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·病例报告·

兄妹同患成骨不全并双侧苍白球钙化
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　　先证者，男，６岁５个月。因生长发育迟缓、四
肢畸形、不能行走而就诊。出生后不久，家长发现患

儿上肢畸形，随着年龄的增长，畸形越来越明显，下

肢出现同样症状，脊柱逐渐弯曲，一直无法行走。智

力正常。当地医院拍 Ｘ线片示四肢多发性骨折。
体查：不能行走，体重８ｋｇ，听力、视力正常，语言正
常，矮小，四肢肌肉萎缩而细，双上肢肌力Ⅲ级，双下
肢肌肉无力，关节松弛，无蓝巩膜，胸部畸形，躯干弯

曲，四肢多处畸形屈曲（图１），心肺听诊无异常，肝
肋下２ｃｍ。患儿系第４胎第２产，足月顺产，生后无
窒息。父母非近亲结婚，智力及体格发育正常，父母

两家系未有类似疾病史；患儿一姐姐１３岁，一妹妹
７个月，无异常，另一妹妹５岁，与先证者有类似临
床表现。实验室检查：血、尿、大便常规、肝肾功能、

电解质及离子五项均正常，碱性磷酸酶 ２１０ＩＵ／Ｌ
（参考值 １５～１２１ＩＵ／Ｌ），甲状旁腺素 ４．５ｐｍｏｌ／Ｌ
（参考值１．０～１０ｐｍｏｌ／Ｌ），降钙素４．５ｐｍｏｌ／Ｌ（参考
值０～２５ｐｍｏｌ／Ｌ），血磷１．４ｍｍｏｌ／Ｌ（参考值０．６～
１．６ｐｍｏｌ／Ｌ），骨强度重度不足。

全身 Ｘ线片：双侧上肢及下肢骨质明显疏松，
骨皮质菲薄，骨干细，双侧股骨及肱骨增粗、变形，有

多发性骨折；双侧尺桡骨细长，多处骨折；双侧胫腓

骨细长、弯曲，可见假性骨折线，头颅 ＣＴ示双侧苍
白球钙化（图２）。临床诊断为成骨不全（ｏｓｔｅｏｇｅｎｅ
ｓｉｓｉｍｐｅｒｆｅｃｔａ，ＯＩ）。

患儿，女，系先证者妹妹，５岁，出生后不久，家长
发现上肢畸形，脊柱弯曲，一直无法行走。智力正常。

当地医院拍Ｘ线片示四肢多发性骨折，头颅ＣＴ示双
侧苍白球钙化（图３）。体查：不能行走，体重６．５ｋｇ，
听力、视力正常，语言正常，四肢肌肉萎缩而细，双上

肢肌力Ⅳ级，双下肢肌肉无力，关节松弛，无蓝巩膜，
胸部畸形，躯干弯曲，四肢多处畸形屈曲，心肺听诊

无异常，肝脾肋下未及。实验室检查：血、尿、大便常

规、肝肾功能、电解质及离子五项均正常，碱性磷酸

酶增高（２３０ＩＵ／Ｌ），甲状旁腺素（４．８２ｐｍｏｌ／Ｌ）、降
钙素（５．１５ｐｍｏｌ／Ｌ）、血磷（１．４５ｍｍｏｌ／Ｌ）均正常，
骨强度重度不足。临床诊断为ＯＩ。
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　　讨论：ＯＩ是以骨质脆性增加、蓝巩膜、耳聋、关节
松弛等为主要表现的常染色体显性或隐性遗传性疾

病，发病率约为１／１００００～１／１５０００［１］。
改良Ｓｉｌｌｅｎｃｅ分类法将 ＯＩ分为 Ｉ～Ⅶ型，Ｉ～Ⅴ
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型属于常染色体显性遗传，Ⅶ型属常染色体隐性遗
传，Ⅵ型遗传方式尚不清楚［２４］。

研究证明所有类型的 ＯＩ都是由形成Ⅰ型胶原
的２种（α１和 α２）肽链之一发生突变引起，各种突
变引起骨骼异常机制，以及病人基因型与其临床严

重程度的关系尚不清楚［３，５］。

在骨骼方面主要是成骨细胞生成减少或活力减

低，不能产生碱性磷酸酶，或者两种情况均兼而有

之，以致骨膜下成骨和软骨内成骨受到障碍，不能正

常成骨。组织学的改变是松质骨和皮质骨内的骨小

梁变得细小，并钙化不全，其间尚可见成群的软骨细

胞，软骨样组织和钙化不全的骨样组织。而骨的钙

盐沉积进行正常。上述的病理变化造成骨质脆弱和

骨质软化。

本例兄妹以骨骼变化为主，表现为双侧肱骨、股

骨多发性骨折，多处弯曲，干骺端膨大；双侧尺桡骨、

胫腓骨细长；无蓝巩膜、耳聋表现，父母及其家族无

类似疾病史，应该属于常染色体隐性遗传，而且男女

均可以发病，按照遗传方式及临床特点，以 Ｓｉｌｌｅｎｃｅ
分类Ⅶ型可能性大。

本例兄妹俩头颅 ＣＴ均示双侧苍白球钙化。苍
白球位于基底节区，是埋藏在两侧大脑半球深部的

一些灰质团块，是组成锥体系的主要结构。基底节

钙化在老年人大多属于生理性改变，儿童出现双侧

基底节钙化原因不清楚。苍白球与肢体的肌张力，

肢体的姿势有关。本例兄妹俩不能行走，肢体软弱，

肌力差是否与此有关尚无法进行确认，因为患儿严

重骨骼畸形，长时间不能有效运动，必然影响四肢肌

力。另外，患儿血甲状旁腺素、降钙素、血磷均正常，

可以除外甲状旁腺功能减退症引起的苍白球钙化。

兄妹同患ＯＩ并双侧苍白球钙化，查阅相关文献未见
有报道，因家长原因未进行基因突变分析实属遗憾。

有关儿童基底节病变的报道较少［６７］。基底节

病变在ＣＴ上可以表现为高密度，多为钙化灶，主要
病理改变为脑内小血管周围或小血管动脉硬化性钙

盐沉积，也可表现为低密度灶，主要为基底节区神经

细胞不同程度的水肿和／或变性。其临床表现以肢
体运动障碍、震颤、抽搐等神经系统为主。病因涉及

甲状旁腺功能低下、假性甲状旁腺功能低下、假假性

甲状旁腺功能低下、阿荻森氏病、甲状旁腺功能亢

进、甲状腺机能减退、Ｋａｌｌｍａｎ′ｓ综合征、Ａｌｌｂｒｉｇｈｔ′ｓ
综合征、ＫｅｎｎｙＣａｆｆｅｙ综合征等内分泌疾病，以及特
发性基底节钙化（Ｆａｈｒ′ｓ病）、Ｃｏｃｋａｙｎｅ综合征、结
节性硬化、Ｄｏｗｎ′ｓ综合征、ＡｉｃａｒｄｉＧｏｕｔｉｅｒｅｓ综合征
等先天性和发育性疾病。此类疾病常可导致对称性

基底节钙化。目前 ＯＩ无有效治疗措施，致残率高，
给患儿及家庭带来很大痛苦。
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