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胎儿肺成熟度评估的影像学进展
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【摘要】　随着产检的规范化和无创化的需求，影像学技术在产检方面发挥的作用日益增加。胎儿肺部
的成熟信息对临床评估及家庭早期决策有着风险提示的作用。相比有创穿刺检查，影像学检查作为一
种无创检查方法，能在早期对胎儿肺部的可疑病变进行筛查以及提供更多有效信息。本文将就超声及
磁共振近年内对胎儿肺部发育成熟度的新技术及进展进行综述。
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　　呼吸系统疾病是新生儿发病率和死亡率的主要
原因。胎儿的肺，在分娩过程、出生后都会处在一快
速的生理适应中。为了获得足够的血液氧合，新生
儿必须依赖高度分化和成熟的肺组织，以及功能性
的大脑呼吸控制。所以，胎儿肺的成熟度是在产检
过程中提供给父母的不可缺少的信息，也是对临床
医生决策下一步治疗干预、决定分娩方式的重要依
据。因此，在产前预测新生儿肺功能具有重要的
价值。

关于胎儿肺评估的方法目前有羊水穿刺、超声
影像及磁共振影像评估。相比于羊水穿刺的有创
性，影像学检查具有无创优势，近年来广泛用于产前
检查中。

１　超声评估胎儿肺成熟度及其新进展

超声对于胎儿肺成熟情况的早期研究，是通过
胎儿双顶径（ｂｉｐａｒｉｅｔａｌｄｉａｍｅｔｅｒ，ＢＰＤ）［１］、胎盘分
级［２］以及胎儿骨化中心间接评估肺成熟度。以上方
式对胎儿肺部的成熟度评估有一定提示作用，但准
确度并不高，在孕３７周前，ＢＰＤ预测胎儿肺成熟度
假阳性率约达到８５．６％［３］。近年来，超声有了新的技
术来预测胎儿肺部成熟度。

１．１　超声灰阶直方图宽度来预测肺的成熟度　目
前，胎儿肺／肝比值是被用于评估胎肺成熟度的一个
重要参数。这是由于胎儿肺部在成熟过程中，会有
发育的几个阶段：胚胎期、假腺期、小管期、囊状期和
肺泡期。随着肺部的成熟度增加，在声像图上表现
的回声也会增高，而胎儿肝脏的回声在整个孕期表
现比较稳定。有研究者将胎儿肺、肝脏的灰阶直方
图宽度用来预测胎儿肺的成熟情况。

灰阶直方图宽度（ＧＬＨＷ）是根据感兴趣区直
方图中像素的最高和最低灰度除以全灰度自动确定
的，学者Ｓｅｒｉｚａｗａ［４］的研究表示直接利用孕周、胎儿
肺／肝ＧＬＨＷ来预测胎儿肺发育程度的准确度低
于两者的乘积，即胎儿肺肝比与孕周的乘积的特异
性优于胎儿肺肝比值、胎儿体重、胎龄等参数，孕周
与胎儿肺肝比的乘积敏感性为０．９６，特异性为０．７２，
与羊水穿刺检测相当。学者Ｂｅｃｋ［５］随访了分娩后
发生新生儿呼吸窘迫的患儿，比较了通过主观和通
过超声灰阶直方图预测的胎儿肺成熟度，结论表明
两者中ＧＬＨＷ预测呼吸窘迫的敏感性、特异性和
准确性分别为６１．９％、８９．１％和８１．６％。认为
ＧＬＨＷ在预测新生儿呼吸窘迫方面比主观方法更
有效。这种技术准确度与胎儿肝脏的情况有关，如
果胎儿肝脏合并疾病时，预测会受其影响。
１．２　胎儿肺成熟度自动定量超声（ＱｕａｎｔｕｓＦＬＭ）
评估胎儿肺成熟度　近期，胎儿肺成熟度自动定量
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图１　超声灰阶直方图宽度测量图［５］

注：胎儿平均矢状面显示肺和肝区，方块１位于肺区，
方块２位于肝区。

超声（ＱｕａｎｔｕｓＦＬＭ）的研究成果进入视野。这种
超声检测胎儿肺结构的新技术，目的是预测胎儿肺
成熟度以及预测胎儿呼吸系统发病率。操作者在胎
儿四腔心水平获得肺部图像后，勾画感兴趣区，使用
计算机对这些图像进行分析，检测人眼不可识别的
纹理变化。获得的结果主要是组织学水平的变化，
包括胶原蛋白、脂肪、水和其他物质。这些肺部图像
显示的某些特征与胎儿胎龄或羊水检查确定的肺成
熟度相关［６，７］。例如学者ｃｈｅｎ［８］将胎龄与肺纹理的
预测模型用于肺成熟度与肺纹理的关系上，将收集
的数据用在初级阶段———学习胎儿肺区域阶段，以
及深度学习阶段———将胎龄与纹理的关系转换为肺
成熟度与肺纹理的关系。研究认为，建立的深度学
习模型在胎龄的预测上是优于传统方法的。
ＱｕａｎｔｕｓＦＬＭ具有在分娩前确定胎儿肺成熟度的
潜力，在孕妇合并严重的妊娠期高血压疾病、控制不
良的妊娠糖尿病和严重的宫内胎儿受限的情况下，
此技术能使无创技术来预测新生儿呼吸系统发病率
成为可能［９，１０］。在根据胎儿肺部生物标记物预测肺
成熟度方面，为临床提供更多的选择方式。
１．３　多普勒超声评估胎儿肺成熟度　超声利用血
流动力学方面来预测肺的发育情况。部分学者在多
普勒超声中发现胎儿肺动脉加速时间与射血时间比
升高与新生儿呼吸窘迫综合征显著相关［１１］，因此被
认为是肺成熟度的标志。尚［１２］等用超声仪器测得
的足月胎儿主肺动脉超声收缩期加速时间（ＡＴ）／
射血时间（ＥＴ）比值与胎儿出生后羊水中的板层小

体值区分出肺是否发育成熟的相关性做了研究，得
出胎儿主肺动脉中段ＡＴ／ＥＴ是预测肺成熟度的影
响因素。Ｄｕｎｃａｎ［１３］的研究中也提出收缩期加速时
间（ＡＴ）／射血时间（ＥＴ）比值，即（ＰＡＴＥＴ），能够
预测胎儿包含肺发育不良导致的各种新生儿呼吸系
统并发症（ＮＲＣ），其结论得出ＰＡＴＥＴ是ＮＲＣ显
著预测影子（ＡＵＣ０．７４；９５％ＣＩ：０．６１－０．８３）。此
方式在评估胎儿肺部成熟度方面具有便捷、多次可
重复操作的优势。

２　磁共振评估肺成熟度及其新进展

目前，磁共振作为另一种无创检查方法，拥有良
好的组织对比，显示出胎儿肺部更加细微的结构，可
以反应胎儿在第２－３产程中肺部发育状态。利用
不同的ＭＲＩ序列，可以在超声获得的信息基础上增
加有关肺实质特征的重要数据。

在产前，磁共振能够观测肺部的形态，并详细显
示肺脏的解剖以及形态、内部化学物变化，并通过各
种替代测量方式来模拟肺部变化的上述特征［１４］。
２．１　磁共振平扫序列对胎儿肺部成熟度的评估
２．１．１　磁共振平扫序列测定体积预测胎儿肺成熟
　ＭＲ具有较高的软组织分辨率，能够使肺组织更
容易与邻近结构分离，可用手工或自动勾画方法推
算出胎儿肺部体积，从而预测肺部发育的正常状态。
大多数研究表明，胎儿肺体积随胎龄增加而增加。
Ｍｅｙｅｒｓ［１５］研究证明通过在胎儿肺脏的体积范围随
胎龄增大而增大，在胎儿１８～３５周，肺体积逐渐升
高，而在３５～３８周，胎儿肺体积逐渐下降。
Ｄｅｓｈｍｕｋｈ［１６］对１０篇相关胎儿肺部体积的文献做
了回顾总结，认为虽然每项个体研究都表明胎儿肺
与胎龄相关，但是，不同研究者的绝对肺容积具有很
高的可变性，最佳拟合曲线在２５周胎龄时为２０～
３５ｍｌ，在３５周胎龄时为５８～９５ｍｌ。目前有学者们
将胎儿肺容积与胎儿肺部占位［１７］、心脏疾病［１８］相联
系，预测其对胎儿肺部的影响，包括对肺发育不全的
预测、慢性肺病的预测以及肺动脉高压的预测。他
们将观察到的胎儿肺体积（ｆｅｔａｌｌｕｎｇｖｏｌｕｍｅ，ＦＬＶ）
与预期值相比较，得到对同一胎龄的胎儿观察到的
肺容积与预测肺容积的比值，得到观察到的与预期
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的总胎儿肺容积比（Ｏ／ＥＴＦＬＶ）。其中，在胎儿肺
部体积改变方面，有些研究［１９］认为肝疝是生存不良
的独立危险因素，它的存在也影响肺发育不全：高体
积肝疝（＞２０％）和Ｏ／ＥＴＦＬＶ小于３５％的合并存
在也预示着高死亡率（５２％）和ＥＣＭＯ使用率
（６２％）。胎儿肺体积受各种因素影响，例如胎儿自
身发育差异、各种邻近器官占位，单独作为判断胎儿
肺成熟度的指标可能会导致评估结果不准确。

图２　３２周胎龄胎儿肺的软件自动计算胎儿肺体积（绿色图）
注：图像显示了在每个可见切片上绘制肺轮廓后，

通过软件计算得到肺总容积［１５］。

２．１．２　磁共振平扫序列的信号强度对胎儿肺成熟
度的评价　ＭＲＩ能够检测不同组织的化学成分和
结构组成，并使用信号强度来评估与生化成熟过程
相关的生长变化［２０］。胎儿肺在假腺期后成为分泌
器官，肺液由上皮细胞产生，经由气管进入羊膜囊
腔。早期研究表明，肺成熟度可以通过胎儿肺部信
号值来评估。Ｔ２Ｗ图像上高信号与Ｔ１Ｗ图上低
信号是由于气道和肺泡内有大量的液体。相反，
Ｔ２Ｗ图像上的低信号与Ｔ１图像上的高信号表明
肺的不成熟。随着研究的深入，发现胎儿肺部中的
信号变化除了肺液随胎龄增加而增多外，还与肺微
血管的发育和上皮表面积的增加有关。目前，学者
提出了用不同信号比来评估肺发育。由于ＭＲ信
号强度需要与参考结构进行比较以标准化，在肺部
附近较为理想的参考结构，即孕期保持稳定、均匀的
结构，部分学者选用肝脏、肌肉作为参照，其中，较为
主流的是Ｔ２Ｗ序列上的肺／肝信号比值（ＬＬＳＩＲ），
Ｏｋａ［２１］认为当ＬＬＩＳＩＲ＜２时，是与各种原因造成的

胎儿严重呼吸障碍呈高度相关的，然而有些学者的
研究中认为其值变化与病变的关系没有较大统计学
差异［２０］。而在Ｔ１Ｗ序列上的ＬＬＳＩＲ值，Ｍｏｒａｄ［２０］
学者研究表明与胎龄的增加呈负相关性，Ｄｕｎｃａｎ［１３］
学者认为随胎龄增加，胎儿肺Ｔ１信号显著增加，研
究成果呈相反结果。此方法目前还存在争议，部分
学者认为肝脏信号可能随孕周增长而动态变化，肝
脏信号尚不能作为一个有效参照。
２．２　磁共振弥散序列对胎儿肺成熟度的评估及进
展　在弥散序列方面，胎儿肺的弥散参数与胎龄之
间的关系发表的文章较少，并且不同研究存在研究
结果的矛盾。一些研究认为平均ＡＤＣ随胎龄增
加，而部分研究结果表明ＡＤＣ值与胎龄或肺体积
并无显著相关性［２２］。学者ＯｎｕｒＡｆａｃａｎ［２３］通过３Ｔ
－ＭＲ，在ＤＷＩ序列中设置６个ｂ值得出的肺表观
参数ＡＤＣ值随着胎龄的增长而增加，两者具有强
正相关性，增长最快的时期是胎龄１６～２４周，即肺
的腺管期。ＩＶＩＭ（体素内不相干成像）作为ＤＷＩ的
分支，利用多个ｂ值分离生物组织内三个参数，即微
血管灌注分数（ｆ）、伪弥散Ｄ、弥散系数Ｄ。目前
部分学者［２４，２５］将ＩＶＩＭ应用于胎儿肺部研究，结果
表明ｆ值与胎龄呈正相关，反映出胎儿肺内发生的
血流动力学变化。目前该类研究较少，仍需要扩大
样本量进一步验证其诊断效能。

图３　ＭＲ弥散序列中胎儿肺部ＡＤＣ值与胎龄的关系［２３］

注：圆点（¤）表示没有观察到运动伪影的情况。加号（＋）表示在
扩散方向上有轻微运动伪影的情况，叉号（ｘ）表示有严重运动伪影
的情况。拟合曲线显示了与“无运动”数据拟合的指数饱和曲线。
ＡＤＣ增加到２４周，然后在２６周后开始饱和。红色虚线表示

９５％置信区间。

５６



·综述· 《中国产前诊断杂志（电子版）》　２０２３年第１５卷第４期

２．３　磁共振血氧水平依赖（ＢＯＬＤ）序列、磁共振波
谱（ＭＲＳ）对胎儿肺成熟度的评估进展　血氧水平
依赖（ＢＯＬＤ）序列利用脱氧血红蛋白的顺磁特性以
及血红蛋白的抗磁特性，最初应用于颅脑的功能成
像，近年来，有学者［２６］将其应用到胎儿肺部，试图应
用于评估胎儿肺的成熟度的预测中。该研究选择正
常胎儿肺部在常氧期和吸入高氧后ＢＯＬＤ序列信
号值的改变，两组比较得出胎盘、左肺、右肺信号值
具有显著差异。目前进一步探究尚未见相关报道。

磁共振波谱可以无创的测量羊水的脂质成分，
有学者［２７］研究表明在获取的早期胎儿和足月儿的
羊水中，用１．５Ｔ条件下的ＭＲＳ测出了晚期（孕３９
～４０周）胎儿的羊水中含有早期（孕１６～２１周）胎
儿中未探得的卵磷脂峰，从而该学者认为能作为产
前评估胎儿肺成熟度的潜在非侵入方法。学者
Ｊｏｅ［２８］的研究表明胆碱浓度可以作为胎儿肺成熟度
的标志，然而，近十几年的文献中，并未有在人类胎
儿上或进一步的研究数据发表。

影像学检查在产前诊断中被广泛的应用，其准
确度也随着新的技术的发展不断提高，为临床提供
更多的信息。超声具有方便、快速的特点，能够实时
检测检查对象的优势。磁共振作为产前诊断方面的
另一无创检查方法的选择，随着各种序列的开发和
深入研究，能够提供更多的定性及定量信息给临床，
在临床产前检查中具有巨大潜力。
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［２５］　ＪＡＫＡＢＡ，ＴＵＵＲＡＲＬ，ＫＯＴＴＫＥＲ，ｅｔａｌ．Ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ
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ＭａｇｎＲｅｓｏｎＩｍａｇｉｎｇ，２０１８，４８（１）：２１４２２５．

［２６］　ＫＨＥＮＤＵＮＬＯＰＮ，ＣＨＡＬＯＵＨＩＧ，ＬＥＣＬＥＲＡ，ｅｔａｌ．
ＡｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆＢＯＬＤｒｅｓｐｏｎｓｅｉｎｔｈｅｆｅｔａｌｌｕｎｇ［Ｊ］．Ｅｕｒ
Ｒａｄｉｏｌ，２０２１，３１（５）：３０９０３０９７．

［２７］　ＦＥＮＴＯＮＢＷ，ＬＩＮＣＳ，ＳＥＹＤＥＬＦ，ｅｔａｌ．Ｌｅｃｉｔｈｉｎｃａｎｂｅ
ｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙｖｏｌｕｍｅｓｅｌｅｃｔｅｄｐｒｏｔｏｎＭＲｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙｕｓｉｎｇａ
１．５Ｔｗｈｏｌｅｂｏｄｙｓｃａｎｎｅｒ：ａｐｏｔｅｎｔｉａｌｌｙｎｏｎｉｎｖａｓｉｖｅｍｅｔｈｏｄ
ｆｏｒｔｈｅｐｒｅｎａｔａｌａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆｆｅｔａｌｌｕｎｇｍａｔｕｒｉｔｙ［Ｊ］．
Ｐｒｅｎａｔａｌｄｉａｇｎｏｓｉｓ，１９９８，１８（１２）：１２６３１２６６．

［２８］　ＪＯＥＢＮ，ＶＡＨＩＤＩＫ，ＺＥＫＴＺＥＲＡ，ｅｔａｌ．１ＨＨＲＭＡＳ
ｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙｆｏｒｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｏｆｃｈｏｌｉｎｅ
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｉｎａｍｎｉｏｔｉｃｆｌｕｉｄａｓａｍａｒｋｅｒｏｆｆｅｔａｌｌｕｎｇ
ｍａｔｕｒｉｔｙ：ｉｎｔｅｒａｎｄｉｎｔｒａｏｂｓｅｒｖｅｒｒｅｐｒｏｄｕｃｉｂｉｌｉｔｙｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｊ
ＭａｇｎＲｅｓｏｎＩｍａｇｉｎｇ，２００８，２８（６）：１５４０１５４５．
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·消息·
２０２４年度杂志征订通知

　　《中国产前诊断杂志（电子版）》杂志国内外公开发行，国际标准刊号ＩＳＳＮ：１６７４－７３９９，国内统一刊号
ＣＮ：１１－９３００／Ｒ，季刊。出版月为每年３月、６月、９月、１２月２０日。

在京东或天猫商城搜索“产前诊断杂志”，获得“贝叶图书专营店”订购链接，下单购买时请明确注明订购
新刊，还是过刊（哪一年出版的第几期）。并将征订信息（单位／个人名、详细地址、联系电话，订购数量，付款
途径）发送至本杂志编辑部邮箱ｃｈｉｎｊｐｄ＠ｖｉｐ．１６３．ｃｏｍ备查。
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