
中国肿瘤临床2019年第46卷第7期 Chin J Clin Oncol 2019. Vol. 46. No. 7 www.cjco.cn

Clinical features and prognosis of intracranial embryonal tumors in children
Dongliang Hou, Tong Fang, Linan Song, Baojin Sun, Li Chen, Hui Yang, Bo Liu

Correspondence to: Dongliang Hou; E-mail: suancaiyu@126.com

Department of Radiation Oncology, Beijing Shijitan Hospital, Capital Medical University, Beijing 100038, China

Abstract Objective: To investigate the clinical features and prognosis of intracranial embryonal tumors in children. Methods: Clinical

data of 27 patients with intracranial embryonal tumors who were admitted to Beijing Shijitan Hospital, Capital Medical University be-

tween May 2011 and December 2018 were retrospectively analyzed. Results: The study included 27 patients, comprising 17 male and

10 female children, with a median age of 7 years. Twelve patients underwent gross total resection, and 15 patients underwent subto-

tal resection. After surgery, all 27 patients underwent craniospinal irradiation. The dose of craniospinal irradiation was 27-30.6 Gy, and

the dose of the tumor bed was 55.8-60 Gy. Twenty-two patients underwent chemotherapy regimen composed of irinotecan, vtncris-

tine, etoposide, nedaplatin after radiotherapy. The median follow-up period was 22 (4-93) months. Nine patients are alive without lo-

cal or distant recurrence. Eighteen patients died; the causes of death were intracranial recurrence and spinal cord metastasis. The 1-,

3-, and 5-year survival rates were 79.4%, 50.2%, and 36.5%, respectively. Conclusions: Intracranial embryonal tumors in children are

rare and malignant and can metastasize along the neuroaxis. Surgery, adjuvant radiotherapy, and chemotherapy are important for pa-

tients with intracranial embryonal tumors. Moreover, the prognosis is poor.
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儿童颅内幕上胚胎性肿瘤的治疗及预后分析

侯栋梁 房彤 宋丽楠 孙保锦 陈力 杨慧 刘博

摘要 目的：对儿童颅内幕上胚胎性肿瘤的治疗及预后进行分析，提高对儿童颅内幕上胚胎性肿瘤的认识。方法：回顾性分析首

都医科大学附属北京世纪坛医院放疗科2011年5月至2018年12月间收治的27例年龄18岁以下行术后放疗的儿童颅内幕上胚

胎性肿瘤的患儿资料，对其临床特点和治疗效果以及预后进行分析。结果：27例患儿均完成术后全脑全脊髓放疗。全脑全脊髓

放疗剂量为27.0～30.6 Gy，瘤床区加量照射至55.8～60.0 Gy。22例患儿放疗结束后行化疗，化疗方案为伊立替康+长春新碱+依
托泊苷+奈达铂。中位随访时间22（4～93）个月，27例患儿死亡18例，9例生存。1、3、5年生存率分别为79.4%、50.2%、36.5%。死

亡患儿中颅内播散8例，脊髓播散10例。结论：儿童颅内幕上胚胎性肿瘤是临床少见的高度恶性神经系统肿瘤，治疗上应采取手

术、术后辅助放化疗的综合治疗手段，预后较差。
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2016年世界卫生组织（WHO）对 2007年版中枢

神经系统（central nervous system，CNS）肿瘤分类进行

修订，按照分子遗传学特征相似性的原则，对CNS肿
瘤进行重新分类。在 2007年版的基础上对大多数

CNS肿瘤增加了分子分型。其中变化最大的是神经

上皮起源肿瘤中的胶质瘤和胚胎性肿瘤［1-2］。新版

CNS肿瘤分类中，将胚胎性肿瘤独立分为一个大类，

而不再将其作为神经上皮起源肿瘤的亚类。新版

CNS胚胎性肿瘤分类中淘汰了CNS原始神经外胚层

肿瘤（primitive neuroectodermal tumor，PNET）及其亚

型室管膜母细胞瘤的命名。PNET是一种比较少见

的小圆细胞恶性肿瘤，可发生于中枢神经系统神经

上皮细胞和外周的间叶组织。根据肿瘤发生的部位

不同，可分为中枢型（central PNET，cPNET）和外周型

（peripheral PNET，pPNET）两种［3- 4］。2007年版 CNS
肿瘤分类中，原命名为 cPNET的肿瘤，在新版分类中

根据C19MC基因有无扩增或融合，将 cPNET部分并

入有多层菊型团的胚胎性肿瘤，另一部分则升级为

CNS胚胎性肿瘤或CNS胚胎性肿瘤，NOS。由于该类

颅内肿瘤发病率较低，大宗病例报道少见，因此对该

类疾病的认识不足，目前对其临床特点、治疗方案以

及疗效缺乏认识。本研究回顾性分析了首都医科大

·临床研究与应用·
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学附属北京世纪坛医院放疗科2011年5月至2018年
12月收治的 27例年龄 18岁以下行术后放疗的儿童

颅内幕上胚胎性肿瘤的患儿资料，对其临床特点和

治疗效果进行分析，现报道如下。

1 材料与方法

1.1 临床资料

2011年5月至2018年12月首都医科大学附属北

京世纪坛医院放疗科收治的 27例年龄 18岁以下行

术后放疗的儿童颅内幕上胚胎性肿瘤患儿，其中男

性17例，女性10例；中位年龄7（3～16）岁（表1）。术

后病理按2007年第4版CNS肿瘤分类的命名均确诊

为PNET，复阅病理，按 2016年CNS肿瘤分类命名均

确诊为胚胎性肿瘤。肿瘤位置位于大脑半球 22例，

位于脑室内 5例。术中肿瘤全切 12例，次全切 15
例。患儿放疗前均行全脊髓增强MR确定无脊髓内

播散。患儿术后1个月内行全脑全脊髓放疗，全脑全

脊髓放疗结束后行瘤床区加量放疗。其中22例患儿

放疗结束后行化疗。

1.2 放疗方法及照射剂量

患儿取俯卧位，采用额颏枕和体部垫板，全脑照

射采用左右两侧野等中心对穿照射，下界在第4颈椎

下缘水平，上界开放至颅骨外3 cm，每照射10 Gy，全
脑照射野在 y轴方向上、下各缩小1 cm。脊髓照射野

采用俯卧位，电子线垂直照射，根据脊髓长度分上下

两段，两段中间间隔 1 cm，上界为全脑射野的下界，

下界在骶 4下缘水平，两侧外界在椎弓根的外缘，男

性患儿骶骨区域采用铲形野垂直照射，女性患儿为

保护卵巢骶骨区域采用等中心两侧水平对穿照射。

脊髓野每照射10 Gy向头侧移动1 cm，并保持与全脑

照射野有1 cm间隙。放疗剂量每周5次，1.7～1.8 Gy/
次，全脑全脊髓照射27.0～30.6 Gy后缩野至瘤床区，

加量照射至55.8～60.0 Gy。
1.3 随访

患儿放疗结束后每3个月（2年以内）或每6个月

（2~5年）复查颅脑±全脊髓MRI。采用门诊随访及电

话随访，随访时间从手术之日开始计算，随访截止日

期为2019年1月15日。

2 结果

2.1 治疗完成情况

27例患儿均完成术后全脑全脊髓放疗。全脑全

脊髓放疗剂量为 27.0～30.6 Gy，瘤床区加量照射至

55.8～60.0 Gy。22例患儿放疗结束后行化疗，化疗方

案为伊立替康+长春新碱+依托泊苷+奈达铂。

2.2 随访及预后

截至末次随访时间 2019年 1月 15日，中位随访

时间22（4～93）个月，27例患儿死亡18例，9例生存。

死亡患儿中颅内复发 8例，8例患儿中均为颅内

瘤床外复发，瘤床区内未见肿瘤复发。脊髓播散 10
例，10例脊髓播散患儿中3例患儿行肿瘤转移部位补

量照射，其余 7例患儿未行进一步治疗。3例行补量

照射的患儿均在半年内死亡。7例未行进一步治疗

的患儿均在脊髓转移后3个月内死亡。

表1 27例颅内幕上胚胎性肿瘤患儿临床资料

9例生存患儿为持续完全缓解状态，未见颅内及

脊髓复发。1、3、5年生存率分别为 79.4%、50.2%、

36.5%。5例患儿行术后单纯放疗，均在放疗结束后3
年内死亡。除5例仅行术后放疗的患儿，22例完成所

有治疗（手术+放疗+化疗）患儿 1、3、5年生存率分别

为85.0%、60.4%和43.0%。

3 讨论

CNS胚胎性肿瘤是一类主要发生于儿童和青少

年的高度恶性的肿瘤类型，WHO组织学分级为Ⅳ
级。2007年第4版CNS肿瘤分类中，CNS胚胎性肿瘤

主要包含 3大类肿瘤：髓母细胞瘤、cPNET和非典型

畸胎样/横纹肌样瘤（AT/RT）。而在 2016年WHO的

CNS肿瘤分类修订版中，废除cPNET及其亚型室管膜

母细胞瘤的命名，重新命名 2007版中的 cPNET及其

亚型（CNS神经母细胞瘤、CNS神经节细胞神经母细

胞瘤、髓上皮瘤和室管膜母细胞瘤）［5］。2016年新版

CNS胚胎性肿瘤新增多层菊型团的胚胎性肿瘤（ET⁃
MR）和有横纹肌瘤样特征的 CNS胚胎性肿瘤。将

2007版中的 cPNET根据 C19MC基因扩增或融合情

况，进行了重新分类：1）将有C19MC基因扩增或融合

临床特征

性别

男

女

年龄（岁）

<7
≥7

原发灶部位

额叶

顶叶

枕叶

颞叶

侧脑室

全切

是

否

辅助化疗

是

否

例数

17
10

12
15

8
5
4
4
6

12
15

22
5

百分比（%）

63
37

45
55

30
18
15
15
22

45
55

81
19
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的髓上皮瘤和室管膜母细胞瘤并入ETMR的C19MC
变异型；2）将不存在C19MC基因扩增或融合的室管

膜母细胞瘤并入ETMR的NOS型；3）将CNS神经母细

胞瘤、CNS神经节细胞神经母细胞瘤及不存在

C19MC基因扩增或融合的髓上皮瘤由 cPNET的亚型

升级为CNS胚胎性肿瘤的独立亚类；4）将发生于小

脑以外的颅内无其它CNS肿瘤组织学和分子遗传学

变异特征的 cPNET重新命名为“CNS胚胎性肿瘤，

NOS”［2］。因此“CNS胚胎性肿瘤，NOS”主要涵盖了

2007年第4版中的cPNET经典型。

本研究中的CNS胚胎性肿瘤主要是指2007年第

4版中的 cPNET这一类型的肿瘤。在 2016年新版分

类命名出现之前，一直沿用的是 cPNET这一病理学

诊断，而新版分类出现之后，cPNET被“CNS胚胎性肿

瘤”代替。由于该类型肿瘤发病率低，而恶性度极

高，临床医师对其临床特点认识不足，从而导致治疗

强度不足，患儿预后较差。本研究总结了行术后放

疗的 27例CNS胚胎性肿瘤患儿的临床资料，主要是

2007年第 4版CNS肿瘤分类中的 cPNET这一肿瘤类

型，复阅患儿病理资料，按照2016年版CNS肿瘤分类

修订版命名原则，可以确诊“CNS胚胎性肿瘤“。由于

颅内胚胎性肿瘤来源于胚胎神经上皮细胞，因此主

要发生在儿童，成人少见。有研究认为该类肿瘤在

新生儿颅内肿瘤中的发病率较高［6-7］。本研究入组的

研究对象主要是术后放疗的患儿，年龄3岁以下的患

儿无法配合术后放疗，因此在27例患儿中，中位发病

年龄为7岁，最小的患儿年龄为3岁。患儿的临床表

现无特异性，主要与占位效应导致的颅内压增高有

关系，大多数患儿因颅内压增高导致的头痛、头晕、

恶心和呕吐为首发症状起病。根据肿瘤累及的颅内

不同部位会导致相应的症状，如视力下降、视野缩小

和肢体功能障碍、运动不利等临床症状［8］。肿瘤可以

发生于颅内的任何部位，好发生于大脑凸面，侧脑室

旁，中线附近，灰白质交界区多见，位置深在，容易侵

犯深部白质或者核团结构。肿瘤形态不规则，边界

清楚，瘤周水肿相对较轻，或者无明显瘤周水肿区。

CNS胚胎性肿瘤影像学上表现有一定的特征

性。首先肿瘤体积较大，肿瘤平均直径（5.2±1.6）cm。
肿瘤颅内发病部位以幕上居多，CT平扫呈稍高密

度。肿瘤多有浅分叶，MR扫描 T1WI图像上多为不

均匀较低信号，T2WI为等或者高信号，由于肿瘤恶性

度高，生长较快，因此常伴有坏死或者囊变区。可伴

有出血或者钙化，增强扫描可见不均匀强化。因此，

对于发生在儿童颅内幕上的体积较大的肿瘤，形态

不规则，CT平扫显示较高密度，MR图像上表现为混

杂信号，增强扫描可见明显强化，肿瘤内部可见坏死

或囊性变，此时多考虑胚胎性肿瘤的可能性大。

2016版 CNS肿瘤分类修订版中，CNS胚胎性肿

瘤包括以下 4类肿瘤［9］：1）髓母细胞瘤；2）ETMR；3）
CNS胚胎性肿瘤的独立亚类；4）AT/RT以及有横纹肌

样特征的 CNS胚胎性肿瘤。对于髓母细胞瘤的治

疗，目前公认的治疗手段是最大程度的肿瘤切除，术

后辅以放化疗［10］。而对于除髓母细胞瘤以外的其他

CNS胚胎性肿瘤的治疗，其治疗手段与髓母细胞瘤类

似，均以手术为基础的放化疗综合治疗。最大程度

的切除肿瘤是综合治疗前提。由于胚胎性肿瘤容易

沿脑脊液播散［11］，因此术后行辅助放化疗前应完善

患儿的全脊髓增强MR检查，以明确有无脊髓转移。

一旦出现脊髓转移，则患儿的预后较差，多数 1年内

死亡。若未出现脊髓转移，则要进行全脑全脊髓放

疗和辅助化疗。本研究 27例术后行放化疗的患儿，

术后放化疗前行全脑全脊髓检查均未发现脊髓转

移，治疗方案是行全脑全脊髓照射 27.0～30.6 Gy，全
中枢照射结束后行颅内瘤床区加量照射至 55.8～
60.0 Gy。放疗结束后继续行全身化疗。而对于出现

脊髓转移的患儿，一般建议行全脑全脊髓照射36.0 Gy，
然后行瘤床区加量照射至55.8～60.0 Gy后行全身化

疗。对于ETMR这一类CNS胚胎性肿瘤的治疗，由于

ETMR发病率低，目前世界上仅有近百例的报道［12］，

并且属于2016版CNS肿瘤分类修订版中新增的肿瘤

类型，因此对于该类疾病的治疗认识有限，可以借鉴

其他CNS胚胎性肿瘤的治疗方式［13］，即最大程度的

肿瘤切除，术后行辅助放化疗。对于AT/RT以及有横

纹肌样特征的CNS胚胎性肿瘤的治疗，与其他类型

的CNS胚胎性肿瘤的治疗类似，不再赘述。目前国

际上对于胚胎性肿瘤的放疗剂量无统一的标准，颅

内胚胎性肿瘤的生物学特点和髓母细胞瘤不同，因

此不能完全照搬髓母细胞瘤的放疗剂量。本研究

中，8例患儿放疗后出现颅内复发，这8例患儿均为颅

内瘤床外复发，瘤床区内未见肿瘤复发。10例出现

脊髓播散。由此可见，瘤床区 55.8～60.0 Gy的放疗

剂量是足够的，因为未出现瘤床区内肿瘤复发的情

况。而对于全脑全脊髓的最佳放疗剂量，既要考虑

到肿瘤的控制情况，又要考虑尽量减少放射线对患

儿发育的影响，很难找到一个理想的平衡点。10例
放疗后出现脊髓播散的患儿，很可能和放疗剂量、化

疗强度和周期数不足有关系。因此最佳的放疗剂量

和化疗方案以及周期数还需要进一步开展临床试

验进行研究。

有关CNS胚胎性肿瘤的预后，从目前的文献报

道来看，对于不伴有脊髓转移的CNS胚胎性肿瘤来

讲，髓母细胞瘤的预后相对较好［14］，ETMR预后最
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差［15］，其他类型的CNS胚胎性肿瘤的预后介于上述

两者之间。而一旦出现脊髓的转移，则预后极差。

本研究 27例患儿中，复发者与生存者初始治疗的临

床特点，主要包括肿瘤的位置、大小两组之间无差

别，由于是在同一神经外科中心、同一手术团队进行

的手术，因此手术切除程度两组也未见差别。而放

疗剂量和化疗疗程有差别。对于年龄较小的患儿，

为避免放射线给患儿带来的不良影响，应尽量给予

更多周期的化疗，而减少全脑全脊髓的照射剂量。

而对于年龄在 12岁以上的患儿，可以适当增加全脑

全脊髓的照射剂量。本研究发现，复发患儿的全脑

全脊髓的照射剂量普遍低于生存患儿。另外复发患

儿与生存患儿化疗周期数的多少也有差别，复发患

儿化疗周期数少于生存患儿。由于患儿经历手术和

放疗，部分身体状况较差者无法耐受多周期化疗，而

这部分化疗周期数比较少者容易出现复发。生存者

大部分都是经过多个周期化疗的患儿。本研究27例
患儿中有 22例行术后放疗+化疗，5例患儿仅行术后

放疗而未行辅助化疗。22例完成所有治疗（完成手

术+放疗+化疗）的患儿疗效好于仅行术后放疗的患

儿。9例生存的患儿均为术后行放疗+化疗的患儿。

因此在儿童颅内幕上胚胎性肿瘤的治疗中，手术和

术后辅助放化疗的综合治疗模式意义重大。然而目

前国际上对于颅内胚胎性肿瘤的最佳的放疗剂量和

化疗方案以及周期数还缺乏高级别的证据，还需要

进一步开展相关临床试验进行研究。

综上，在临床工作中，对于该类高度恶性的儿童

颅内肿瘤，应采取较为积极的治疗措施，最大程度地

切除肿瘤，术后行辅助放化疗，以延长患儿的生存期。
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