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·病例报告·

ＢａｒｄｅｔＢｉｅｄｌ综合征１例
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　　患儿，女，７岁，因多饮多尿５年，发现 Ｘ形腿３
年余入院。患儿５年前无明显诱因出现多饮多尿，
每天饮水量及尿量为２０００～３０００ｍＬ，家属未予重
视。３年前出现下肢Ｘ形腿，并逐渐加重，于１年前
就诊于外院，诊断为肾功能不全（失代偿期）、佝偻

病、重度贫血，予以住院对症支持治疗５ｄ出院。近
２月来，患儿出现间断双眼浮肿，活动后气促，逐渐
丧失自主行走能力，明显乏力而转入我院。患儿出

生时双手、双足均为６指（趾），体格、智力发育明显
落后于同龄儿，３岁时行多趾畸形手术，父母非近亲
婚配，母亲家族中有多指（趾）畸形遗传病史，其外

公外婆生育９个孩子，４个婴儿期夭折，夭折者均为
多指（趾）畸形儿。入院体查：ＢＰ１０５／６７ｍｍＨｇ，体
重２４．５ｋｇ，头围４９ｃｍ，身高１０３ｃｍ，上部量５３ｃｍ，
向心性肥胖，体重指数２３．０９，重度贫血貌，头颅无
畸形；双眼睑轻度浮肿，睑结膜及口唇黏膜苍白，双

肺呼吸音清，心脏无杂音，腹膨隆，腹围６５ｃｍ，肝脾
未扪及，双肾区无叩痛；双下肢 Ｘ形腿，双下肢轻度
浮肿，四肢肌张力、肌力正常，肛门外生殖器未见异

常，病理征阴性。辅助检查：血常规示 ＨＢ５７ｇ／Ｌ，
ＰＬＴ３４０×１０９／Ｌ，ＷＢＣ８．１×１０９／Ｌ，分类正常；尿常
规示尿比重 １．００５，余正常；肾功能检查示 ＢＵＮ
１６．４ｍｍｏｌ／Ｌ，Ｃｒ２６４．８μｍｏｌ／Ｌ，ＵＡ２９２μｍｏｌ／Ｌ；肾
病全套示２４ｈ尿量２０５０ｍＬ，蛋白定性（－），蛋白
定量示 ０．３２ｇ／２４ｈ；肝功能正常；血沉 ２５ｍｍ／ｈ；
ＰＴＨ１６６９ｐｇ／ｍＬ（参 考 值 １００～５００ｐｇ／ｍＬ）；
ＡＣＴＨ正常；碱性磷酸酶３６６９．７Ｕ／Ｌ（参考值７０～
１８０Ｕ／Ｌ）；电解质示Ｃａ２＋１．８ｍｍｏｌ／Ｌ（参考值２．１３
～２．６３ｍｍｏｌ／Ｌ），余正常；血气分析示 ｐＨ７．２６，
ＰａＣＯ２３２ｍｍＨｇ，ＰａＯ２９８ｍｍＨｇ，ＨＣＯ３

－１４．４ｍｍｏｌ／Ｌ，
ＢＥ－１１．５ｍｍｏｌ／Ｌ，ＳａＯ２９６％；免疫全套、风湿全
套、铜蓝蛋白、输血前常规、甲状腺功能正常、血脂、

性激素全套、凝血功能、狼疮全套、肺炎支原体抗体

均阴性；双下肢立位Ｘ线片示双下肢呈“Ｘ”形，干骺
端膨大、中央部呈杯口状、骨小梁稀疏、呈毛刷状、骨

皮质变薄，符合佝偻病改变；腹部 Ｂ超双肾肾实质
病变Ｂ级；泌尿系ＣＴ示双肾形态不规则，考虑先天
性发育异常所致，慢性肾盂肾炎待排；右肾轻度萎

缩；心脏彩超示左室高值，三尖瓣、主动脉瓣轻度反

流；智力测定示智力低下，眼科检查示双眼呈豹纹

状，脉络膜大片萎缩灶，眼底视乳头色红血管清晰，

Ｃ／Ｄ约０．４，动静脉比约１∶２，存在屈光不正；妇科Ｂ
超示膀胱后方可见一２４ｃｍ×５ｃｍ×１０ｃｍ低回声
区：考虑为子宫。经完善检查，入院后诊断为 Ｂａｒ
ｄｅｔＢｉｅｄｌ综合征（ＢａｒｄｅｔＢｉｅｄｌｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＢＢＳ）。患
儿住院后予以输注浓缩红细胞，护肾、抗感染、纠酸、

补钙及活性维生素Ｄ等对症支持治疗后，带药出院。
讨论：ＢＢＳ是一种罕见的常染色体隐性遗传性

疾病，在北美和欧洲的发病率为１∶１６００００，男∶女的
发病比率约为１．３∶１，平均诊断年龄是９岁［１２］，国内

文献中还没有关于本病可靠的流行病学数据，但至

今已有７０多例的病例报道，ＢＢＳ是一种由机体纤
毛功能故障导致的累及全身多器官多系统疾病［３］。

分子遗传学研究结果表明，该病的原因是由于某个

基因的变异导致单一的蛋白质缺失或功能异常而引

起的一系列多器官形态和／或功能的巨大缺陷，至今
已发现有１４个不同的致病基因位点［４］，即 ＢＢＳ１～
１２、ＭＫＳ１，ＣＥＰ２９０／ＮＰＨＰ６，每个位点突变对总突变
负荷的作用依不同种族而异。该病存在较大的遗传

异质性，其临床特征表型在家族内和家族间都存在很

大的差异，可能由于存在多个位点突变的原因所致。

ＢＢＳ具有 ６大主要临床特点：（１）肾结构和
（或）功能的异常；是 ＢＢＳ的典型症状，也是其常见
的首发临床症状。据报道其中９０％～１００％的 ＢＢＳ

·２０６·
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病人均有肾脏的受累，肾脏改变既可为肾结构异常，

亦可为肾功能的受累，往往前者更常见。其早期临

床表现多为烦渴、多饮、多尿、肾浓缩功能降低，有些

病例可表现为肾性尿崩，２０％ ～８０％病人出现慢性
肾功能不全［５］。（２）视网膜色素变性［６］：９３％患者
存在非典型视网膜色素变性，早期表现夜盲和视力

下降、视野缩小，夜盲发生的平均年龄４．６～９岁，视
力下降发生的平均年龄６．６岁，夜盲与视力下降可
同时出现，亦可先后出现。病人出现全盲的平均年

龄是１５．５岁（８～４３岁之间），ＢＢＳ病人从诊断到失
明的平均时间为７年，其视力下降远较孤立的典型
视网膜色素变性进展迅速。（３）肢体缺陷［１］：多指

（趾）畸形见于６９％的 ＢＢＳ病人，是 ＢＢＳ有价值的
诊断标志之一，但即使在同一个 ＢＢＳ家庭，并非每
个病人均出现肢体缺陷，其中多趾畸形的出现频率

是多指畸形的３倍。（４）肥胖［１］：７２％的 ＢＢＳ患者
存在超重，而肥胖的发生率为４２％ ～１００％，病态肥
胖的发生率为１６％，多数患者为向心性肥胖。（５）
智力低下［７］：从轻度学习困难到严重智力迟钝均可

发生，６２％的ＢＢＳ病人具有学习困难。（６）生殖腺
发育不全［８］：所有ＢＢＳ的成年患者均有第二性征的
受累，９６％的男性患者发生性腺机能减退，１３％的男
性患者存在睾丸下降不全，阴茎短小，被堆积的脂肪

组织覆盖。多数女性 ＢＢＳ患者出现不规则月经周
期。Ｂｅａｌｅｓ等［１］报道了３例成年女性ＢＢＳ患者生育
了正常的健康孩子。ＢＢＳ的次要特点有：（１）发育
迟缓：５５％的 ＢＢＳ患者存在发育迟缓，３１％的女性
患者及所有男性患者存在青春期发育延迟；（２）神
经和运动功能的缺陷：共济失调／平衡障碍、轻度痉
挛（特别是下肢）；（３）斜视／白内障／散光 ；（４）行为
异常；（５）言语缺陷；（６）听力异常；（７）牙齿异常：牙
列拥挤／缺牙／小根／高拱形的上颚；（８）肾性尿崩
症；（９）左心室肥厚／先天性心脏病；（１０）糖尿病；
（１１）肝纤维化。一般认为具有４项主要特征即可
诊断本病，本文报道的病例具有前５大主征，故可诊
断。尽管ＢＢＳ的平均诊断年龄为９岁，但父母陈述
患儿的首要异常表现平均出现时间为３岁，故其首
发临床症状与确诊的时间间隔为６年，为此，Ｂｅａｌｅｓ
等［１］于１９９９年提出了ＢＢＳ新的诊断标准：４项主要
特征或者３项主要特征加上２项次要特征即可以诊
断为 ＢＢＳ，这一新诊断标准的提出有助于儿童病人
的早期诊断。

本文报道的病例首发症状出现的年龄为２岁，
其首发表现为多饮多尿、随后逐渐出现慢性肾功能

衰竭、向心性肥胖及发育落后，尽管起病时就已经存

在多指（趾）畸形，但仍直至５年后才诊断本病。这
说明本病在婴幼儿期早期诊断较为困难，而早期诊

断及相应的治疗可延缓疾病的发展，故需提高临床

医师对本病的认识。尽管多指（趾）畸形是 ＢＢＳ有
价值的诊断标志之一，但并不能因为缺乏多指（趾）

畸形而排除ＢＢＳ的诊断。与此相对应，尽管非典型
视网膜色素变性几乎见于所有成年患者，但其出现

眼部症状的时间多为学龄期，且早期眼部症状并不

容易引起重视，故对于眼近视、斜视、白内障等眼症

的出现亦有助于本病诊断。此外，对于 ＢＢＳ的亲
属，其肾发育异常及患肾细胞癌的发病概率是普通

人群的１７倍，可能由于其机体处于 ＢＢＳ的杂合子
状态，且这些致病基因与肾发育密切相关，故对于确

诊ＢＢＳ的患儿亲属，尤其是患者父母亲，应常规行
肾脏Ｂ超的检查，以尽早发现病变［１］。

目前ＢＢＳ尚缺乏根治手段，治疗以对症支持为
主。慢性肾功能衰竭是本病的主要死亡原因之一，其

治疗方法与其他原因所致的慢性肾功能衰竭相似，最

终往往需要接受肾脏移植手术。尽管ＢＢＳ是一种发
病率较低的疾病，但其有明确的遗传倾向和较高的致

残率，因此，对于拟诊患者及其家系成员进行遗传咨

询、基因筛查及产前分子遗传学诊断是必要的。
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