
咱基金项目暂 江苏省临床医学重大专项渊月蕴圆园员源园园苑冤
鄢通信作者渊悦燥则则藻泽责燥灶凿蚤灶早 葬怎贼澡燥则冤袁耘鄄皂葬蚤造院躁蚤灶遭燥援灶躁岳员远猿援糟燥皂

结节性硬化症渊贼怎遭藻则燥怎泽 泽糟造藻则燥泽蚤泽 糟燥皂责造藻曾袁栽杂悦冤
是一种常染色体显性遗传性疾病袁系神经皮肤综合
征的一种袁除了典型的三联征渊癫痫尧智力低下及
面部皮脂腺瘤冤咱员暂外袁还可累及全身多个器官袁如心
脏尧肾脏尧肝脏尧视网膜尧骨骼等袁每个患者受累情
况不一袁 临床表现多样遥 本研究回顾性分析了 源愿
例伴有癫痫发作的 栽杂悦患儿资料袁 总结这些患儿
的临床表现尧影像学尧脑电图改变及治疗效果等特
点袁现报道如下遥
员 资料与方法

员援员 资料

收集南京医科大学附属南京儿童医院自 圆园园愿
年缘月 耀圆园员源年 圆月住院患者 源愿例袁 均诊断为 栽杂悦袁
其中袁男 猿园例袁女 员愿例袁男颐女越员援苑颐员袁就诊年龄 猿个
月耀员源岁 员个月袁平均年龄渊圆援猿依园援源岁冤遥 其中袁年龄 猿
个月耀员岁 员员例渊圆圆援怨员豫冤袁员耀猿岁 圆缘例渊缘圆援园愿豫冤袁猿耀缘
岁 愿例渊员远援远苑豫冤袁缘耀员圆岁 源例渊愿援猿猿豫冤遥
参照 圆园员圆年国际 栽杂悦共识会议制定的临床诊

断标准咱圆暂遥 该标准把 栽杂悦的主要表现分为主要指标
渊员员项冤和次要指标渊远项冤遥 满足 圆项主要指标或 员
项主要指标加 圆项次要指标可以确定诊断遥 主要指
标包括院淤色素脱失斑渊逸猿处袁直径逸缘 皂皂冤曰于面
部血管纤维瘤渊逸猿处冤或头部纤维斑块曰盂指渊趾冤

甲纤维瘤渊逸圆处冤曰榆鲨鱼皮样斑曰虞多发性视网膜
错构瘤曰愚脑皮层发育不良渊包括皮质结节和白质
放射状移行线冤曰舆室管膜下结节曰余室管膜下巨细
胞星形细胞瘤曰俞心脏横纹肌瘤曰逾肺淋巴管肌瘤
病渊如果和血管平滑肌脂肪瘤同时存在袁则合并为 员
项主要指标冤曰輥輯訛血管平滑肌脂肪瘤渊逸圆处冤遥 次要
指标包括院淤野斑斓冶皮损曰于牙釉质点状凹陷渊跃猿
处冤曰盂口内纤维瘤渊逸圆处冤曰榆视网膜色素脱失斑曰
虞多发性肾囊肿曰愚非肾性错构瘤遥
员援圆 方法

回顾性分析 源愿 例伴有癫痫发作的 栽杂悦患儿资
料袁总结这些患儿的临床表现尧头颅影像学尧脑电图
改变及疗效等特点袁并进行总结遥
智力评估院采用 宰藻糟澡泽造藻则学前及初小儿童智能

量表渊宰藻糟澡泽造藻则 孕则藻泽糟澡燥燥造 葬灶凿 孕则蚤皂葬则赠 杂糟葬造藻 燥枣 陨灶贼藻造鄄
造蚤早藻灶糟藻袁宰孕孕杂陨冤和宰藻糟澡泽造藻则儿童智能表修订版渊砸藻鄄
增蚤泽藻凿 宰藻糟澡泽造藻则 陨灶贼藻造造蚤早藻灶糟藻 杂糟葬造藻 枣燥则 悦澡蚤造凿则藻灶袁宰陨杂悦鄄
悦砸冤袁评分低于 苑园分判定为智力低下袁分为院轻度智
力低下渊陨匝院缘缘耀远怨冤袁中度智力低下渊陨匝院缘源耀源园冤袁重
度智力低下渊陨匝院猿怨耀圆缘冤遥
脑电图院采用日本光电脑电图渊藻造藻糟贼则燥藻灶糟藻责澡葬造燥鄄

早则葬皂袁耘耘郧冤怨圆园园型脑电图仪袁 按国际 员园鄄圆园系统放
置头皮电极袁以双极 员远导联做单双极描记袁双侧耳
电极为参考电极袁描记时间为 源 澡遥
疗效评估院控制院发作较基线减少 员园园豫曰显效院

发作减少逸苑缘豫曰有效院发作减少逸缘园豫曰无效院发作
减少约缘园豫遥

儿童结节性硬化症继发癫痫 源愿例临床分析

徐 敏袁金 波鄢袁郑 帼

渊南京医科大学附属南京儿童医院神经内科袁江苏 南京 圆员园园园愿冤

咱摘 要暂 目的院分析结节性硬化症渊贼怎遭藻则燥怎泽 泽糟造藻则燥泽蚤泽 糟燥皂责造藻曾袁栽杂悦冤继发癫痫的儿童临床表现尧影像学及脑电图渊藻造藻糟贼则燥藻灶糟藻责澡葬造燥早则葬皂袁
耘耘郧冤等特点袁提高对该病的诊治水平遥 方法院收集 圆园园愿年 缘 月耀圆园员源 年 圆 月在南京医科大学附属南京儿童医院诊断为 栽杂悦患
儿的临床资料袁包括性别尧年龄尧家族史尧癫痫发作形式袁皮肤损害袁头颅 悦栽尧酝砸陨尧耘耘郧和疗效等遥 结果院源愿例患儿中因癫痫发作
首次就诊 猿愿例渊苑怨援员苑豫冤袁部分性发作多见袁皮肤损害以色素脱失斑最多见袁头颅 悦栽尧酝砸陨检查阳性率 员园园豫袁猿例有家族史袁治
疗相对困难遥 结论院该病的诊断主要依靠癫痫发作尧皮肤损害和影像学检查袁癫痫为 栽杂悦患儿首次就诊的主要原因袁发作控制困
难袁应长期随访遥
咱关键词暂 儿童曰结节性硬化症曰癫痫
咱中图分类号暂 R7源8 咱文献标志码暂 月 咱文章编号暂 员园园苑鄄源猿远愿渊圆园员源冤员圆鄄员苑猿园鄄园猿
凿燥蚤院员园援苑远缘缘 辕 晕再阅载月晕杂圆园员源员圆猿猿

第 猿源卷第 员圆期
20员源年 员圆月

南京医科大学学报渊自然科学版冤
ACTA UNIVERSITATIS MEDICINALIS NANJING渊Natural Science冤员苑猿园窑 窑



圆 结 果

圆援员 临床表现

淤皮肤损害院色素脱失斑 源圆例袁牛奶咖啡斑 圆猿
例袁面部皮脂腺瘤 源例袁腰部鲨鱼皮样斑 员例袁远例患
儿出现 圆种以上皮肤损害曰于癫痫院源愿例均有癫痫发
作袁猿愿例渊苑怨援员苑豫冤因癫痫首次就诊遥 发病年龄院约员岁
员缘例袁员耀猿岁 圆源例袁跃猿岁 怨例遥 发作形式院全面性发
作 怨例袁简单部分性发作 员缘例袁复杂部分性发作 员员
例袁 部分泛化全面性发作 圆例袁 婴儿痉挛症 怨例袁
蕴藻灶灶燥曾鄄郧葬泽贼葬怎贼 综合征 圆例渊均由婴儿痉挛症转化而
来冤袁圆种以上发作形式 猿例曰盂智力低下院对其中 员园
例 源岁以上患儿进行韦氏智测袁均有不同程度的智力
低下袁其中轻度智力低下 远例袁中度智力低下 猿例袁重
度智力低下 员例曰榆眼底检查院对其中 苑例能配合的
患儿进行眼底检查袁无阳性结果曰虞其他院合并脑性瘫
痪 圆例袁 合并室管膜下巨细胞型星形细胞瘤 员例袁合
并左肾错构瘤及囊肿 员例袁合并心脏横纹肌瘤 员例遥
圆援圆 影像学检查

头颅 悦栽平扫 源愿例袁头颅 酝砸陨平扫 圆园例袁异常
表现主要归类如下院淤大脑皮质结节渊猿员例冤院常见
部位为顶叶 员猿例渊源员援怨源豫冤袁额叶 员园例渊猿圆援圆远豫冤和
颞叶 愿例渊圆缘援愿员豫冤曰于室管膜下结节渊圆园例冤院最常
见部位为侧脑室壁曰盂脑白质病变渊怨例冤院头颅 悦栽
平扫显示为脑白质斑片状低密度影袁 额顶叶多见曰
榆室管膜下巨细胞型星形细胞瘤 员例遥 员圆例患儿可
有 圆种以上不同的影像学表现遥
圆援猿 脑电图

源愿例患儿均行 耘耘郧检查袁其中背景接近正常 源
例袁慢波背景活动 员源例袁高幅失律 员园例袁局灶性痫
性放电 圆员例渊额叶 怨例袁颞叶 缘例袁顶叶 缘例袁枕叶
圆例冤袁全面性痫性放电 员猿例袁多灶痫性放电 猿圆例袁
一侧半球痫性放电 员缘例渊右侧 怨例袁左侧 远例冤遥 检
查过程中监测到抽搐发作 员远例遥

源愿 例均给予抗癫痫药物 渊葬灶贼蚤藻责蚤造藻责贼蚤糟 凿则怎早泽袁
粤耘阅泽冤治疗袁用药 远个月后评价疗效遥 其中予 员种
粤耘阅泽治疗 猿例袁圆种 粤耘阅泽治疗 圆猿例袁猿种 粤耘阅泽治
疗 员愿例袁源种 粤耘阅泽治疗 源例遥 控制 圆例渊源援员苑豫冤袁显
效 员缘例渊猿员援圆缘豫冤袁有效 圆愿例渊缘愿援猿猿豫冤袁无效 猿例
渊远援圆缘豫冤遥 猿例有明确的 栽杂悦家族史渊确诊冤袁苑例患
儿父亲面部有皮脂腺瘤渊可疑冤遥
猿 讨 论

栽杂悦于 员愿远圆年由 灾燥灶 砸藻糟噪造蚤灶早澡葬怎泽藻灶首次报道袁

是一种常染色体显性遗传性疾病袁患病率 员 辕 远 园园园耀
员 辕 员园 园园园咱猿暂遥 在国内临床上发现约 员 辕 猿的患者有家
族史袁 本研究仅发现 猿例有明确的 栽杂悦家族史袁另
外发现部分患儿父亲有相关临床表现 渊苑例患儿父
亲面部有皮脂腺瘤冤袁但并未经过明确诊断遥 栽杂悦临
床表现多样袁各个年龄段表现不一袁在婴儿期袁可仅
有皮肤改变咱源暂袁本研究发现色素脱失斑在儿童最为
常见袁其次为牛奶咖啡斑袁并非三联征之一的面部
皮脂腺瘤袁考虑与本研究中儿童年龄主要在 猿岁以
下有关袁其他的皮肤损害袁如面部皮脂腺瘤尧鲨鱼皮
样斑在年长儿可见遥 若此类患儿有抽搐发作袁应想到
栽杂悦的可能遥 栽杂悦神经系统损害的主要表现为癫痫发
作和智力低下袁以往报道有 愿园豫耀怨园豫 结节性硬化症
患者因癫痫发作首次就诊咱缘暂袁与本研究相符遥 栽杂悦继
发的癫痫发病年龄早袁发作形式多样袁且药物治疗
效果不佳遥 神经系统的其他损害袁如认知损害尧行为
问题尧孤独症和精神障碍等袁随着病程的发展逐步
出现遥 其他系统的损害如视网膜错构瘤尧肺淋巴管
肌瘤病尧血管平滑肌脂肪瘤等表现袁多见于成人袁在
本研究尚未发现袁可随着年龄的增长而出现遥
对于临床表现典型的患儿袁不难诊断遥 圆园员圆年

远 月第 圆届国际 栽杂悦共识会议提出了新的诊断标
准咱圆暂院淤基因诊断院栽杂悦员和 栽杂悦圆基因突变曰于临床
诊断院见前述遥 但 栽杂悦员和 栽杂悦圆基因检测阴性的患
者袁仍不能排除 栽杂悦袁需结合其他临床症状遥 该共识
提出院淤确定诊断院至少满足 圆项主要指标或 员项
主要指标加 圆项次要指标曰于可能诊断院满足 员项
主要指标或 圆项次要指标遥 头颅 悦栽或 酝砸陨对诊断
有重要意义袁 脑部的典型改变是室管膜下结节袁其
他如皮质结节尧 室管膜下大细胞瘤和脑白质异常袁
杂蚤灶早澡 等咱远暂报道在颈内动脉也可以发现结节遥 对于
栽杂悦患儿的诊断袁本研究中 源愿例患儿头颅影像学检
查均异常袁提示头颅 悦栽和酝砸陨阳性率均较高袁但各
有优缺点袁可以相互补充袁但不能相互替代袁头颅 悦栽
对于室管膜下损害的诊断优于头颅 酝砸陨袁 而头颅
酝砸陨对于皮质表浅损害尧皮质结节数量的检出和判
断白质损害优于头颅 悦栽咱苑暂遥 部分室管膜下结节可转
变成室管膜下巨细胞型星形细胞瘤袁 在 圆园岁之内
为高发阶段咱愿暂袁其危险因素为院淤栽杂悦家族史曰于结
节直径跃缘 皂皂袁室间孔附近曰盂可强化咱怨暂遥 对于此类
患儿袁建议在 圆员岁前应每年进行头颅 酝砸陨检查咱员园暂遥
本研究中的 员例巨细胞型星形细胞瘤袁即是在门诊
定期随访复查中被发现遥 在 苑缘豫耀怨园豫的 栽杂悦患者
可检测到 栽杂悦员尧栽杂悦圆基因突变袁 对于有条件的患

徐 敏等院儿童结节性硬化症继发癫痫 源愿例临床分析
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儿袁建议进行基因筛查袁可帮助诊断咱员员暂遥
目前 栽杂悦尚缺乏特效的治疗方法袁 主要是尽

早明确诊断和对症治疗遥 在儿童袁最主要是控制癫
痫发作遥 本研究中患儿均有癫痫发作袁其中 猿愿 例
渊苑怨援员苑豫冤患儿因癫痫首次就诊袁与以往报道基本
一致遥 癫痫发病年龄相对较早袁本研究中 猿怨例在
猿岁以前发病渊愿员援圆缘豫冤袁发作形式多样袁治疗相对
困难袁据报道 缘园豫以上 栽杂悦患儿为药物难治性癫
痫咱员圆暂袁本研究中 源缘例渊怨猿援苑缘豫冤患儿给予 圆种以上
的 粤耘阅泽袁随访观察 远个月期间袁只有 圆例发作得以
控制渊源援员苑豫冤袁大多患儿药物治疗疗效不佳遥 由于
癫痫的反复发作可进一步加重认知损害袁故除了应
用常规的 粤耘阅泽外袁 应积极联合其他治疗手段袁如
生酮饮食尧外科手术等袁能进一步控制部分患儿的
发作袁对于改善精神运动发育十分重要遥 近年研究
发现的 皂栽韵砸抑制剂咱员猿暂袁如雷帕霉素及其衍生物依
维莫司袁均是治疗 栽杂悦的新方法袁在成人 栽杂悦并发
肾血管平滑肌脂肪瘤中应用相对成熟遥目前在国内
儿科也有应用袁李晓燕等咱员源暂报道雷帕霉素治疗 员例
婴儿痉挛症有效袁安全性好袁能缩小结节袁减少癫痫发
作及改善认知袁为此类患儿的治疗提供了新途径遥

栽杂悦是一种多系统疾病袁 对于神经内科医师袁
结合患儿的癫痫发作尧 皮肤改变及影像学特点袁不
难作出诊断遥 因该病大多呈现不断发展加重的趋
势袁在诊疗过程中袁应定期复查头颅 酝砸陨及评估患
儿行为尧智力尧神经精神系统等方面的发育袁及时调
整治疗方案袁尽早控制癫痫发作袁尽量改善预后遥对
于患儿日后可能出现的其他系统疾病袁 应多科协
作袁共同管理遥
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