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　　患儿，女，１４个月。因生后１４个月仍不会爬入
院。患儿为第 １胎第 １产，足月顺产，出生体重
３．０ｋｇ。母孕１个月时曾患“感冒”，未服用任何药
物，孕３８周时胎儿有脐带绕颈１周。生后全身皮肤
青紫，呼吸急促，１ｍｉｎＡｐｇａｒ评分 ７分，给予吸氧
１０ｍｉｎ后患儿皮肤青紫及呼吸困难缓解。生后 ５
个月会抬头，６个月会翻身，１１个月可独坐，１４个月
可扶站，不会爬。１２个月萌出第１颗牙，１４个月不
会喊“妈妈”等简单称呼。生后曾多次出现胃肠炎

及反复发作的中耳炎，出生７～８个月时前囟闭合。
父母体健，非近亲结婚，家族中无类似病症者，否认

特殊家族性遗传病史。

入院体查：身长８２ｃｍ，体重１２ｋｇ，头围４２ｃｍ。
表情淡漠，前额突起，枕部扁平，眼距宽，鼻梁低平，

鞍鼻，双耳位低，双侧外耳道通畅，乳突无压痛，腭弓

高，颈短。心率９５次／ｍｉｎ，心音有力，律齐。双肺呼
吸音清。腹软，肝脾肋下未触及。脊柱及生殖器官

未见异常。双足均为第 １、２、３足趾并趾（图 １）。
膝、跟腱反射可引出，双侧 Ｂａｂｉｎｓｋｉ征（－）。辅助
检查：粗测听力正常。Ｘ线检查示双侧足趾均为表
皮性并趾，前臂Ｘ线检查未见异常。头部ＭＲＩ示蛛
网膜下腔稍宽，脑室轻度扩张。心脏彩超、腹部彩超

及耳镜检查未见异常。染色体检查示染色体核型为

正常女性核型。遗传代谢病检查未发现异常。贝利

婴幼儿发展量表测查：智力发展指数 ＜５０，相当于８
个月水平，运动发展指数 ＜５０，相当于８个月水平。
临床诊断为Ａｐｅｒｔ综合征。给予康复训练治疗８个
月后，患儿可独立行走，可持勺进食，可叫“爸、妈”。

讨论：Ａｐｅｒｔ综合征（Ａｐｅｒｔｓｙｎｄｒｏｍｅ）又称尖头
并指（趾）综合征，为一种罕见疾病，发病率约为

１／６５０００［１］。其主要表现为不规则的颅缝早闭，尤其
是冠状缝，面中部发育不良，并指（趾）畸形，大多数

图１　患儿双足畸形　双侧足趾对称性第１、２、３足趾并趾。

Ａｐｅｒｔ综合征患者合并智力低下，但也有智力正常的
患者的报道［２］。临床上Ａｐｅｒｔ综合征患者可有眼距
过宽、突眼、眼球突出导致的角膜溃疡，斜视、弱视、

散光、眼睑下垂及因颅骨发育畸形造成的视神经乳

头水肿等眼部体征。Ａｐｅｒｔ综合征还可出现传导性
听力丧失，听力损伤常继发于慢性中耳炎或先天性

镫骨足板固定。２／３以上患者在青春期开始时有非
常广泛而严重的痤疮［３］。还可常见上颌骨发育不

全，腭弓高。出牙晚，异位出牙和铲状切牙，错位咬

合等。骨性或表皮的并指（趾），常见的是第２、３、４
指骨（趾骨）融合。远端指骨（趾骨）可肥大且外翻。

该病中枢神经系统发育不良发生率高，如胼胝体发

育不良、透明隔缺失或发育不良、脑回畸形、海马异

常、巨脑回、脑室扩张等［４］。本病例有明显的精神

运动发育延迟、典型面容及双侧足趾对称性第１、２、
３足趾并趾，符合Ａｐｅｒｔ综合征的临床诊断。

Ａｐｅｒｔ综合征为一种常染色体显性遗传病，大部
分病例为散发病例，其致病是由于１０ｑ２５１０ｑ２６的
ＦＧＦＲ２基 因 突 变 所 致，目 前 发 现 有 ＦＧＦＲ２
Ｓｅｒ２５２Ｔｒｐ或 Ｐｒｏ２５３Ａｒｇ两种突变。两种突变的表
现型不一致。ＦＧＦＲ２Ｓｅｒ２５２Ｔｒｐ突变患者主要表现
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出严重的颅面部骨骼畸形，而 ＦＧＦＲ２Ｐｒｏ２５３Ａｒｇ突
变患者的手足并指／趾畸形更为突出［５］。通过对基

因敲入法建立ＦＧＦＲ２Ｓｅｒ２５２Ｔｒｐ点突变小鼠模型的
研究表明，ＦＧＦＲ２突变后主要引起成骨细胞的凋亡
增加，过度凋亡可导致有限的成骨性干细胞用于分

裂增生的时间减少，最终引起囟门颅缝提前闭合及

四肢指（趾）骨的融合［６］。

孕期应用三维超声可早期发现胎儿的四肢及颅

面部畸形，从而及时终止妊娠可减低本病的发生

率［７］。开颅手术治疗颅缝早闭的指征是脑室内压

力增高，但早期手术并不能阻止智力方面的发育延

迟，这可能与中枢神经系统畸形有关［８］；适时矫形

手术可改善患者颌面部、手足并指（趾）、四肢骨骼

及口腔畸形，及早给予康复治疗有助于改善患儿的

预后［９］。本例患儿入院时为１４个月幼儿，给予系统
康复训练，患儿的运动、语言等功能均有所改善，其

远期效果有待于进一步随访。
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