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摘  要 

中枢性早熟(CPP)是最常见的性早熟类型，指下丘脑–垂体–性腺轴(hypothalamic-pituitary-gonadal 
axis, HPGA)提前激活导致第二性征提前出现。临床上以促性腺激素释放激素(GnRH)刺激试验为金标准，

然而该刺激实验是侵入性的、昂贵的、繁琐的。因此非侵入性的影像学检查对于CPP的诊断具有重要意

义。本文综述了CPP相关影像学检查的研究现状及应用前景，包括乳腺及盆腔的超声检查、手部X线摄影

的骨龄检查、头颅及垂体的磁共振检查等，旨在为CPP的影像学研究提供新思路，并为临床诊疗提供影

像学依据。 
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Abstract 
Central precocious puberty (CPP) is the most common type of precocious puberty, which refers to 
the early activation of the hypothalamic-pituitary-gonadal axis (HPGA), leading to the early appear-
ance of secondary sexual characteristics. Clinically, the gonadotropin-releasing hormone (GnRH) 
stimulation test is usually used as the gold standard, but the test is invasive, expensive and te-
dious. Thus, the non-invasive imaging examination is of great significance for the diagnosis of CPP. 
This paper reviews the current status and prospects of CPP-related imaging examinations, including 
ultrasound examination of the breast and pelvis, bone age assessment through hand X-ray photo-
graphy, and magnetic resonance imaging of the head and pituitary gland. The aim is to provide new 
insights into imaging research on CPP and to offer imaging-based evidence for clinical diagnosis and 
treatment. 
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1. 引言 

性早熟(Precocious puberty, PP)是指儿童在生理上提前进入青春期的一种状况，通常表现为女孩在 8 岁

之前开始出现乳房发育和阴毛生长，男孩在 9 岁之前开始出现阴茎和睾丸发育[1]。中枢性早熟(Central 
precocious puberty, CPP)是最常见的性早熟类型，由于下丘脑–垂体–性腺轴(hypothalamic-pituitary-gonadal 
axis, HPGA)提前激活，垂体前叶分泌的促性腺激素过早释放，导致性腺分泌性激素，从而引发性征的提前

出现[1] [2] [3] [4]。近年来，随着全球生活水平的提高和社会环境的变化，性早熟的发病率呈现出一定的增

加趋势。一项丹麦的队列研究显示，从 1998 年到 2017 年，女孩性早熟的患病率增加了 6 倍，男孩的患病

率增加了 15 倍[5]。女孩性早熟的发生率超过男孩的 5~10 倍，其中 90%以上被归类为特发性中枢性性早熟

(Idiopathic central precocious puberty, ICPP)，即没有明显的病因和器质性疾病的 CPP [4]。CPP 可能会影响成

年人的身高，甚至可能导致社会和心理障碍。值得注意的是，患有 CPP 的女孩面临着患乳腺癌或宫颈癌的

风险升高[6] [7]。因此，及时的诊断和治疗对患有 CPP 的女孩至关重要。 
诊断 CPP 的金标准是促性腺激素释放激素(gonadotropin-releasing hormone, GnRH)刺激试验[8] [9] 

[10]。然而，这是一项昂贵、耗时、繁琐、有创的检查，由于需要建立血管通路和收集多个血液样本，常

常引起患者的焦虑，甚至在很多资源有限的非三级医院或社区医院无法开展。因此，对该疾病的诊断和

治疗可能会被延迟，临床需要更方便的、非侵入性的方法来帮助诊断 CPP。除了实验室检查以外，影像

学检查也是不可或缺的评估 CPP 的手段。针对怀疑 CPP 的女孩，主要的影像学检查包括乳腺[11]及盆腔

[12] [13]的超声检查、手部 X 线摄影的骨龄检查[14]、头颅[15]及垂体[16] [17]的磁共振检查。 

2. 乳腺及盆腔超声检查 

2.1. 盆腔超声 

近年来的研究表明，盆腔超声检查在中枢性早熟(CPP)的诊断及评估 GnRHa 治疗效果方面具有重大
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意义。据 Yu 等人[12]的研究显示，特发性中枢性性早熟(ICPP)组的各项盆腔超声参数普遍显著大于对照

组，其中子宫体体积被确定为区分 ICPP 患者与正常女孩的最佳超声参数，并且盆腔超声参数与血清性激

素水平显著相关。此外，Yu 等人[12]将 ICPP 组 GnRHa 治疗前后的盆腔超声参数进行比较，结果显示

GnRHa 治疗后 ICPP 组盆腔超声参数均较治疗前明显降低，其中卵巢恢复到正常大小，而子宫仍然比正

常大。这可能是由于子宫的发育受到卵巢激素的影响，因此子宫的变化滞后于卵巢的变化。Yang 等[13]
的研究得出了类似的结论，盆腔超声有助于评估 GnRHa 治疗的疗效，卵巢体积及卵巢、子宫、宫颈长轴

的变化可作为敏感的观察指标。另外，有研究证实盆腔超声的子宫动脉搏动指数(PI)是诊断女孩青春期开

始的一种有用的无创工具[18] [19] [20]。据 Paesano 等[18]的研究表明，盆腔超声的子宫动脉搏动指数(PI)
大于 4.6，并且子宫纵向直径小于 35 mm 时，可以排除女性性早熟，这比 GnRH 刺激后检查 LH 峰的成

本更低，且具有相当的准确性。然而目前的研究并没有一个确切的、被广泛采纳的盆腔超声指标来评估

CPP，未来还需要更多的研究来开发、证实以及规范盆腔超声的诊断价值。 

2.2. 乳腺超声 

在临床上，Tanner 量表[21]被广泛用于评估青春期女孩的正常乳腺发育，该量表将乳腺发育分为五个

阶段。然而该方法可能将脂肪沉积与腺体实质混淆，将其误认为乳腺发育[22] [23]。因此，在某些情况下，

Tanner 分期的准确性值得怀疑。与传统的 Tanner 分期法相比，乳腺超声对发育阶段的评估更准确，甚至能

够做到定量观测。García 等人[24]报道了正常发育乳房各 Tanner 阶段的超声特征，但只是描述性报告，没

有进行统计分析。Youn 等人[25]的研究采用了 García 等人[24]的乳腺超声分级，发现它们与乳腺腺体直径、

年龄、骨龄和激素水平呈正相关，结果表明超声乳房等级、乳腺腺体的长径可以帮助对性发育进行评估。

Calcaterra 等人[11]利用超声检查量化发育中的乳腺，发现超声乳腺体积 ≥ 0.85 cm3是快速进展性中枢性性

早熟的独立预测因素。但是测量乳腺体积比测量腺体直径更复杂，还要考虑到腺体形态学的表现。 

3. 手部 X 线摄影的骨龄检查 

骨龄指人体骨骼发育的年龄，是衡量儿童身体生长发育程度的重要指标，可以协助诊断内分泌相关

疾病，如性早熟[26] [27]。由于性激素可加速骨骼成熟，性早熟患儿的骨龄通常较正常同龄儿大[3]。当

骨龄超过实际年龄 1 年时，提示性早熟[28]。Xu 等人[14]对一组经过 GnRH 刺激试验的女孩性早熟病例

进行观察分析，结果发现骨龄超前指数与促黄体生成素峰值呈明显的正相关，将骨龄超前指数作为 CPP
的诊断指标，其曲线下面积为 0.605 (0.605 ± 0.03)，以 19.5 个月作为临界值预测 CPP 的敏感性为 0.7，假

阳性率为 0.53。这些结果表明骨龄提前是促黄体激素释放激素刺激试验结果的有效预测因子，将骨龄提

前作为指标有助于中枢性性早熟的诊断。因此，骨龄筛查可以帮助临床医生判断是否需要进一步使用

GnRH 刺激试验。 
国际上常用的手腕部 X 线片骨龄评估方法包括 Greulich-Pyle (GP)图谱法[29] [30]、Tanner-Whitehouse 

(TW)方法[31]、中华 05 法[32]和中国人手腕骨发育标准——CHN 计分法[33]等。国外多用 GP 法和 TW
法，国内多使用中华 05 法和中国人手腕骨发育标准——CHN 计分法。尽管所有这些方法都可以确定骨

龄，但它们都是主观评估，严重依赖影像专家的经验。因此，有学者利用人工智能开发了骨龄自动评估

系统[34] [35]，以提高骨龄评价的准确率和客观性，并缩短诊断时长，提高工作效率。 

4. 头颅及垂体的磁共振检查 

4.1. 排除中枢神经系统病变 

由于 CPP 的发病机制多种多样，除了 ICPP 和遗传导致的 CPP 外，CPP 还可继发于先天性或获得性
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中枢神经系统(CNS)病变，比如结构性脑异常、肿瘤、创伤、感染、缺氧，癫痫发作等，因此所有 CPP
患儿都应进行脑磁共振成像(MRI)评估，作为其病因调查的一种手段[7] [15] [36]。据报道，对诊断为 CPP
的儿童进行脑 MR 检查，发现男孩(40%~90%)的 CNS 病变患病率高于女孩(8%~33%)。值得注意的是，

6~8 岁年龄段的 CPP 女孩，CNS 病变的患病率要低得多(2%~7%) [37]。在精准医学背景下，有学者提出

避免或推迟对患有 CPP 的女孩进行 MRI 检查[38] [39]。然而 6~8 岁 CPP 女孩患中枢神经系统病变的风险

却也不容忽视。Mogensen 等人[15]在单中心队列(n = 229 名丹麦女孩)中，在 6.3%的 6~8 岁 CPP 女孩中

发现了未预料到的病理性中枢神经系统病变，包括 1 例需要手术治疗的中枢神经系统肿瘤。Helvacıoğlu
等人[40]在一项多中心队列研究中(n = 770 名土耳其女孩)发现，根据 MR 检查，13.5%的患儿有脑部异常，

其中有 2 名女孩(0.25%)被诊断为肿瘤病变(1 个低级别胶质瘤和 1 个脑膜瘤)，并且均超过 6 岁。因此，所

有 6 岁以下患有 CPP 的男孩和女孩都应该接受大脑 MRI 检查达到了共识，但是否所有 6~8 岁之间患有

CPP 的女孩都需要 MRI 仍然存在争议。 

4.2. 垂体 

4.2.1. 形态学 
Elster 等[41]首先提出垂体的高度和形状与青春期发育有关。他们观察到，垂体体积随着年龄的增长

而增加，垂体的高度，在青春期趋向于球形。有报道指出中枢性性早熟患儿由于 HPG 轴功提前激活，可

能导致垂体形态学改变，表现为径线长度增加、体积增大[16] [17]。Wu 等[16]的一项研究结果显示垂体

体积与黄体生成素(LH)峰值、LH/促卵泡激素(FSH)峰值、年龄、骨龄、体重指数(BMI)均呈正相关，CPP
组的垂体长度、高度、体积高于非 CPP 组。林丽君等[17]的研究得出类似结果，垂体高度和垂体体积与

下丘脑–垂体–性腺轴的功能密切相关。尽管垂体形态学参数对中枢性性早熟的诊断具有一定临床价值，

但仍然缺乏可靠的区分 CPP 和非 CPP 的临界值。 

4.2.2. 影像组学特征 
放射组学可以从医学图像中提取定量和可重复的信息，包括人眼难以识别的信息，从而发现传统分

析无法检测到的微小差异。有报道指出，在 ICPP 的诊断中影像组学评分比传统的垂体测量有更好的预测

效能[42]。并且有学者将影像组学特征与临床特征结合构建综合模型，提高了对 ICPP的诊断效能[43] [44]。 

4.3. 结构与功能磁共振 

随着 MRI 技术的发展，结构和功能 MRI 兴起，一些研究开始关注早期激活下丘脑–垂体–性腺轴

对大脑结构和功能影响。Yu 等人[45]通过静息态功能磁共振研究发现，CPP 组在慢 4、慢 5 频带中左侧

颞下回的区域同质性值(ReHo)较非 CPP 值高。而左侧颞上回、左侧顶极回、右侧中央回则出现了较低的

ReHo 值。CPP 组在双侧额叶上部和中央上额回的 ReHo 值也相对较低。这些发现提示 HPG 轴的激活和

青春期激素的变化可能导致大脑活动和认知功能的变化。Yang 等[46]基于结构 MRI 研究发现，CPP 女孩

主要在右侧前额中央皮质表现出皮层变薄，这种形态上的差异与刺激后雌二醇水平呈正相关。CPP 女孩

在早期阶段的 HPG 轴早期激活似乎对大脑解剖结构，特别是前额皮质，产生了重塑效应，这可能影响性

激素发生明显变化后的心理发展。Chen 等[47]采用基于体素的形态学分析和种子到体素的全脑静息态功

能连接分析，计算了特发性 CPP 和非中枢性性早熟女孩的灰质体积和分析了静息态功能连接情况。相关

分析用于评估青春期激素对两组之间存在结构和功能差异的脑区的影响。研究发现，CPP 女孩在左侧岛

叶和左侧扣带回的灰质体积减少，并且左右岛叶与右侧中央额回以及左侧扣带回和右侧杏仁核之间的连

接性减少。此外，左侧岛叶的灰质体积与峰值促卵泡生成素水平呈负相关，而较高的基础和峰值雌二醇

水平与双侧岛叶的静息态功能连接增加相关。这些发现表明，HPG 轴的早期激活和青春期激素波动会改
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变儿童早期认知和情绪过程中涉及的大脑结构和功能。这些结果为自发性 CPP 的早期病理生理提供了重

要的见解。以上研究提示了中枢性性早熟患儿大脑结构和功能连接方面存在异常，虽然取得了一些进展，

仍处于研究起步阶段。进一步的研究仍然需要进行，以更全面地理解中枢性性早熟与大脑结构和功能之

间的关系。这有助于增进对中枢性性早熟的神经机制和病理生理过程的理解，并为早期诊断、治疗和干

预措施的制定提供科学依据。 

5. 影像学数据结合临床资料的机器学习 

虽然基础性激素水平、乳腺及盆腔超声、骨龄、头颅及垂体磁共振等均对识别 CPP 患者具有诊断价

值[7] [11]-[17]。然而，这些单一因素的诊断效能欠佳。近年来，随着人工智能(AI)在医学领域的发展，

基于临床和成像数据的机器学习(ML)模型利用临床和成像数据作为输入来创建分类器，使 CPP 能够被快

速识别。这种方法为客观、快速、智能的 CPP 诊断提供了一个新的视角。Zou 等[44]的研究利用 MRI 放
射组学、成像和临床参数构建 ML 模型，结果显示综合模型对 ICPP 的诊断效能优于单一的临床模型或影

像组学特征。虽然研究者们均声称模型具有良好的诊断效能，然而由于采用不同的 ML 方法[44] [48] [49]，
这些研究结果还是具有很大差异，难以直接比较。 

6. 结论 

临床上以促性腺激素释放激素(GnRH)刺激试验作为 CPP 诊断的金标准，然而该刺激实验是侵入性

的、昂贵的、繁琐的。因此许多学者开展了其他各种指标对于 CCP 的诊断价值的研究。随着技术的进步

及其与 AI、深度学习、影像组学等方法的深度融合，影像学在诊断女孩 CPP 方面发挥着越来越重要的作

用。但是目前的研究表明这些检查的诊断效能、普遍适用性还有待提高，大多数研究样本量小，且多为

单中心研究、横断面观察。因此，未来应通过多中心、大样本及纵向研究的方式来观察各项影像学检查

应用于 CPP 的研究价值。 
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