
临床超声医学杂志2021年1月第23卷第1期 J Clin Ultrasound in Med，Jan. 2021，Vol.23，No.1

早产是全球 5岁以下儿童死亡的第二大原因，目前已成为

衡量一个国家的健康指标之一。根据WHO定义，早产是指妊

娠<37周分娩，其上限值全球统一，但因各国新生儿治疗水平的

差异，其下限值设定不同［1］，我国以妊娠满 28周但不足 37周分

娩作为早产的诊断标准。宫颈是维持妊娠的重要解剖结构，是

妊娠中期产科监测的重要部位。超声具有无辐射、适用性广及

操作简便等优势，临床通过评估宫颈作为预测早产的常用手

段。本文就超声技术评估妊娠宫颈在预测早产的应用现状及

进展进行综述。

一、经阴道超声检查

应用经阴道超声检查测量宫颈长度（cervical length，CL）是

识别早产风险孕妇的有效方法，其重复性高，观察者内部差异

率可低至 5%［2］。单独CL预测早产具有实用性、无创性等优势，

但其敏感性和阳性预测值较低，目前各国学者研究通过联合其

他指标如胎儿纤连蛋白（fetal fibronectin，FFN）、孕妇危险因素

以提高其预测早产的敏感性。

1.CL：CL预测早产的特异性与选择的阈值有关，CL越短，

预测早产的效能越好。研究［3］发现CL≤20 mm预测妊娠≤34周
早产的特异性为 99.9%；CL≤30 mm时特异性下降至 90.1%；CL≤
35 mm时特异性进一步下降至 65.5%。由于 CL及其测量孕龄

与早产存在相关性［4］，故CL联合孕龄预测早产具有重要的临床

意义。虽然短 CL与早产的相关性研究主要在妊娠中期进

行［5-6］，但研究［7］表明妊娠早期测量CL仍可发现部分具有早产

风险的孕妇。有学者［8］发现妊娠晚期测量CL预测早产的效能

较妊娠中期高（曲线下面积 0.725 vs. 0.610）。由于妊娠是一系

列生理改变的动态过程，应用CL的纵向改变不但可预测早产，

还能表征不同早产类型。不同早产表型的宫颈缩短速率相似，

在早产诱发分娩前持续 4周以上或更长时间［9］。因此，个体化

评估整个妊娠期的CL变化可提高其预测早产的能力和对早产

过程的理解。此外，目前关于早产低风险孕妇是否进行CL普
遍筛查也存在争议。长期以来，临床医师主要关注于识别和管

理早产高风险孕妇，但有研究［10］指出有早产史的孕妇中仅 10%
再次发生早产。虽然有学者［11］报道短CL预测早产的准确率仅

55%，但当具有早产高危因素的孕妇合并短CL时，预测早产准
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确率提高至 69%。一项由 163例无早产史合并短CL的低风险

孕妇参与的回顾性研究［6］发现，该类孕妇在妊娠<24周时发生

宫颈扩张或流产的风险显著增加，且CL<15 mm者约占半数，为

CL在 15~25 mm者的 4倍（42.5% vs. 11.9%），提示根据CL的梯

度变化可对低风险人群进行早产危险分层。然而，在这些低风

险人群中，短 CL者的早产发生率不高。有学者［12］发现 CL<
15 mm和 CL为 10~20 mm的孕妇早产发生率仅 1.7%和 2.3%。

考虑被筛查人群中短CL的发生率、CL识别早产的能力及早产

诊治的效果等均可影响CL普遍筛查计划预测早产的效能。虽

然CL预测早产的敏感性和阳性预测值低，权衡早产代价与诊

治早产的经济效益，临床仍建议对低风险孕妇进行CL普遍筛

查以降低早产率［10］。

2.CL联合 FFN：FFN是在羊膜、蜕膜或滋养细胞中发现的

一种细胞外基质糖蛋白，其水平升高可能与早产风险增加相

关。临床常以 50 ng/ml作为 FFN诊断早产的阈值。研究［13］发

现CL为 15~30 mm时，FFN≥50 ng/ml对胎膜完整且有早产症状

孕妇的早产诊断具有重要价值。由此可见，短CL的阈值设定

可影响FFN对预测早产的效能。然而，单独FFN作为有症状孕

妇发生早产的阳性预测指标，其价值有限。一项对有先兆流产

症状的初产妇进行的回顾性研究［14］发现，CL<15 mm是妊娠<37周
或<34周早产的危险因素，而较高水平的 FFN（≥200 ng/ml）是

14 d或 28 d内分娩的危险因素。因此，FFN作为预测分娩结局

的指标之一，主要参与预测近期内分娩。与单一指标相比，CL
联合 FFN可提高预测早产的效能。有研究［15］对 105例既往有

早产病史的无症状孕妇进行前瞻性分析，结果发现CL≤25 mm
联合 FFN≥50 ng/ml预测妊娠<35周分娩的敏感性 63.6%，阴性

预测值 95.1%。但也有学者［16］对 9410例孕妇进行回顾性分析

发现，FFN、CL及两者联合应用预测妊娠<37周早产的受试者工

作特征曲线的曲线下面积（AUC）分别为 0.59、0.67、0.67，表明

CL联合 FFN应用并不能准确预测早产。目前关于该主题的研

究仍限于初步的观察性探索，期待未来有高质量的依据证明

CL联合FFN能提高预测早产的效能。

3.由CL、FFN及危险因素构建的临床辅助决策支持系统：

为了提高早产的诊断准确率，有学者［17-20］将CL、FFN及危险因

素相结合研发精准量化早产风险的临床辅助决策支持系统，简

称QUiPP，以提供近期在1、2、4周内和妊娠<30周、<34周、<37周
分娩的个体化早产风险百分率。与CL、FFN等定量指标相似，

QUiPP的诊断效能受风险阈值限制。Watson等［17-18］在构建

QUiPP过程中发现，将 7 d内分娩的风险阈值设定为 1%、5%、

10%时，可分别避免 81.0%、89.4%、86.7%的干预率，故建议将

7 d内分娩的风险阈值设为 5%，作为合理实施干预早产措施的

阈值，可使假阴性测试结果控制在假阳性者的 19倍，以确保对

早产高风险人群进行管理。然而，QUiPP基于阈值的有效性应

用得到部分学者的质疑。Goodfellow等［19］指出将 CL替换为风

险阈值>10%的QUiPP作为治疗早产的触发条件，干预率将增

加一倍（20% vs. 42%），但该阈值未能有效避免过度治疗，接受

早产干预的孕妇近 50%，且识别早产人群的效能较低，未足月

胎膜早破或妊娠<34周早产的孕妇中仍有 46%未能接受干预。

为了提高QUiPP的可靠性和通用性，有学者［20］在上述研究的基

础上创建了改良新版本。但关于不同群体是否适用、如何选择

监测时机、探讨最优效能阈值等问题仍有待大样本、多中心数

据研究进一步分析。

二、超声弹性成像技术

软化是宫颈成熟的标志，应用超声弹性成像技术检测宫颈

硬度变化可预测妊娠结局。超声弹性成像技术可提供组织硬

度力学信息，表达直观且可重复性高，可应用于宫颈以探讨妊

娠期宫颈硬度变化、宫颈机能不全检测、早产预测等。目前常

用于测量宫颈的弹性成像技术主要有应变弹性成像（strain
elastography，SE）和剪切波弹性成像（shear wave elastography，
SWE）。

1.SE：评估对组织施加外力时的形变量，可用应变率比值

（strain ratio，SR）、弹性成像指数及弹性成像评分等进行半定量

评估。研究［21］指出 CL与 SR呈负相关，且前唇和宫颈管 SR随

胎龄和 bishop评分的增加而明显变小，而后唇 SR随着胎次、孕

妇年龄及体质量的增加而明显变大，证明不同部位的宫颈弹性

应变量与 bishop 评分和其他母体因素显著相关。这为探索早

产病因、提高早产诊断准确率提供了研究思路。虽然早产与宫

颈弹性应变量相关，但目前尚未建立 SE评估妊娠宫颈的标准，

评估部位、检测方法等仍未完全规范。既往研究［22-23］应用 SE
探讨了不同区域的宫颈硬度对预测早产的影响，但结论各不相

同。Gesthuysen等［24］指出，应变弹性成像指数和评分较CL在预

测早产方面具有更高的潜力，其AUC分别为 0.8059、0.7716及
0.7631。且联合所有宫颈弹性应变量预测早产的效能较任一单

个变量提高，其联合AUC为 0.8987。基于超声弹性成像技术应

用于宫颈的优越性，有学者［25］研发了多参数半定量应变弹性成

像技术——E-cervix，用于评估宫颈硬度以预测早产，其通过弹

性图像的不同颜色评估了宫颈形变量，自动分析宫颈感兴趣区

域的CL及多种可重复的弹性模量，该新技术的开发应用将有

望提高早产诊断的准确性和客观性。

2.SWE：为无创获取组织硬度信息的定量技术。应用 SWE
可量化妊娠期宫颈硬度变化。研究［26］表明宫颈硬度变化量以

近端软化最为显著，而远端变化最小。随着妊娠进展，宫颈剪

切波速度（shear wave velocity，SWV）每周约降低 4%，且沿着宫

颈长轴方向从近端到远端的宫颈 SWV存在空间梯度下降。

SWE可客观定量评估宫颈硬度，有助于增加临床对预测早产的

信心。一项前瞻性研究［27］发现，与CL比较，由SWE量化的宫颈硬

度变化预测妊娠<37周和<34周早产的诊断效能分别提高4.5倍
和 21倍；两者联合诊断效能分别提高 18倍和 120倍。加之

SWV的扫查方法和操作等因素并不影响其评估宫颈硬度的敏

感性［28］，有望成为预测早产的新方法，但仍需继续完善标准化

操作流程和明确不同群体在不同妊娠时期的参考值范围。

三、超声组织定征

超声组织定征是探讨组织声学特性与病理关系的无创性

超声检测技术，检查内容包括声衰减、背向散射、组织硬度和回
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声强度等，还可采用测量超声参数（声速、衰减和散射）与组织

成分对照等进行组织定征研究。通过获取宫颈组织异质性和

微结构变化等信息，探讨宫颈重塑与宫颈组织成分的联系。宫

颈细胞外基质胶原蛋白对宫颈重塑起关键作用，而反向散射和

衰减参数可定量表征宫颈胶原蛋白和水合作用，可作为宫颈重

塑的潜在生物学标记，有望应用于临床预测早产［29］。在宫颈结

构和功能的研究中，宫颈口附近环形分布的平滑肌易被忽略，

但其对妊娠的维持也有一定作用。Santoso等［30］研究发现宫颈

平滑肌细胞收缩与有效散射体直径相关。然而，目前关于宫颈

平滑肌细胞收缩等相关问题仍未解决，如孕妇宫颈平滑肌细胞

是否收缩，以及异常收缩是否与早产或产后并发症相关等。此

外，基于超声的粘弹性成像已作为常规超声的补充手段，提供

了更多有关宫颈的生物力学特性信息；光声成像提供组织功能

和分子信息，也显示出巨大的诊断潜力，已有学者［31］将超声、粘

弹性成像及光声成像配对使用形成多模态成像系统，实现宫颈

组织结构与功能的信息互补。超声组织定征技术可增加宫颈

结构与功能的认识，可促进该领域的分子水平研究，为预防早

产提供新的探索思路。

四、宫颈纹理分析

定量纹理分析已被证明可在妊娠期从宫颈超声图像中提

取宫颈异质性信息，用于预测胎龄和早产［31］。该方法在预测早

产方面显示出较高的敏感性，虽然尚未经过大规模数据验证，

但将其作为定量监测宫颈成熟的临床工具仍值得期待。

五、小结与展望

综上所述，诱发早产的因素很多，且不同类型的早产表型

各异。多种病理生理改变均可导致宫颈重塑的早产终末共同

途径，故了解由不同途径导致早产发生的上游信息对防治早产

具有重要价值。获取病因信息的精准诊断及多种不同性质指

标综合预测早产将是未来诊断早产的发展方向，不断进步的超

声技术将有助于提高评估早产风险的诊断准确性，对探索、明确

早产发病机制具有推动作用，有助于实现早产个体化精准防治。
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患者女，29岁，已婚未育。自诉口渴多饮，近 1个月体质量

减轻3 kg。体格检查：精神状态好，体质量指数19.0 kg/m2，血压、

呼吸、心率正常，无头晕头痛，无恶心呕吐，无腹痛腹泻，无既往

疾病史，无家族遗传病史。实验室检查：空腹血糖12.55 mmol/L，
丙氨酸氨基转移酶 55.1 U/L，余未见异常。超声检查：胰腺形态

大小失常，胰头 4.4 cm，胰体 3.6 cm，胰尾 3.8 cm，实质内可见多

个弥漫分布的囊性回声，最大者 2.1 cm×1.6 cm，内透声差

（图 1），主胰管显示不清；右肾大小 12.5 cm×6.5 cm，左肾大小

14.2 cm×7.6 cm，实质内均可见多个大小不等的囊性回声，右肾

最大者 4.1 cm×3.8 cm，左肾最大者 5.9 cm×5.1 cm，内透声差

（图 2）。余部肾实质回声增强。左肾窦区靠近下盏见一大小约

0.5 cm×0.3 cm强回声，后方伴声影。CDFI示未见明显异常。

超声诊断：①胰腺多囊性改变（考虑多囊胰腺）；②双肾多囊性

改变（考虑多囊肾）；③左肾结石。经临床行全身多系统检查确

诊为VHL综合征，并行对症治疗。出院后随访 3年，超声均提

示胰腺、双肾均无变化；血常规检查提示红细胞计数升高，数次

检查范围（5.18~5.24）×1012/L；实验室生化检查提示空腹血糖升

高，数次检查范围为 11.41~16.39 mmol/L，丙氨酸氨基转移酶升

高，数次检查范围为47.4~50.3 U/L。
讨论：VHL综合征是一种罕见的常染色体显性遗传性疾

病，发病率约 0.25%，具有家族性、多系统肿瘤的特征，为位于

3p25-26染色体肿瘤抑制基因突变所致［1］。其病程长，发病缓

慢，病变累及多个器官，临床表现多种多样，如表现为中枢神经

系统血管母细胞瘤、视网膜血管瘤、胰腺囊肿、肾透明细胞癌和

（或)多发性肾囊肿的多器官肿瘤综合征，部分合并肾上腺嗜铬

细胞瘤。临床上根据是否有嗜铬细胞瘤将VHL综合征分为两

型：VHL-1型不伴有嗜铬细胞瘤；VHL-2型伴有嗜铬细胞瘤，并

进一步分为 3种亚型，分别有不同的临床表现特点及突变类

·病例报道·

Ultrasonic manifestations of Von Hippel-Lindau syndrome with
polycythemia: a case report

VHL综合征合并红细胞增多症超声表现1例
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