
下丘脑错构瘤（hypothalamic hamartoma，HH）又

名灰结节错构瘤（hamartoma of the tuber cinereum），

病理上又称为下丘脑神经元错构瘤，是一种罕见的

先天性疾病，它并非真性肿瘤，而是一种脑组织发

育异常的先天性畸形，瘤体多起自下丘脑的灰结节

或乳头体，可独立存在或同时伴有其他畸形。HH
的典型临床表现包括性早熟和癫痫，而癫痫以婴儿

期起病的痴笑样癫痫最为多见。现在多数学者主

张HH所致单纯性性早熟的患儿首选药物治疗［1］。

而对于HH引起的癫痫，外科治疗是最有效的治疗

手段，包括开颅切除术、伽玛刀、神经内镜治疗、激

光消融术以及热凝毁损术［2］。

立体定向脑电图（stereotactic⁃electroencephalo⁃
gram，SEEG）引导下的射频热凝毁损（radiofrequen⁃
cy thermocoagu，RF⁃TC）是一种针对药物难治性癫痫

的微创治疗手段，近年来在国内外逐步开展。即在

应用 SEEG更精确定位致痫区的同时，置入的记录

电极可通过射频电流发生器，进行 SEEG引导下的

致痫灶RF⁃TC（SEEG RF⁃TC），从而治愈或减少癫痫

发作［3］。

本文报告南京医科大学附属儿童医院神经外

科收治的1例下丘脑错构瘤患儿行立体定向脑电图

引导射频热凝毁损治疗，并结合文献分析该治疗方式

的安全性和有效性。本研究符合《赫尔辛基宣言》原

则，患者监护人均知情同意并签署知情同意书。

1 临床资料

女，2岁，因间断抽搐 1年余入院。1年余前家

长发现其反复出现痴笑，未在意，后出现四肢僵直，

双眼凝视，每次持续数秒后自行缓解，开始每日

1 次，后发作增多，予德巴金治疗无明显效果，此次

入院前发作频率每日十余次。9个月余前家长发现

患儿双侧乳房呈进行性增大。患儿智力较正常同

龄儿低下，性格暴躁有加重趋势，运动发育无异常，

体格生长较同龄儿明显较快。患儿为第 2胎第 2
产，足月剖宫产。出生前后无异常。有一兄长，生

长发育正常。既往无特殊病史。此次入院患儿神

经系统体格检查未发现明显异常，查体见双侧乳房

增大，B3期，乳核 2.5 cm×2.5 cm。脑电图检查示大

量广泛性尖慢波、尖波、多棘波发放，前后头部显

著；监测到清醒期多次痉挛、痉挛⁃强直发作。MRI
示鞍上池异常信号影，增强后强化不明显，错构瘤

可能，双侧脑室增宽，三脑室饱满（图1A~C）。左腕

部骨龄片示骨龄发育相当于 3岁 6个月~4岁 2个

月。入院后经评估认为患儿目前性早熟及癫痫症

状为HH引起，需手术治疗。

在全麻下，使用SINO机器人引导行颅内深部电

极置入术，术中向瘤体共置入 5根电极，右侧 3根、

左侧 2根，其中右侧 3根覆盖瘤蒂（图 1D）。术后行

CT扫描，将CT和术前MRI融合后显示颅内电极各

触点的位置，与术前规划均相符。随后患儿进行视

频脑电图监测，捕捉到惯常发作，找到错构瘤内发

作起始的触点及间歇期有癫痫放电的触点，SEEG
见图 2。在患儿清醒状态下，将发作起始的触点及
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间歇期癫痫放电的触点进行射频热凝毁损术。并

根据视频脑电图监测结果，将致痫灶仍有异常放电

的触点1周内进行再次热凝毁损。

RF⁃TC术后第2天患儿出现发热和一过性血钠减

低，3 d后体温正常，每日监测血电解质稳定，复查内分

泌指标正常。术后患儿癫痫症状消失，1周复查MRI
可见错构瘤毁损术后改变（图1E、F）。出院继续口服

原抗癫痫药物。目前术后3个月随访无癫痫发作。

ED

CBA

F
A~C：术前MRI T1像，HH与灰质一样呈均匀的等信号；D：SEEG电极植入方案；E、F：术后1周MRI T1像，可见瘤蒂毁损后形成的毁损灶。

图1 SEEG引导下射频毁损术治疗前后的MRI表现
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BA
该患儿HH共植入5根电极，3根右侧植入，2根左侧植入。A：毁损前发作期脑电图，可见右侧植入的3根电极触点低波幅快节律起始演

变；B：毁损后可见电极触点异常放电均消失。

图2 颅内深部电极置入后脑电图表现

2 讨 论

HH是位于下丘脑或三脑室内的一种罕见的非

肿瘤性的先天发育畸形，2007年WHO中枢神经系

统肿瘤的分类中将其归于类肿瘤病变。据估计儿

童发病率 1/200 000［4］。HH有多种不同的分型方

法，最常用的分型是按照肿瘤的解剖结构和临床的

相关性可分为下丘脑旁型（有蒂型）和下丘脑内型

（无蒂型）［5］。这两种亚型有不同的临床表现，下丘

脑旁型（有蒂型）的患者通常在3个月~9岁之间发生

性早熟。在这种类型的HH中没有发现行为功能障

碍、智力迟钝或其他神经系统症状。相反，在下丘

脑内型（无蒂型）中，性早熟很少见；患者通常会出

现痴笑样癫痫或其他类型的癫痫发作［6］，同时伴有

智力发育障碍等神经系统症状。根据错构瘤和下

丘脑的关系，HH又可分为 4个类型（Delalande 和

Fohlen分型）：Ⅰ型HH水平附着于第三脑室底面；

Ⅱ型HH垂直附着于第三脑室壁，并在第三脑室底

上方；Ⅲ型为Ⅰ型和Ⅱ型的综合；Ⅳ型为所有巨大

的HH［7］。Delalande和Fohlen分型更有利于手术方
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式的选择。根据本例患儿的核磁表现，病变较大，

三脑室上下方均有，考虑为Ⅲ型（图1）。
HH通常以典型的临床症状和MRI影像明确诊

断。HH在MRI T1加权像上与灰质一样呈均匀的等

信号，在T2加权像上显示高信号。静脉注射钆造影

剂后HH无强化。在鉴别HH的亚型中MRI起着至

关重要的作用，它为临床医生提供了详细的解剖信

息。本例患儿进行了3.0 T MRI检查，可清晰显示病

变基底和下丘脑的关系，瘤蒂位于下丘脑右侧，基底

较广（图1）。对于少儿，尤其是婴幼儿出现的性早熟、

痴笑样发作及行为异常，如果MRI检查在脚间池或垂

体柄后方出现等信号改变，注药后病变无强化，不需

手术和病理检查即可诊断为下丘脑错构瘤［8］。

多项研究已证明，HH具有致痫性，其所引起的

各种类型的癫痫发作中，痴笑样发作被认为是其特

异性的临床表现，且大多数HH以此为首发癫痫症

状［9］。HH引起的典型的痴笑样癫痫，可以在新生儿

期发病，而随着病程的延长，往往出现其他多种类

型的癫痫发作形式，如复杂部分性发作、强直发作

或继发全身性发作等。本病例早期表现为痴笑样

癫痫，随着病情的发展，出现了痉挛、强直等其他发

作形式，与HH的典型发病进程相符，是临床确诊

HH的重要证据，也是选择治疗方案的依据。HH还

与多种神经、精神类合并症相关，包括神经发育迟缓、

行为异常和精神类疾病。超过50%的患儿出现精神

类合并症［10］，如脾气暴躁、攻击性行为、注意力缺乏

等。约60%的患儿出现认知障碍［10］，且随着癫痫发作

的加重，认知状况变得更差。本例患儿随着癫痫发作

的进展，逐渐出现脾气暴躁、学习能力差、智力发育落

后，且有进行性恶化趋势，均与文献报道一致。

抗癫痫药物治疗对于HH引起的痴笑样癫痫无

效，仅对其他继发性癫痫症状，如部分性发作及失

神发作可部分缓解［11］，尤其是HH引起的儿童难治

性癫痫必须尽早行手术治疗以控制癫痫发作，否则

会对患儿认知功能造成灾难性的损伤，也会增加患

儿死亡的风险。唯一一项涉及药物难治性癫痫的

儿童药物治疗组和手术治疗组比较的随机试验显

示，接受早期手术的患儿癫痫无发作率是仅接受药

物治疗的患儿的 10倍［12］。因此国内外学者均建议

对以癫痫为首发症状的HH患儿采取积极的外科手

术治疗方案，这一点已基本达成共识。

手术治疗HH的主要方法是切除病灶、离断病

灶或损毁病灶。传统的开颅或内镜手术主要是切

除病灶，这类方法的术后癫痫缓解率偏低（15%~

54%）［13］，围手术期并发症多，且在巨大HH患儿中

更为多见和严重［14］，现在已很少作为首选方法。近

年来，伽玛刀、热凝毁损术以及激光间质热疗等新

的治疗形式被引入HH的治疗，这类方法主要是离

断病灶或损毁病灶，而对周围正常脑组织损伤较

小，其中 SEEG RF⁃TC是一种很有前途的方法。即

通过机器人引导，在病灶中放置多个深部电极进行

颅内脑电图监测，从而确定病灶内癫痫发作的起始

点，进而再经由这些深部电极的触点利用射频电流

对癫痫灶进行热凝消融治疗。与传统治疗相比，

SEEG RF⁃TC的侵袭性最小，并发症发生率低，安全

性相对更好，还可以避免非癫痫性HH的假消融［15］。

日本学者通过大宗病例的治疗效果证明RF⁃TC技

术是一种微创、高效的方法，适用于各种形式的致

痫性HH，术后癫痫完全缓解率可达 71.0％，其中痴

笑发作的无发作率高达 86.0％［16］。国内学者在

2021年中华医学杂志上发表的《立体定向脑电图引

导射频热凝毁损治疗药物难治性癫痫的中国专家

共识》中，将HH列为SEEG RF⁃TC的A类适应证，认

为该技术对于HH不仅仅是诊断方法，也是一种有

效的临床治疗方法。对于HH导致的药物难治性癫

痫，指南认为 SEEG RF⁃TC技术可作为推荐的治疗

方式（1C）［13］。

HH导致癫痫的发病机制虽然仍不清楚，但是

多种研究表明HH是导致患儿癫痫发作的致痫灶。

较新的研究关注在HH瘤体与下丘脑的交界面上，

即HH瘤蒂作为异常放电的传导通路，可能比HH的

瘤体更重要。Buckley等［17］采用 SPECT与MR图像

融合技术发现下丘脑与错构瘤间的过度灌注区域，

认为此区域可能是癫痫传导的关键部位，对该区域

进行射频毁损获得了良好的临床疗效。Delalande
和 Fohlen提出了离断瘤体和下丘脑之间联系的重

要概念，以阻断痴笑样癫痫的直接传导［14］。对于较

小的病灶，不需要将 HH完全毁损，只需要将瘤体和

下丘脑之间的连接处，即瘤蒂热凝毁损，切断病变

和下丘脑的联系，而不需完全毁损瘤体，就能达到

手术目的。将这一理念应用到SEEG引导的RF⁃TC
中时，对于SEEG电极植入的设计原则，指南专家推

荐靶点应覆盖瘤蒂，同时应尽可能增加瘤体内毁损

的容积。既往各项研究亦表明，HH术后仍有癫痫

发作的患者与病变基底处未完全离断或毁损密切

相关。因此，SEEG电极置入和热凝毁损的关键是

尽可能完全离断瘤体和下丘脑的联系。本例患儿

因HH体积较大，靶点设计除了考虑全面覆盖瘤蒂，
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也尽可能增加瘤内触点。因此共设计置入 5根电

极，其中3根经过右侧HH瘤体与下丘脑连接处，经

过SEEG记录，发现发作起源于此，遂予此处和发作

间期瘤内异常放电触点给予射频热凝毁损。毁损

后再次记录SEEG，发作消失，但是部分电极触点仍

有异常放电，于是对仍有异常放电的触点进行了再

次热凝。术后患儿发作消失，充分验证离断瘤蒂可

以有效治疗HH引发的癫痫这一理论。

RF⁃TC后患儿依然可能出现中枢性高热、尿崩、

电解质紊乱、食欲变化、记忆力下降等并发症，但应

用 SEEG引导RF⁃TC治疗的安全性较高，术后患者

并发症的发生风险降低。该项技术治疗HH患者更

加安全、有效。对于需要重复热凝的患者，Hiroshi
等［18］研究表明，与首次热凝相比，重复热凝其短暂

性和长期并发症发生率相对较低，且与其他开颅手

术、内镜治疗等相比并不高。本例患儿因瘤体较

大，重复热凝后出现了一过性的高热和电解质紊

乱，而未出现长期并发症。

综上所述，SEEG RF⁃TC是治疗儿童HH相关癫

痫安全、有效的微创技术，术后并发症更少，一次热

凝毁损治疗效果不理想还可多次使用。SEEG电极

置入和热凝毁损的关键是尽可能完全离断瘤体和

下丘脑的联系。
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