ( ３ ): ３４８￣３５３. ｄｏｉ: １０. １０３４ / ｊ. １６００￣０４２０. ２０００.
０７８００３３４８.ｘ

[２４] Ｐｅｎｇ Ｊꎬ Ｚｈａｎｇ Ｑꎬ Ｌｏｎｇ ＸＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇ￣
ｍｅｎｔｉ￣ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｏｃｕｌａｒ ａｎｏｍａｌｉｅｓ ｏｆ ｐａｅｄｉａｔｒｉｃ ｉｎｃｏｎｔｉ￣
ｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ Ｃｈｉｎａ[ Ｊ] . Ａｃｔａ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ
２０１９ꎬ ９７(３): ２６５￣２７２. ｄｏｉ:１０.１１１１ / ａｏｓ.１３７８１

[２５] Ｄｗｉｙａｎａ ＲＦꎬ Ｂａｎｊａｒｎａｈｏｒ ＩＤꎬ Ｄｉａｎａ ＩＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｔｉｎａｌ
ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｗｏ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇ￣
ｍｅｎｔｉ[ Ｊ] . Ｃｌｉｎ Ｃｏｓｍｅｔ Ｉｎｖｅｓｔｉｇ Ｄｅｒｍａｔｏｌꎬ ２０２２ꎬ １５:
８０３￣８０８. ｄｏｉ:１０.２１４７ / ｃｃｉｄ.ｓ３６３１７９

[２６] Ｓｈａｒａｗａｔ ＩＫꎬ Ｐａｎｄａ ＰＫ. Ｅｐｉｌｅｐｔｉｃ ｓｐａｓｍｓ ｉｎ ａｎ ｉｎｆａｎｔ
ｗｉｔｈ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ: ｒｅｐｏｒｔ ｏｆ ａ ｒａｒｅ ｃａｓｅ ｗｉｔｈ
ｂｒｉｅｆ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｔｈｅ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ[Ｊ] . Ｊ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ Ｒｕｒａｌ Ｐｒａｃｔꎬ
２０２０ꎬ １１: ３２５￣３２８. ｄｏｉ:１０.１０５５ / ｓ￣００４０￣１７０９２４６

[２７] Ｍｉｎｉｃ' Ｓꎬ Ｃｅｒｏｖａｃ Ｎꎬ Ｎｏｖａｋｏｖｉｃ' Ｉꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｉｍｐａｃｔ ｏｆ
ｔｈｅ ＩＫＢＫＧ ｇｅｎｅ ｏｎ ｔｈｅ ａｐｐｅａｒａｎｃｅ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｒｐｕｓ ｃａｌｌｏ￣
ｓｕｍ ａｂｎｏｒｍａｌｉｔｉｅｓ ｉｎ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ [ Ｊ] . Ｄｉａｇ￣
ｎｏｓｔｉｃｓꎬ ２０２３ꎬ １３ ( ７): １３００. ｄｏｉ: １０. ３３９０ / ｄｉａｇｎｏｓ￣
ｔｉｃｓ１３０７１３００

[２８] Ｓｃｈｅｕｅｒｌｅ ＡＥ. Ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ ｉｎ ａｄｕｌｔｓ[Ｊ] . Ａｍ Ｊ
Ｍｅｄ Ｇｅｎｅｔꎬ ２０１９: ａｊｍｇ.ａ.６１２０５. ｄｏｉ:１０.１００２ / ａｊｍｇ.ａ.
６１２０５

[２９] Ｙａｄｌａｐａｔｉ Ｓꎬ Ｔｒｉｐａｔｈｙ Ｋ. Ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ (ｂｌｏｃｈ￣
ｓｕｌｚｂｅｒｇｅｒ ｓｙｎｄｒｏｍｅ)[Ｍ] . Ｔｒｅａｓｕｒｅ Ｉｓｌａｎｄ (ＦＬ): Ｓｔａｔ￣
Ｐｅａｒｌｓ Ｐｕｂｌｉｓｈｉｎｇꎬ ２０２４.

[３０] Ｄａｎｆｏｒｄ ＩＤꎬ Ｓｃｒｕｇｇｓ ＢＡꎬ Ｃａｐｏｎｅ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｐｒｅｖａ￣
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Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｔｏｌａｒｙｎｇｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ｏｆ Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｖｏｌ.３８ꎬ Ｎｏ.４ꎬ ２０２４

ｌｅｎｃｅ ｏｆ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ＣＮＳ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ
ｙｏｕｎｇ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ[ Ｊ] . Ｏｐｈｔｈａｌ￣
ｍｏｌ Ｒｅｔｉｎａꎬ ２０２２ꎬ ６(１２): １１１３￣１１２１. ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ.
ｏｒｅｔ.２０２２.０５.０３２

[３１] Ｄａｎｅｓｃｕ Ｓꎬ Ｈａｓ Ｃꎬ Ｂａｉｃａｎ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｎｏｖｅｌ ＩＫＢＫＧ
ｍｕｔａｔｉｏｎ ｉｎ ａ ｐａｔｉｅｎｔ ｗｉｔｈ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ ａｎｄ ｆｅａ￣
ｔｕｒｅｓ ｏｆ ｈｅｐａｔｉｃ ｃｉｌｉｏｐａｔｈｙ [ Ｊ] . Ａｕｓｔｒａｌａｓ Ｊ Ｄｅｒｍａｔｏｌꎬ
２０１８ꎬ ５９(４): ｅ２６２￣ｅ２６５. ｄｏｉ:１０.１１１１ / ａｊｄ.１２８０５

[３２] Ｏｎｎｉｓ Ｇꎬ Ｄｉｏｃｉａｉｕｔｉ Ａꎬ Ｚａｎｇａｒｉ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ａｎｏｍａｌｉｅｓ ｉｎ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ ｐａｔｉｅｎｔｓ[Ｊ]. Ｉｎｔ Ｊ Ｄｅｒ￣
ｍａｔｏｌꎬ ２０１８ꎬ ５７(１): ４０￣４５. ｄｏｉ:１０.１１１１ / ｉｊｄ.１３８３５

[３３] Ｌａｎｄｙ ＳＪꎬ Ｄｏｎｎａｉ Ｄ. Ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ (Ｂｌｏｃｈ￣ｓｕｌ￣
ｚｂｅｒｇｅｒ ｓｙｎｄｒｏｍｅ) [ Ｊ] . Ｊ Ｍｅｄ Ｇｅｎｅｔꎬ １９９３ꎬ ３０ ( １):
５３￣５９. ｄｏｉ:１０.１１３６ / ｊｍｇ.３０.１.５３

[３４] 丁颖ꎬ 石晨龙ꎬ 陶丛敏ꎬ 等. 欧洲色素失禁症患者的诊

断和实践管理共识解读 [ Ｊ] . 中国循证医学杂志ꎬ
２０２１ꎬ ２１ ( １０): １１１７￣１１２１. ｄｏｉ: １０. ７５０７ / １６７２￣２５３１.
２０２１０５１８３
ＤＩＮＧ Ｙｉｎꎬ ＳＨＩ Ｃｈｅｎｌｏｎｇꎬ ＴＡＯ Ｃｏｎｇｍｉｎꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｅｒ￣
ｐｒｅｔａｔｉｏｎ ｏｆ Ｅｕｒｏｐｅａｎ ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ
ｐｒａｃｔｉｃａｌ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇ￣
ｍｅｎｔｉ[Ｊ] . Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｅｖｉｄｅｎｃｅ￣Ｂａｓｅｄ Ｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ
２０２１ꎬ ２１ ( １０): １１１７￣１１２１. ｄｏｉ: １０. ７５０７ / １６７２￣２５３１.
２０２１０５１８３

[３５] Ｍｉｎｉｃ' Ｓꎬ Ｔｒｐｉｎａｃ Ｄꎬ Ｏｂｒａｄｏｖｉｃ' Ｍ. Ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎ￣
ｔｉ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｃｒｉｔｅｒｉａ ｕｐｄａｔｅ[ Ｊ] . Ｃｌｉｎ Ｇｅｎｅｔꎬ ２０１４ꎬ ８５
(６): ５３６￣５４２. ｄｏｉ:１０.１１１１ / ｃｇｅ.１２２２３

[３６] Ｃｈｅｎ ＣＪꎬ Ｈａｎ ＩＣꎬ Ｔｉａｎ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｘｔｅｎｄｅｄ ｆｏｌｌｏｗ￣ｕｐ ｏｆ
ｔｒｅａｔｅｄ ａｎｄ ｕｎｔｒｅａｔｅｄ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｉｎ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎ￣
ｔｉ[Ｊ] . ＪＡＭＡ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１５ꎬ １３３(５): ５４２. ｄｏｉ:１０.
１００１ / ｊａｍａｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ.２０１５.２２

[３７] 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[Ｊ] . 国际眼科杂志ꎬ ２０２１ꎬ ２１(３): ５６１￣５６６.
ｄｏｉ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２￣５１２３.２０２１.３.３９
ＪＩＡＮＧ Ｊｉａｏｊｉａｏꎬ ＺＨＡＮＧ Ｑｉꎬ ＤＩＮＧ Ｚｈｉｘｉａｎｇꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｆｕｎｄｕｓ ｍａｎｉｆｅｓｔａｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｐｉｇｍｅｎｔ ｉｎｃｏｎｔｉ￣
ｎｅｎｃｅ[ Ｊ] . Ｉ ｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｅｙｅ Ｓｃｉｅｎｃｅꎬ ２０２１ꎬ ２１ (３):
５６１￣５６６. ｄｏｉ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２￣５１２３.２０２１.３.３９

[３８] Ｔｅｍｋａｒ Ｓꎬ Ａｚａｄ Ｓꎬ Ｃｈａｗｌａ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｌｔｒａ￣ｗｉｄｅｆｉｅｌｄ
ｆｕｎｄｕｓ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕ￣
ｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅｓ [ Ｊ] . Ｉｎｄｉａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１９ꎬ ６７( ６):
７８８. ｄｏｉ:１０.４１０３ / ｉｊｏ.ｉｊｏ＿１６８８＿１８

[３９] Ｋｕｎｋｌｅｒ ＡＬꎬ Ｐａｔｅｌ ＮＡꎬ Ｒｕｓｓｅｌｌ ＪＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｏｐｅｒａｔｉｖｅ
ＯＣＴ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗｉｔｈ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ
[Ｊ] . Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｒｅｔｉｎａꎬ ２０２２ꎬ ６(４): ３３０￣３３２. ｄｏｉ:１０.
１０１６ / ｊ.ｏｒｅｔ.２０２２.０１.００１

[４０] Ｋｉｍ ＳＪꎬ Ｙａｎｇ Ｊꎬ Ｌｉｕ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ ｔｏｍｏ￣
ｇｒａｐｈｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ ａｎｄ ｕｌｔｒａ￣ｗｉｄｅｆｉｅｌｄ ｏｐｔｉｃａｌ ｃｏｈｅｒｅｎｃｅ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ ａ ｃｈｉｌｄ ｗｉｔｈ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ[ Ｊ] .
Ｏｐｈｔｈａｌｍｉｃ Ｓｕｒｇ Ｌａｓｅｒｓ Ｉｍａｇｉｎｇ Ｒｅｔｉｎａꎬ ２０１８ꎬ ４９(４):

２７３￣２７５. ｄｏｉ: １０.３９２８ / ２３２５８１６０￣２０１８０３２９￣１１
[４１] Ｂｏｄｅｍｅｒ Ｃꎬ Ｄｉｏｃｉａｉｕｔｉ Ａꎬ Ｈａｄｊ￣Ｒａｂｉａ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｕｌｔｉｄｉｓ￣

ｃｉｐｌｉｎａｒｙ ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓ ｆｒｏｍ ａ Ｅｕｒｏｐｅａｎ
ｎｅｔｗｏｒｋ ｆｏｒ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｐｒａｃｔｉｃａｌ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ[Ｊ] . Ｊ Ｅｕｒ Ａｃａｄ Ｄｅｒ￣
ｍａｔｏｌ Ｖｅｎｅｒｅｏｌꎬ ２０２０ꎬ ３４ ( ７): １４１５￣１４２４. ｄｏｉ: １０.
１１１１ / ｊｄｖ.１６４０３

[４２] Ｓｃｈｍｉｄ Ｋꎬ Ｄｏｈｍｅｎ Ｈꎬ Ｒｉｔｓｃｈｅｌ Ｎꎬ ｅｔ ａｌ. ＳａｎｇｅＲ: ｔｈｅ
ｈｉｇｈ￣ｔｈｒｏｕｇｈｐｕｔ Ｓａｎｇｅｒ ｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ ａｎａｌｙｓｉｓ ｐｉｐｅｌｉｎｅ[Ｊ] .
Ｂｉｏｉｎｆｏｒｍ Ａｄｖꎬ ２０２２ꎬ ２(１): ｖｂａｃ００９. ｄｏｉ:１０.１０９３ /
ｂｉｏａｄｖ / ｖｂａｃ００９

[４３] Ｔａｙｌｏｒ ＳＣꎬ Ｎａｄｅａｕ Ｋꎬ Ａｂｂａｓｉ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｕｌｔｉｍａｔｅ
ｑＰＣＲ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ: ｐｒｏｄｕｃｉｎｇ ｐｕｂｌｉｃａｔｉｏｎ ｑｕａｌｉｔｙꎬ ｒｅｐｒｏ￣
ｄｕｃｉｂｌｅ ｄａｔａ ｔｈｅ ｆｉｒｓｔ ｔｉｍｅ[Ｊ] . Ｔｒｅｎｄｓ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌꎬ ２０１９ꎬ
３７(７): ７６１￣７７４. ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ.ｔｉｂｔｅｃｈ.２０１８.１２.００２

[４４] Ｈｏｗ ＫＮꎬ Ｌｅｏｎｇ ＨＪＹꎬ Ｐｒａｍｏｎｏ ＺＡＤꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｎｃｏｖｅ￣
ｒｉｎｇ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ: ｆｒｏｍ ＤＮＡ ｓｅｑｕｅｎｃｅ ｔｏ
ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ[Ｊ] . Ｆｒｏｎｔ Ｐｅｄｉａｔｒꎬ ２０２２ꎬ １０: ９００６０６.
ｄｏｉ:１０.３３８９ / ｆｐｅｄ.２０２２.９００６０６

[４５] Ｋａｗａｉ Ｍꎬ Ｓｕｇｉｍｏｔｏ Ａꎬ Ｉｓｈｉｈａｒａ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ
ｐｉｇｍｅｎｔｉ ｉｎｈｅｒｉｔｅｄ ｆｒｏｍ ａ ｆａｔｈｅｒ ｗｉｔｈ ａ ｌｏｗ ｌｅｖｅｌ ａｔｙｐｉｃａｌ
ＩＫＢＫＧ ｄｅｌｅｔｉｏｎ ｍｏｓａｉｃｉｓｍ: ａ ｃａｓｅ ｒｅｐｏｒｔ[Ｊ] . ＢＭＣ Ｐｅ￣
ｄｉａｔｒꎬ ２０２２ꎬ ２２ ( １): ３７８. ｄｏｉ: １０. １１８６ / ｓ１２８８７￣０２２￣
０３４４４￣６

[４６] Ｄｕｒｄｕ Ｍꎬ Ｅｓｋｉｏｃａｋ ＡＨ. Ｔｈｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ
ｏｆ ｔｈｅ ｃｙｔｏｌｏｇｉｃａｌ ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｉｎ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ: ａ
ｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｙ ｒｅｐｏｒｔ [ Ｊ] . Ｃｌｉｎ Ｅｘｐ Ｄｅｒｍａｔｏｌꎬ ２０２１ꎬ ４６
(６): １１２０￣１１２３. ｄｏｉ:１０.１１１１ / ｃｅｄ.１４６４６

[４７] Ｃｕｎｈａ ＡＭꎬ Ｂｒｅｄａ Ｊꎬ Ｒｏｃｈａ￣Ｓｏｕｓａ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｈｉｌｄ ｗｉｔｈ
ａ ｍｉｌｄ ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ ｏｆ Ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ Ｐｉｇｍｅｎｔｉ ａｎｄ ｉｎｎｅｒ ｒｅｔ￣
ｉｎａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ[Ｊ] .Ｄｏｃｕｍｅｎｔａ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２１ꎬ １４３
(１): ９３￣９８. ｄｏｉ:１０.１００７ / ｓ１０６３３￣０２１￣０９８２４￣０

[４８] Ｒｒ Ｐꎬ Ｄｏｕｃｈ Ｃꎬ Ａａｎ Ｋｏｈ ＭＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｐｅｃｋｌｅｄ ｂｒａｉｎ
ｌｅｓｉｏｎｓ ｉｎ Ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ Ｐｉｇｍｅｎｔｉ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｃｑｕｉｒｅｄ
ｂｒａｉｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅｓ[ Ｊ] . Ｅｕｒ Ｊ Ｐａｅｄｉａｔｒ Ｎｅｕｒｏｌꎬ ２０２１ꎬ ３３:
１０６￣１１１. ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ.ｅｊｐｎ.２０２１.０５.０１２

[４９] Ｒｉｓｈｉ Ｐꎬ Ｓｉｎｇｈ Ｎꎬ Ｒｉｓｈｉ Ｅ. Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｉｎ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ
ｐｉｇｍｅｎｔｉ[Ｊ] . Ｉｎｄｉａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０１９ꎬ ６７(６): ９４０.
ｄｏｉ:１０.４１０３ / ｉｊｏ.ｉｊｏ＿７６０＿１８

[５０] Öｚｄｅｋ Şꎬ Ｚｅｙｄａｎｌı ＥÖꎬ Ｂａｕｍａｌ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｖａｓｃｕｌａｒ ｐｅ￣
ｒｉｐｈｅｒａｌ ｒｅｔｉｎａ ｉｎ ｉｎｆａｎｔｓ[Ｊ] . Ｔｕｒｋ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌꎬ ２０２３ꎬ
５３(１): ４４￣５７. ｄｏｉ:１０.４２７４ / ｔｊｏ.ｇａｌｅｎｏｓ.２０２２.７６４３６

[５１] Ｏｃａñａ Ｊａｒａｍｉｌｌｏ Ｓꎬ ｄｅｌ Ｂｏｚ Ｊꎬ Ｖｅｒａ Ｃａｓａñｏ Á. Ｉｎｃｏｎｔｉ￣
ｎｅｎｃｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ. ｅｓｔｕｄｉｏ ｄｅｓｃｒｉｐｔｉｖｏ ｄｅ ｌａ ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｉａ ｅｎ
ｄｏｓ ｃｅｎｔｒｏｓ ｈｏｓｐｉｔａｌａｒｉｏｓ [ Ｊ ] . Ａｎａｌｅｓ Ｄｅ Ｐｅｄｉａｔｒíａꎬ
２０２０ꎬ ９２(１): ３￣１２. ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ.ａｎｐｅｄｉ.２０１９.０４.００４

[５２] Ｍｉｃｈｅｌ Ｓꎬ Ｒｅｙｎａｕｄ Ｃꎬ Ｄａｒｕｉｃｈ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅａｒｌｙ ｍａｎａｇｅ￣
ｍｅｎｔ ｏｆ ｓｉｇｈｔ ｔｈｒｅａｔｅｎｉｎｇ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｉｎ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ
ｐｉｇｍｅｎｔｉ[Ｊ] . Ｏｒｐｈａｎｅｔ Ｊ Ｒａｒｅ Ｄｉｓꎬ ２０２０ꎬ １５(１): ２２３.
ｄｏｉ:１０.１１８６ / ｓ１３０２３￣０２０￣０１５０９￣２
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Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｔｏｌａｒｙｎｇｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ｏｆ Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｖｏｌ.３８ꎬ Ｎｏ.４ꎬ ２０２４

[５３] 冉宏运ꎬ 蒋可可. 早产儿视网膜病变患儿屈光影响因素

研究进展[Ｊ] . 山东大学耳鼻喉眼学报ꎬ ２０２１ꎬ ３５(５):
１１８￣１２４. ｄｏｉ:１０.６０４０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７３￣３７７０.０.２０２０.４１８
ＲＡＮ Ｈｏｎｇｙｕｎꎬ ＪＩＡＮＧ Ｋｅｋｅ. Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｕｎｄｅｒｌｙｉｎｇ
ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ ｒｅｆｒａｃｔｉｖｅ ｅｒｒｏｒｓ ｉｎ ｉｎｆａｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ
ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ[Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｔｏｌａｒｙｎｇｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｏｐｈｔｈａｌ￣
ｍｏｌｏｇｙ ｏｆ Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ ２０２１ꎬ ３５ ( ５): １１８￣
１２４. ｄｏｉ:１０.６０４０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７３￣３７７０.０.２０２０.４１８

[５４] Ｃｅｒｎｉｃｈｉａｒｏ￣Ｅｓｐｉｎｏｓａ ＬＡꎬ Ｐａｔｅｌ ＮＡꎬ Ｂａｕｅｒ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｒｅｖａｓｃｕｌａｒｉｚａｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ａｎｄ ｌａｓｅｒ
ｔｈｅｒａｐｙ ｏｆ ｂｉｌａｔｅｒａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｖａｓｃｕｌａｒ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎｓ ｉｎ ｉｎｃｏｎｔｉ￣
ｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ (Ｂｌｏｃｈ￣ｓｕｌｚｂｅｒｇｅｒ ｓｙｎｄｒｏｍｅ)[ Ｊ] . Ｏｐｈ￣
ｔｈａｌｍｉｃ Ｓｕｒｇ Ｌａｓｅｒｓ Ｉｍａｇｉｎｇ Ｒｅｔｉｎａꎬ ２０１９ꎬ ５０(２):３３￣
３７. ｄｏｉ: １０.３９２８ / ２３２５８１６０￣２０１９０１２９￣１６

[５５] Ｎｉ ＹＱꎬ Ｈｕａｎｇ Ｘꎬ Ｒｕａｎ Ｌꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ
ｒａｎｉｂｉｚｕｍａｂ ｉｎ ｓｅｖｅｒｅ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇ￣
ｍｅｎｔｉ[Ｊ] . Ｊ Ａｍ Ａｓｓｏｃ Ｐｅｄｉａｔｒ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ Ｓｔｒａｂｉｓｍｕｓꎬ
２０１８ꎬ ２２(４): ３２５￣３２７. ｅ３. ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ. ｊａａｐｏｓ.２０１８.
０１.００８

[５６] Ｌｉａｎｇ Ｌꎬ Ｙａｎｇ ＹＬꎬ Ｂｕ ＳＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃａｓｅ ｒｅｐｏｒｔ: ａ ｃａｓｅ ｏｆ
ｃｏｔｔｏｎ￣ｗｏｏｌ ｓｐｏｔｓ ａｆｔｅｒ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｃｏｎｂｅｒ￣
ｃｅｐｔ ｉｎ ａｎ ｉｎｆａｎｔ ｗｉｔｈ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ[ Ｊ] . Ｆｒｏｎｔ
Ｍｅｄ ( Ｌａｕｓａｎｎｅ )ꎬ ２０２１ꎬ ８: ７６１３９８. ｄｏｉ: １０. ３３８９ /
ｆｍｅｄ.２０２１.７６１３９８

[５７] Ｋｕｎｚｍａｎｎ Ｓꎬ Ｎｇｙｕｅｎ Ｔꎬ Ｓｔａｈｌ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇ ｅｎ￣

ｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ ａｆｔｅｒ ｉｎｔｒａｖｉｔｒｅａｌ ｂｅｖａｃｉｚｕｍａｂ ｉｎ ａｎ ｉｎｆａｎｔ ｗｉｔｈ
Ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ Ｐｉｇｍｅｎｔｉ – ａ ｃａｓｅ ｒｅｐｏｒｔ[Ｊ] . ＢＭＣ Ｐｅｄｉａｔｒꎬ
２０１９ꎬ １９(１):３５３. ｄｏｉ: １０.１１８６ / ｓ１２８８７￣０１９￣１７３２￣ｚ

[５８] Ｂｅｌｅｎｊｅ Ａꎬ Ｊａｌａｌｉ Ｓ. Ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｒｈｅｇｍａｔｏｇｅｎｏｕｓ ａｎｄ ｔｒａｃ￣
ｔｉｏｎａｌ ｒｅｔｉｎａｌ ｄｅｔａｃｈｍｅｎｔ ｉｎ ａ ｃｈｉｌｄ ｗｉｔｈ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ
ｐｉｇｍｅｎｔｉ ｍａｎａｇｅｄ ｂｙ ｓｃｌｅｒａｌ ｉｍｂｒｉｃａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｓｃｌｅｒａｌ
ｂｕｃｋｌｅ[ Ｊ] . ＢＭＪ Ｃａｓｅ Ｒｅｐꎬ ２０２３ꎬ １６ ( ２): ｅ２５３７３８.
ｄｏｉ:１０.１１３６ / ｂｃｒ￣２０２２￣２５３７３８

[５９] Ｏｒａｎｇｅｓ Ｔꎬ Ｅｌ Ｈａｃｈｅｍ Ｍꎬ Ｆｉｌｉｐｐｅｓｃｈｉ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｐｏ￣
ｔｅｎｔｉａｌ ｒｏｌｅ ｏｆ ｐｒｏｐｒａｎｏｌｏｌ ｉｎ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ[ Ｊ] .
Ｄｅｒｍａｔｏｌ Ｔｈｅｒꎬ ２０２１ꎬ ３４(１): １４７３７. ｄｏｉ:１０.１１１１ / ｄｔｈ.
１４７３７

[６０] Ｄｏｇｂｅｖｉａ ＧＫꎬ Ｔöｌｌｎｅｒ Ｋꎬ Ｋöｒｂｅｌｉｎ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｅｎｅ ｔｈｅｒａ￣
ｐｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｓ ｓｅｉｚｕｒｅｓ ｉｎ ａ ｍｏｄｅｌ ｏｆＩｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎｔｉ
[Ｊ] . Ａｎｎ Ｎｅｕｒｏｌꎬ ２０１７ꎬ ８２(１): ９３￣１０４. ｄｏｉ:１０.１００２ /
ａｎａ.２４９８１

[６１] Ｈａｎ ＩＣ. Ｒｅｔｉｎａｌ Ｖａｓｃｕｌａｒ Ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ Ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ Ｐｉｇ￣
ｍｅｎｔｉ ｉｓ ｔｈｅ Ｒｕｌｅ ｒａｔｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｅ Ｅｘｃｅｐｔｉｏｎ[Ｊ] . Ｏｐｈｔｈａｌ￣
ｍｏｌ Ｒｅｔｉｎａꎬ ２０２２ꎬ ６(１２): １１１１￣１１１２. ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ.
ｏｒｅｔ.２０２２.０９.００１

[６２] Ｖｅｇａ￣Ｃａｓｔｉｌｌｏ ＪＪꎬ Ｍａｒｔíｎ￣Ｓａｎｔｉａｇｏ Ａ. Ｔｒａｎｓｌａｔｅｄ ａｒｔｉｃｌｅ]
ＲＦ－ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｔｉａ ｐｉｇｍｅｎ￣
ｔｉ: ａｎ ｕｐｄａｔｅ [ Ｊ] . Ａｃｔａｓ Ｄｅｒｍｏ Ｓｉｆｉｌｉｏｇｒáｆｉｃａｓꎬ ２０２２ꎬ
１１３(６): Ｔ６２４￣Ｔ６２６. ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ.ａｄ.２０２０.１１.０３９

(编辑:李纬)
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