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　　随着早孕期一站式唐氏综合征筛查（ｏｎｅｓｔｏｐ

ｃｌｉｎｉｃｆｏｒａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆｆｅｔａｌｒｉｓｋ，ＯＳＣＡＲ）
［１］的普

及和高分辨率超声诊断仪的广泛应用，１１～１３
＋６孕

周的超声筛查不仅仅局限于测量胎儿颈项透明层

（ｎｕｃｈａｌｔｒａｎｓｌｕｃｅｎｃｙ，ＮＴ）的厚度，还可在早孕期筛

查明显、严重的颜面部畸形［２］。

１　胎儿颌面部畸形与染色体及基因异常的关系

Ｓ．Ｃｉｃｅｒｏ等
［３］对３７８８例胎儿早孕期超声图像

分析时发现，染色体异常组内６６．９％的唐氏综合征

胎儿存在鼻骨缺失，１８三体综合征的胎儿中则有

５７．１％鼻骨缺失，而在１３三体综合征、Ｔｕｒｎｅｒ综合

征及其他染色体异常胎儿中鼻骨缺失的比率分别为

３１．８％、８．８％和８．３％，鼻骨的缺失会造成颜面轮

廓异常。欧阳云淑等［４］运用二维及三维超声观察胎

儿正中矢状面，以评估颜面部轮廓异常并与染色体

结果相对照，发现颜面部扁平与染色体异常有关，鼻

骨发育不良和下颌畸形分别与２１三体综合征及

１８三体综合征关系密切。

ＢｏｒｅｎｓｔｅｉｎＭ 等
［５］通过测量１１～１３

＋６孕周时

１８三体综合征胎儿的下颌前角（ｆｒｏｎｔｏｍａｘｉｌｌａｒｙｆａ

ｃｉａｌａｎｇｌｅｓ，ＦＭＦ）及上颌下颌角（ｍａｎｉｂｕｌｏｍａｘｉｌｌａｒｙ

ｆａｃｉａｌａｎｇｌｅｓ，ＭＭＦ），认为１８三体综合征胎儿在早

孕期时ＦＭＦ增大而ＭＭＦ减小，并且都存在明显的

颜面部畸形。而唇腭裂是公认的多基因易感性畸

形，大约５０％的单纯性腭裂、３０％的唇腭裂、单纯性

唇裂合并遗传综合征，如１３三体综合征等
［６］，并称

之为综合征性唇腭裂。综合征性唇腭裂一般与

ＩＲＦ６基因、ＰＶＲＬ１基因及ＴＢＸ２２基因变异相关，

而非综合征性的唇腭裂则与ＩＲＦ６基因、ＴＧＦＡ基

因、ＭＳＸ１基因、ＲＡＲＡ 基因、ＢＣＬ３基因、ＴＧＦＢ１

基因变异或ＴＧＦｂｅｔａ３缺失相关
［７］。

综上所述，颌面部畸形与染色体关系相当密切，

故早孕期检查时发现胎儿颜面部畸形时应高度怀疑

胎儿染色体或基因异常。

２　胎儿颌面部的胚胎发育过程

胚胎发育至第４孕周时，胚胎原口周围形成５

个突起，分别为正中上方的额鼻突，下方的一对上颌

突和下颌突。至第５孕周时，额鼻突两侧形成一对

鼻原基，随后形成左右两侧内侧鼻突和外侧鼻突，随

着胚胎发育，两侧的内侧鼻突向中间及向下移动，至

妊娠第７周时在中线处融合形成鼻的中间结构，而

外侧鼻突则和上颌突融合形成鼻两侧的结构［８］，额

鼻突发育成额、鼻骨、鼻中线、人中及原发腭，原发腭

随后发育成第四中切牙并一直延伸至切牙孔处。第

６孕周时，胎儿鼻骨开始发育，第９～１１孕周的时候

两侧鼻骨开始骨化。继发腭是由垂直于舌两侧的侧

额突融合而成，随后继发腭转成水平位并骨化，最终

形成上颌骨及额骨。至第１１孕周时，胎儿颜面部基

本发育完成，因此在孕早期超声筛查颜面部畸形是

可行的。

３　早孕期唇腭裂的筛查方法

目前胎儿唇腭裂畸形的常规筛查仍然是在中孕

期（１８～２４孕周）二维超声检查，此阶段是进行胎儿

结构畸形筛查的最佳时期，运用三维技术还能发现

一些较小的唇裂［９］。随着超声分辨率的提高，能在

早孕期筛查出的畸形日渐增多，超声工作者们都着

１３



·综述· 《中国产前诊断杂志（电子版）》　２０１３年第５卷第４期

眼于唇腭裂胎儿早孕期超声图像的特殊表现。

ＳｅｐｕｌｖｅｄａＷ 等
［１０］采用多平面技术分析了１００

例唇腭正常胎儿１１～１３
＋６孕周常规检查时获取的

三维容积图像及分析了５例产后证实存在腭裂的胎

儿的早孕期三维容积图像，唇腭正常的胎儿均可见

正常的鼻后三角（鼻后冠状切面显示原发腭及双侧

上颌骨额突所形成的强回声三角），而存在腭裂的胎

儿鼻后三角均存在异常，并认为运用多平面模式从

前至后逐层观察冠状面有助于观察继发腭的前部以

发现一部分继发腭的异常，但位于腭前方的唇部缺

损则不易观察。若在横切面上发现腭的连续性中断

即可诊断腭裂，但这种方法很容易受周围的骨性组

织影响，于是此时期采用多平面模式逐层观察显得

尤为重要。

但Ｇｕｌｌｉｎｏ等
［１１］曾报告运用经阴道二维超声显

示出鼻前突及鼻子与上唇连接中断的征象，诊断１

例１１＋５孕周的双侧唇裂。这提示若发现鼻的位置

异常，应考虑到存在双侧唇裂的可能，并应更仔细地

观察腭以排除腭裂，同时要尤为注意到中孕期检查

时胎儿有无唇裂。由于早孕期胎儿骨性组织未完全

骨化且软组织较少，因此采用三维超声表面模式很

难发现一些较小缺损的唇裂。

ＭａｒｔｉｎｅｚＴｅｎＰ等
［１２］对２４０例胎儿的早孕期

三维容积图像进行分析，将图像质量分为好、中等和

差，比例分别为７６％（１８２／２４０）、２０％（４８／２４０）、４％

（１０／２４０），通过三维图像发现原发腭完整２２９例，原

发腭腭裂９例（７例已证实，假阳性率为０．９％）、２

例不能确定，继发腭完整为２１７例，继发腭腭裂６例

（１例漏诊）、１７例不能确定，在腭裂较严重的案例

中，在鼻后三角平面可观察到原发腭的连续性中断，

并且鼻后三角两侧边（即双侧上颌骨额突）的距离较

远。故认为早孕期应用三维多平面成像技术可观察

胎儿腭部，但三维图像的质量会直接影响诊断。此

外，因继发腭的横径较前后径宽，且此时继发腭平

坦，而腭周围组织仍未完全骨化，不会为图像带来声

影，故在早孕期从轴平面观察继发腭具有明显优势。

ＺａｊｉｃｅｋＭ等
［１３］分析了一组４９例１２～１６周胎

儿的三维超声容积数据（胎儿面向探头并与声束成

３０～４０°时），并运用脱机软件获取继发腭图像，其中

４５例染色体正常，４例颌面部畸形（１例下颌后缩、１

例下颌后缩及小下颌、１例唇裂、１例唇裂并原发腭

腭裂），１９例能获得继发腭图像（３８．７％），２例只显

示硬腭，６例只显示软腭，１１例软腭及硬腭均能显

示，作者认为在可能发生腭裂的高危人群中应行三

维超声检查以了解继发腭的情况。

４　早孕期鼻异常及鼻骨异常的筛查方法

在超声诊断中，仅可发现鼻外形异常及鼻骨发

育异常，而鼻腔及鼻内部的结构异常则很难被检

出［１４］。鼻外形异常包括无鼻、喙鼻、单鼻孔等，常见

于全前脑患儿，主要是由于前脑的形成诱导着面部

结构的发育，所以胎儿前脑发育异常除了有颅内结

构异常外，常同时合并面部中线结构异常［１］。在

１１～１４孕周时通过观察胎儿脑中线及脉络丛情况，

即可早期对全前脑畸形做出诊断［１５］。

鼻骨发育不良及鼻骨缺失与染色体异常的关系

密切，国际妇产科超声协会（ＩＳＵＯＧ）２０１３年发表的

早孕超声检查实用指南［１６］指出，在早孕期进行染色

体异常的筛查时，超声检查除了测量颈后透明层的

厚度外，还应观察胎儿鼻骨的情况。

ＭａｚｚｏｎｉＧＴＪｒ等
［１７］分析研究了５５０７例１０～

１４周胎儿的鼻骨，共有４１例染色体畸形，其中２３

例为唐氏综合征，定性鼻骨检查（判断鼻骨存在与

否）的敏感性为３４．１％，特异性为９９．１％，而唐氏综

合征胎儿中５２．２％存在鼻骨缺失，从而认为定性鼻

骨检查时早孕期最有效的染色体非整倍体畸形的筛

查方法，但是并不建议单独使用。

在临床工作中，单一正中矢状切面观察鼻骨已

远不足够，尤其在一侧鼻骨发育不良或缺失的胎儿

中更容易漏诊，因此观察胎儿鼻骨时，除了矢状面

外，还应从冠状面和横切面进行多角度观察。但由

于早孕期胎儿较小，较难获取标准冠状面及横切面，

因此一般会联合运用三维超声在正中矢状面获取三

维容积数据，运用多平面成像模式分别从冠状面、横

切面及矢状面观察胎儿鼻骨。

ＰｅｒａｌｔａＣＦＡ等
［１８］运用多平面成像模式获取一

组１１～１３
＋６孕周胎儿鼻骨的横切面图像，发现２０％

的胎儿鼻骨中间存在裂隙，而这部分胎儿中有４０％

２３
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在二维检查时被误认为是鼻骨缺失。ＭａｒｔｉｎｅｚＴｅｎ

等［１９］运用三维超声的多平面成像模式获取鼻后三

角的冠状面，通过鼻后三角的完整性来评估胎儿鼻

骨情况，并观察鼻骨的情况，正常胎儿在该平面能显

示双侧鼻骨回声，因此胎儿双侧或单侧的鼻骨缺失

都可在此平面发现。

而ＡｄｉｅｇｏＢ等
［２０］回顾性分析一组共１９７７例

单胎妊娠胎儿１１～１３周时的三维容积数据，其中

１９７０例运用多平面成像模式获取了鼻后三角的冠

状面，３９例（２．２％）证实为染色体非整数倍畸形（２１

三体综合征１７例，１８三体综合征８例，１３三体综合

征５例，Ｔｕｒｎｅｒ综合征５例，三倍体４例），染色体

正常 胎 儿 中 鼻 骨 缺 失 或 发 育 不 良 有 １２／１７２８

（０．７％）例，而在２１三体综合征中则占７０．６％（１２／

１７），敏感性为７０．６％，特异性为９９．３％，阳性预测

值为５０．５％，阴性预测值为９９．７％，阳性相似比和

阴性相似比分别为１０１及０．３，因此认为鼻后三角

在早孕期检查鼻骨时具有重要意义，尤其在２１三体

综合征的案例中，从鼻后三角观察的结果几乎与正

中矢状面检查无异。

５　早孕期下颌畸形的筛查方法

早在１９９９年，ＰａｌａｄｉｎｉＤ等
［２１］通过研究２６２例

１２～３７孕周正常胎儿的下颌前后径与孕周及头臀

长的关系，发现下颌骨前后径随孕周增大而呈线性

增大并提出腭指数（ｔｈｅｊａｗｉｎｄｅｘ）这一概念，即下

颌骨前后径／头臀长×１００。后 ＲｏｔｔｅｎＤ 等
［２２］就

１８～２８孕周小下颌畸形及下颌后缩的胎儿进行研

究，并提出面下部角（ｔｈｅｉｎｆｅｒｉｏｒｆａｃｉａｌａｎｇｌｅ，ＩＦＡ）

这一概念，认为在正常胎儿中ＩＦＡ是恒定的。但是

这２个指标较难测量，所以并没有广泛运用到临床

之中。

ＺａｌｅｌＹ等
［２３］测量了一组１１～３１孕周正常胎

儿的下颌骨前后径及左右径，后提出了下颌比（ｔｈｅ

ｍａｎｄｉｂｕｌａｒｒａｔｉｏ，ＭＲ）这一概念（ＭＲ＝１．７７５９－

０．０１０４７×孕周），这一比值随着孕周的增长而变小。

但大多数下颌骨的畸形直至中孕期结构筛查时才被

检出，而ＰａｌａｄｉｎｉＤ
［２４］则指出只要胎位允许，孕１０

周开始便能观察胎儿下颌骨，而且在１１～１３
＋６孕周

进行ＮＴ检查时也应尽可能观察下颌骨发育情况。

ＳｅｐｕｌｖｅｄａＷ 等
［２５］运用三维多平面成像技术

观察２０４例１１～１３
＋６孕周胎儿的鼻后三角，发现正

常胎儿两侧的下颌骨体部并不相连接，其间存在一

间隙———下颌间隙（ｔｈｅｍａｎｄｉｂｕｌａｒｇａｐ），该间隙的

宽度与头臀径呈直线相关（ｙ＝０．０３３ｘ＋０．４３５；

Ｒ２＝０．３１６），但在小下颌畸形的胎儿中这一间隙被

骨性结构取代，在严重的下颌后缩时由于无法显示

正常的下颌骨体部，故亦无法观察此间隙。此方法

简单易操作，在鼻后三角平面上不仅能观察下颌骨

发育情况，亦能了解上下颌及原发腭的关系以判断

有无下颌后缩。

除小下颌及下颌后缩外，尚有一种罕见的无下

颌畸形，是下颌骨发育不良中最为严重的情况，此类

畸形为面部轮廓发育异常，常伴有耳位置异常，故称

无下颌并耳畸形［２６］。ＣｈａｏｕｉＲ等
［２７］曾在２０１１年

报告了１例无下颌并耳畸形，合并全前脑畸形的案

例，该孕妇并未行早孕期超声检查，在２１孕周检查

时发现胎儿单眼、无鼻、无口裂及无下颌骨。该畸形

多在中孕期检出，有的甚至到了晚孕或者出生后才

被发现，而作者提出若孕妇在１１～１３
＋６孕周进行超

声检查则极有可能可筛查出畸形，由此可见早孕期

超声检查的重要性。

综上所述，胎儿颌面部畸形种类繁多，大部分的

畸形都在中孕期结构筛查时检出，但随着早孕期超

声检查的普及，越来越多的颌面部畸形在早孕期检

查时即可发现［４］。早孕期超声筛查时，除了二维扫

查胎儿颌面部之外，获取颌面部的三维容积数据也

同样重要。采用多平面模式对容积数据进行三个正

交平面上分析，可大大提高畸形的检出率。其中对

冠状面的鼻后三角扫查尤为重要，在此平面除了可

以观察鼻骨情况，更可以诊断硬腭裂和部分软腭裂，

亦可以评价下颌骨发育情况，判断有无小下颌等畸

形。因此在早孕期超声检查时应更全面观察胎儿面

部情况，结合二维与三维技术对面部进行评估。
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