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摘要

先天性视网膜色素上皮肥大(ＣＨＲＰＥ)是一种临床上较为

少见的眼底病变ꎮ 由于它一般不引起严重的临床症状ꎬ多
数眼科医生对它的认识很少ꎬ可能容易导致错误的诊断和

治疗ꎮ 本文着重介绍 ＣＨＲＰＥ 的流行病学资料、临床特

点、影像学特征及预后转归等ꎬ以便临床上正确地鉴别诊

断和指导治疗随访ꎮ
关键词:先天性视网膜色素上皮肥大ꎻ鉴别诊断ꎻ预后转归
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０引言

先天性视网膜色素上皮肥大(ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌ ｈｙｐｅｒｔｒｏｐｈｙ ｏｆ
ｔｈｅ ｒｅｔｉｎａｌ ｐｉｇｍｅｎｔ ｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍꎬＣＨＲＰＥ)是一种临床上较为

少见的眼底病变ꎮ Ｒｅｅｓｅ 等在 １９５６ 年首先对这一病变进

行了报道ꎬ并命名为“视网膜色素上皮良性黑瘤”ꎬ１９７５
年ꎬＢｕｅｔｔｎｅｒ 等根据其病理学特征更名为“先天性视网膜

色素上皮肥大”ꎮ 虽然国外有较多与 ＣＨＲＰＥ 相关的文献

资料介绍ꎬ但国内只有为数不多的几篇个案报道ꎬ许多临

床医生对其认识不深ꎬ甚至可能完全不了解ꎮ 这里结合国

内外近年来的研究报道ꎬ对 ＣＨＲＰＥ 的流行病学资料、临
床特点、影像学检查及预后转归等方面作一详细综述ꎮ
１临床特点

目前国内与国外对 ＣＨＲＰＥ 的分类有所差异ꎮ 国内

张承芬教授[１]将其分为以下 ３ 种(图 １)ꎮ
１􀆰 １孤立型视网膜色素上皮肥大　 国外将这一类型统称

为典型的先天性视网膜色素上皮肥大ꎬ即 ＣＨＲＰＥꎮ 几乎

１００％发生于单眼ꎬ眼底表现为孤立的、平坦的类圆形病

灶ꎬ边界光滑或呈圆齿状ꎬ病灶呈浅棕色、灰色或黑色[２]ꎮ
病灶中常可见“腔隙” ( ｌａｃｕｎａｅ)ꎬ即窗样缺损的色素萎缩

灶ꎮ 这些腔隙大小、形态及在病灶中所占的比例不一ꎮ 病

灶边缘常可见一圈脱色素环ꎬ使得病灶具有特征性的晕轮

或双重轮廓线ꎬ一般好发于颞上方及赤道部ꎬ罕见发生在

黄斑区或视乳头周围[４－５]ꎬ患者通常无明显症状ꎬ不影响

视力ꎬ可表现为相应部位的视野缺损ꎮ 本文将主要对这一

类型色素上皮肥大进行综述ꎮ
１􀆰 ２群集型视网膜色素上皮肥大　 １８６８ 年 Ｍａｕｔｈｎｅｒ 首先

发现这一特殊类型色素上皮肥大ꎬ并由 Ｈｏｅｇ 在 １９１１ 年首

次命名为先天性群集性视网膜色素上皮色 素 沉 着

(ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌ ｇｒｏｕｐｅｄ ｐｉｇｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ＲＰＥꎬＣＧＰ －ＲＰＥ)ꎮ
ＣＧＰ－ＲＰＥ 表现为小的、形态多样的褐黑色区域[６]ꎬ有界限

清楚的轮廓ꎬ常在视网膜的单个象限内聚集成簇ꎬ靠近周

边部的病灶范围较大ꎬ越接近视盘则病灶范围越小ꎬ外观

类似于动物的足迹ꎬ常被描述为 “熊迹样” 外观ꎮ 与

ＣＨＲＰＥ 类似ꎬＣＧＰ－ＲＰＥ 患者通常也无视力症状ꎬ但电子

显微镜研究显示 ＣＧＰ－ＲＰＥ 在超微组织结构上与孤立型

有所不同ꎬ即病灶区域 ＲＰＥ 细胞中大的色素颗粒数量虽

７６２
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图 １　 先天性视网膜色素上皮肥大的分类　 Ａ:孤立型ꎻＢ:群集型(引自参考文献[２])ꎻＣ:不规则分布的色素斑块(箭头所示ꎬ合并

ＦＡＰꎬ引自参考文献[３])ꎮ

表 １　 ＣＨＲＰＥꎬＣＧＰ－ＲＰＥ及 ＰＯＦＬｓ三者的特征

参数 ＣＨＲＰＥ ＣＧＰ－ＲＰＥ ＰＯＦＬｓ
形态 圆形、椭圆形或扇形 圆形、椭圆形或扇形 (常混合存

在)
常为豌豆状

位置 常位于颞侧中周部ꎬ病灶大小与其

所在位置无关

常呈扇形ꎬ无好发于某一象限ꎬ病
灶大小呈离心性增大

位于赤道处的较小ꎬ位于后极部的

较大

病灶数量 单一 簇状密集ꎬ熊迹样外观 数个

单侧 /双侧 单侧 单侧 常双侧

腔隙 常有 无 可能有

组织学 ＲＰＥ 细胞大小正常或增大 １􀆰 ５ ~ ２
倍[１１] ꎬ黑素颗粒呈球状ꎬ约为正常

大小的 ２ 倍ꎬＢｒｕｃｈ 膜正常

ＲＰＥ 细胞大小正常ꎬ黑素颗粒呈

椭圆形ꎬ约为正常大小的 １􀆰 ６ 倍ꎬ
Ｂｒｕｃｈ 膜正常

ＲＰＥ 畸形生长ꎬ黑素颗粒呈球状、
增大ꎬＢｒｕｃｈ 膜增厚

病灶区 ＲＰＥ 局部异常 弥漫性异常 弥漫性异常

眼底 荧 光 素 血 管

造影

病灶上覆盖的视网膜血管可有荧

光异常

无相关的血管异常改变 病灶上覆盖的视网膜血管荧光异

常ꎬ可有脂褐质荧光

眼部相关病变 罕见恶性腺瘤 无 邻近部位色素过度沉着ꎬＧａｒｄｎｅｒ
综合征发生眼眶骨瘤时可有眼球

突出

全身相关病变 无 无 ＦＡＰ、 Ｇａｒｄｎｅｒ 综 合 征、 Ｔｕｒｃｏｔ 综

合征

遗传性 无 偶呈显性遗传 显性遗传ꎬ与结肠息肉的发展有关

有增多ꎬ但大多数的色素颗粒仍然保持正常的椭圆形ꎬ
ＲＰＥ 细胞的肥大或畸形生长并不明显[７]ꎮ 眼底荧光素钠

血管造影(ＦＦＡ)表现为与色素斑块大小、范围一致的荧光

遮蔽区ꎬ无荧光渗漏ꎬ其间可有窗样透见荧光ꎮ
１􀆰 ３不规则分布的色素斑块 　 研究发现ꎬ这一类型色素

上皮肥大与家族性腺瘤性息肉病( ｆａｍｉｌｉａｌ ａｄｅｎｏｍａｔｏｕｓ
ｐｏｌｙｐｏｓｉｓꎬＦＡＰ)有关[８－９] ꎬ也被称为与家族性腺瘤性息肉

病 相 关 的 色 素 性 眼 底 病 变 ( ｐｉｇｍｅｎｔｅｄ ｏｃｕｌａｒ ｆｕｎｄｕｓ
ｌｅｓｉｏｎｓ ｏｆ ｆａｍｉｌｉａｌ ａｄｅｎｏｍａｔｏｕｓ ｐｏｌｙｐｏｓｉｓꎬＰＯＦＬｓ)ꎬ具有多

样性、双侧性ꎬ并具有遗传性ꎬ表现为多个色素性斑块ꎬ大
小、形态不一ꎬ不规则分布ꎮ 在组织学和 ＦＦＡ 检查的表现

与典型的 ＣＨＲＰＥ 有所不同ꎮ 也有研究发现这些色素性

病变与 Ｇａｒｄｎｅｒ 综合征及 Ｔｕｒｃｏｔ 综合征有关[１０]ꎮ 表 １ 详

细罗列和对比了 ＣＨＲＰＥꎬＣＧＰ－ＲＰＥ 及 ＰＯＦＬｓ 三者各自的

特征[３]ꎮ
２流行病学资料

目前 ＣＨＲＰＥ 的病例报道ꎬ多是眼科医生在对眼病患

者进行检查时意外发现的ꎬ因此有关正常人群中 ＣＨＲＰＥ
的患病率等流行病学资料报道很少ꎬ验光人群中ꎬＣＨＲＰＥ

的患病率约为 １􀆰 ２０％ꎬ而其中近视人群似乎具有更高的发

病率[３ꎬ１１]ꎮ 男女间 ＣＨＲＰＥ 的发病率没有明显统计学差

异ꎮ 目前还没有证据证明种族间 ＣＨＲＰＥ 的患病率有

差异ꎮ
３影像学检查

３􀆰 １光学相干断层扫描(ＯＣＴ)检查 　 几乎所有 ＣＨＲＰＥ
患者病灶表面的视网膜变薄、光感受器丢失ꎬ神经上皮层

厚度约为正常神经上皮层的 ６８％ [１２]ꎬ视网膜层次变得紊

乱ꎮ 有色素的 ＣＨＲＰＥꎬ其 ＲＰＥ 增厚(比邻近正常区域的

ＲＰＥ 平均厚 ５２％ [１１])或呈不规则状ꎬ对其下的脉络膜成像

具有明显的遮蔽效应ꎮ 对于这一类型ꎬ有研究发现异常肥

大的 ＲＰＥ 细胞不含脂褐质颗粒ꎬ无法吞噬、消化光感受器

外节ꎬ从而导致光感受器逐渐退化、丢失ꎬ引起相应区域

的视野缺损[１３] ꎮ 而 ＣＨＲＰＥ 病灶内的无色素区域 (即

ＣＨＲＰＥ 中的腔隙)在 ＯＣＴ 下显示 ＲＰＥ 层的缺失ꎬ其下

脉络膜成像具有明显的透射效应[１１ꎬ１４] ꎮ 增强深度成像

ＯＣＴ 显示ꎬＣＨＲＰＥ 病灶下脉络膜厚度平均为 １２６􀆰 ４μｍꎬ
与病灶边缘 ５０μｍ 外区域的脉络膜厚度相比无统计学

差异[１４] ꎮ
８６２
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表 ２　 ＣＨＲＰＥ与其他眼底色素性病变的鉴别要点

疾病 区别于 ＣＨＲＰＥ 的特征

脉络膜黑色素瘤 病灶凸起ꎬ边缘不规则ꎬ可伴发视

网膜脱离、继发性青光眼ꎬ偶尔不

含黑色素

脉络膜色素痣 病灶有时凸起ꎬ边缘不规则ꎬ表面

可有玻璃膜疣ꎬ深褐色或灰色ꎬ偶
尔不含黑色素

视盘黑色素细胞瘤 病灶边缘呈羽毛状ꎬ近视乳头处由

脉络膜构成ꎬ侵蚀视盘盘沿

先天 性 色 素 上 皮 错

构瘤

病灶形状不规则ꎬＦＦＡ 上其脱色素

区域不呈高荧光

视网膜及色素上皮联

合性错构瘤

病灶形状、边缘不规则ꎬ可能遮蔽

视盘ꎬ血管迂曲呈螺旋状ꎬ视网膜

前膜

获得性 ＲＰＥ 增生 病灶形状、边缘不规则ꎬ有引起

ＲＰＥ 增生的因素

３􀆰 ２ ＦＦＡ检查　 ＣＨＲＰＥ 病灶在 ＦＦＡ 检查表现为全程遮蔽

荧光ꎬ其中腔隙处为透见荧光ꎬ有时腔隙较大时可透见其

下的脉络膜血管ꎮ 有的病灶外围为一脱色素环ꎬ造影时可

表现为环形透见荧光晕ꎮ 病灶表面视网膜血管一般正

常[１５]ꎬ也可出现一些视网膜血管改变ꎬ包括毛细血管稀

疏、毛细血管无灌注、毛细血管扩张渗漏及脉络膜视网膜

血管吻合等[１６－１７]ꎮ
３􀆰 ３视野检查　 ＣＨＲＰＥ 患者视野损害通常与病灶所在的

眼底位置有关ꎬ表现为周边视野的局部暗点、缺损ꎮ
４诊断与鉴别诊断

Ｓｈｉｅｌｄｓ 等[４]对 ２５４ 例最终证实为 ＣＨＲＰＥ 的病例的最

初诊断进行分析ꎬ发现有 ４８％未给出明确诊断ꎬ２６％诊断

为脉络膜色素痣ꎬ１５％诊断为脉络膜黑色素瘤ꎬ１％诊断为

脉络膜转移癌ꎬ１％诊断为视网膜色素上皮增生ꎬ只有 ９％
正确诊断为 ＣＨＲＰＥꎮ ＣＨＲＰＥ 与其他眼底色素性病变的

鉴别要点见表 ２[４]ꎮ
５预后与恶变

以前的观点认为 ＣＨＲＰＥ 病灶可多年维持不变ꎬ预后

良好ꎮ 然而目前研究表明ꎬ３２％的病灶内腔隙可出现逐渐

增大[４]ꎬ与腔隙扩大有关的因素主要包括病灶内腔隙的数

量和腔隙的大小所占病灶的比例ꎬ即腔隙数量越多、所占

比例越大ꎬ腔隙扩大的概率越大ꎮ 同时ꎬ大部分患者

(４６􀆰 ０％ ~８２􀆰 ８％)通过随访前后的照片对比ꎬ发现病灶缓

慢、平坦扩大[４ꎬ１８]ꎬ平均的扩大速率为每月 １０μｍꎮ 与病灶

扩大最有关的因素是病灶内腔隙的所占比例大小ꎮ
ＣＨＲＰＥ 扩大的可能机制是ꎬ病灶内 ＲＰＥ 随时间逐渐减

少、缓慢消耗、细胞密度逐渐减小[１３]ꎬ病灶内的萎缩部分

进一步进展ꎬ从而向外推动病灶的色素沉着部分ꎬ使病灶

缓慢扩大[４]ꎮ
绝大多数的 ＣＨＲＰＥ 病灶平坦ꎬ但是部分 ＣＨＲＰＥ 病

灶内可出现结节并逐渐长大ꎮ 结节由特定的视网膜血管

供应血液ꎬ在结节周围的视网膜内可出现黄色硬性渗出ꎬ
甚至引起周围视网膜渗出性脱离[１９]ꎮ 这些结节被认为是

一种获得性腺瘤或视网膜色素上皮的反应性增殖ꎮ 已有

文献对 １ 例典型 ＣＨＲＰＥ 病例中的逐渐增大的结节进行组
织学检查ꎬ证实是一种 ＲＰＥ 的低分化腺瘤[２０]ꎮ 因此ꎬ
ＣＨＲＰＥ 是一种良性、缓慢进展性的病损ꎬ但也可发生恶
变ꎮ 在临床工作中ꎬ应定期随访 ＣＨＲＰＥ 病灶大小变化ꎬ
尤其注意病灶内是否出现赘生物的生长ꎮ
６治疗

一般认为 ＣＨＲＰＥ 是一种良性疾病ꎬ不进展或进展极
为缓慢ꎬ无需特殊治疗ꎮ 对平坦、无结节的病灶ꎬ应定期对
患者进行随访ꎬ重点观察有无新的结节出现ꎮ 对于已经有
结节出现的患者ꎬ则应该更密切地进行随访ꎬ一旦结节肿
物周围出现明显的硬性渗出或视网膜脱离ꎬ应给予相应的
治疗措施ꎬ甚至病变严重时需行眼球摘除术、明确肿物
性质ꎮ
７总结

ＣＨＲＰＥ 是一种临床较为少见的疾病ꎬ由于它一般不
引起严重的临床症状ꎬ眼科医生对它的认识较少ꎬ很少遇
见ꎬ可能眼底病医生偶尔才会碰到这样的患者ꎬ认识不足
可能容易导致错误的诊断和治疗ꎬ而文献报道的对
ＣＨＲＰＥ 的正确诊断率也只有 ９％左右[４]ꎬ准确和谨慎的鉴
别诊断十分重要ꎮ ＣＨＲＰＥ 具有典型的临床表现及影像学
特征ꎬ结合患者症状体征、眼底照相、病灶 ＯＣＴ 或 ＦＦＡ 检
查ꎬ一般可以明确诊断ꎬ并根据病灶特点ꎬ给予合理合适的
指导和建议ꎮ 在以后的临床工作和学习中ꎬ我们也应对
ＣＨＲＰＥ 给予更多的关注和重视ꎮ
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中国科技核心期刊眼科学类期刊主要指标及排名

刊名
核心总被引频次

数值 排名

核心影响因子

数值 排名

综合评价总分

数值 排名

中华眼科杂志 １８９１(３０３６) ２(２) ０.９５４(１.１９１) １(４) ７１.５ １

眼科新进展 １４２８(２７７５) ３(３) ０.９０２(１.６５６) ２(１) ６５.３ ２

中华实验眼科杂志 １０２１(１７２１) ４(４) ０.７７５(１.２９２) ３(３) ４９.９ ３

国际眼科杂志 ２２５７(５４８４) １(１) ０.６２８(１.６２８) ５(２) ４９.３ ４

中华眼科医学杂志电子版 １０８ １０ ０.３４０ １０ ４８.０ ５

中华眼底病杂志 ８４３ ５ ０.６６８ ４ ４５.４ ６

临床眼科杂志 ４６７ ７ ０.４７０ ６ ３３.９ ７

中华眼视光学与视觉科学杂志 ５７９ ６ ０.４４８ ７ ２４.８ ８

眼科 ４０４ ８ ０.４１２ ９ ２３.５ ９

中国斜视与小儿眼科杂志 ２５３ ９ ０.４４８ ７ １８.０ １０

摘编自 ２０１９ 版«中国科技期刊引证报告»核心版和扩展版(括号里面为扩展版的统计指标)
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