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  Axenfeld-Rieger综合征
 

(ARS)
 

是一类可累及

全身多器官的罕见遗传病,以眼部受累最为常见[1-3],
其中约50%患者可合并青光眼[4],因此定期随访观察

患者房角变化情况至关重要。目前房角检查方法主

要包括房角镜、超声生物显微镜及眼前段光学相干断

层成像(optical
 

coherence
 

tomogratphy,OCT)。前两

者需接触受检眼球且耗时长,对患者配合度要求高,
在低龄儿童中检查困难;眼前段OCT具有非接触、重
复性好等优点,其中光束波长1

 

310
 

nm的前房深度

及房角检查(CASIA2)作为一种新型频域的眼前段

OCT技术,其操作更加简便快捷[5],患者仅需注视指

定目标1.5~2.5
 

s即可完成房角扫描,更易被配合度

差的低龄患者所接受。目前尚未见使用该仪器对

ARS患者房角结构进行观察的相关报道,且未见合并

弱视的ARS患者经相关治疗后疗效的相关文献报

道。现将本院收治的1例合并单眼弱视并首次使用

CASIA2观察其房角的ARS患儿进行报道。
1 临床资料

  患儿,男,5岁。2023年4月22日因“体检发现

左眼视力差1月”就诊。家族史:家族中无类似病例。
既往史无特殊,患儿系足月顺产,父母非近亲结婚,其
母在妊娠期无放射线接触、出疹、发烧及其他病史。

(1)眼部表现:①视力,右眼裸眼视力20/25、矫正视力

20/20(+2.25
 

DS),左眼裸眼视力20/50、矫正视力

20/40(+3.25
 

DS*-1.50
 

DC×170°);②裂隙灯检

查,双眼外眼未见异常,结膜不充血,角膜透明,前房

深浅正常,房水清;右眼瞳孔变形、颞下方虹膜梭形缺

如,左眼瞳孔颞侧移位、变形,9:00至2:00方位虹膜

萎缩,伴3处大小、形状不一虹膜缺如(图1A、B);未
发现双眼晶状体及眼底异常;③眼压,右眼12.7

 

mm-
Hg、左眼13.5

 

mmHg;④角膜内皮细胞计数,右眼内

皮细胞密度3
 

480.1个/mm2,六边形细胞占比68%,
左眼2

 

133.4个/mm2,六边形细胞占比56%。角膜

共聚焦显微镜、房角镜、眼部超声生物显微镜、眼底

OCT等检查因患者年纪小不能配合进行。(2)全身

表现:①鼻梁扁宽,颌骨发育不良,牙齿稀疏且偏小,
腹部脐周赘皮(图1C);②辅助检查,肝、肾功能及心

电图未见明显异常;心脏超声及泌尿系统超声未见异

常;③ 遗 传 性 眼 病 多 基 因 测 序,c.350C>G(p.
Pro117Arg)杂合突变(图2),变异遗传自患儿父亲。
诊断:双眼ARS;双眼屈光不正;左眼弱视。治疗:双
眼验光配镜,左眼弱视治疗;并定期复诊观察视力、角
膜内皮细胞及眼压变化情况。

  A、B:患儿右、左眼眼前节裂隙灯检查结果,红色箭头表示瞳孔位置,黄色箭头表示虹膜缺如位置;C:患儿牙齿、上颌、肚脐情况。

图1  患儿相关图像资料

  2023年12月19日复诊,眼部表现:①视力,右眼

裸眼视力20/25、矫正视力20/20(+2.00
 

DS),左眼

裸眼视力20/40、矫正视力20/25(+2.50
 

DS*-

1.50
 

DC×170°);②裂隙灯检查,体征同前;
 

③眼压,
右眼9.9

 

mmHg、左眼11.2
 

mmHg;④角膜内皮细胞

计数,右眼内皮细胞密度3
 

500.4个/mm2,六边形细
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胞比例50%,左眼2
 

105.3个/mm2,六边形细胞比例

34%;⑤CASIA2,右眼中央前房深度2.52
 

mm,90°~
160°房 角 狭 窄;左 眼 中 央 前 房 深 度 2.23

 

mm;除

180°~240°外余房角均狭窄,部分点位可见角膜内皮

桥样粘连(图3)。

图2  患儿基因检测结果

  A、B:患儿右、左眼房角情况,红色箭头所指处表示房角狭窄,黄色箭头所指表示角膜内皮桥样粘连。

图3  患儿房角情况
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2 讨  论

  1920年Axenfeld首次报道ARS,这种疾病又被

称为前房劈裂综合征、角膜后胚胎环综合征,是由中

胚叶发育异常导致的罕见发育性遗传病,全球发病率

为1∶200
 

000[6-7]
 

。该疾病临床表现多样,其中眼部

的改变主要包括:角膜后胚胎环,角膜大小异常,角巩

膜边界不清楚,虹膜发育不全、萎缩、前粘连甚至虹膜

缺如,瞳孔偏位、变形,瞳孔缘色素外翻等[8]。角膜后

胚胎环为ARS患者眼部特征性改变,有研究[2,9-10]认

为此结构为突出和前移的Schwalbe线。按其临床表

现可分为3类:(1)仅局限于眼前段周边部的缺陷者

为Axenfeld畸形;(2)眼前段周边部的异常伴有虹膜

变化者为Rieger异常;(3)除眼部异常外还伴有其他

发育缺陷者为
 

Rieger
 

综合征。由于三者房角结构非

常类似,所以目前研究多统称为 ARS[11]。ARS患者

的房角改变与先天性青光眼类似:周边部的虹膜高位

附着在小梁网上,使小梁网及Schlemm
 

管发育不完

全,最终导致青光眼发生[1]。有研究[1,4]认为其机制

可能是在妊娠末期眼前节组织发育停止,导致虹膜和

前房角的原始内皮细胞层发育异常停滞、房水流出,
结构发生改变。以往多通过房角镜及超声生物显微

镜对患者房角结构进行观察,但这两种检查方式均为

接触性检查,且耗时较长,年龄较小或其他原因难以

配合的患者只能放弃房角检查。传统的眼前节 OCT
需通过多个检查模式对前房深度、房角进行检查,耗
时较长,而新型的CASIA2可快速准确定位巩膜突,1

 

s内即可完成50
 

000次轴向扫描,同时合成辨率更高

的3D图像以帮助检查者更加精准地识别巩膜突、

Schwalbe线等前房角结构,结果具有良好的可靠性和

可重复性[12-13]。本例ARS患儿首次采用CASIA2进

行了房角检查,发现左眼近5/6房角狭窄伴角膜内皮

桥样粘连,且前房深度及角膜内皮细胞计数均与右眼

有一定差异,高度提示左眼青光眼及角膜内皮失代偿

发生的可能性大,在今后的随访中更应重视左眼的相

关变化,并在必要时提前进行干预和治疗,以避免青

光眼发生导致视功能严重受损甚至失明。除此外,王
琦等[14]通过激光扫描共焦显微镜观察到患者角膜上

皮下存在散在瘢痕结构及神经纤维缺失。本例患儿

年幼不能配合这项检查,是否有上述的病理变化需在

以后随访中继续监测。
除了眼部畸形以外,ARS患者也可能出现全身其

他系统的发育异常。其中牙齿和颅面骨的畸形发育

较为多见[9],主要表现为牙釉质发育不良、牙列不齐

及牙齿缺损;此外还有脐周赘皮、听力及智力缺陷、心
脏及泌尿系统发育异常、骨骼矮小等。本例患儿有典

型的颌骨发育不良,牙齿稀疏、偏小及腹部脐周赘皮

等表现,其父母以未发现患儿听力及智力异常为由拒

绝听力、智力相关检查。

ARS多为常染色体显性遗传,无明显种族和性别

差异,偶尔也有散发病例报道。现已明确与此病有关

的致病基因是编码转录因子的4q25处的成对同源结

构域转录因子2(PITX2)和6p25处的FOXC1基因。
有研究[15]认为PITX2突变的ARS患者较FOXC1突

变的患者更易合并不同程度的口腔和/或颌面部发育

缺陷,但PITX2
 

基因突变的形式和位置与患者表型

严重程度无明显相关性[16-17]。本例患儿眼部及全身

其他多个系统均存在异常,而其父亲同为PITX2基

因突变但临床检查未发现上述任何体征,再次证实以

上观点。
目前临床上ARS的治疗主要为对症治疗。约一

半ARS患者发生青光眼[4],与其他类型青光眼相比,

ARS继发的青光眼治疗效果不理想[3]。同时由于多

数患者发病时年龄小,不能配合接触性或耗时长的相

关检查,更易延误诊断及治疗,并由此导致视神经损

害而失明。虽本例患儿左眼较右眼有明显角膜内皮

及房角异常,但目前尚无青光眼确诊依据,故除定期

复诊外未行相关治疗。目前关于ARS患者合并弱视

的发生率未见文献报道。本例患儿左眼合并弱视,经
过8个月治疗后最佳矫正视力由20/40提高至20/

25,提示ARS合并弱视的患者如果能早期发现并及

时治疗可获得良好的疗效。
综上所述,对于虹膜先天异常的患者,尤其是幼

龄儿童,除留意眼部情况外,还应尽早进行相关全身

情况的检查,基因检测有助于明确诊断。为更准确地

对其预后进行评估及治疗,定期对 ARS患者眼部情

况进行复查尤其重要。CASIA2为新型的无创、非接

触性检查仪器,仅需数秒即可完成角膜、前房、房角、
虹膜、晶状体在内的全部检查,大大缩短了检查时间,
更适合低龄患儿眼前段疾病的早期诊断及随访观察。
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