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成人幕上原始神经外胚层肿瘤的诊治分析
（附10例报道）

胡重灵 娄四龙 陈 锐 毛德强 戴勤弼 陈 杰 阮 健 杜寒剑

【摘要】目的 探讨成人幕上原始神经外胚层肿瘤（PNET）的临床特点、诊断及治疗方法。方法 回顾性分析2011年11月至

2015年12月收治的10例成人幕上PNET的临床资料，均行手术治疗，术后均行辅助放疗，辅助化疗5例。结果 肿瘤全切除1例，

近全切除6例，大部分切除3例。术后随访3~48个月；5例死亡。5例术后辅助单纯放疗，随访期间死亡3例，死亡时间为术后2、
6、8个月；术后辅助放、化疗5例，随访期间死亡2例，死亡时间为术后12、22个月。1例额叶PNET，手术全切肿瘤，术后辅助放、

化疗，随访期间未见复发。结论 成人幕上PNET为颅内罕见肿瘤，恶性度高，易沿脑脊液播散，预后差；确诊依赖病理检查；采用

手术、放疗、化疗、免疫治疗等综合治疗有助于延长患者生存期。
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Diagnosis and treatment of supratentorial primitive neuroectodermal tumor in adult patients (report of 10 cases)
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【Abstract】 Objective To investigate the clinical features, diagnosis and treatment of supratentorial primitive neuroectodermal
tumor (PNET) in the adult patients. Methods The clinical data of 10 adult patients with supratentorial PNET treated from November,
2011 to December, 2015 were analyzed retrospectively. All the patients underwent surgery and received adjuvant radiotherapy, and 5
patients received adjuvant chemotherapy after the surgery. Results The total tumor resection was achieved in 1 patient, subtotal in 6,
greatly partial in 3. The following-up period ranged from 3 to 48 months. Five patients died 2, 6, 8, 12 and 22 months after the operation
respectively. Of 5 patients received adjuvant radiotherapy, 3 patients died 2, 6 and 8 months after the surgery postoperatively and 2
survived. Of 5 patients received adjuvant radiotherapy and chemotherapy, 2 died 12 and 22 months after the operation respectively and 3
survived. The tumor did not recur during the following-up in 1 patient with frontal lobe PNET, who received total resection of the tumor
and postoperative adjuvant radiotherapy and chemotherapy. Conclusions PNET is a rare intracranial tumor in adults, highly malignant
and disseminated easily along with the cerebrospinal fluid. The prognosis is poor in the adult patients with PNET. The diagnosis depends
on pathological and immunohistochemical examinations. The resection of the PNET by surgery and postoperative adjuvant radiotherapy,
chemotherapy and immunotherapy are helpful to prolonging the survival time of the patients.
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原始神经外胚层肿瘤（primitive neuroectodermal
tumor，PNET）是极少见的恶性肿瘤，特别是成人幕

上PNET，具有恶性度高、病程短、进展快、侵袭性强、

误诊率高、预后差等特点。其最大特点是瘤细胞具

有多向分化潜能，90%以上的瘤细胞呈原始未分化

状态，但表现出向神经细胞、神经胶质细胞及间质成

分多向分化趋势 [1]。2011 年，英国神经肿瘤协会统

计报告显示，PNET占儿童颅内肿瘤 20%，但成人幕

上PNET罕见，不到成人颅内肿瘤的 1%[2]。目前，成

年PTEN的治疗方案还没形成共识。本文回顾性分

析 2011 年 11 月至 2015 年 12 月收治的 10 例成人幕

上PNET的临床资料，探讨其临床表现、诊断、病理、

治疗和预后，为临床诊治提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料 10 例中，男 6 例，女 4 例；年龄 18~60
岁，中位年龄26岁；病程3~48个月，平均14个月。

1.2 临床表现 5例头痛、恶心、呕吐，2例肢体无力、

膝腱反射亢进、病理征阳性，1例发热、癫痫发作，1
例发热、发现额部包块（4 cm×3 cm，质硬，活动度差，

无压痛），1例鼻腔异味、头昏。
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1.3 影像学检查 术前均行头部MRI检查，幕上多发

病灶1例，位于额、颞、枕叶及胼胝体区（图1A）；其余

9例均为单发，位于额叶5例，额、颞、顶叶3例，枕叶

1例。最大肿瘤为7.1 cm×3.2 cm×4.4 cm。MRI T1WI
呈不均一稍低信号，T2WI为高信号，强化后病变边界

清楚，病体周围无明显水肿或轻度水肿。

1.4 治疗方法 均行手术治疗，术后均进行放疗，放

疗剂量为45~60 Gy。5例辅助化疗，方案为替莫唑胺

或地塞米松+达卡巴嗪+吡柔比星+异环磷酰胺。

1.5 病理检测 常规HE染色的同时，采用SABC法进

行 免 疫 组 化 染 色 ，包 括 神 经 特 异 性 烯 醇 酶

（neuron-specific enolase，NSE）、突触素（synapsin，
Syn）、胶 质 纤 维 酸 性 蛋 白（glial fibrillary acidic
protein，GFAP）、细胞角蛋白（cytokeratin，CK）、波形

蛋白（vimentin，Vim）、神经丝蛋白（neurofilament，
NF）、少突胶质细胞转录因子 -2（oligodendrocyte
transcription factor，OLIG-2）、S-100蛋白、CD99等。

2 结 果

2.1 手术结果 肿瘤全切除1例，近全切除6例，大部

分切除3例。

2.2 病理结果 肿瘤多呈鱼肉样外观，大小为3.8 cm×
2.8 cm×3.0 cm~7.1 cm×3.2 cm×4.4 cm，质地较软，边

界清晰，无明显包膜，部分病例有囊性变，内有黄色

液体。光镜检查示：90%~95%的细胞呈形态不同的

未分化状态，细胞呈强嗜苏木素染色，瘤细胞较小，

卵圆形或短梭形，胞浆少，核深染，核仁不明显，核分

裂象易见，部分瘤组织内有 Homer-Wright 菊形团

样，其中心为伊红染的浆液或纤细的纤维束。免疫

组化染色：CD99阳性 6例，Ki-67阳性 6例，Syn阳性

6例，NSE阳性4例，GFAP阳性4例，S-100阳性2例，

Vim阳性 2例，同时表达 Syn和GFAP 3例；所有病例

均含2种或以上神经组织标志物阳性。

2.3 随访结果 10例术后随访3~48个月；5例术后辅

助放疗，未行化疗，随访期间死亡 3例，死亡时间为

术后2、6、8个月，其中1例为幕上多发PNET，手术大

部分切除肿瘤（图 1B）；术后辅助放、化疗 5例，随访

期间死亡 2例，死亡时间为术后 12、22个月。1例额

叶PNET，手术全切肿瘤，术后辅助放、化疗，随访期

间未见复发。

3 讨 论

PNET 的概念由 Hart 和 Earle 于 1973 年提出。

2000 年，世界卫生组织将 PNET 列为胚胎性肿瘤。

目前认为，PNET是原始干细胞的突变导致。中枢神

经系统PNET的CT或MRI影像学表现具有一定的特

征：肿瘤可发生于大脑半球任何部位，多位于白质，

可向脑深部和脑表面生长，甚至破坏颅骨，以额叶为

最好发部位，其次为顶叶、颞叶、枕叶、基底节区和脑

室，肿瘤体积较大，瘤周水肿多数较轻。肿瘤可沿脑

脊液转移，或侵及邻近颅骨，常规应行全脊髓MRI检
查，以指导术后放疗或化疗。MRS表现为胆碱峰特

征性增高，丙氨酸、N-乙酰天门冬氨酸、肌酸及脂质

峰降低，并出现特征性的牛磺酸峰[5]。本文1例幕上

多发 PNET，位于额、颞、枕叶及胼胝体区；其余 9例

均为单发，位于额叶 5 例，额、颞、顶叶 3 例，枕叶 1
例。病变体积大、肿块密度不均，其内伴有囊性变和

坏死区，强化后肿瘤与正常脑组织有清楚分界。本

文病例影像学表现与文献报道基本一致。PET-CT
对肿瘤的复发及转移有诊断学意义。

PNET的临床表现主要是颅内压增高症状及局

限性功能障碍，与其他颅内原发或转移性小圆细胞

肿瘤难以鉴别，因此诊断主要依靠病理检查。光镜

下90%~95%的细胞呈形态不同的未分化状态，细胞

呈强嗜苏木素染色，胞浆稀少、核浓染、核浆比高，核

分裂象常见，曾有蓝瘤之称。免疫组化染色可显示

至少 1种或 2种以上神经组织标志物，如 Syn、NSE、
CD99、Ki-67、Vim、GFAP、NF、S-100 等阳性。目前

临床常用的诊断标准是CD99阳性，并有2种以上神

经组织标志物表达，同时排除其他小圆细胞肿瘤；但

仍有部分PNET患者CD99阴性。CD99是MIC-2的

基因产物，是识别PNET的可靠组织标志物，阳性率

达95%，具有诊断价值[6，7]。Ki-67阳性也可提高诊断

准确率。有学者回顾性分析12例PNET的免疫组化

染色结果，发现 2/3的患者存在Ki-67阳性，且大体

钙化者预后良好，随访未见死亡病例[8]。陈丽娟等[9]

指出 FLI-1 蛋白在 PNET 中高表达，联合检测 CD99
与 FLI-1可提高 PNET的诊断率。Gessi等 [10]研究发

图1 幕上多发原始神经外胚层肿瘤手术前后头部MRI
A. 术前；B. 术后
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现MYCN可能会是一个非常有用的识别幕上PNET
的高危分子标记物。Choi等[11]报道LIN28和 OLIG-2
蛋白表达对幕上 PNET 患者的预后意义，并且第一

次揭示Rad51高表达与幕上PNET病人存活率低有

明显相关性。Rad51超表达与许多癌症预后不良有

相关 [12]，因此建议这种分子标记物不仅可以用来预

测患者预后，也可能成为幕上 PNET 治疗目标。本

文 10例中，5例存在典型H-W菊花团，免疫组化染

色显示 CD99 阳性 6 例，Ki-67 阳性 6 例，Syn 阳性 6
例，NSE阳性 4例，GFAP阳性 4例，S-100阳性 2例，

Vim阳性2例，同时表达Syn和GFAP为3例，所有病

例均含2种或以上神经组织标志物阳性。

目前，中枢神经系统 PNET 的发病机制尚不完

全清楚，但多数学者认为，这是在神经系统逐步发育

成熟的过程中出现了异常分化，多数肿瘤细胞处于

原始未分化阶段，形成了PNET。Pang等[13]研究显示

启动子超甲基化，造成 DLC-1 基因的失表达与

PNET的形成相关。常青等[14]研究显示，RASSF1A基

因的突变及其甲基化方式的不同可能是PNET与髓

母细胞瘤区别的成因。有研究表明PNET的发生与

染色体移位有关，在基因检测过程中发现常见的染

色体移位是 t(11；22)(q24；q12) [15]。因此，PNET的发

生、发展是多种因素包括原癌基因的激活、抑癌基因

的失活、染色体易位、端粒酶的甲基化等共同作用结

果。相应的基因检测可能提高PNET的诊断率。

PNET的治疗目前仍是多模式治疗方案，包括手

术全切、放疗、化疗在内的综合治疗。有研究显示年

龄、手术切除程度和放疗是幕上 PNET 患者总生存

期和无进展生存期的重要影响因素。最近评价放疗

在治疗幕上 PNET 中作用的前瞻性研究发现，成人

幕上PNET术后立即放疗再行化疗比接收放疗前先

化疗的患者有较好的预后。Kim等[16]建议儿童新诊

断高风险的成神经管细胞瘤或幕上PNET使用高剂

量化疗和自体干细胞可以减少全脑全脊髓放疗剂

量。Fangusaro等[17]应用手术、化疗（ICHT方案）及自

体造血干细胞移植的方法治疗 43例儿童中枢神经

系统PNET，5年无进展生存率及总体生存率为 39%
~49%。Sung 等 [18]报道高剂量化疗能延长高危患儿

的生存期，在一定程度上，对复发的PNET也能起到

延长生存期的作用。本文5例行手术及放疗，其中1
例左额、顶叶全切术后放疗，预后好；2例死亡；1例

为多发病灶、1例单发病灶，术后放疗复发。另外 5
例行手术和术后放、化疗，其中2例死亡，3例复发。

PNET预后不佳，主要因为肿瘤易复发。是否有

远处转移及年龄是影响预后的关键因素之一，是否

手术切除或者切除程度及术后的辅助治疗也很重

要。绝大多数PNET在诊断明确 2年内死亡，其中 1
年内死亡的病例占多数，肿瘤已发生转移的病人平

均生存时间不到6个月。有报道显示幕上PNET的1
年和3年生存率分别为64%和32%[18，19]。

本文结果提示手术切除程度对患者预后至关重

要，术后放、化疗能够适量延长患者生存期，但因目

前对成人幕上 PNET 认识不足，术后正规放化疗及

具体治疗方案未引起重视。但本文病例数较少，对

结果有一定影响，具体治疗方案确定需大样本的进

一步研究。
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