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  神经皮肤黑色素沉着序列征(NCM)是一种罕见

的皮肤、软脑膜、蛛网膜黑色素细胞错构病,主要表现

为外胚层的组织器官受累,中胚层、内胚层的组织也

有不同程度受累[1]。该病在1861年首次被 ROKI-
TANSKY描述[2],国内也有报道[3],现将本院收治的

1例报道如下。
1 临床资料

  患儿,男,因“产前发现颅内占位性病变1个月

余”收入院,胎龄41+1 周,单胎。患儿父母非近亲婚

配,妊娠前、妊娠时均未接触毒物及放射线。家族中

无遗传病史、无黑色素瘤病史、无先天性巨大或多灶

性黑色素痣病史。
查体:出生体质量3

 

200
 

g,Apgar评分1、5、10
 

min均评为10分,反应可,足月儿外貌,头部可见3块

黑色素斑,最大约3
 

cm×3
 

cm。前囟平软,口唇红润,
皮肤黄染,经皮测胆红素值(TCB)为130/150

 

μmol/
L;右侧颈部下方及左侧耳上方分别可见一黑色素囊

性包块,约2
 

cm×2
 

cm,全身散在黑色素斑,最大约

3
 

cm×3
 

cm。无唇腭裂,呼吸平稳,双肺呼吸音粗,未
闻及啰音。心律齐,心音有力,未闻及杂音。腹平软,
肝脾不大。四肢肌张力可,髋关节无脱位。脊柱无畸

形,肛门通畅。见图1、2。
辅助检查:血常规示白细胞计数(WBC)

 

16.22×
109/L,中性粒细胞绝对值(N%)

 

50.8%,淋巴细胞百

分比(L%
 

)37.6%,血红蛋白(Hb)浓度196
 

g/L,血小

板总数(PLT)
 

311×109/L,红细胞计数(RBC)
 

5.53×
1012/L,血生化示总胆红素(TBIL)

 

137.5
 

μmol/L,直
接胆红素(DBIL)

 

4.0
 

μmol/L,总蛋白(TP)
 

50.2
 

g/L,

清蛋白(ALB)
 

28.4
 

g/L,丙氨酸氨基转移酶(ALT)
 

16
 

U/L,天门冬氨酸氨基转移酶(AST)
 

48
 

U/L,尿素(U-
REA)

 

0.74
 

mmol/L,肌酐(CR)
 

50
 

μmol/L,血钾(K)
 

3.85
 

mmol/L,血钠(Na)
 

133.6
 

mmol/L,肌酸激酶
(CK)

 

1
 

419
 

U/L,乳酸脱氢酶(LDH)
 

448
 

U/L,血清肌

酸激酶同工酶(CK-MB)
 

28
 

U/L。
头颅超声:左右侧脑室体部分别宽约0.8

 

cm(左
侧)和0.8

 

cm(右侧),脉络丛可见,脑室内无明显出血

声像;脑中线居中,后颅窝池明显增大,其内可见一囊

性占位病变,前后径约2.9
 

cm,左右径约6.3
 

cm,小
脑受压向前移位,小脑横径约5.1

 

cm,面积约4.8
 

cm2;检查提示后颅窝池囊性占位病变,考虑蛛网膜囊

肿,与产前超声检查比较大小无明显变化;双侧侧脑

室增宽,与产前超声检查无明显变化。头颅磁共振成

像(MRI):(1)后颅窝巨大蛛网膜囊肿;(2)双侧脑室

扩张;(3)双侧小脑半球、颞叶内侧可见T1加权成像
(T1WI)高信号、T2加权成像(T2WI)低信号及脑干

异常信号。见图3、4。

图1  下肢散在分布的黑色素痣或黑色素斑
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图2  面部和腹部散在分布的黑色素痣或黑色素斑

图3  头颅 MRI示后颅窝巨大蛛网膜囊肿(纵向)

图4  头颅 MRI示双侧脑室等(横向)

  治疗结果:住院期间曾发生惊厥,精神、食欲好。
于出生后第3天自动出院,未门诊随访。
2 讨  论

  NCM多为散发,病因未明,可能是由起源于神经

嵴的早期成黑色素母细胞生长发育畸变引起(神经嵴

最后发育为皮肤和软脑膜-蛛网膜)。该病无性别差

异,是常 染 色 体 显 性 遗 传 病,有 高 度 外 显 率,可 达

100%。据 报 道,NCM 突 变 基 因 定 位 于 1q13.2
 

NRAS基因[4]或BRAFV600E基因[5]。出生时即可

出现巨大或多灶性皮肤黑色素痣,以及与之相关的脑

膜或脑实质黑色素细胞增生。脑黑素瘤是儿童大面

积皮肤黑变痣的常见表现,多见于前颞叶(杏仁核)、
脑干、小脑和大脑皮层[6]。66%的患者皮肤可见直径

大于20
 

cm的巨大黑色素痣,34%的患者皮肤存在多

处散发的黑色素沉着,多呈斑片状、帽状或垫肩样分

布,抑或呈“卫星灶状”[2]。多数患者在出生后2年内

出现神经系统症状,包括癫痫发作、颅内压升高、颅内

及脊髓压迫症状等,智力障碍可能始于1岁以前。因

皮肤黑色素沉着的退行性变而导致的恶性黑色素瘤,
其发病风险为2.5%~5.0%[7]。

本例患儿在孕32周产检超声检查发现后颅窝蛛

网膜囊肿,并随着孕周增大,出生时右侧颈部下方及

左侧耳上方可见黑色素囊性包块,全身散在黑色素

斑,MRI发现颅内T1WI高信号、T2WI低信号,无家

族遗传史,为散发病例,根据患者临床症状诊断为

NCM。后颅窝蛛网膜囊肿,可能因黑色素细胞增生阻

塞蛛网膜绒毛管腔而形成;双侧脑室扩张,可能因黑

色素细胞增生、广泛浸润脑底部,导致脑脊液循环吸

收障碍,或因黑色素细胞增生阻塞室间孔和导水管,
导致脑脊液流通受阻,最终导致脑室扩大。虽患儿产

前羊水染色体和微阵列检查未见异常,但不排除基因

异常的可能。入院后,经本院多学科会诊,并建议必

要时行高通量全基因组测序,寻找可能的致病基因;
但目前常规基因检测,不一定能够检测出NRAS基因

突变,故有可能导致该病有漏诊的风险。
脑 MRI对脑内黑色素沉积比较敏感,为诊断

NCM的首选检查方法。颅内黑色素瘤的 MRI表现

主要取决于黑色素颗粒或黑色素水平,以及是否发生

肿瘤出血。黑色素颗粒所含有的自由基、未成对电子

形成的金属螯合物及肿瘤出血形成的脱氧血红蛋白、
高铁血红蛋白均具有顺磁性,可导致T1、T2弛豫时

间缩短,T2弛豫时间缩短尤为明显,故 MRI平扫表

现为T1WI呈高信号、T2WI呈低信号,此为典型黑色

素瘤的 MRI表现,是区别于其他颅内肿瘤的主要特

征,具有高度的特异性[8]。PGAVIANI等[9]研究表

明,黑色素瘤黑色素的水平与T1WI信号呈正相关。
ISIKLAR等[10]指出,当黑色素瘤中黑色素细胞大于

10%时,才会出现黑色素顺磁性所致的典型黑色素瘤

MRI特征。本例患者头颅 MRI发现脑内呈现T1WI
高信号、T2WI低信号病变,结合多灶性皮肤黑色素

痣,故可诊为NCM。
据报道,NCM 预后差,病死率高,所有患者均在

4岁前因黑变病恶变死亡[11]。该病目前无特殊治疗

方法,一般采用个体化治疗[12],但 MEK抑制剂正在

临床试验评估,手术仍然是有症状患者选择的主要治

疗方式,患者可通过脑室分流术等措施 来 降 低 颅

内压[13]。
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  艾滋病(AIDS)是由于感染人类免疫缺陷病毒
(HIV)后所导致的获得性免疫缺陷综合征,HIV感染

可造成机体免疫系统功能下降,往往表现出各种机会

性感染。败血症、菌血症又是AIDS患者病情加重乃

至死亡的重要原因[1]。新型隐球菌血症在 HIV感染

者中较为常见,有关AIDS患者血培养检出新型隐球

菌病例报道也在不断增加[2]。新型隐球菌经血行播

散导致多器官感染,临床上最常引起的是中枢神经系

统感染和肺部感染。HIV感染/AIDS患者合并全身

播散性隐球菌病国内报道不多,其临床症状和体征在

早期不典型,且中枢神经系统隐球菌病与结核性脑膜

炎症状体征相似,易引起误诊和漏诊。现将本院收治

的1例 AIDS患者合并全身播散性隐球菌病报道

如下。
1 临床资料

  患者,男,29岁,10多天前无明显诱因下出现发

热、头痛,体温最高时达39
 

℃。多次到当地医院及本

院门诊就诊,予以口服药物治疗(具体药物不详),患
者病情无缓解,仍有反复发热、头痛,并出现咳嗽、咳
痰(黄白色黏液痰)。随后患者再次来本院门诊就诊。
经胸部CT提示:双肺纹理增多,左肺上叶斑点模糊

影,双侧腋窝淋巴结部分增大,考虑炎症。为进一步

治疗,门诊以“肺炎”收入本院呼吸内科。查体:体温
(T)38.2

 

℃,脉搏(P)80次/分,呼吸(R)20次/分,血
压(BP)

 

128/86
 

mm
 

Hg(1
 

mm
 

Hg=0.133
 

kP)。神

志清,急性面容,皮肤巩膜无黄染,全身浅表淋巴结无

肿大。心界不大,心律齐,各瓣膜听诊区未闻及病理

性杂音。胸廓正常,双肺呼吸音粗,未闻及干、湿啰

音,无胸膜摩擦音。腹部外形平坦,无肌紧张,无压痛

及反跳痛,肝、脾未扪及。全身多处可见散在红色皮

疹,高出皮面,部分结痂,口腔颊部黏膜可见溃疡。实

验室检查:血常规示白细胞计数(WBC)2.2×109/L,
中性 粒 细 胞 比 例 (NE%)39.2%,淋 巴 细 胞 比 例
(LY%)33.2%,嗜酸性粒细胞比例(EO%)11.8%,单
核细 胞 比 例(MO%)12.9%,嗜 碱 性 粒 细 胞 比 例
(BA%)2.9%,红细胞计数(RBC)4.28×1012/L,血红

蛋白(Hb)139
 

g/L,血小板计数(PLT)15×109/L。
D-二聚 体 (D-D)563

 

ng/mL(参 考 范 围:<255
 

ng/mL),降钙素原(PCT)176
 

ng/L(参考范围:<50
 

ng/L),C反应蛋白(CRP)9.5
 

mg/L(参考范围:<5
 

mg/L)。肝、肾功能,血糖,电解质,肺炎衣原体、肺炎

支原体抗体均未见异常。感染性标志物检测示抗

HIV确认,余阴性。诊断为:(1)AIDS;(2)社区获得

性肺炎;(3)口腔溃疡;(4)白细胞减少症;(5)血小板

减少症。转入感染科,先后给予头孢西丁、哌拉西林、
他唑巴坦抗感染,溴己新祛痰,补液、补充电解质,口
服利可君、咖啡酸片,维生素B4 升白细胞、血小板治

疗,患者仍有反复发热、头痛,治疗效果不明显。行血

液、脑脊液细菌培养和脑脊液常规检查,脑脊液及血

培养均培养出新型隐球菌。脑脊液常规:无薄膜,无
色,透 明,潘 氏 (Pandy)试 验 阴 性,葡 萄 糖 3.25

 

mmol/L,氯化物126
 

mmol/L,蛋白定量210
 

mg/L,
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