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儿童颅型异常诊断与治疗中国专家共识（2025）
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【摘要】 儿童颅型异常是指儿童头部形状偏离正常范围，出现不对称、扁平、狭长或其他形态异常的情况，其病因主

要包括姿势性颅型异常和颅缝早闭，可影响患儿外观及神经认知发育。早期诊断和早期干预对于改善颅型、促进神经认

知发育至关重要。对于姿势性颅型异常，强调基于颅顶不对称指数等量化指标分级，轻度或<5月龄患儿推荐睡姿矫正，

中重度或5~18月龄患儿首选矫正头盔治疗。考虑颅缝早闭，头颅CT三维重建为诊断金标准，必要时排查基因突变。颅

缝早闭的治疗策略严格遵循年龄分层与个体化原则，其中综合征型颅缝早闭强调多学科协作，优先解决颅内高压、气道

梗阻及视力损伤，分期实施颅骨重塑或牵引成骨术。本共识基于循证医学证据（GRADE标准）及Delphi法制定，总结归

纳了近25年的研究结果和临床诊疗策略，旨在为临床医师提供标准化的诊断路径与治疗时机选择，以改善患儿预后。
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【Abstract】  Objective  Abnormal skull shape in children is defined as deviations in head shape from the normal range, 

manifesting as asymmetry, flattening, elongation, or other morphological anomalies. Primary etiologies include positional head 

deformity and craniosynostosis, both of which may impact appearance and neurocognitive development. Early diagnosis and 

intervention are critical for improving cranial shape and promoting neurocognitive outcomes. For positional head deformity, 

emphasis is placed on grading based on quantitative indices such as the cranial vault asymmetry index; repositioning therapy 

is recommended for mild cases or infants younger than 5 months, whereas cranial molding helmet therapy is the preferred 

treatment for moderate-to-severe cases or infants aged 5 to 18 months. When craniosynostosis is suspected, three-dimensional 

CT reconstruction serves as the diagnostic gold standard, warranting genetic screening when necessary. Treatment strategies 

strictly adhere to age-stratified and individualized principles. Specifically, syndromic craniosynostosis requires multidisciplinary 

collaboration to prioritize the resolution of intracranial hypertension, airway obstruction, and visual impairment, followed by 

staged cranial vault remodeling or distraction osteogenesis. Formulated by using GRADE evidence standards and the Delphi 

method, this consensus synthesizes research findings and clinical strategies from the past 25 years to provide clinicians with 

standardized diagnostic pathways and treatment timing for optimizing patient prognosis.
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常见原因，其早期诊断及正确干预对于儿童神经认知

发育具有重要意义。2016年美国神经外科协会和儿

科学会联合发布了关于姿势性斜头的循证诊治指南，

2 0 2 1 年荷兰发布了关于儿童颅缝早闭的诊疗指

南 [22-27]。近年来，基于机器学习或深度学习的影像或

外观图像分析不断发展，已被证实可有效辅助儿童颅

型异常的诊断 [28-31]。同时随着基因测序技术的进步，

不仅在SC患儿中发现了已知基因的致病性突变，在

NSC患儿也鉴定出多个新型基因突变 [32-35]。为及时纳

入最新研究进展，弥补国内相关诊治共识的不足，尤

其在PHD及颅缝早闭的干预方案与手术时机方面，本

协作组经共同讨论，撰写形成本共识。

1.2　共识目标人群与使用者 鉴于姿势性因素和颅

缝早闭是导致儿童颅型异常的常见原因，本共识仅适

用于常见的儿童姿势性因素以及颅缝过早闭合所导致

的颅型异常，本共识不适用于先天性脑发育异常（小

头畸形、大头畸形、脑膜脑膨出 /脑膜膨出）、佝偻病、颅

骨锁骨发育不良，以及脑积水等其他原因导致的颅型

异常。本共识供各级医疗机构的神经外科、儿童保健

科、儿科、整形外科医务人员使用。

1.3　共识编写方法

1.3.1　共识工作组构成 本共识由福堂儿童医学发展

中心神经外科专业委员会及中国医药教育学会小儿神

经外科专委会发起，特邀小儿神经外科、儿童保健、整

形神经外科、儿科等多名专家，起草组3名成员和核心

专家组36名成员，共同构成全体专家组并完成本共识

的起草、执笔、证据评价、外审工作。本共识工作组全

体成员均声明不存在与本共识撰写内容直接相关的利

益冲突。

1.3.2 编写技术路线 起草组查询文献，确定共识编

写的核心内容，经核心专家组审核后，完成共识初稿

撰写。针对不同文献对同一临床问题存在的证据不

一致或结论分歧，由起草组和核心专家组研讨形成统

一意见后，修订形成第二稿。将第二稿提交全体专家

组审阅，汇总反馈意见后，起草组据此修改完善，形

成第三稿。针对共识推荐意见，提交全体专家组开

展1~2轮Delphi调查，起草组对调查结果进行统计分

析；对未达成共识的推荐意见，由核心专家组研判其

留存必要性：确需保留的，需标注两轮调查中专家同

意该意见的占比，同时说明核心专家组议定保留的依

据。每个进行Delphi调查的问题对专家推荐意见分

为5级：1为强烈反对，2为反对，3为中立，4为同意，

5 为强烈同意。若专家填写强烈同意及同意的总比

例>75%表示该条目达成共识推荐。经上述流程修订

1　概述

1.1　前言 儿童颅型异常是指婴幼儿头部形状不对

称或与正常颅型存在差异。婴幼儿阶段囟门尚未闭

合、颅缝未完全骨化，头围随生长发育持续变化；正常

生理状态下，颅骨的生长速度与大脑发育速度保持动

态平衡，任何打破该平衡的内源性或外源性因素均可

引发儿童颅型改变。根据病因儿童颅型异常可分为原

发性和继发性两类：原发性颅型异常由颅骨本身病变

或先天发育异常导致；继发性颅型异常则为颅内外压

力作用于颅骨而导致的外形异常 [1-2]。原发性颅型异

常病因主要包括颅缝早闭、先天性脑发育异常（小头

畸形、大头畸形、脑膜脑膨出 /脑膜膨出）、佝偻病和颅

骨锁骨发育不全综合征等，而继发性颅型异常主要由

脑积水、习惯性睡姿因素以及产前和 /或产后延长的机

械力等导致 [1-3]。

颅缝早闭是指患儿在出生时或出生后出现的

一个或多个颅缝过早融合的先天性发育异常，发病

率约为 1/2 500，可分为非综合征型颅缝早闭（non-
syndromic craniosynostosis，NSC）和综合征型颅缝早

闭（syndromic craniosynostosis，SC）[4]。NSC患儿可

表现为智力、语言以及运动等方面的发育迟缓，且通

常仅涉及单一颅缝，其中矢状缝最为常见 [5-6]。而SC
患儿则常累及多个颅缝，多合并颜面部畸形，同时可

出现智力障碍以及肢体畸形等多系统受累表现 [7]。目

前，颅骨重塑手术是颅缝早闭患儿的主要治疗方式，

但不同分型患儿的治疗方案和治疗时机选择存在显

著差异。但总体而言，1岁以内接受手术干预的患儿，

其神经认知发育结局显著优于1岁以后手术者 [5,8-10]。

姿势性颅型异常（positional head deformities，PHD）
通常由习惯性姿势因素以及产前和 /或产后延长的机

械力导致，分为单纯短头、短头合并斜头、单纯斜头、

单纯长头、长头合并斜头 [11]。既往研究显示，10 个

月及以下健康婴儿的PHD发生率为15.2%， 2岁时这

一比例降至 3.3%，且早产儿和男婴发病风险相对较

高 [12-15]。既往观点认为，PHD仅影响患儿头颅外观而不

会影响发育或认知能力 [16-18]。然而，Miller和Clarren[19]研

究显示，有PHD病史且年龄较大的患儿中，34.9%曾接

受过特殊教育，而其兄弟姐妹中接受过特殊教育的比例

为仅6.6%。此外，患儿学业能力低于其年龄平均水平，

且需要特殊教育课程以及接受学习辅助的风险相对较

高 [19]。对于有中重度斜头病史的学龄儿童，运动和认

知差异可能持续存在，这些研究结果提示PHD可能是

儿童智力或运动发育的不良影响因素之一 [20-21]。

姿势性因素和颅缝早闭是导致儿童颅型异常的
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大值乘以 100%，该指数通常用于评估斜头的严重程

度 [38]。全面临床体格检查结合病史采集是诊断PHD
的基础。病史采集时需要重点关注包括颅型异常是否

为出生时存在以及有无改善、家庭中异常颅型的病史、

子宫内约束、低磷血症和佝偻病、婴儿期过度使用抗酸

药物等其他可能导致颅型异常的病因 [39-42]。

2.2　临床特征

2.2.1　姿势性斜头 由于患儿头部一侧被持续施加

外力导致颅骨受到不对称力，长期偏斜仰卧睡姿是其

常见病因，常表现为单侧枕骨扁平化，部分患儿可能

出现同侧前额和顶骨突出，还可伴随一侧颧骨突出和

同侧耳的前移，分为前头部斜头和后头部斜头 [43]。颅

顶不对称指数<3.50%为正常，3.50%~6.25%为轻度，

6.26%~8.75%为中度，8.76%~11.00%为重度，>11.00%
为极重度 [44]。

2.2.2　姿势性短头 多见于长期仰卧睡姿的患儿，常

表现为头部整体宽度的增加和前后长度的缩短，导

致头形呈现较为扁平的枕部，并伴有顶部隆起的特

征 [45]。头颅指数在<90%为正常，90%~93%为轻度，

94%~97%为中度，>97%为重度 [45]。

2.2.3　姿势性长头 常见于长期侧卧位睡姿的患儿，

主要表现为头型长而窄，颅前后直径显著大于左右直

径，严重程度主要依据头颅指数，当头颅指数 >76%
为正常，74%~76%为轻度，70%~73%为中度，<70%
为重度 [11,46]。

【推荐意见 1】 基于外观、病史及二维测量即可诊

断PHD，凡怀疑颅缝早闭的患儿均应进行头颅CT平

扫 +颅骨三维重建等检查。同意率：100.00%；反对

率：0.00%；证据质量：高；推荐等级：强。 
2.3　治疗 儿童PHD除造成患儿的颅骨或面部外观

改变，还可导致自卑心理。此外，严重PHD可导致患

儿出现发育滞缓、语言障碍、斜视等神经系统发育和认

知功能障碍 [47]。

后形成第四稿，再次提交全体专家组成员评审。最终

根据评审意见完成终稿修改，确定共识最终版本。

1.3.3　文献检索 起草组对共识编写的核心内容进行

解构，并确定检索词。通过PubMed、Web of Science
（WoS）、Embase、Cochrane Library、万方数据库、中国知

网数据服务平台等，检索2000年1月到2025年8月发

表的中英文文献。

1.3.4　循证证据和推荐等级  本共识采用世界卫

生组织推荐的 GRADE（grades of recommendation 
assessment development, and evaluation）标准，循证证

据和推荐等级划分见表1。
1.3.5　共识局限性及更新 本共识制定虽系统梳理了

近25年文献并结合问卷调查，但仍存在文献覆盖、研

究证据不够全面的潜在局限。共识仅在核心原则上达

成一致，受个体差异与临床条件制约，对手术具体方

案等细节问题暂无法形成统一意见，存在一定临床应

用局限。后续随着循证新证据积累与人工智能分析技

术进步，现有推荐意见或需迭代优化。本共识将每五

年左右更新修订，适配国内颅型异常研究与临床发展

需求，持续提升诊疗指导的科学性与实用性。

2　姿势性颅型异常的诊断和治疗

2 .1　诊断  儿童 PHD 的诊断主要依据目测观察

头颅外形，结合颅骨触诊、观察面部外观、测量并

计算头颅指数（cranial index）、经颅斜径差（cranial 
vault asymmetry）和颅顶不对称指数（cranial vault 
asymmetry index）等量化标准以及影像学检查（表2）。
经颅斜径差为颅骨最大和最小对角线直径之间的差

值，用于确定姿势性斜头的严重程度 [36]。头颅指数可

以通过颅骨外测量获得，为头颅最大横径与头颅最大

前后径之间的比值 [37]。颅型扫描将耳眦线平面到颅

顶等分为 10份，取第 3个层面计算颅顶不对称指数，

利用经颅最大斜径与最小斜径的差值除以两者中的较

表1　GRADE循证证据和推荐等级

证据等级 具体描述 推荐等级 具体描述

高 高质量随机对照临床研究、权威指南、系统评价或Meta分析 强 绝大多数患者或患者家属、医师及共识制定者均会采纳

中
有一定研究局限性的随机对照研究（如未隐藏分组、未设盲等）、

队列研究或病例对照研究
中

多数相关人员会采纳，但仍有部分人员不采纳，需结合

患者的具体情况做出决定

低 指病例报告、专家意见等 弱 证据不足，需患者或患者家属与医师共同讨论决定

表2　姿势性颅型异常临床特征与分级

类型 常见成因 主要临床特征 分级标准

姿势性斜头 长期偏斜仰卧，单侧枕骨

持续受压

单侧枕骨扁平，对侧前额 /顶骨突出，

同侧耳前移

颅顶不对称指数：<3.50%（正常）；3.50%~6.25%（轻度）；

6.26%~8.75%（中度）；8.76%~11.00%（重度）；>11.00%（极重度）
姿势性短头 长期仰卧，头颅前后受压 头部宽度增加，前后长度缩短，枕部

扁平，顶部隆起

头颅指数：<90%（正常）；90%~93%（轻度）；94%~97%（中度）；

>97%（重度）
姿势性长头 长期侧卧位，头颅左右向

受压

头型长而窄，前后径明显大于左右径 头颅指数：>76%（正常）；74%~76%（轻度）；70%~73%（中度）；

<70%（重度）
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婴儿出生6个月后，颅骨生长速度减慢，颅骨硬度

和头部自由活动度增加，所以PHD通常不再进展。但

相较于6月龄内，治疗难度也会显著升高，因此，早发

现、早干预可获得更优疗效，同时降低干预成本 [48-49]。

目前，PHD以物理治疗为主要手段，包括睡姿纠正、

手法按摩以及佩戴头盔 [50]。

睡姿矫正和手法治疗均为 PHD 的有效治疗手

段。然而，多项研究结果显示，睡姿矫正较手法理疗

治疗PHD效果更佳 [23,51-53]。与睡姿矫正和手法治疗相

比，佩戴矫正头盔改善颅型异常的效果更加显著，尤

其适用于中度或重度PHD患儿 [24,54-56]。有美国研究指

出，与其他保守治疗相比，头盔治疗姿势性斜头婴儿

效果更显著，且出生后至 18个月内开始佩戴矫正头

盔均可达到治疗效果，其中最佳头盔矫正时机为 5~6
月龄 [27,57-58]。日本一项回顾性研究显示，对于中度或

重度PHD，只要患儿囟门未闭合且头围仍在增长，头

盔治疗仍然有效 [59]。韩国学者指出，当开始头盔治疗

月龄≥9.1月时治疗成功率显著降低，并且该研究建

议头盔治疗应持续7.83个月或更长，每天佩戴时间应

超过20 h[60]。Steinberg等 [61]开展的一项4 378名PHD
患儿队列研究显示，其他物理治疗在77.1%的患儿中

有效，但其中15.8%的患儿仍需要转向头盔治疗。此

外，以头盔治疗作为初始治疗的患儿与先进行其他治

疗后转为头盔治疗的患儿相比治疗结果并无显著差

异，因此对于轻度PHD患者在其他物理治疗失败后再

进行头盔治疗，而中度或重度的PHD患儿应直接佩戴

头盔治疗 [61-62]。 
【推荐意见2】 （1）轻度PHD或<5月龄PHD患儿，

应及早进行睡姿矫正；（2）中度或重度PHD或5~18月

龄患儿，应及早佩戴矫正头盔，其中 5~6月龄为开始

佩戴头盔的最佳时间，12~18月龄患儿根据具体情况

推荐佩戴头盔。同意率：91.67%；反对率：0.00%；证

据质量：高；推荐等级：强。 

3　颅缝早闭的诊断和治疗

3.1　NSC的临床特征

3.1.1　矢状缝早闭 矢状缝早闭约占NSC的一半，患

病率为 2~3.2/10 000，外观表现为舟状头。该疾病主

要影响男婴，男婴与女婴的比例为 4∶1[46,63-64]。本病

特点是矢状缝的过早闭合，颅骨生长在矢状缝垂直方

向受到限制，导致前后方向呈现舟状或延长的头骨，

沿矢状缝方向通常可以触摸到骨性隆起，并伴有双侧

顶结节受限、额部隆起和枕部突出，这些因素共同导

致从上方观察时沿矢状缝的头颅变得更狭窄，而从侧

面观察时则呈现出整体狭长的头颅 [3,46]。

3.1.2　冠状缝早闭 （1）单侧冠状缝早闭，也称为前

斜形头，其特征在于左侧或右侧冠状缝的过早融合，

临床表现为同侧额头扁平，鼻根偏向融合侧，融合侧

上方眼眶顶部延长，称为“小丑畸形”，通常会出现对

侧额头的代偿性隆起 [65]。（2）双侧冠状缝早闭约占非

综合征型颅缝早闭的 3%，患病率为 0.5/10 000[63-64]。

双侧冠状缝早闭患儿整个额头扁平，使头颅在前后维

度上缩短。大多数患儿鼻骨短而上翘，额部和上颌的

缩短导致眼窝浅，产生显著的眼球突出；此外，眼窝

在两侧也呈现后缩或变浅的状态 [66]。CT扫描显示短

头畸形、两侧冠状缝的增厚和 /或不可见、前颅窝和眼

眶较浅，双侧眼眶外上角明显抬高，以及双侧蝶骨翼

的升高 [67]。

3.1.3　额缝早闭 与其他在成年期融合的主要颅缝不

同，额缝在生命的第一年内出现融合，局部存在骨嵴，

且与三角头畸形不同 [68]。额缝是颅骨中最早闭合的

颅缝，正常闭合时间通常在生后的 3~9个月，部分婴

儿可能在 2个月左右开始闭合，若额缝过早闭合则会

导致患儿额头呈船形，伴随额颞部变窄、眼距偏小、眉

毛上扬、眼眶后缩以及额缝上方明显隆起的骨嵴，通

常还会表现出顶枕部代偿性宽大，导致患儿出现三角

头畸形 [3,26,69]。部分额缝早闭患儿并不需要手术，手术

的选择取决于其他临床因素和形态学的严重性。额间

角（interfrontal angle）已被证实可以作为额缝早闭是

否需要手术干预的有效指标，在三维重建的CT图像

上，确定轴向平面，确保头颅处于标准眼耳平面。在

该平面上，识别并标记双侧颞点和鼻根点，连接双侧

颞点与鼻根点，在鼻根点处由两条连线（鼻根点 -左
颞点，鼻根点 -右颞点）所形成的夹角即为额间角 [70]。

Anolik等 [71]组成国际专家组对 30个额缝早闭病例进

行评估，结果提示额间角 >136.1°为正常，通常无需

干预；额间角为118.3°~136.1°为中低风险；额间角≤

118.2°为中高风险，需要手术干预。近年来，还有研

究利用颅内双额角（endocranial bifrontal angle）、前颅

窝角（posterior angle of the anterior cranial fossa）以及

双颞或双顶距离（bitemporal/biparietal distance ratio）
来评估额缝早闭的严重程度 [72]。

3.1.4　人字缝早闭 （1）单侧人字缝早闭是单缝颅缝

早闭中最罕见的类型 [73]。由于其在表型上与斜头畸

形相似，单侧人字缝早闭和斜头畸形均与同侧枕部扁

平有关，因此临床上诊断困难。姿势性斜头影响约

1/5的婴儿，该病与婴儿头颅在某一特定区域长期保

持固定姿势导致的枕部扁平化有关 [74]。然而，单侧人

字缝早闭导致的头部形状呈梯形，而姿势性斜头则更

常见于平行四边形头形。通过其发生率（单侧人字缝
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为常见。Apert综合征是常染色体显性遗传，主要由

FGFR2基因中的S252W或P253R突变引起，临床表

现通常是塔形头、短头畸形、突眼、咬合不正，其中下

斜睑裂、中面部发育不良是其典型特征（图 2）[85-87]。

同时，患儿可能存在腭部异常，包括狭窄、分叉的小舌

和腭裂，并可合并脊柱融合异常（最常涉及C5~C6）。
患儿可存在脑组织结构性异常，包括胼胝体发育不

全、脑回畸形、透明隔缺失或缺陷、巨脑畸形和静态

或进行性脑室增大 [88]。与Crouzon综合征不同的是，

Apert综合征患儿更易出现神经认知缺陷，超过一半

的患儿智商低于正常水平。该综合征最具特征性的颅

外异常为并指（趾）畸形，尤以第 2、3、4 趾受累显著，

可见趾体短缩，可伴远端指（趾）骨增宽 [77]。

3.2.3　Pfeiffer综合征 Pfeiffer综合征的外形表现多

变，典型表现为尖短头畸形、眶距宽、斜视，面中部狭

窄但通常不后缩，因此，此类综合征患儿的眼球突出

和咬合不正的症状较轻（图3）。拇指和脚趾畸形有助

于与Crouzon综合征鉴别诊断，Pfeiffer综合征的颅缝

可能会随着时间推移逐渐融合 [77]，鼻子通常较小，鼻

梁较低。第 2和第 3手指和 /或足趾的部分联合趾是

Pfeiffer综合征的主要特征，拇指和大脚趾的远端指骨

通常较宽。Pfeiffer综合征作为一种常染色体显性遗

传病，具有可变的外显率，FGFR2基因的突变是其病

因 [89-90]。Cohen描述了3种Pfeiffer综合征，第一型的

特征是典型的冠状缝早闭、中面部发育不良以及手指

畸形，同时神经认知发展正常。第二型和第三型则与

更严重的病症相关，通常涉及所有颅缝（在第二型中，

导致了三叶草形头骨），伴有浅眼眶和严重的外突眼

球，足以导致角膜暴露、气道阻塞、部分趾并指症和肘

关节强直、各种脏器异常，以及中度到重度的神经认

知障碍 [77,91]。

3.2.4　Saethre-Chotzen综合征 Saethre-Chotzen综合

征为常染色体显性遗传疾病，TWIST1基因的突变是

其原因，主要特征是双侧冠状缝闭合（有时还涉及其

他缝合）导致尖头畸形和短头畸形，患儿还表现为眼

睑下垂、前发际低以及鼻子突出。泪道异常和特征性

早闭和姿势性斜头分别为1/33 000与1/5）、头部形状、

单侧人字缝早闭中的乳突隆起以及耳部移位方向可

以区分单侧人字缝早闭和斜头 [75-76]。当体格检查结果

不明确时，头颅CT三维重建是诊断的金标准。（2）双

侧人字缝受累时会导致枕部扁平，两侧的冠状缝和乳

突后隆起。部分患儿还会出现后矢状缝早闭，产生一

些舟状头的特征，以及两侧人字缝和后矢状缝的隆起

（“梅赛德斯 -奔驰”标志）[77]。

3.1.5　多颅缝早闭 非综合征型多颅缝早闭是文献中

描述的最罕见的颅缝早闭形式之一，涉及两个或多个

颅缝早闭而无其他综合征表现，在颅缝早闭病例中占

比不足4%[67,78]。最常见的是非综合征型双侧冠状缝早

闭、矢状缝和人字缝、矢状和冠状缝合早闭等组合 [79]。

3.2　SC的临床特征 SC通常表现为双冠状缝早闭

和中面部发育不良，眼科表现也较为常见，包括眼眶

浅、不同程度的眼球突出以及伴随斜视和导致弱视及

视觉障碍的眼外肌功能障碍 [80-81]。文献报道颅缝早

闭综合征达一百余种，其中常见的包括Crouzon综合

征、Apert综合征、Pfeiffer综合征、Saethre-Chotzen综

合征、Carpenter综合征、Antley-Bixler综合征、Muenke
综合征 [82]。

3.2.1　Crouzon 综合征 Crouzon综合征最常见的特

征是双侧冠状缝早闭，导致前颅窝浅，额头高而平坦

（高额头畸形），颅骨前后径缩短（短头畸形），眼眶浅

且眼球突出（眼球突出症），中面部发育不良导致上颌

后缩和咬合不正，常伴有小脑扁桃体下疝（图 1）[83]。

其他颅缝的早闭也可能发生，并且在生后两年内呈现

渐进性的颅缝融合。Crouzon综合征患儿认知发育多

属正常，神经认知缺陷发生率较低，可合并存在椎体

融合、关节强直和黑棘皮病 [84]。该综合征的遗传方式

为常染色体显性遗传， 主要由FGFR1或FGFR2基因

中的致病变异所致，但是伴有黑棘皮症的Crouzon综

合征，其则由FGFR3基因中的致病变异引起。

3.2.2　Apert 综合征 Apert综合征中的颅缝早闭形

式与Crouzon综合征相似，但在生后两年内，额缝以

外的颅缝出现逐渐融合的现象在 Apert 综合征中更

图1 Crouzon综合征正面及侧面观

图2 Apert综合征正面及侧面观
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的耳廓突出可能存在，但中面部发育不良和轻度眼球

突出相对较轻（图4）[92]。颅外异常可能包括部分软组

织联合趾，最常见于第 2和第 3指以及第 3和第 4趾，

并且这些趾通常较短，大脚趾可能较宽 [93]。

3.2.5　Carpenter综合征 Carpenter综合征为常染色

体隐性遗传疾病，RAB23或MEGF8基因中的致病变

异是其病因，主要特征是双侧冠状缝的骨性融合，其

他颅缝也可能会受到影响，伴有浅的眼眶上脊和平坦

的鼻梁、中面部和 /或下颌发育不良、低位和畸形的耳

朵以及高拱的腭（图 5）[94-95]。可伴多种手指畸形，包

括短指症、弯指症和屈指畸形（分别指远端指骨的内

侧偏斜和屈曲畸形），亦可出现多指（趾）畸形；约半

数受累患儿合并心脏畸形，包括心房间隔缺损、法洛

四联症、大血管错位和动脉导管未闭 [96-97]。

3.2.6　Antley-Bixler综合征 Antley-Bixler综合征的

特征是双侧冠状缝的骨性早闭（70%），且伴有塔形

头，前额隆起、面中部发育不良伴有眼球突出，以及扁

平且凹陷的鼻梁，其中低位和发育不良的耳朵是其典

型特征，80%的病例表现出后鼻孔闭锁或狭窄（图6）。
肢体活动受限，且几乎所有关节的活动范围均显著减

小，指骨畸形（包括长指和锥形指甲）、桡尺骨早闭和

股骨弯曲也是其常见特征。此外，类固醇生成障碍和

生殖器异常是其相关特征 [98-99]。POR基因的致病变异

（伴随类固醇生成障碍）导致的Antley-Bixler综合征通

常为常染色体隐性遗传，FGFR2基因的致病变异（不

伴随类固醇生成障碍）导致的Antley-Bixler综合征通

常则与常染色体显性遗传相关 [97,100-101]。

3.2.7　Muenke 综合征 Muenke综合征的特征是一

个或两个冠状缝的融合，伴有宽而浅的眶上嵴和明显

的额头隆起，患儿临床表现差异较大。眼距过宽和

扁平的上颌骨是可变的特征（图7）。约三分之一的患

者存在听力损失，约 5%的患者存在巨头畸形 [77,102]。

Muenke综合征为常染色体显性遗传，其特点是涉及

FGFR3基因的突变 [103-104]。

3.3　颅缝早闭的诊断 颅缝早闭的辅助诊断手段包括

颅脑超声、X线、MRI以及头颅CT。有研究者建议，小

于6个月的婴儿及胎儿首选颅脑超声检查，但该检查结

果高度依赖操作者经验，文献报道其诊断的敏感性和

特异性为70%~100%，检查有效性尚存争议 [3,105-106]。头

颅X线正位、侧位、斜侧位片可显示颅缝是否闭合及

颅骨内板有无指压痕，从而间接反映颅内压情况。然

而，婴幼儿颅骨矿化低、闭合颅缝和颅骨指压痕在平

片上有时显示不清，因此诊断敏感性不高。头颅MRI
主要用于判断患儿脑发育情况，以及是否存在Chiari
畸形、颅内压增高等并发症 [107]。颅缝早闭患儿可合并

多种眼部或视觉异常，包括突眼、眼球内陷、暴露性角

膜炎、泪腺功能障碍、眼睑下垂或屈光不正如散光等，

图4 Saethre-Chotzen综合征正面及侧面观

图5 Carpenter综合征正面及侧面观

图6  Antley-Bixler综合征正面及侧面观

图7 Muenke综合征正面观

图3 Pfeiffer综合征正面及侧面观
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以及斜视等眼球运动障碍，这是导致弱视发展的主要

原因之一 [108]。此外，颅缝早闭可导致颅内高压，从而

引起视神经乳头水肿 [109]。因此，术前需常规行眼底

和视力检查，术后 3~6月应完成全面复查和评估 [110]。

虽超过90%的颅缝早闭患儿仅通过临床检查结合病史

即可做出诊断，但CT有助于识别颅缝的闭合程度和

位置 [111-113]。头颅CT联合颅骨三维重建可直观、详尽

地显示颅骨形态及颅缝闭合情况，是诊断颅缝早闭的

金标准；目前，多数医疗中心已将该检查的辐射剂量

降低75%~90%，且未降低诊断准确率 [114]。PHD与颅

缝早闭鉴别诊断流程见图8。
【推荐意见3】 怀疑颅缝早闭的患儿，均应行头颅

CT平扫联合三维重建，诊断颅缝早闭的患儿应完善

头颅MRI检查了解脑发育情况以及是否合并Chiari畸
形，必要时还应行眼科检查以及基因检测；患儿存在

面部或伴有身体其他部位畸形时，需进行基因检测辅

助SC的诊断。同意率：100.00%；反对率：0.00%；证

据质量：中；推荐等级：强。 
3.4　颅缝早闭的治疗 婴幼儿期是颅脑发育的黄金

期。新生儿至生后 2周岁，脑容量可增至出生时的 3
倍；出生后 1年，脑容量即可达到成人水平的 60%以

上，2年时可达成人水平的 75%，剩余 25%的脑容量

增长则于青春期逐步完成 [115-116]。因此，颅缝早闭患

儿早期手术治疗至关重要 [10]。

颅缝早闭的手术目的是改善颅型使头颅指数和颅

顶不对称指数恢复正常，同时扩展颅腔缓解颅高压。

单颅缝早闭通常可以在一次手术中纠正，多颅缝早闭

和SC则可能需要多期手术，并且多项针对不同类型

的颅缝早闭研究结果显示，术后适当佩戴矫正头盔有

助于颅骨形态改善，临床上通常于术后 1、3、6个月以

及 1年进行随访复查，但上述复查时间点尚无明确文

献证据支持 [3,26,66,117]。

确定手术范围和手术方式的最重要因素是患儿的

年龄和临床表现（表3），大多数简单的NSC可以择期

治疗，某些SC病例由于合并气道等其他畸形可能需

要紧急干预，在严重情况下，重点是维持气道通畅和

营养支持、正常颅内压以及视力的稳定 [3,26,77]。

手术治疗的最常见并发症是术后高热，其次是感

染，如脑膜炎、皮下血肿、脑脊液漏和失血等。一般来

说，并发症的发生情况因手术类型而异，颅缝早闭手

术的死亡率约为0.1%，而在严重失血的情况下可能达

到50%[67]。

【推荐意见 4】 颅缝早闭患儿早期诊断、早期手术

治疗至关重要。合并严重并发症无法耐受手术的颅

缝早闭患者可行保守治疗。对于需要手术的患者，具

体手术方式要依据患儿的年龄和累及颅缝、是否为综

合征等情况确定，并且术后根据需要合理佩戴矫正

头盔。同意率：100.00%；反对率：0.00%；证据质量：

中；推荐等级：强。

3.4.1　NSC的治疗方式和治疗时机

3.4.1.1　矢状缝早闭 矢状缝早闭的手术修复技术始

于 19世纪末，并已从大范围的开颅手术演变为了微

图8 姿势性颅型异常与颅缝早闭鉴别诊断流程图
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创内窥镜技术。目前关于矢状缝早闭主要有3种手术

方式：全颅骨重建术、颅骨截骨术和神经内镜辅助矢

状缝再造术 [46]。一般 6月龄以下婴儿颅骨较软、可塑

性强，适合行神经内镜辅助下颅缝条状切除术，对于

3~4月龄的患儿最佳，手术选取前囟后方2 cm和后囟

前方2 cm处横行切开2~3 cm。分离骨膜层、颅骨与硬

膜层，用咬骨剪将闭合矢状缝条状切除，宽度>3 cm，

前至前囟、后至“人字”尖 [118]。术后应用激光进行患

儿头颅外形扫描建立三维立体的模型，根据每个患儿

颅形异常特点来制作矫正头盔。矫形头盔采用坚固

外壳以维持整体结构稳定性，内部以闭孔泡沫衬垫填

充，并可依据患儿个体化颅面畸形特征对颅骨形态

实施精准矫正。神经内镜辅助下颅缝条状切除术的

优点是创伤小、出血相对较少、手术耗时短、住院时间

短、术后矫正效果好，与颅骨重建相比，术后更接近

于自然头颅外观；术后需要按照要求继续佩戴矫形

头盔，可扩大颅骨切除区域的间隙，防止骨缘过早愈

合 [119-121]。颅骨重建术虽然能最大限度缓解颅脑受压，

但存在颅骨切开范围广、创伤大的局限，不适用于6月

龄以下患儿。

多个中心研究结果显示，π型截骨术治疗矢状缝

早闭具有较好的疗效，部分医师倾向于在患儿 3~6月

龄时实施π型截骨术；部分研究者认为该方法创伤较

颅骨重塑小，但颅内压缓解不充分，对于前额及后枕

凸起明显的严重畸形，外观改善有限 [122-123]。最新研

究发现，π型截骨术的有效治疗时机可延长至 11月

龄，与全颅骨重建术相比，π型截骨术患儿术后辅助

头盔治疗的手术效果显著优于颅骨重建术，且在后续

超过 6个月的随访观察中发现，患儿的头颅指数和颅

腔容积仍有持续性改善 [117]。研究发现，对 6~11月龄

患儿的π型截骨术，基于年龄适当增加截骨面积，同

时术后佩戴矫正头盔可以实现颅骨指数和颅腔容积的

持续改善 [124]。

【推荐意见5】 （1）3~6月龄矢状缝早闭患儿应优先

考虑神经内镜辅助矢状缝再造术，术后佩戴矫形头盔

辅助矫形；（2）6~11月龄矢状缝早闭患儿应优先考虑行

颅骨截骨术，基于年龄增加截骨面积；（3）大于11月龄

矢状缝早闭患儿，优先考虑行颅骨重建术；若患儿大

于 1岁，且仍有颅高压症状和视力下降者，或有美观

需求仍可考虑行该手术治疗。同意率：91.67%；反对

率：0.00%；证据质量：中；推荐等级：强。 
3.4.1.2　冠状缝早闭 冠状缝早闭的治疗方式主要包

括颅骨重建术和神经内镜辅助下冠状缝再造术 [125]。

颅骨重建术通常建议推迟到至少 6个月龄，以优化围

手术期安全性，尤其可降低与颅骨切除术相关的失血

风险。此年龄段患儿颅骨仍然相对薄且可塑，便于重

新塑形，且颅骨缺损也会迅速实现再骨化。颅骨重建

术术式通常分为单侧额眶重塑固定、双侧额骨重塑固

定单侧眶前移，手术的主要目标是松解融合的颅缝，

重塑受影响的前额骨和额 -眶带，通常包括对前额骨

的重新塑形和替换；针对双侧冠状缝早闭，通常需要

更显著的前额 -眶带和前额骨的前移 [126]。

神经内镜辅助下手术一般在 3~6月龄进行，选取

近前囟处和闭合侧冠状缝走行转折处为手术切口位置。

切开表皮及帽状腱膜层，剥离局部骨膜，应用磨钻局部

颅骨打孔（直径为2 cm）。分离骨膜层、颅骨与硬膜层。

咬骨剪将闭合冠状缝条状切除，宽度>1 cm，切除范围

上至前囟、下至颞缝 [118]。通常需要术后佩戴头盔，以辅

助恢复颅型 [127-128]。该术式创伤小，且有研究显示，相

较于开放性手术，其术后美观效果更优，面部对称性恢

复更佳；同时内镜手术术后恢复更快，住院时长及自

体输血需求均低于开放手术；同时颅骨重建术后并发

症发生率更高，如颅骨重建术后斜视患者群体中需要

眼科手术的人数是内镜下手术后治疗的两倍 [128-130]。此

外，神经内镜辅助下闭合冠状缝条状切除术可逐渐矫

正眼眶异常，对眼及周围神经无明显损伤及过度牵拉

风险。对鼻部偏斜也有显著矫正作用 [121,131]。

【推荐意见 6】（1）3~6月龄冠状缝早闭患儿优先

考虑行神经内镜辅助下冠状缝再造；（2）大于6月龄冠

状缝早闭患儿，由于颅骨变硬，可根据前额及眼眶不

对称的轻重程度不同，优先考虑行开放性手术治疗，

单侧冠状缝早闭的颅骨重建术方式主要包括单侧额

眶前移推进和双侧额骨推进，而双侧冠状缝早闭则需

要在额眶前移基础上同时行大范围的颅盖松解。同

意率：94.44%；反对率：2.78%；证据质量：中；推荐等

级：强。 
3.4.1.3　额缝早闭 额缝早闭是一种前部拱顶畸形，

表现为额骨的对称性变窄和眼距减小。手术治疗类

似于冠状缝早闭，需要重塑额骨和额 -眼眶带，主要

的区别在于，眼眶带被塑形以纠正三角形畸形，有时

还需要使用植骨材料进行切割和加宽。同样，在固定

过程中，额骨也会被重新塑形和重新定向，以纠正压

迫 [128]。与颅骨重建术相比，接受神经内镜辅助下额

缝再造术的患者术后改善率更高 [69,132]。

【推荐意见7】 （1）3~6月龄额缝早闭患儿优先考虑

行神经内镜辅助下额缝再造；（2）6~11月龄额缝早闭
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患儿，优先考虑行额眶塑形，超过 11月龄患儿，在额

眶塑形的基础上行颅骨重建术。同意率：80.56%；反

对率：8.33%；证据质量：中；推荐等级：强。 
3.4.1.4　人字缝早闭 人字缝早闭手术治疗的文献报

道较少。Al-Jabri与Eccles[133]对1966—2013年人字缝

手术疗效行系统评价，纳入17项研究共188例人字缝

早闭患者，对比神经内镜辅助人字缝再造与颅骨重建

术，结果显示内镜术式住院时间更短、平均估计失血

量更低。与其他类型的NCS相同，人字缝早闭的内

镜辅助下颅缝条状切除术同样适合于6月龄以下的患

儿，而颅骨重建术适合6月龄以上的患儿 [26]。Nguyen
等 [134]研究显示，颅骨重建术通过增加闭合侧颅顶对

角线长度使患者的颅顶不对称指数正常化，并在 2年

内保持稳定。

【推荐意见8】（1）3~6月龄人字缝患儿优先考虑行

神经内镜辅助下人字缝再造；（2）6~11月龄人字缝早闭

患儿，优先考虑行颅骨重建术+颅骨截骨术，大于11月
龄患儿优先考虑行扩大颅骨重建术。同意率：94.44%；

反对率：0.00%；证据质量：中；推荐等级：强。

3.4.1.5　多颅缝早闭 非综合征型多颅缝早闭因发病

率极低，其治疗时机选择与手术方式确定均存在较大

挑战。为矫正头颅畸形、预防神经认知损害并降低颅

内高压风险，该类患儿较单一颅缝早闭者更易接受多

次手术，且约40%的患者合并Chiari畸形 [135-136]。既往

颅骨重建术被作为该病的一线治疗方式，但随着神经

内镜技术的发展，部分医疗中心已转而采用内镜辅助

手术干预，并取得了较好的疗效 [135,137-138]。最新研究

显示，与单缝颅缝早闭相似，神经内镜辅助手术再手

术率及输血需求更低，适用于 6月龄以下患儿，其中

3~4月龄患儿疗效最佳 [79]。

【推荐意见9】 （1）3~6月龄的患儿优先考虑行神经

内镜辅助下颅缝重建；（2）大于6月龄的患儿，优先考

虑行开放式手术，具体术式根据不同类型的多颅缝早

闭具体实施。同意率：94.44%；反对率：2.78%；证据

质量：中；推荐等级：强。

3.4.2　SC 治疗SC儿童面临诸多挑战，对于多颅缝闭

合的病例，新生儿期即可出现颅内压增高的迹象 [139]。

部分研究者强调，早期干预可为受限大脑提供颅骨扩

张空间，然而，手术越晚进行，骨性矫正越稳定，后续

修复需求越少，因此对于SC的手术时机的选择目前仍

存争议 [139-141]。一项法国研究报告显示，在生后第一年

内接受手术的SC患儿智商更高，这一趋势站在Apert
综合征、Crouzon综合征和Pfeiffer综合征中尤为明显，

而在Muenke综合征中则相对不明显 [137,142]。

临床需根据患儿具体合并症，安排相应专科会

诊。基于头颅CT及MRI检查结果，需评估是否合并

脑积水并分析其成因，由小儿神经外科会诊确定后续

治疗时机及方案，如三脑室底造瘘术、脑室 -腹腔分流

术或后颅腔扩张术等。如患儿因脑积水及颅内高压导

致前囟和颅缝明显扩大，通常建议先进行脑积水分流

手术以降低颅内压，再择期施行颅骨整形术 [143-145]。

合并突眼表现的患儿需请眼科会诊，完成视力、角

膜及突眼度等相关检查，并根据结果实施辅助性治疗，

如眼睑缝合术保护角膜，防止暴露性角膜炎发生 [66]。

如患儿伴有严重通气道狭窄，需耳鼻喉科及口腔科介

入，必要时行气管切开以维持通气功能稳定，并为全

麻手术提供气道安全保障 [146-147]。

根据患者的临床表现，SC手术干预策略主要分

为3类：一是颅骨重塑术，包括额顶部、额眶部及全颅

骨整形；二是颅腔扩大术，前颅部分以一期额眶前移

为主，旨在扩大前颅底、缓解颅腔限制，后颅部分则多

采用牵引成骨扩张技术；三是针对合并中面部凹陷的

综合征型患儿所实施的颌面部截骨术，以改善面中部

形态 [148-152]。其中第一类和第二类主要适用于颅骨畸

形及合并明显颅内压增高或小脑扁桃体下疝畸形的

患儿，而对于中面部发育不全的患儿，则需要进一步

行Le FortⅢ型截骨术，若合并眶距增宽的患者则可行

Monobloc截骨术，对于横向中面部发育不良的患者，

可通过正畸扩张或中面部外牵引手术辅助快速上颌扩

张术加以矫正 [152-157]。

【推荐意见 10】 SC术前需要多学科会诊评估手

术方案，可根据具体临床情况处理其他严重的合并

症。同意率：100%；反对率：0.00%；证据质量：中；

推荐等级：强。

表3　非综合征型颅缝早闭推荐术式

类型 3~6月龄 6~11月龄 大于11月龄 注意事项

矢状缝早闭 神经内镜辅助下矢状缝再造 颅骨截骨术（基于年龄增加截骨面积） 颅骨重建术 术后需佩戴矫正头盔，避免颅缝再闭合

冠状缝早闭 神经内镜辅助下冠状缝再造 开放式手术（单侧：额眶前移推进；双
侧：额眶前移+颅盖松解）

同6~11月龄，增
加颅骨重塑范围

评估眼部情况，避免眼外肌损伤

额缝早闭 神经内镜辅助下额缝再造 额眶塑形 额眶塑形+颅盖
重建术

依据额间角调整手术范围，保证额部对称

人字缝早闭 神经内镜辅助下人字缝再造 颅骨重建术+颅骨截骨术 扩大颅骨重建术，
纠正枕部扁平

术后监测颅顶不对称指数，确保恢复正常
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·文献介绍·

一种用于精确识别胶质母细胞瘤边界近红外荧光大分子染料

胶质母细胞瘤（glioblastoma，GBM）是一类具有高度侵袭性的肿瘤，其边界模糊不清，手术切除后常会留下残

留组织，这导致了肿瘤的复发及不良预后。在 GBM 治疗中，一个关键的挑战在于手术过程中准确定位肿瘤的边界，

以实现有效的瘤体切除。在本研究中，作者介绍了一种新型的近红外荧光剂 IR-PEG-cRGD，其设计目的是为了在

手术导航肿瘤切除过程中准确描绘 GBM 边界。IR-PEG-cRGD 是由酞菁染料 IR-820制备而成，该染料通过与聚乙

二醇（polyethylene qlycol，PEG）共价链接来延长循环时间、并增强对肿瘤的显示。此外，一种针对胶质瘤的靶向肽

环（cRGD-精氨酸 -甘氨酸 -天冬氨酸 -d-脯氨酸 -半胱氨酸）与 PEG 链接，以选择性地靶向 GBM。IR-PEG-cRGD 在
人类皮下来源的 GBM 小鼠模型中，表现出有效的靶向和富集作用，可通过高信号背景比（signal-to-background ratio，
SBR）4.79，特别清晰地区分 GBM 边缘与周围的实质组织；并发现 IR-PEG-cRGD 能高效穿过血脑屏障（blood-brain 
barrier，BBB）。这些研究表明，IR-PEG-cRGD 可作为一种极具价值的工具，用于在手术过程中精确界定GBM的边

界，从而有助于实现安全、且彻底的肿瘤切除。

来源：章薇  摘自 Bioconjug Chem. 2025;36(3):578-587. 
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