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ＭＲＩ联合超声诊断胎儿结节性硬化症
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【摘要】　目的：探讨胎儿结节性硬化症（ＴＳＣ）的产前 ＭＲＩ诊断方法及影像特征。方法：回顾性分析产前 ＭＲＩ联合超

声诊断为ＴＳＣ的１４例胎儿资料，并总结其影像特征。ＭＲＩ主要采用快速成像即 ＨＡＳＴＥ序列及ＤＷＩ序列，部分胎儿结

合Ｔ１ＷＩ（ＦＬ２Ｄ）扫描。结果：产前超声筛查发现心脏横纹肌瘤胎儿共２２例，ＭＲＩ检查发现１４例胎儿脑部见室管膜下结

节，５例同时合并脑皮质结节。１４例胎儿均诊断为ＴＳＣ。胎儿脑部结节表现为Ｔ１ＷＩ稍高信号，ＨＡＳＴＥ序列低信号结

节，以 ＨＡＳＴＥ序列显示最佳。本组１４例ＴＳＣ胎儿９例终止妊娠引产，其中２例引产后标本解剖病检，证实为心脏横纹

肌瘤伴颅内结节；５例出生后随访证实为ＴＳＣ。结论：产前超声检查可准确诊断胎儿心脏横纹肌瘤。超声提示心脏横纹

肌瘤后，ＭＲＩ对诊断胎儿ＴＳＣ颅脑病变敏感性高。ＭＲＩ联合超声可以确诊胎儿ＴＳＣ。
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　　结节性硬化症是一种侵犯多器官系统的常染色体

显性遗传疾病。胎儿结节性硬化症（ｔｕｂｅｒｏｕｓｓｃｌｅｒｏ

ｓｉｓｃｏｍｐｌｅｘ，ＴＳＣ）以中枢神经系统损害最常见，还可

伴有肾脏、心脏等多处脏器和组织损害，预后不良，严

重影响患者生活质量［１］。８０％患者在婴幼儿期或儿童

早期即出现症状而就诊发现。随着人们对本病认识的

提高，产前诊断的进步，ＴＳＣ发病率已由千分之一降

低为十万分之一。婴幼儿期或儿童期确诊此病的方法

已较成熟，但是，如何在产前胎儿期准确诊断ＴＳＣ尤

为重要。ＭＲＩ对胎儿中枢神经系统疾病的诊断具有

无可替代的优势，是胎儿期 ＴＳＣ的主要产前诊断方

法。而产前超声是主要的胎儿心脏疾病检查方法［２］。

本研究主要探讨 ＭＲＩ联合超声诊断胎儿ＴＳＣ的价值

及影像学特征性表现。

材料与方法

１．对象

回顾性分析２０１３年７月－２０１５年４月在湖北省

妇幼保健院进行产前 ＭＲＩ及超声检查的孕妇中，经产

前超声检出胎儿心脏横纹肌瘤的２２例，２２例均进行

ＭＲＩ检查，１４例胎儿检出脑部结节，１４例均诊断为

ＴＳＣ。以此１４例作为研究对象，孕妇年龄２１～３５岁，

平均年龄（２８．１±１．５）岁，胎儿孕周２４～３６周，平均孕

周（３０．６±２．０）周。其中１例孕妇孕早期有水痘史（例
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　图１　孕３６周，胎儿ＴＳＣ伴心脏横纹肌瘤。ａ）ＨＡＳＴＥ序列矢状面示

右侧额叶皮质结节（短箭）表现为不规则形皮质低信号影；侧脑室三角

旁见室管膜下结节（箭）；ｂ）横轴面示右侧额叶皮质结节及侧脑室前角

旁室管膜下结节，均为低信号小结节；ｃ）产前超声示多发心脏横纹肌

瘤（箭）；ｄ）胎儿出生后７个月，心脏横纹肌瘤缩小（箭）。

６），其余无特殊病史。产前超声、产前产后 ＭＲＩ检查

及ＴＳＣ胎儿引产均在孕妇知情同意后进行，胎儿引产

后标本解剖及 ＭＲＩ扫描均在本院伦理学委员会允许

下进行。本组１４例均有随访结果或者引产后尸体

ＭＲＩ扫描影像，２例行引产后病理解剖证实。

２．仪器与方法

使用１．５ＴＳｉｍｅｎｓＥｓｐｒｅｅ大孔径 ＭＲＩ设备，８通

道相控阵体线圈，扫描序列主要采用快速Ｔ２ＷＩ成像，

即半傅里叶单次激发快速自旋回波（ｈａｌｆｆｏｕｒｉｅｒａｃ

ｑｕｉｒｅｄｓｉｎｇｌｅｓｈｏｔｔｕｒｂｏｓｐｉｎｅｃｈｏ，ＨＡＳＴＥ），扫描参

数：层厚３～４ｍｍ，层距０．６～０．８ｍｍ，ＴＲ１２００ｍｓ，

ＴＥ１６８ｍｓ，视野３８０ｍｍ×３８０ｍｍ，分别进行胎儿冠

状面、矢状面、横轴面扫描。ＤＷＩ（ｂ＝０，８００ｓ／ｍｍ２）

序列轴面扫描，ＴＲ４０００ｍｓ，ＴＥ１１４ｍｓ。部分胎儿加

扫 Ｔ１ＷＩ轴面扫描，一般采用 Ｔ１ＦＬ２Ｄ 序列，ＴＲ

５０ｍｓ，ＴＥ４．７６ｍｓ，视野５２０ｍｍ×６４０ｍｍ，层厚

３ｍｍ，层距０．６ｍｍ。超声检查采用Ｓｉｍｅｎｓ２０００超

声仪，凸阵探头频率２～６ＭＨｚ，腔内探头频率４～

９ＭＨｚ，行胎儿心脏及颅脑超声检查。

３．检查程序与诊断依据

孕妇首先进行超声筛查，超声检出胎儿心脏横纹

肌瘤后，ＭＲＩ重点扫描胎儿颅脑以排除脑部结

节，次要扫描胎儿胸腔等其余部位。ＭＲＩ与超

声的诊断均由副主任以上医师会诊后取得一

致意见。诊断标准依据美国 ＴＳＣ协会（１９９８

版）的标准，脑部室管膜下结节、脑皮质结节、

室管膜下巨细胞性星形细胞瘤、心脏横纹肌瘤

和肾脏血管平滑肌脂肪瘤等为ＴＳＣ的主要特

征；而多发肾囊肿、骨囊肿等等属于诊断的次

要特征，明确诊断ＴＳＣ需要具备２个主要特征

或者１个主要特征加上２个次要特征
［２］。由于

次要特征在胎儿期较难发现，本研究依据具备

２个（或２个以上）主要特征可确诊ＴＳＣ进行，

即主要依据心脏横纹肌瘤、脑部室管膜下结节

和脑皮质结节等主要特征进行明确诊断，并研

究其影像表现。胎儿引产后标本处理及尸检

病理由医学影像科、超声科及病理科医师协作

进行。

结　果

１．１４例胎儿诊断结果

在超声检出心脏横纹肌瘤后，经 ＭＲＩ检查

本组１４例胎儿均见分布于不同部位的脑部室

管膜下结节，且其中５例同时合并脑皮质结节

这一主要特征。依据美国结节性硬化症协会

标准，本组９例具有室管膜下结节和心脏横纹

肌瘤２个主要特征，５例同时具有室管膜下结节、脑皮

质结节和心脏横纹肌瘤３个主要特征，１４例胎儿均符

合确诊ＴＳＣ的标准。

本组胎儿在超声探查及 ＭＲＩ检查中未发现除心

脏和颅脑以外其余部位如肾脏病变，提示此病在胎儿

期肾损害极少见，与文献报道一致［３］。

２．１４例胎儿的影像学特征

ＭＲＩ特征：本组１４例ＴＳＣ胎儿具有特征性脑部

ＭＲＩ表现。室管膜下结节表现为Ｔ１ＦＬ２Ｄ序列稍高

信号、ＨＡＳＴＥ序列低信号小结节，直径３～１２ｍｍ不

等，分布于侧脑室体部、前角和三角区周围的脑室壁，

以ＨＡＳＴＥ图像显示最佳，在脑室脑脊液衬托下结节

形态清晰，为自脑室壁突出于室管膜表面的低信号小

结节；脑皮质结节则表现为皮质或皮质下的 ＨＡＳＴＥ

序列不规则形明显低信号（图１）；１例表现为脑叶内斑

块状、大片状 ＨＡＳＴＥ上低信号病变伴室管膜下结

节；其标本 ＭＲＩ图像，斑块状病变与室管膜下结节在

Ｔ１ＷＩ上均为明显高信号，斑块状病变为错构瘤形成

（图２）。１例出现贯穿脑白质区分布的条带状病变，为

ＴＳＣ累及白质区的病变（图３）。Ｔ１ＷＩ上室管膜下结

节与皮质结节为稍高信号影，与 ＨＡＳＴＥ序列上低信

号相吻合；在ＤＷＩ序列低ｂ值图上，结节一般均为明
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图２　孕２４周，胎儿ＴＳＣ伴心脏横纹肌瘤。ａ）ＨＡＳＴＥ序列横轴面示胎儿左侧额颞叶大片

低信号，为错构瘤样病变（箭）；ｂ）伴发双侧脑室旁多发室管膜下结节（箭）；ｃ）引产后标本

Ｔ１ＷＩ室管膜下多发小结节（箭）及左侧额颞叶大片错构瘤（长箭），两种病变为高信号；ｄ）

产前超声示胎儿心脏横纹肌瘤（箭）；ｅ）尸检解剖证实左心室乳白色心脏横纹肌瘤（箭）。

表１　１４例胎儿结节性硬化症的影像学（超声、ＭＲＩ）征象

例序 孕周 超声征象 ＭＲＩ征象

１ ２４＋１ 胎儿左侧脑室增宽；左心室内多个高回声 胎儿左侧脑室增宽，脑室旁多个结节灶；小脑半球体积小

２ ３０＋５ 左心室近室间隔处单发高回声结节，最大直径１４ｍｍ 双侧脑室周围见多个点状结节；左心室内见结节

３ ２８ 左心室多个高回声结节，最大者直径６ｍｍ 双侧脑室体部两侧多发小结节

４ ２５＋６ 左右心室内多个大小不一高回声结节 脑室周围及额叶皮层下多发结节；心腔内团块状影

５ ３４ 左心室内多个高回声；右侧脑室增宽 双侧脑室体旁多发小结节；右侧脑室增宽

６ ２５＋２ 左心室内多个高回声结节，最大直径１５ｍｍ 双侧室管膜下见多个结节灶；心腔内可见团块灶

７ ２４ 左心室单发高回声结节，直径８ｍｍ 双侧脑室旁多发小结节，左侧额颞叶大片异常信号

８ ２７ 左右心室内多个高回声，最大直径１２ｍｍ 双侧脑室旁多发小结节灶

９ ２８＋２ 心腔多发高回声，最大者直径１１ｍｍ 双侧脑室周围多个结节灶；左心室内结节灶

１０ ３６ 心腔内多部位高回声结节；出生７月后心脏肿瘤缩小 双侧脑室周围及皮层多发结节

１１ ２４＋１ 左心室单发高回声小结节，直径１０ｍｍ 双侧脑室旁多个Ｔ２低信号小结节伴条状皮层下结节

１２ ３５ 左心室单发高回声肿块，约２３ｍｍ×１６ｍｍ 双侧脑室体旁点片状Ｔ２ 低信号影

１３ ３２ 左心室近室间隔单发高回声结节，直径约６ｍｍ 双侧脑室前角及体部旁小结节

１４ ３３ 心腔内多发大小不等高回声（左室、右室、右房） 双侧脑室体旁及左额叶Ｔ２ 低信号

显低信号（图４），更利于观察。

超声特征：１４例胎儿产前超声均诊断为心脏横纹

肌瘤，超声声像图上表现为心室内、心室壁近室间隔或

心房内实性、类圆形稍高回声结节，多发较单发常见

（图１、２）。心脏大体标本证实了心脏横纹肌瘤（图２）。

产前超声检查均未发现胎儿颅内结节性病变。

３．１４例胎儿结局

本组９例终止妊娠，有２例引产后经尸检证实为

心脏横纹肌瘤同时合并颅内两种性质结节，即室管膜

下结节、脑皮质结节（图１，表１）。５例出生后随访复

查，有１例心脏横纹肌瘤缩

小，但脑部结节均无明显变

化。

本组１４例诊断为ＴＳＣ

胎儿的临床资料及产前超

声、ＭＲＩ征象如表１。

讨　论

ＴＳＣ属神经皮肤综合

征的一种，是因致病基因导

致神经外胚层、中胚层和内

胚层畸形发育，表现为多器

官、多系统发育不良和新生

物形成，主要病理特征为多

脏器错构瘤样损害（斑痣样

错构瘤）。ＴＳＣ患者出生后

常见累及的器官组织有皮

肤、脑、肾脏、心脏，其他如

肺、骨、视网膜等［３］。１８８０

年Ｂｏｕｒｎｅｖｉｌｌｅ首次报道本

病，故又称 Ｂｏｕｒｎｅｖｉｌｌｅ病。

ＴＳＣ典型的临床三联征表

现为智力发育迟缓，癫痫，

特征性皮肤病变如皮脂腺瘤。约４５％～８２％患儿发

生智力障碍，约７５％患儿出现癫痫
［４］。因此，癫痫患

儿应需要排除ＴＳＣ诊断。据报道
［３］此病目前发病率

大约为十万分之一，其中１／３有家族遗传性，２／３为散

发病例。随着人们对本病认识的提高，产前诊断技术

不断提高，ＴＳＣ胎儿出生率在逐步降低，ＴＳＣ发病率

也在逐年降低。ＴＳＣ早期诊断极为重要，并可影响早

期干预治疗。

美国ＴＳＣ协会于１９９８年修订的ＴＳＣ诊断标准

有１１个主要特征和９个次要特征
［２］。其中主要特征
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图３　孕２４
＋１周，胎儿ＴＳＣ。ａ）ＨＡＳＴＥ序列示胎儿双侧脑室旁多发室管膜下结节（箭），同时右顶叶见条带状贯穿白质区病

变（长箭）；ｂ）引产后标本Ｔ２ＷＩ示低信号脑部结节（箭）；ｃ）标本的脑部结节均为Ｔ１ＷＩ高信号（箭）。　图４　孕３３周，胎儿

ＴＳＣ。ａ）ＨＡＳＴＥ序列示双侧脑室体旁及右额叶低信号结节，右额叶为皮质胶质增生性结节（箭）；ｂ）胎儿脑室旁及右额叶结

节在Ｔ１ＦＬ２Ｄ序列为高信号（箭）；ｃ）ＤＷＩ序列ｂ＝０图像上结节均为明显低信号（箭）。

包括有面部血管纤维瘤或前额斑块；多发性视网膜结

节样错构瘤；大脑皮质结节；室管膜下结节；室管膜下

巨细胞性星形细胞瘤；心脏横纹肌瘤；肾脏血管平滑肌

脂肪瘤等１１项。次要特征中较常见的如脑白质放射

状迁移束、皮肤咖啡色素斑等。确诊ＴＳＣ需要２个主

要特征或１个主要特征和２个次要特征。ＴＳＣ皮肤

病变常于儿童晚期出现。视网膜错构瘤于生后出现。

ＴＳＣ肾脏损害一般亦晚发于出生后
［３］。本研究诊断

胎儿期ＴＳＣ，依据心脏横纹肌瘤合并脑部室管膜下结

节和（或）皮质结节等进行确诊。本研究中罕见其余主

要特征或伴发次要特征。

ＴＳＣ以脑部神经组织受累最为常见，特征性病理

变化为神经胶质增生性硬化结节，主要包括４种病理

类型皮质结节、脑白质异常、室管膜下结节及室管膜下

巨细胞星形细胞瘤。结节质地较硬，可有钙化，多位于

脑室体部和三角区的侧脑室壁，并突出于脑室外。室

管膜下结节可演变为室管膜下巨细胞星形细胞瘤，后

者多见于室间孔附近［４］。脑白质异常的特征表现为脑

部出现束样白质病变。生发基质位于胎儿或新生儿侧

脑室边缘。人们推测ＴＳＣ的颅内病变是由大脑发育

过程中，生发基质细胞基因遗传表达所致。这些干细

胞不能正常分化、发育及迁移，导致室管膜下、皮层及

它们之间的曲线样途径周围出现发育不全的、无序的

细胞团。神经影像尤其是 ＭＲＩ检查被认为是结节性

硬化症诊断最重要的一个诊断依据，约９５％患儿具特

征性神经影像改变，中枢神经病变可在出生前被检

出［２，４］。

ＭＲＩ能更好地显示肿瘤大小、位置及数量，并能

显示脑白质区异常信号。Ｙｉｎｏｎ等
［５］认为 ＴＳＣ颅内

最常见的特征性病变是室管膜下结节与皮质结节，

Ｂａｒｋｏｖｉｃｈ认为 ＴＳＣ颅内最常见的是室管膜下错构

瘤。两者存在组织学差异，因而影像学表现不同。皮

质结节则是结节性硬化症最具特征性病变，其次是室

管膜下结节［４，６］。由于胎儿期白质未髓鞘化，本研究

中胎儿 ＭＲＩ上脑室旁小结节为在脑室内脑脊液衬托

下境界清晰，容易发现。但需与室管膜下出血鉴别。

胎儿期皮质结节呈脑回状、皮质下分布为主。而脑部

皮质结节较难观察到，需仔细寻找病灶。
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产前超声由于受孕妇腹部脂肪、胎头颅骨、脑沟回

及仪器分辨率等因素影响，目前超声难以检出较小的

胎儿颅内病变。本组病例中产前超声仅提示２例胎儿

脑部回声异常征象，超声并未检出胎儿明确颅脑结节，

说明超声检查对结节性硬化症颅脑病变并不敏感，很

难诊断胎儿结节性硬化症。

心脏横纹肌瘤与ＴＳＣ密切相关，是ＴＳＣ在心脏

的基本病变，是ＴＳＣ诊断标准的１个二级指标。在本

院孕妇产前超声检出胎儿心脏横纹肌瘤者，均建议

ＭＲＩ检查除外ＴＳＣ。在本组２０例超声检出的胎儿心

脏横纹肌瘤中１４例经 ＭＲＩ诊断为结节性硬化症，胎

儿心脏横纹肌瘤约７０％（１４／２０）伴有结节性硬化症，

与文献研究结果基本相符［７］。在胎儿心脏横纹肌瘤检

测中，可能由于我们在胎儿心脏 ＭＲＩ方面经验不足，

本研究中 ＭＲＩ比较超声检查未见其优势。

结节性硬化症是常染色体显性遗传疾病，具有遗

传倾向。ＴＳＣ易合并癫痫、智力低下等神经系统永久

性异常；伴有心脏横纹肌瘤时可能并发心衰、水肿。

ＴＳＣ预后不容乐观，因此经过胎儿影像学检查，或结

合基因学检测，进行胚胎或胎儿的筛选，具有极重要的

优生优育意义，应重视其产前诊断和筛查工作［８］。
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