
Pierre Robin 序 列 征（Pierre Robin sequence，
PRS）是一组以小下颌、舌根后坠及上呼吸道梗阻为

特征的先天性畸形，常伴发腭裂。有关其症状最早

可追溯到 1822 年 Hilaire 的描述，其后是 1846 年

Fairbain的描述，到了19世纪后期，研究者尝试将其

归入“下颌过小”的疾病范畴［1］。自1923年开始，法

国口腔医生 Pierre Robin先后撰写了 17篇相关文

献，描述了此类患儿有舌后坠的情况，强调了潜在

的呼吸困难和喂养困难，Pierre Robin对于该病的传

播起到了重要作用，该疾病也被命名为Pierre Robin
综合征［2］。1976年，Cohen等［3］指出该疾病并非综合

征，认为该病应命名为“Pierre Robin anomalad”。但

是很快，被 Pasyayan 等［4］于 1984 年提出的 Pierre
Robin序列征所替代，现多被称为Pierre Robin序列

征或者Robin序列征。对于其病因的研究涉及胚

胎、发育和遗传机制［5］，而目前临床上对PRS的治疗

方式分为非手术疗法和手术疗法。前者包括前倾

体位法、人工气道法，后者包括唇舌粘连术、气管造

口术、下颌牵引成骨术（mandibular distraction osteo⁃
genesis，MDO）、下颌牵引术等方法［6-9］。PRS是一种

复杂的先天性畸形，欧洲一项研究调查了 101个医

学中心对于 PRS的诊治，发现在整个欧洲内部，对

于 PRS的定义和管理尚存在相当大的差异［10］。目

前对于 PRS的诊断、治疗和随访等尚无统一标准。

Van Nunen等［11］对 PubMed上检索到的 2009—2016
年相关文献作了综述，整理发现 440篇文献中对于

该病的命名尚无异议。在这些文献中，仅71.4%提到
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了诊断标准，而这些诊断标准间仍有较大差异。Sla⁃
tor［12］也认为有关PRS定义的一致性有利于疾病的研

究和管理。我们对近几年 PRS的测量研究进行了

检索，试图寻找解决问题的方向。

1 测量方法

1.1 活体测量

PRS最直观的表现为下颌短小后缩，表现为特

殊的侧貌。Schaefer等［9］采用的是最直接的测量方

法，即将患儿摆成直立状态，使患儿口腔处于闭合

状态，翻开上下唇，直接测量上下颌差，以进行病情

评估与治疗方式的选择。他们认为上下颌差尚不

能作为是否需要手术治疗的依据。该研究提示对

于PRS患儿的测量不应满足于表面的测量。

1.2 影像学测量

1.2.1 X线测量

更进一步测量PRS需要借助影像学检查，通过拍

摄正中矢状面的X线侧位片，测量舌根最后缘到咽后

壁的距离，研究发现当该距离小于2 mm，就会有改变

体位无法缓解的呼吸困难，是绝对的手术适应证［13］。

1.2.2 MRI测量

Kooiman等［14］进行了1项回顾性病例对照研究，

对2002—2017年行产前MRI检查的胎儿进行研究，

根据出生后表现分为3组：PRS组、单纯小下颌组以

及正常组，测量的指标有下面部角度（在正中矢状

面上沿额缝作1条竖线，作其垂线为1条边。另1条
边为过上唇最凸点及颏最凸点的切线，两边所成角

度为下面部角度）、颌骨指数即下颌骨前后径与双

顶径之比（在每块咬肌后缘作切线，汇总切线作为

下颌骨后缘，测量颏正中最前点到该线的距离为下

颌骨前后径；在冠状面上侧脑室对称可见的平面上

测量颅骨的最大内径即双顶径）、口咽空间（在过下

颌骨联合上软组织最低点和舌根与会厌交叉点的

直线上，测量口咽前后壁的距离即口咽空间）。结

果表明，PRS患儿与单纯小下颌患儿在 3个指标上

均与正常组有统计学差异，且PRS患儿与正常组的

差异更为显著。

1.2.3 CT测量

CT的测量首先需要准确的定点与合适的参考

平面。Caillot等［15］对 15位早期行腭裂修补术的患

儿（平均手术年龄 5.87个月）进行了回顾性研究。

他们了解到 Shen等［16］在 2012年发表了PRS患儿在

12~18个月行腭裂手术的相关文章，联系到对方后，

获得了更多数据作为对照。研究发现，在下颌骨生

长方面两者无统计学差异。并且，早期的腭裂修补对

于患儿发音、语言的恢复有积极意义。因此，他们建

议对PRS患儿早期行腭裂修补。其定位点涉及蝶鞍

中点（S）、额缝前上点（N）、髁突点（Co）、下颌角点

（Go）、上颌牙槽座点（A）、下颌牙槽座点（B）、前鼻椎

（ANS）、颧弓在升支下缘的阴影（Ar）、颏前点（Pog）、

颏下点（Me）、眶下点（Or）、外耳门上缘点（Po），使用的

平面包括法兰克平面、上下颌咬合面、下颌平面。

在此基础上围绕下颌骨可行骨性测量，描述

PRS患儿下颌骨的形态特征。Chung等［17］三维重

建了 5例PRS、5例T⁃C综合征（Treacher Collins syn⁃
drome，TCS）及 6例正常同龄儿的颅骨模型，通过

测量、对比了三者的下颌骨形态。结果表明 PRS
患儿下颌体长度较正常同龄儿小，gonial角度（下

颌髁突外上点与下颌角点的连线和下颌角点与颏

突点连线的夹角）较正常同龄儿大，而下颌升支与

正常同龄儿差别不大。TCS患儿下颌体长度与正

常同龄儿差别不大，gonial角度较正常同龄儿大，

下颌升支长度较正常同龄儿小。这一发现对两者

的手术时截骨线的设计和牵引向量方向的选择有

一定的意义。可更好地描述下颌骨内部解剖结

构。Tucunduva等［18］对PRS、TCS患儿及正常同龄儿

在手术前后用锥形束 CT三维测量的数据进行分

析。结果表明，PRS与TCS均有下颌骨明显异常，前

环和下颌切牙管等孔区结构解剖形态有变异。

Ohashi等［19］对比了Furlow和 von Langenbeck两

种腭裂术式的单纯PRS患儿，测量指标为上颌和下

颌的尖牙间距（尖牙尖端间的距离）和磨牙间距（第

2乳磨牙颊尖间距），以此评估上下颌牙弓宽度。结

果表明两种术式在上下颌牙弓宽度上差异无统计学

意义。他们同时对比了无腭裂患儿的牙弓宽度，发现

腭裂组无论腭裂多宽，均有上下颌牙弓宽度的缩窄。

Bienstock等［20］搜集了 5名PRS婴儿和 5名正常

婴儿的CT检查结果，其中PRS组中位年龄 2个月、

平均年龄 2.2个月；对照组中位年龄 8个月、平均年

龄12.2个月。分别行三维重建，测量下颌体长和支

柱高度。PRS组下颌体长度为 35.6 mm，对照组为

45.2 mm，P=0.03，差异有统计学意义。PRS组平均

下颌支长度为 21 mm，对照组为 30 mm，P=0.02，差
异有统计学意义。

2 PRS测量在临床中的应用和意义

2.1 对诊断的影响

对于各类先天畸形，产前诊断是临床工作者在
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诊断方面的追求，而产前诊断多以超声和MRI为
主［21］。PRS可合并其他畸形，其中一种为Stickler综
合征，该病除了有PRS的症状外，常合并眼部疾病、

听力障碍、骨关节疾病等。Gueneuc等［22］利用三维

超声和三维螺旋CT对 1例疑似 Stickler综合征的胎

儿行三维超声和三维螺旋CT检查，孕妇为 36岁高

加索女性，妊娠 28周，中度近视；其丈夫自 6岁起

就有严重的近视，且有听力丧失。孕妇在孕 12+3周

时查胎儿颈项透明层为 1.9 mm，未提示染色体异

常。孕 28周时查B超看到小下颌和短股骨，三维超

声和三维螺旋CT提示干骺端异常增大，提示 Stick⁃
ler综合征可能。于生后证实有PRS症状，患儿18月
龄时被发现有严重的双侧听力障碍、严重的视力问

题以及关节活动过度，之后通过基因测序证实了

Stickler综合征。

Bronshtein等［23］进行了相关的前瞻性研究，对

8 000例孕14~24周的胎儿行超声检查，主要是在超

声下观察胎儿侧貌，看有无舌后坠情况。随访过程

中，有 2例有舌后坠情况的胎儿在 14~15周被终止

妊娠，其中1例尸检证实为PRS。整个随访过程中，

余下的7 998例无假阴性诊断。他们认为通过超声

观察胎儿有无舌后坠有一定意义。然而文中也分

析了其他医院的 4个案例，均在孕 22周时漏诊。因

此我们认为，通过超声进行产前诊断较为主观，且依

赖于超声医生的临床经验。而MRI对产前诊断也有

明确意义，Kooiman等［14］的文献指出通过MRI测量胎

儿口咽空间对诊断PRS有明显意义。

Di Pasquo等［24］通过回顾性分析医院产前诊断

中心管理的相关病例，分析了15年内有PRS家族史

和无 PRS家族史的孕母胎儿产前和产后诊断的一

致性。在这些病例中，超声检查是常规，MRI仅在超

声无法明确的情况下才进行。他们发现，有PRS家
族史且产前考虑合并其他畸形的病例，其产前产后

的诊断一致性为 100%；而产前考虑为单纯的 PRS
（不合并其他畸形）其产前产后诊断的一致性仅为

78.6%。他们认为，诊断单纯的PRS难度其实更大，

因为产前的影像学检查仅能发现PRS，进一步的诊

断需要排除其他畸形。行产前的染色体检查可以

帮助诊断。他们也指出，一旦产前诊断发现PRS，无
论是否合并其他畸形，出生后都应做好有针对性的

新生儿护理。

Resnick等［25］进行了一组回顾性对照分析研究，

用MRI分析胎儿舌头的位置和形状。病例被分为

PRS组、单纯的小下颌组和正常对照组。测量指标

有舌高、舌长、舌宽、舌形指数（舌高与舌长的比）以

及舌根到咽后壁的距离。结果表明，PRS组的舌头

位置和形状与单纯小下颌组和正常对照组相比有

显著差异。通过产前MRI研究胎儿舌头位置和形

状可以很好地辅助产前诊断。部分学者将研究的

重心放在舌头上［26］，研究内窥镜下舌部形态，可以

与影像学测量互为补充。

Duek等［27］报道了 1个通过产前超声和MRI检
查怀疑胎儿为PRS的病例。孕妇同时有双角子宫，

在第1次分娩时有剖宫产手术史。妊娠32+2周的产

前MRI和超声表现出严重的小颌畸形。胎儿超声

心动图正常。由于母亲拒绝，没有进行羊膜穿刺

术。在妊娠 35+2周时，重复二维超声检查同时完善

三维超声检查以更详细地评估胎儿的解剖和生长，

结果显示羊水过多、舌后坠和小颌畸形，没有观察

到有无腭裂。原计划孕 37周胎儿肺成熟后行人工

分娩，但在 35+3周时孕妇开始感觉有规律的子宫收

缩，并且似乎正在进行自发分娩，经过多学科讨论

后，决定进行剖腹产手术，同时做好子宫内治疗手

术的准备。子宫内治疗手术可以在胎儿胎盘分离

之前通过直接喉镜检查或纤维和气管插管或气管

切开术确保气道安全。最终孕妇顺利分娩，出生后

证实患儿为PRS。这个案例的成功，早期的产前诊

断和多学科合作功不可没。

三维CT重建可以直接重建畸形的外貌，通过测

量就可诊断PRS。CT不但可以诊断PRS，同时还可

发现其他的畸形。Barr等［28］对报道的1例PRS患儿

行术前颈椎的三维CT重建，发现患儿颈椎C1的前

环和C2的齿状突缺失。而在手术过程中患儿会经

历鼻内窥镜、直接喉镜、气管插管等使颈椎过伸的

操作。这些操作会给患儿造成损害。建议术前三

维CT重建应覆盖颈椎层面，如有颈椎缺陷，喉镜、气

管插管等操作中应该注意保护颈椎，减少颈椎过

伸。另一项研究［29］也报道了1例严重的PRS伴有骨

发育不良导致的颅颈不稳与颈椎损伤，他们认为，

虽然俯卧位对 PRS患儿缓解舌后坠与气道梗阻有

利，但是在颈椎发育不良且有中重度气管软化的病

例中，该体位同时也加重了气道阻塞。他们也指出

在治疗过程中多次的插管、内窥镜检查等动作及颈

椎的操作可能是加重其颈椎损伤的原因，且伤害是

累积的。提倡在早期进行颈椎的CT检查。

2.2 用于手术前后的评估

通过CT测量对PRS患儿手术前后的下颌骨形

态学改变有更准确的描述。Zellner 等［30］研究了
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2010—2016年接受MDO手术且年龄小于 4个月的

PRS患儿，选取了其中有牵引前后CT数据的PRS患
儿，与 2010—2016年无下颌病变同龄儿CT数据进

行对照，发现PRS患儿下颌骨发育不良且形态异常

（体积小、下颌支短、下颌角钝）。MDO能改善下颌

骨体积，使角度正常化，但导致了下颌体长而下颌

支短。Liu等［31］筛选了广州市妇女儿童医学中心

2013年 5月—2015年 10月行双侧下颌骨牵张成骨

术的18例患儿，通过三维重建的方式测量了手术前

后下颌骨髁突的位置，结果表明术后相对于术前髁

突向外上移位，下颌骨体部向前移动，使得下颌骨

具有更大的开放范围。而髁突的位置也会对颞下

颌关节造成影响。

通过CT测量也可以较准确地描述PRS术后并

发症。Cascone等［32］分析了 5例早期行快速下颌牵

张成骨术的患儿，对其牙齿位置行长期随访。可以

明确的是下颌牵张成骨术对牙齿有损伤，但与其他

牙齿并发症不能明确关联。测量还可以更好地测定

手术前后气道体积并进行精确对比。Spinelli等［33］对

26例下颌骨畸形患儿下颌牵引成骨手术前后CT检

查结果用软件 SimPlant Pro 15（Materialize Dental公
司，比利时）行三维气道重建，并测量了气道的体

积。结果表明下颌牵引术后气道体积有明显增

加。这些研究为术后评估患儿的呼吸功能提供了

客观的依据。Susarla等［34］对 12年来行MDO的PRS
患儿进行了回顾性分析，将测量指标分为3大类：升

支⁃髁、体⁃联合以及复合测量。升支⁃髁大类包括髁

间距、下颌角间距、升支高度、升支倾斜度和下颌角

角度；体⁃联合大类包括下颌矢状径、下颌体长度、下

颌半径、下颌下界弧线长度、下颌联合角度；复合测

量用于综合描述下颌骨形状，包括下颌第 1偏心率

（其数值从 0到 1，代表从圆到抛物线的改变）、半径

和矢状径之比以及颏下横截面积。结果表明，MDO
手术前后的PRS患儿升支⁃髁、体⁃联合两类测量指

标有显著差异，同时术后的PRS患儿有更接近抛物

线的下颌弓。行MDO术且牵引到位的PRS患儿下

颌骨形态更接近正常同龄儿，与没有行MDO术的

PRS患儿有显著差异。

2.3 用于辅助手术治疗

通过CT测量可更好地辅助手术治疗。具体包

括：①术前进行更好的手术设计。Mhlaba等［35］通过

术前的虚拟手术规划（virtual surgical planning），对1
例 7岁患儿行双侧下颌骨截骨术，术后延长器的延

长量根据呼吸暂停低通气指数（apnea⁃hypopnea in⁃

dex，AHI）和多导睡眠图的监测结果来进行调整，在

术前和术后的模型中对气道行视觉分离从而测量气

道体积，得到了较为满意的气道重建结果。Resnick
等［36］将纳入的 17例 PRS患儿，在术前行计算机扫

描、三维重建、截骨设计，截骨术设计包括线性、倒L
型和多角度，分别制定切割指南。最终成功使用切

割指南，并在所有病例中按计划创建截骨术，放置

（67.0±15.6）d后取出装置，所有患儿截骨线处均有

骨形成，所有患儿均有呼吸情况改善。他们认为

MDO是治疗PRS患儿的有效方法，术前虚拟手术计

划有助于手术的顺利进行。②术后实行更精确的牵

引，Plaza等［37］分析了8例PRS患儿，其中6例为综合

征型，5例伴有腭裂。根据提前计划好的牵引矢量

行下颌牵引，结果表明PRS患儿下颌骨牵引成骨能

有效拉长下颌，缓解呼吸困难；牵引向量对气道尺

寸的改变有重要影响，并且水平向量对气道的影响

排第一，斜向向量排第二。③可以制作模具辅助手

术治疗，Jadhav等［38］对PRS患儿早期使用的柔性喂

食闭孔器进行个性化铸造，定期更换，改善喂养情

况，但是可能会在刚置入闭孔器的时候有短期的呼

吸困难。三维测量可模拟牵引和生长量，Slowinski
等［39］对PRS患儿治疗牵引过程用Ansys16.2软件行

数值模拟，建立模型，模拟牵引周期为 20周，测量

下颌骨生长量。结果表明机械调制对骨生长的速

率有明显影响。因此，临床上可以使用牵引线将

负载施加到下颌骨，从而促进下颌骨的生长。

Humphries 等［40］调查了虚拟手术计划在预测 PRS
患儿MDO术后气道容积变化的准确性，MDO术后

延长的重点以多导睡眠图为标准。他们认为预测

气道容积计算可能是确定下颌骨牵引的解剖学终

点的有效辅助手段，但此研究样本量较小，有待进

一步的研究。

3 小结与展望

测量可以帮助PRS的诊断甚至是产前诊断，同

时在患儿手术前后病情的评估方面有重要作用，对

于辅助手术治疗也有积极意义。PRS的测量从最直

观的活体测量，到二维影像学测量，再到三维影像

学测量。测量工具从尺子到二维影像学测量工具，

再到三维影像学测量工具，其测量标志是一脉相承

的。而影像学的测量相对于活体测量，有更好的可

重复性，三维测量相对于二维测量在体积的测量方

面有绝对的优势。传统的标志点多定义在二维平

面，因此三维重建模型上的定点需要更耐心、更多

第39卷第10期
2019年10月

蒋书培，沈卫民. Pierre Robin序列征测量的研究进展［J］.
南京医科大学学报（自然科学版），2019，39（10）：1546-1551 ··1549



南 京 医 科 大 学 学 报

第39卷第10期
2019年10月

角度的观察，对测量人员的要求也更高。三维测量

是今后PRS测量的方向，对于其测量标志点及测量

指标的选择也需要更多地参考传统经验，并在此基

础上进一步发展。随着医疗技术的发展，各大医学

中心对于PRS患儿的治疗水平也越来越高，从测量

的角度建立统一的标准将有助于各中心的交流合

作，也更利于PRS患儿疾病的规范治疗。
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