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关于 2016 年世界卫生组织中枢神经系统肿瘤分类
修订版新增肿瘤的临床实践体会

王玮 朴月善 王雷明 卢德宏

【摘要】 中枢神经系统肿瘤是神经外科常见疾病。随着分子遗传学的发展，2016 年世界卫生组织

中枢神经系统肿瘤分类第 4 版修订版引入分子分型，根据组织学形态和分子遗传学特征进行修订，其

中胶质瘤根据是否存在 IDH基因突变和 1p/19q 共缺失重新分类；室管膜瘤根据是否存在 RELA基因融合

定义新的肿瘤实体；中枢神经系统胚胎性肿瘤尤其是髓母细胞瘤增加分子分型诊断。结合肿瘤分子遗

传学特点，有利于临床更好地认识肿瘤的发生与发展，并促进治疗水平的提高，但也应意识到，组织学形

态仍是病理学诊断的基石。
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【Abstract】 Central nervous system tumors are common tumors encountered by neurosurgeons. With
the development of molecular genetics, molecular genetic characteristics are applied to the 2016 World
Health Organization (WHO) Classification of Tumors of the Central Nervous System and tumor classification
was updated combined the histological and molecular genetic characteristics of tumors. According to
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中枢神经系统肿瘤分类多基于组织发生学［1⁃2］，

根据肿瘤细胞同型性和异型性推断其起源和分化

程度，可以将肿瘤组织形态学特点展现得清晰而系

统化，但不足之处在于，未能精确阐述肿瘤分子遗

传学本质，不利于临床个体化治疗和预后评价。

2016 年，世界卫生组织（WHO）中枢神经系统肿瘤分

类突破传统分类方法，根据组织形态学与分子遗传

学相结合的原则，对 2007 年第 4 版 WHO 中枢神经

系统肿瘤分类进行修订［3］，增加或删减某些肿瘤实

体和亚型，并对部分肿瘤引入分子分型。本文拟就

上述改变，结合临床实践体会，进行简要论述。

一、2016 年 WHO 中枢神经系统肿瘤分类修订

版的主要变化

肿瘤分类包含 3 个层次，即临床病理学实体

（entities）、亚型（variants）和组织学形态（patterns），

其中，临床病理学实体应包括明确的临床病理学和

分子遗传学特征；亚型属于某一临床病理学实体的

一部分；组织学形态通常仅具有形态学特征，不具
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有明确的临床病理学特征。2016 年 WHO 中枢神经

系统肿瘤分类修订版（以下简称 2016 年修订版）共

分为 18 大类，定义 124 种临床病理学实体，56 种亚

型，并特殊描述 12 种组织学形态。

分子遗传学特征的引入是 2016 年修订版的最

大变化，主要体现在，根据分子遗传学特征对弥漫

性胶质瘤、髓母细胞瘤及其他中枢神经系统胚胎性

肿瘤进行重新分类，并引入根据分子遗传学定义的

肿瘤实体；对室管膜瘤引入 1 种根据分子遗传学定

义的肿瘤实体；对组织学形态相似的儿童胶质瘤重

新定义，并引入 1 种根据分子遗传学定义的肿瘤实

体［4］。新定义的肿瘤实体包括胶质母细胞瘤异柠檬

酸脱氢酶（IDH）野生型、胶质母细胞瘤 IDH 突变型、

弥漫性中线胶质瘤 H3⁃K27M 突变型、间变性多形性

黄色瘤型星形细胞瘤（aPXA）、室管膜瘤 RELA 融合

基因阳性型、弥漫性软脑膜胶质神经元肿瘤、髓母

细胞瘤 WNT 激活型、髓母细胞瘤 SHH 激活型、伴多

层菊形团的胚胎性肿瘤 C19MC 变异型（ETMR）；新

定义的肿瘤亚型包括上皮样型胶质母细胞瘤；新描

述的肿瘤组织学形态包括伴原始神经元成分的胶

质母细胞瘤、多结节囊泡状神经节细胞肿瘤。与之

相对应的，某些肿瘤实体和亚型由于不具有明确的

临床病理学特征，在 2016 年修订版中予以删除，如

大脑胶质瘤病、原浆型和纤维型星形细胞瘤、富于

细胞型室管膜瘤、原始神经外胚层肿瘤（PNET）。此

外，2016 年修订版的变化还包括，增加脑实质浸润

作为不典型脑膜瘤的诊断标准；将孤立性纤维性肿

瘤和血管外皮瘤（HPC）整合为 1 种肿瘤实体，并调

整其分级系统；在神经鞘膜肿瘤中加入混合性神经

鞘膜肿瘤作为新的肿瘤实体，并将黑色素型神经鞘

瘤作为独立的肿瘤实体；将中枢神经系统淋巴瘤

（CNSL）和造血系统肿瘤分为两种独立大类。

二、2016 年 WHO 中枢神经系统肿瘤分类修订

版新定义的肿瘤实体和亚型

1. 弥漫性星形细胞瘤和少突胶质细胞肿瘤

2016 年修订版中胶质瘤分类的主要变化是，将

IDH基因突变相关星形细胞肿瘤和少突胶质细胞肿

瘤归为一类，并引入分子分型［3，5］，其中，弥漫性星形

细胞瘤、间变性星形细胞瘤、胶质母细胞瘤根据是

否存在 IDH 基因突变分为 IDH 野生型和 IDH 突变

型。定义少突胶质细胞瘤和间变性少突胶质细胞

瘤须同时满足 IDH基因突变和 1p/19q 共缺失。不具

备分子检测条件或分子检测信息不完善时，上述肿

瘤实体仍可沿用原有的组织学分型，但应说明此病

理诊断不具有特定含义，即定义为非特指（NOS）。

目前对少突星形细胞瘤和间变性少突星形细胞瘤

是否存在双重分子遗传学特征尚存疑问，故二者暂

定义为非特指。由于具有明确的临床病理学和分

子遗传学特征，上皮样型胶质母细胞瘤和弥漫性中

线胶质瘤 H3⁃K27M 突变型分别作为肿瘤亚型和实

体引入弥漫性星形细胞瘤和少突胶质细胞肿瘤，伴

原始神经元成分的胶质母细胞瘤作为新的组织学

形态取代原有的伴原始神经外胚层肿瘤成分的胶

质母细胞瘤。（1）上皮样型胶质母细胞瘤：是一种好

发于青少年和儿童的高级别弥漫性星形细胞瘤。

大脑皮质和间脑特别是颞叶和额叶是最常见的病

变部位；影像学常表现为实性肿物，可伴出血或囊

性变，易沿软脑膜播散是其重要特征。作为胶质母

细胞瘤的一种组织学亚型，上皮样型胶质母细胞瘤

组织学形态表现为核分裂象常见、微血管增生和坏

死等，但较经典胶质母细胞瘤，特征性表现为上皮

样细胞弥漫浸润性生长，即肿瘤细胞具有胞膜清

晰、胞质丰富且嗜酸性、胞核偏位和细胞间神经毡

样结构稀少等特点（图 1a），常见坏死方式并非我们

熟知的“栅栏”样坏死，而是以条带状坏死为主。免

疫 组 织 化 学 染 色，肿 瘤 细 胞 广 泛 表 达 波 形 蛋 白

（Vim），散 在 表 达 或 不 表 达 胶 质 纤 维 酸 性 蛋 白

（GFAP）；上皮源性标志物细胞角蛋白（CK）和上皮

膜抗原（EMA）呈弥漫性或局灶性阳性（图 1b）；肌源

性标志物结蛋白（Des）、肌红蛋白（myoglobin）和平

滑肌肌动蛋白（SMA）呈阴性。分子遗传学属胶质母

细胞瘤 IDH 野生型，目前研究证实，约 50%的上皮样

型胶质母细胞瘤存在 BRAF V600E 突变［6 ⁃8］。鉴别

诊断方面，由于多形性黄色瘤型星形细胞瘤伴上皮

样分化或坏死与上皮样型胶质母细胞瘤具有相似

的组织学形态，且 > 50%的多形性黄色瘤型星形细

胞瘤存在 BRAF V600E 突变，故二者的鉴别诊断成

为难点，多形性黄色瘤型星形细胞瘤具有典型多形

性肿瘤细胞和黄瘤样细胞、Rosenthal 纤维和嗜酸性

颗粒小体、血管周围“套袖”样淋巴细胞浸润，可资

鉴 别；多 形 性 黄 色 瘤 型 星 形 细 胞 瘤 弥 漫 性 表 达

GFAP 和 CD34，而上皮样型胶质母细胞瘤仅少量表

达，二者 Ki⁃67 抗原标记指数亦存在明显差异［9］。因

此有学者推测，多形性黄色瘤型星形细胞瘤和上皮

样型胶质母细胞瘤在组织学发生上可能存在关联，

目前也确有上皮样型胶质母细胞瘤继发多形性黄

·· 302



中国现代神经疾病杂志 2018 年 5 月第 18 卷第 5 期 Chin J Contemp Neurol Neurosurg, May 2018, Vol. 18, No. 5

图 1 上皮样型胶质母细胞瘤光学显微镜观察所见 × 200 1a 组织学形态可见上皮样细胞弥漫浸润性生长，肿瘤细胞胞膜清
晰、胞质丰富且呈嗜酸性、胞核偏位 HE 染色 1b 肿瘤细胞胞膜弥漫性表达 EMA 免疫组织化学染色（EnVision 二步法）

Figure 1 Optical microscopy findings of epithelioid glioblastoma × 200 The histology characteristics presented diffuse infiltrating
growth of epithelioid cells with clear membrane, abundant eosinophil cytoplasm and nucleus deviation (Panel 1a). HE staining
Diffuse expression of EMA was found in the membrane of tumor cells (Panel 1b). Immunohistochemical staining (EnVision)

色瘤型星形细胞瘤的报道［10］，但二者之间确切关系

尚待深入研究。（2）伴原始神经元成分的胶质母细

胞瘤：既往文献中，伴原始神经外胚层肿瘤成分的

胶质母细胞瘤常作为胶质母细胞瘤的特殊组织学

形态被提及，由于其原始神经外胚层肿瘤成分通常

呈现神经元分化，故 2016 年修订版将其更名为伴原

始神经元成分的胶质母细胞瘤［4］。其临床和影像学

特点与经典胶质母细胞瘤无明显差异，关键特征是

组织学形态，即任意级别的弥漫性星形细胞瘤背景

中可见界限清晰的原始细胞结节，原始细胞排列密

集，核质比较高，核分裂象常见，形成 Homer⁃Wright
“菊形团”样结构。免疫组织化学染色，原始细胞弥

漫性表达突触素（Syn），几乎不表达 GFAP，证实其

神经元分化。应注意与中枢神经系统胚胎性肿瘤

相鉴别。分子遗传学方面，有研究显示，> 40%的患

者在原始神经元成分中存在 MYC 或 MYCN 基因扩

增，近 50%的患者在不同肿瘤成分中均存在第 10 号

染色体长臂缺失［11］；亦有研究显示，伴原始神经元

成分的胶质母细胞瘤 IDH1 基因突变率为 15% ~
25%［12 ⁃13］，是否影响预后尚待进一步研究。（3）弥漫

性中线胶质瘤 H3⁃K27M 突变型：是一种好发于儿童

的高级别胶质瘤，病变部位主要是脑干、丘脑和脊

髓，偶见于小脑；发生于脑桥者既往称为弥漫性内

生型脑桥胶质瘤，约 40%患者发生软脑膜播散。单

中心研究显示，弥漫性中线胶质瘤 H3⁃K27M 突变型

预后较差，2 年生存率 < 10%，病变部位和肿瘤分级

对预后无明显影响，这一结论尚待多中心大数据的

证实。我们研究团队发现，亦有发生于成人或非中

线部位的弥漫性中线胶质瘤 H3⁃K27M 突变型（未发

表），尚待在今后的临床实践中积累诊断经验。组

织学形态差异明显是弥漫性中线胶质瘤 H3⁃K27M
突变型的重要特征，约 10%的患者缺乏病理性核分

裂象、微血管增生和坏死等，仅相当于 WHOⅡ级的

弥漫性星形细胞瘤（图 2a）；多数患者表现为肿瘤细

胞多形性，伴微血管增生和灶状坏死，属 WHOⅢ或

Ⅳ级。免疫组织化学染色，肿瘤细胞表达少突胶质

细胞转录因子 2（Olig⁃2），GFAP 表达欠稳定，微管相

关蛋白⁃2（MAP⁃2）和 Syn 亦可呈阳性。相关研究显

示，弥漫性中线胶质瘤存在编码组蛋白 H3 的 H3F3A
或 HIST1H3B/C基因突变，其中 K27M 突变为主要类

型［14 ⁃15］。采用高通量 DNA 测序可检测到 H3⁃K27M
基因突变，免疫组织化学检测 H3⁃K27M 亦具有较高

的敏感性和特异性［16］。通常，弥漫性中线胶质瘤

H3⁃K27M 突变型肿瘤细胞胞核 H3⁃K27M 呈弥漫性

强阳性（图 2b，2c），但我们研究团队近期诊断的病

例中存在虽经 DNA 测序证实 H3⁃K27M基因突变，但

免疫组织化学检测 H3⁃K27M 呈弱阳性的病例，提示

应慎重判读免疫组织化学检测结果，必要时行 DNA
测序。此外，H3⁃K27M基因突变可以影响 TP53 信号

转导通路，导致 tp53基因突变（50%）或 PPM1D基因

突变（15%）［17］，偶可导致 ATRX 基因失活（15%），因

此，免疫组织化学检测 P53 过表达或 ATRX 表达缺
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失有助于诊断弥漫性中线胶质瘤 H3 ⁃K27M 突变

型。晚近研究显示，基因检测脑脊液 H3⁃K27M基因

突变是可行且简便的诊断方法［18］，为弥漫性中线胶

质瘤的诊断、靶向治疗和预后评价提供新的策略。

2. 其他星形细胞肿瘤 由于与 IDH基因突变无

关联性，2016 年修订版将毛细胞型星形细胞瘤、毛

细胞黏液样型星形细胞瘤、室管膜下巨细胞型星形

细胞瘤和多形性黄色瘤型星形细胞瘤单独归为一

类，即其他星形细胞肿瘤，并新定义间变性多形性

黄色瘤型星形细胞瘤取代原有的具有间变特征的

多形性黄色瘤型星形细胞瘤。间变性多形性黄色

瘤型星形细胞瘤好发于幕上，尤其颞叶是最好发部

位，由于病变通常累及大脑皮质较为表浅的区域，

癫 发作是最常见的临床症状。组织学形态可见典

型多形性肿瘤细胞和黄瘤样细胞（图 3a），嗜酸性颗

粒小体和血管周围“套袖”样淋巴细胞浸润亦较为

常见。区别于多形性黄色瘤型星形细胞瘤的特征

性表现是，核分裂象 ≥ 5/10 个高倍视野（图 3b），坏

死常发生于核分裂活性较高区域，微血管增生罕

见，可发生于坏死区域周围；部分可见肿瘤细胞上

皮样或横纹肌样分化。研究显示，伴高核分裂活性

和（或）坏死的多形性黄色瘤型星形细胞瘤患者总

生存期显著缩短［19］，表明间变性多形性黄色瘤型星

形细胞瘤预后欠佳。分子遗传学方面，业已证实间

变性多形性黄色瘤型星形细胞瘤患者存在 BRAF
V600E 突变（图 3c），其突变率约为 50%，略低于多形

性黄色瘤型星形细胞瘤患者［19⁃20］。研究显示，存在

BRAF V600E 突变的多形性黄色瘤型星形细胞瘤患

者无进展生存期（PFS）有延长趋势［21］，而间变性多

形性黄色瘤型星形细胞瘤患者预后与该基因突变

之间的关系尚待进一步研究。

3. 室管膜瘤 2016 年修订版关于室管膜瘤的

改变主要包括两方面，由于富于细胞型室管膜瘤与

典型室管膜瘤的临床病理学特征存在广泛重叠，故

被删除；定义具有明确分子遗传学特征的室管膜瘤

RELA 融合基因阳性型为新的肿瘤实体［4］。室管膜

图 2 弥漫性中线胶质瘤光学显微镜观察所见 × 200 2a
组织学形态可见肿瘤细胞分布稀疏，缺乏细胞异型性、微血管
增生或坏死 HE 染色 2b 肿瘤细胞胞核 H3⁃K27M 呈弥漫
性阳性 免疫组织化学染色（EnVision 二步法） 2c 肿瘤细
胞 Ki⁃67 抗原标记指数 < 5% 免疫组织化学染色（EnVision 二
步法）
Figure 2 Optical microscopy findings of diffuse midline
glioma, H3 K27M ⁃ mutant × 200 The histology
characteristics revealed that the tumor cells were sparse without
heterogeneous, microvascular proliferation or necrosis (Panel
2a). HE staining Diffuse expression of H3 K27M was found
in the nuclei of tumor cells (Panel 2b). Immunohistochemical
staining (EnVision) Ki ⁃67 expression is less than 5% (Panel
2c). Immunohistochemical staining (EnVision)
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图 3 间变性多形性黄色瘤型星形细胞瘤光学显微镜观察
所见 3a 组织学形态可见典型多形性肿瘤细胞和黄瘤
样细胞 HE 染色 ×200 3b 肿瘤细胞病理性核分裂象
易见 HE 染色 × 400 3c 肿瘤细胞胞质表达 BRAF
V600E 免疫组织化学染色（EnVision 二步法） × 400
Figure 3 Optical microscopy findings of aPXA The
histology characteristics showed typical pleomorphic tumor
cells and xanthomatous cells (Panel 3a). HE staining ×
200 Pathological mitotic activity of tumor cells was found
(Panel 3b). HE staining × 400 Expression of BRAF
V600E was found in the cytoplasm of tumor cells (Panel
3c). Immunohistochemical staining (EnVision) ×400

瘤 RELA 融合基因阳性型好发于儿童，约占儿童幕

上室管膜瘤的 70%，亦可发生于成人，目前尚无发

生于颅后窝或脊髓的报道。组织学形态与典型室

管膜瘤相同，以血管周围假“菊形团”样结构和室管

膜“菊形团”样结构为特征，即肿瘤细胞放射状排列

于血管周围或包绕形成中空腔隙（图 4a）。相较于

其他亚型室管膜瘤，幕上室管膜瘤更易出现分枝状

毛细血管和透明细胞样变。免疫组织化学染色，室

管膜瘤 RELA 融合基因阳性型广泛表达 GFAP，EMA
和 D2⁃40 呈特征性核旁点灶状阳性和弥漫性颗粒状

阳性。高通量 DNA 测序证实，RELA基因与 C11orf95
基因融合后持续激活核因子⁃κB（NF⁃κB）信号转导

通路，使 L1CAM 蛋白和 CCDN1 蛋白表达上调，从而

发生室管膜瘤 RELA 融合基因阳性型［22⁃23］。临床实

践中我们通过 L1CAM 蛋白和 CCDN1 蛋白免疫组织

化学染色以初步判定是否存在 C11orf95⁃RELA融合

基因。根据我们的临床经验，在已证实的室管膜瘤

RELA 融合基因阳性型患者中，L1CAM 蛋白较恒定

地 弥 漫 性 强 阳 性 表 达 于 肿 瘤 细 胞 胞 膜（图 4b），

CCDN1 蛋白弥漫性表达于肿瘤细胞胞核（图 4c），但

二者在其他类型肿瘤中亦呈阳性，因此我们建议，

当难以明确诊断时，应行荧光原位杂交（FISH）或逆

转 录 ⁃聚 合 酶 链 反 应（RT ⁃ PCR）以 明 确 是 否 存 在

RELA基因融合［24⁃26］。

4. 神经元及混合性神经元⁃胶质肿瘤 2016 年

修订版关于神经元及混合性神经元⁃胶质肿瘤的变

化不大，仅新定义一种肿瘤实体——弥漫性软脑膜

胶质神经元肿瘤（DLGNT），好发于儿童和青少年，

常见病变部位是脊髓和软脑膜，发生于颅内者可见

颅后窝或环绕脑干的软脑膜增厚，发生于脊髓者易

出现肿瘤结节。MRI 特征性表现为弥漫性软脑膜和

（或）软脊膜强化征象。由于病例数较少和随访程

度有限，尚未对其进行 WHO 分级。弥漫性软脑膜

胶质神经元肿瘤的特征性组织学形态是，少突胶质

细胞样肿瘤细胞沿软脑膜和（或）软脊膜弥漫浸润

性生长，肿瘤细胞沿 Virchow ⁃Robin 间隙（VRS）播
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图 4 室管膜瘤 RELA 融合基因阳性型光学显微镜观察所
见 × 200 4a 组织学形态可见血管周围假“菊形团”样结
构和室管膜“菊形团”样结构 HE 染色 4b 肿瘤细胞胞膜
L1CAM 呈弥漫性强阳性 免疫组织化学染色（EnVision 二
步法） 4c 肿瘤细胞胞核 CCDN1 呈弥漫性阳性 免疫组
织化学染色（EnVision 二步法）

Figure 4 Optical microscopy findings of RELA fusion ⁃
positive ependymoma × 200 There were perivascular
pseudorosettes and ependymal rosettes (Panel 4a). HE
staining Diffuse expression of L1CAM was found in the
membrane of tumor cells (Panel 4b). Immunohistochemical
staining (EnVision) Expression of CCDN1 was found in the
nuclei of tumor cells (Panel 4c). Immunohistochemical
staining (EnVision)

散，亦可沿软脊膜播散至神经根。通常肿瘤细胞大

小较一致，可见核周空晕，同时伴神经毡样结构、神

经节样细胞、嗜酸性颗粒小体或 Rosenthal 纤维；出

现间变特征时，可见肿瘤细胞异型性明显、核分裂

象 ≥ 4/10 个高倍视野、灶状坏死和肾小球样血管内

皮细胞增生［27］。免疫组织化学染色，肿瘤细胞弥漫

性表达 Olig⁃2 和 S⁃100 蛋白（S⁃100），约 70%散在表

达 Syn，GFAP 阳性率 < 50%，Ki⁃67 抗原标记指数较

低，仅在发生间变特征时有所增加［27］。分子遗传学

属 IDH 野生型。FISH 法显示，约 75%的弥漫性软脑

膜胶质神经元肿瘤患者存在 KIAA1549⁃BRAF 基因

融合，59%患者存在 1p 单独缺失，18%患者存在 1p/
19q 共缺失；尚未发现 BRAF基因突变［28］。有学者认

为，由于存在 BRAF⁃KIAA1549 基因融合，弥漫性软

脑膜胶质神经元肿瘤应与毛细胞型星形细胞瘤相

鉴别，但我们研究团队认为，二者从组织学形态到

免疫表型均无明确重叠，鉴别诊断意义不大。值得

注意的是，对于组织学形态和分子遗传学特征均符

合弥漫性软脑膜胶质神经元肿瘤，而肿瘤细胞并非

弥漫性分布于软脑膜和（或）软脊膜的病例，仍可沿

用“具有少突胶质细胞样细胞的胶质神经元肿瘤”

这一诊断名称。

5. 中枢神经系统胚胎性肿瘤 2016 年修订版

关于中枢神经系统胚胎性肿瘤的变化较大，仅次于

胶质瘤。这一变化涵盖从组织学形态到分子遗传

学的诸多方面，使临床实践面临巨大挑战，特别是

髓母细胞瘤的分子分型，迄今免疫组织化学检测方

法仍不稳定，故在此不进行详述，可以参考《2016 世

界卫生组织中枢神经系统肿瘤分类第 4 版修订版胚

胎性肿瘤部分介绍》［29］。除髓母细胞瘤外，胚胎性

肿瘤还定义一种新的肿瘤实体——伴多层菊形团

的胚胎性肿瘤 C19MC 变异型，既往 WHO 中枢神经

系统肿瘤分类中的富含神经毡和真菊形团的胚胎

性肿瘤、室管膜母细胞瘤和髓上皮瘤，只要出现染

色体 19q13.42 C19MC 基因扩增或融合，均归为此

类。好发于儿童，特别是 2 岁以下婴幼儿，由于易沿
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［3］

［4］

［5］

图 5 伴多层菊形团的胚胎性肿瘤 C19MC 变异型光学
显微镜观察所见 5a 组织学形态可见多层“菊形团”
样结构形成 HE 染色 × 100 5b 组织学形态可见多
层“菊形团”样结构形成 HE 染色 × 200 5c 肿瘤细
胞胞质表达 LIN28A 免疫组织化学染色（EnVision 二步

法） × 200
Figure 5 Optical microscopy findings of C19MC⁃altered
embryonal tumor with multilayered rosettes. Multilayered
rosettes were found (Panel 5a). HE staining × 100
Multilayered rosettes were found (Panel 5b). HE
staining × 200 Tumor cells were positive for LIN28A
in cytoplasm (Panel 5c). Immunohistochemical staining
(EnVision) × 200

软脑膜播散，甚至侵犯颅外软组织或发生远隔转

移，预后极差［29］。特征性组织学形态是多层“菊形

团”样结构（图 5a，5b），肿瘤细胞包绕形成圆形或裂

隙状腔隙，腔隙内可见嗜酸性碎片。C19MC基因扩

增或融合可以激活 LIN28/let⁃7/磷脂酰肌醇 3⁃激酶

（PI3K）/哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mTOR）信号转导

通路，并导致 LIN28 蛋白过表达，因此，免疫组织化

学检测 LIN28A 是较有效的诊断方法（图 5c）［24，30］。

三、展望

2016 年修订版首次将分子分型大规模引入中

枢神经系统肿瘤分类，突破以往传统分类方法，旨

在揭示肿瘤本质，无疑对肿瘤的精准治疗和预后评

价起到巨大推动作用。然而我们也应该清醒地意

识到，无论分子病理学如何发展，组织学形态仍是

病理学诊断的基石，唯有将组织学诊断与分子分型

相结合，方能对疾病有客观而全面的把握。2016 年

修订版同时也为我们提供交流和学习的契机，相信

通过不断的临床实践，对中枢神经系统肿瘤的认识

和理解必将达到新的高度。
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图 1 男性患者，41 岁，言语不清伴饮水呛咳 1 个月入院，综合影像学检查临床考虑颅内夹层动脉
瘤 1a 侧位 DSA 显示，右侧椎动脉末段和基底动脉梭形扩张（箭头所示），伴基底动脉近端狭
窄 1b 横断面 T2WI 显示，基底动脉瘤样扩张，并由内膜瓣分隔为真腔（呈低信号）和假腔（呈混
杂高信号，箭头所示） 1c 图 1b 同一层面 TOF⁃MRA 显示，真腔内血流呈高信号，假腔后部“弯月”
样壁间血肿呈高信号（箭头所示） 1d 横断面抑脂黑血 T1WI 显示，真腔呈低信号，假腔内不同时
期血栓和壁间血肿呈“洋葱皮”样改变（箭头所示） 1e 矢状位抑脂黑血 T1WI 可见桥前池巨大肿

物，并由内膜瓣分隔为不同信号强度的真腔（箭头所示）和假腔

Figure 1 A 41⁃year⁃old male patient had suffered from barylalia and choking during drinking water
for one month before he was hospitalized, and was considered as intracranial dissecting aneurysm.
Lateral DSA showed fusiform enlargement of distal portion of right vertebral artery and basilar artery,

as well as slight stenosis at proximal basilar artery (arrow indicates, Panel 1a). Axial T2WI revealed basilar artery ectasia which
contained true lumen (low signal) and false lumen (heterogeneous high signal) separated by intimal flap (arrow indicates, Panel 1b). TOF⁃
MRA at the same slice as Panel 1b showed hyperintense true lumen and "crescent" hyperintense intramural hematoma located in the
rear of false lumen (arrow indicates, Panel 1c). Axial fat suppression T1WI black blood sequence showed hypointense true lumen and
"onionskin" appearance composed of thrombosis of different stages and intramural hematoma in false lumen (arrow indicates, Panel 1d).
Sagittal fat suppression T1WI black blood sequence revealed giant mass in prepontile cistern, and true and false lumens with different
intensities divided by intimal flap (arrow indicates, Panel 1e).

巨大占位型颅内夹层动脉瘤

·临床医学图像·
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Giant space⁃occupying intracranial dissecting aneurysm
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颅内动脉夹层外壁向外突起形成瘤样扩张，称为颅内夹层动脉瘤。临床表现为头痛、缺血性或出血性症状，体积较大者压

迫邻近脑组织或脑神经而引起相应症状。影像学须同时关注管腔和管壁两方面变化，MRI 是重要诊断手段，其他常用方法还

包括 DSA、CTA 和 MRA 等。DSA 可以动态观察颅内夹层动脉瘤的血流方式和管腔构型，典型征象包括“串珠征”，即动脉瘤腔

不规则或梭形扩张伴或不伴瘤腔近端和（或）远端狭窄；“双腔征”，即不规则狭窄和（或）迂曲扩张的管腔（图 1a），静脉期可见

假腔内对比剂滞留。其局限性是，颅内夹层动脉瘤伴壁间血肿形成或瘤腔内部分血栓形成时无法显示病变全貌；管径正常时

易漏诊；管腔狭窄或闭塞时不易与动脉粥样硬化、动脉炎等相鉴别。MRI 特别是高分辨力血管壁成像可以同时提供管腔和管

壁信息，弥补 DSA、CTA 和 MRA 不足，不仅能够直接显示内膜瓣、真腔和（或）假腔、壁间血肿和假腔内机化血栓（图 1b ~ 1e），还

能够根据动脉外壁不规则“囊袋”样扩张而明确诊断。延长扩张型和巨大占位型颅内夹层动脉瘤好发于椎⁃基底动脉，前者病

变沿长轴累及基底动脉全长，管腔扩张迂曲，管壁内膜下多发夹层样改变，假腔内广泛血栓形成；后者壁间血肿巨大，不同时期

血肿层次混杂，呈“洋葱皮”样改变，占位效应明显，邻近脑组织明显受压变形（图 1d，1e），管腔可狭窄、扩张（图 1a）或正常。

（天津市环湖医院神经放射科韩彤供稿）

1a 1b 1c 1d

1e
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