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2017版WHO垂体非神经内分泌肿瘤分类临床指导
及国际疾病分类法编码分析

关宏 李志红 孙吉瑞 贺建辉 张丽娜

【摘要】 2017年世界卫生组织（WHO）发布第四版内分泌肿瘤分类，详细介绍新的肿瘤分类标准及

病理分型。2021年 5月，WHO更新国际疾病分类法（ICD）即 ICD⁃11，对肿瘤进行丰富的独立附加编码。

本文简述垂体非神经内分泌肿瘤，包括颅咽管瘤、神经元和神经元旁肿瘤、神经垂体肿瘤、间叶细胞瘤和

间质瘤、淋巴样肿瘤、生殖细胞肿瘤、鞍区继发恶性肿瘤，并结合 ICD⁃10、ICD⁃11和 ICD⁃O列出相应的疾

病编码和形态学编码，根据 ICD⁃11列出每种肿瘤的附加编码。
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·垂体肿瘤·

2017年，世界卫生组织（WHO）发布第四版内分

泌肿瘤分类（以下简称 2017版分类）［1］，包括垂体腺

瘤及其他非神经内分泌肿瘤。2021年 5月，WHO更

新国际疾病分类法（ICD）即 ICD⁃11［2］，最主要的变

化是对肿瘤进行丰富的独立附加编码，实现疾病最

新命名与疾病编码的一一对应。虽然垂体非神经

内分泌肿瘤仅占垂体肿瘤的 10% ~ 15%［3］，但其在

垂体肿瘤的鉴别诊断中仍是重要的肿瘤实体。本

文重点关注垂体非神经内分泌肿瘤，包括颅咽管瘤

（craniopharyngioma）、神 经 元 和 神 经 元 旁 肿 瘤

（neuronal and paraneuronal tumors）、神经垂体肿瘤

（tumors of the posterior pituitary）、间叶细胞瘤和间

质瘤（mesenchymal and stromal tumors）、淋巴样肿瘤

（hematolymphoid tumors）、生殖细胞肿瘤（germ cell
tumors）、鞍区继发恶性肿瘤共 7种类型，并且参照

ICD⁃10［4］、ICD⁃11［2］和 ICD⁃O［5］列出相应的疾病编码

和形态学编码。

一、颅咽管瘤

颅咽管瘤占全部原发性颅内肿瘤的 1.2% ~

·· 116



中国现代神经疾病杂志 2022年 2月第 22卷第 2期 Chin J Contemp Neurol Neurosurg, February 2022, Vol. 22, No. 2

4.6%［6］，是生长缓慢的非胶质源性肿瘤，好发于儿

童、青少年或 > 50岁成人。颅咽管瘤源自 Rathke囊
前体细胞［7］，常见于鞍区、鞍上、第三脑室，罕见于蝶

窦和颅后窝。肿瘤压迫腺垂体可以引起一系列症

状，但其病因尚不明确。颅咽管瘤属WHOⅠ级良性

肿瘤，通常由钙化和囊肿组成，包含蛋白质、脂质和

胆固醇，但有时具有恶性生物学行为，肿瘤压迫垂

体引起的神经内分泌紊乱导致一系列严重并发症

甚至危及生命。颅咽管瘤包括牙釉质细胞瘤型颅

咽管瘤（ACP）和乳头状型颅咽管瘤（PCP）两种类

型，前者在儿童中常见，后者好发于成人。2017版
分类认为颅咽管瘤为交界性肿瘤，将其归于颅咽管

交界性肿瘤。颅咽管瘤的 ICD⁃10编码为 D44.400 ×
001，因属于内分泌腺体行为不确定的其他特定肿

瘤而 ICD⁃11编码为 2F7A.Y/XH1AZ2，ICD⁃O编码为

M9350/1。
1. 牙釉质细胞瘤型颅咽管瘤（ICD ⁃ 10编码：

D44.400 × 001；ICD⁃11编码：2F7A.Y/XH15X9；ICD⁃O
编 码 ：M9351/1） 在 ICD ⁃ O 字 母 顺 序 索 引 中 以

Adamantinomatous 或 Craniopharyngioma 作 为 检 索

词，可以查找到牙釉质细胞瘤型颅咽管瘤的组织学

分类［8］。由于肿瘤包含成釉质细胞上皮，组织学形

态可见松散的“栅栏”样星形网状结构，以及角蛋白

珠、鬼影细胞和钙化；恶性变时可见明显的鳞状上

皮化生、大量有丝分裂和坏死。

2.乳头状型颅咽管瘤（ICD⁃10编码：D44.400 ×
001；ICD ⁃ 11 编码：2F7A.Y/XH2BF0；ICD ⁃O 编码：

M9352/1） 在 ICD⁃O字母顺序索引中按照 Papillary
或 Craniopharyngioma检索，可以查找到乳头状型颅

咽管瘤的组织学分类［5］。肿瘤由高度分化的分层未

角化的鳞状上皮细胞组成，组织学形态与牙釉质细

胞瘤型颅咽管瘤不同，无明显侵袭性。

上述两类颅咽管瘤的对比分析参见表 1［9］。

二、神经元和神经元旁肿瘤

1.神经节细胞瘤及混合性神经节细胞瘤 ⁃垂体

腺瘤（ICD ⁃10编码：D35.201；ICD ⁃11编码：2A00.3/
XH6KA6；ICD⁃O编码：M9492/0） 神经节细胞瘤及

混合性神经节细胞瘤 ⁃垂体腺瘤（gangliocytoma and
mixed gangliocytoma⁃adenoma）源自鞍区的神经节细

胞瘤［10］，临床罕见，大多数由神经节细胞和垂体腺

瘤组成，形成所谓的混合性神经节细胞瘤 ⁃垂体腺

瘤［11］。其组织学发生被认为是神经元过度表达下

丘脑激素释放激素，进而刺激垂体腺瘤增殖。大多

数混合性神经节细胞瘤 ⁃垂体腺瘤与内分泌疾病有

表 1 牙釉质细胞瘤型颅咽管瘤与乳头状型颅咽管瘤的临床、影像学和病理学特点比较［9］

Table 1. Comparison of clinical, imaging and pathological features of ACP and PCP［9］

观察指标

发病年龄

肿瘤部位

MRI表现

与毗邻解剖结构的关系

肿瘤内容物

钙化

形态学

上皮细胞

星形网状结构

基底部“栅栏”样结构

湿性角蛋白结节

柱状上皮细胞

杯状细胞

纤毛

毗邻脑组织的毛状胶质增生

β⁃连环蛋白染色

BRAF V600E突变

牙釉质细胞瘤型颅咽管瘤

5 ~ 10和 50 ~ 60岁
鞍上和鞍内，可累及颅前窝、颅中窝和颅后窝，不累及第
三脑室

病变呈双叶状、多囊性结构，实体成分相对较少，常见钙
化、囊性结构；MRS谱呈现广泛的脂质过载

不规则附着并侵袭周围组织

呈机油状，富含血液成分和胆固醇

有

多囊性结构

牙源性复层鳞状上皮

有

有

有

无

无

无

有

阳性

阴性

乳头状型颅咽管瘤

50 ~ 75岁
鞍上或鞍内，亦可累及第三脑室

病变呈类球形，主要为实体成分，无或罕见钙
化，MRS谱无广泛的脂质过载

不连续，无周围组织粘连

呈透明至黄色，质地黏稠

无

多灶假乳头状结构

分化良好的复层鳞状上皮

无

无

无

集中出现

集中出现

集中出现

无

阴性

阳性
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关，主要是肢端肥大症和巨人症，较少发生库欣病

和高泌乳素血症。神经节细胞瘤及混合性神经节

细胞瘤⁃垂体腺瘤属良性肿瘤，故疾病编码时应注意

列出相应的内分泌编码作为补充（表 2）。

2. 中枢神经细胞瘤（ICD ⁃ 10 编码：D43.200 ×
004；ICD ⁃ 11 编码：2A00.3；ICD ⁃O 编码：M9506/1）
中枢神经细胞瘤（central neurocytoma）是临床罕见

的神经元及混合性神经元 ⁃胶质肿瘤，2016年WHO
中枢神经系统肿瘤分类第四版修订版认为其属于

交界性肿瘤，好发于脑室内 ［12］。 ICD ⁃ 11 编码为

XH0C11。发生于脑室外的中枢神经细胞瘤称为脑

室外神经细胞瘤（EVN）［13］，发生于鞍区的中枢神经

细 胞 瘤 称 为 鞍 区 脑 室 外 神 经 细 胞 瘤（EVNSR）。

EVNSR患者发病年龄为 25 ~ 66岁，临床主要表现为

头痛、头晕等，肿瘤压迫垂体可致内分泌功能紊乱，

压迫动眼神经和外展神经，中枢性高血压等；CT表

现为稍高密度影，增强扫描呈混杂密度，瘤卒中罕

见。ICD⁃11附加编码为 XH2HS1。
3.副神经节瘤（ICD⁃10编码：C71.901；ICD⁃11编

码：2A00.3/XH1UN6；ICD⁃O编码：M8693/3） 副神

经节瘤（paraganglioma）又称节旁体瘤，是神经嵴起

源肿瘤，由遍布全身的特定类型神经细胞组成，这

些特定的神经细胞（嗜铬细胞）具有重要作用如调

节血压，嗜铬细胞异常增殖可形成肿瘤［14］。肿瘤发

生于肾上腺，称为肾上腺嗜铬细胞瘤；发生于其他

部位，则称为副神经节瘤。副神经节瘤通常为良

性，但仍有少部分为恶性并扩散、转移至其他部位。

副神经节瘤临床罕见，可发生于任何年龄段，高峰

发病年龄为 30 ~ 50岁。大多数副神经节瘤无明确

病因，部分系基因突变所致。副神经节瘤细胞通常

分泌儿茶酚胺或肾上腺素，导致血压升高、心跳加

速、出汗、头痛和震颤。影像学检查包括 CT、MRI和

PET。肿瘤细胞表达嗜铬粒蛋白 A（CGA）和突触素

（Syn），不表达角蛋白、上皮膜抗原（EMA）、腺垂体

激素及其转录因子。发生于鞍区的副神经节瘤均

为恶性，应注意与良性的十二指肠节细胞性副神经

节瘤（ICD⁃11编码：2E92.2）区别。

4.神经母细胞瘤［ICD⁃10编码：C71.901；ICD⁃11
编 码 ：2A00.11（属 于 原 始 神 经 外 胚 层 肿 瘤）/
XH70S0；ICD ⁃ O 编 码 ：M9500/3］ 神 经 母 细 胞 瘤

（neuroblastoma）亦称蝶鞍神经母细胞瘤［15］。发生于

蝶鞍的原发性神经母细胞瘤临床极为罕见，通常好

发于鞍上，临床表现与垂体腺瘤相似，均有视野缺

损和垂体激素紊乱表现。文献报道其发病年龄为

30 ~ 76岁［16⁃17］，组织学形态具有丰富血管网络的小

叶状结构，由胞质稀少、核染色质分散的均匀小细

胞群组成，可见神经纤维蛋白基质区域，而假“菊形

团”和 Homer⁃Wright“菊形团”结构（围绕一个核心排

列的轮辐状细胞群）较罕见。大多数肿瘤呈低级

别，Ki⁃67抗原标记指数为 1% ~ 30%，与肿瘤生物学

行为无关联性。外科手术仍是主要治疗方法，术后

复发率较低。神经母细胞瘤为恶性，应注意与肾上

腺、脊柱旁、嗅球来源的神经母细胞瘤相鉴别。

三、神经垂体肿瘤

与腺垂体肿瘤相比，神经垂体肿瘤临床极为少

见 ［18］，包括垂体细胞瘤（ICD ⁃ 10 编码：D43.200 ×
004，ICD ⁃11编码：2A00.0Y/XH59V4，ICD ⁃O编码：

M9432/1）、鞍区颗粒细胞瘤（ICD⁃10编码：D35.201，
ICD ⁃ 11 编 码 ：2A00.0Y/XH2XW8，ICD ⁃ O 编 码 ：

M9582/0）、梭形细胞嗜酸细胞瘤（SCO；ICD⁃10编码：

D35.201，ICD ⁃11编码：2A00.0Y/XH26P7，ICD ⁃O编

码：M8290/0）和极罕见的鞍区室管膜瘤［SE；ICD⁃10
编码：D43.200 × 004，ICD⁃11编码：2A00.0Y/XH1511
（NOS），ICD⁃O编码：M9391/1*］共 4种类型。女性较

多见，发病年龄 40 ~ 50岁，肿瘤压迫视交叉可导致

视野改变，补充附加编码为 H47.400；压迫垂体柄导

致尿崩症（E23.2），在 ICD⁃10国家临床版 3.0中扩展

编码为部分性垂体性尿崩症（E23.202），注意与肾性

尿崩症区别；压迫正常垂体可出现垂体功能减退症

状与体征。神经垂体肿瘤应注意与无功能垂体腺

瘤相鉴别。垂体细胞瘤、鞍区颗粒细胞瘤、梭形细

胞嗜酸细胞瘤和鞍区室管膜瘤均被认为源自神经

垂体特殊胶质细胞，故 ICD⁃11编码均为 2A00.0Y（其

他特指的胶质瘤）。由此可见，神经垂体肿瘤既有

良性的鞍区颗粒细胞瘤和梭形细胞嗜酸细胞瘤，也

垂体肿瘤

肢端肥大症/巨人症

垂体促肾上腺皮质激素分泌过多

高泌乳素血症

中枢性尿崩症

继发性甲状腺功能减退症

ICD⁃10编码

E22.000
E24.000 × 001
E22.100 × 001
E23.200 × 003
E03.800 × 001

ICD⁃11编码

5A60.0
5A70.0
5A60.1
5A61.5
5A00

表 2 常见垂体肿瘤相关内分泌编码

Table 2. Common pituitary tumor related endocrine codes

ICD，International Classification of Disease，国 际 疾 病 分 类 法 。
The same for Table 3 and 4
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有交界性的垂体细胞瘤和鞍区室管膜瘤，因此均归

类于交界性肿瘤是不正确的。

四、间叶细胞瘤和间质瘤

1.脑膜瘤 脑膜瘤（meningioma）是最常见的垂

体原发性间叶肿瘤，大部分组织学形态呈良性，亦

有极少数呈恶性。肿瘤附着于硬脑膜缓慢生长，由

瘤样蛛网膜细胞组成，约占全部鞍区肿瘤的 5%、患

病率位居鞍上肿瘤的第 2位。女性多见，可发生于

任何年龄段，好发于鞍上，其次为蝶鞍、鞍结节、鞍

膈，发生于鞍内者罕见。由于肿瘤主要位于鞍上，

视觉障碍和头痛是最常见表现，而内分泌激素表达

异常少见。CT和MRI增强扫描均呈明显均匀强化，

易与垂体腺瘤相鉴别。病理分型包括脑膜皮型脑

膜瘤、纤维型脑膜瘤等。WHO脑膜瘤分级系统根据

特定的组织病理学标准分为良性（Ⅰ级）、交界性

（Ⅱ级）或恶性（Ⅲ级），其复发率和侵袭力随 WHO
分级的增加而升高［19］。各种类型脑膜瘤的WHO分

级和 ICD编码参见表 3。 ICD⁃11按照现有的 WHO
分级列出全部编码，符合国际疾病分类的发展：良

性和交界性脑膜瘤在 ICD⁃11中有相对应的编码，故

其主编码为其他特指的脑脊膜肿瘤（2A01.0Y），但

应注意恶性脑膜瘤的编码为 2A01.00。 ICD⁃10编码

更强调解剖部位，故 ICD⁃10国家临床版 3.0按照鞍

区部位列出良性、交界性和恶性脑膜瘤的扩展编码

（表 4）。临床实践中应综合表 3和 4列出的疾病编

码和组织学编码。

2.神经鞘瘤 神经鞘瘤（schwannoma）是由分化

良好的施万细胞组成的包绕神经鞘生长的良性肿

表 3 脑膜瘤WHO分级和 ICD⁃O、ICD⁃11编码

Table 3. WHO grading and ICD⁃O and ICD⁃11 coding of meningiomas
脑膜瘤组织学分型

低复发性和攻击性行为的脑膜瘤

脑膜皮型脑膜瘤

纤维型脑膜瘤

过渡型脑膜瘤

砂粒体型脑膜瘤

血管瘤型脑膜瘤

微囊型脑膜瘤

分泌型脑膜瘤

富于淋巴细胞⁃浆细胞型脑膜瘤

化生型脑膜瘤

高复发性和（或）强攻击性行为的脑膜瘤

脊索样型脑膜瘤

透明细胞型脑膜瘤

非典型性脑膜瘤

乳头状型脑膜瘤

横纹肌样型脑膜瘤

间变性（恶性）脑膜瘤

WHO分级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅰ级

Ⅱ级

Ⅱ级

Ⅱ级

Ⅲ级

Ⅲ级

Ⅲ级

ICD⁃O编码

M9531/0
M9532/0
M9537/0
M9533/0
M9534/0
M9530/0
M9530/0
M9530/0
M9530/0

M9538/1
M9538/1
M9539/1
M9538/3
M9538/3
M9538/3

ICD⁃11主码

2A01.0Y
2A01.0Y
2A01.0Y
2A01.0Y
2A01.0Y
2A01.0Y
2A01.0Y
2A01.0Y
2A01.0Y

2A01.0Y
2A01.0Y
2A01.0Y
2A01.00
2A01.00
2A01.00

ICD⁃11附加码

XH40T5
XH5ZC7
XH4EX5
XH4ZM7
XH7050
XH1F70
XH6Z51
XH0R11
XH7N06

XH9HV1
XH71V9
XH1PF6
XH2NY9
XH6QS9
XH0324

脑膜瘤分级

良性（/0）
鞍区脑膜瘤

鞍结节脑膜瘤

鞍背脑膜瘤

斜坡脑膜瘤

鞍膈脑膜瘤

ICD⁃10扩展码（国家临床版 3.0）

D32.000 × 001
D32.015
D32.016
D32.020

D32.000 × 002

脑膜瘤分级

鞍上脑膜瘤

交界性（/1）
交界性脑膜瘤

恶性（/3）
脑膜恶性肿瘤

ICD⁃10扩展码（国家临床版 3.0）
D32.000 × 030

D42.000 × 001

C70.000

表 4 脑膜瘤 ICD⁃10国家临床版 3.0扩展编码

Table 4. ICD⁃10 national clinical version 3.0 extended code of meningiomas
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瘤［20］，占全部原发性颅内肿瘤的 8% ~ 10%，但罕见

于鞍区［21］，好发于中年人。肿瘤来源和病因尚不明

确。从临床和影像学表现看，神经鞘瘤与无功能垂

体腺瘤无明显差异，均表现为视野缺陷和垂体内分

泌功能紊乱（垂体功能减退症和轻度高脂血症），肿

瘤体积增大可出现颅内高压症状；从大体标本看，

神经鞘瘤有明确包膜，切面光滑，且较垂体腺瘤更

坚韧并富血管；组织学形态，神经鞘瘤为良性肿瘤，

由纺锤形细胞组成。组织形态学是鉴别诊断神经

鞘瘤与垂体腺瘤的“金标准”。免疫组化染色，神经

鞘瘤细胞 S⁃100蛋白（S⁃100）和 SOX10呈强阳性，可

资与纤维型脑膜瘤、血管外皮细胞瘤/孤立性纤维瘤

（HPC/SFT）、垂体细胞瘤相鉴别。进行疾病编码时，

除注明鞍区良性肿瘤（D35.201）外，还应列出相应的

垂体功能减退症编码，如继发性甲状腺功能减退症

（E03.800 × 001）［22］等。ICD⁃10将鞍区良性肿瘤编码

为 D35.201，存在视野缺损编码为 H54.300；ICD⁃10
国家临床版 3.0还提供视野缺损的扩展编码（表 5）。

ICD ⁃11将鞍区神经鞘瘤归类于脑神经良性肿瘤

（2A02.3），以细胞性神经鞘瘤（XH8WW8）作为附加

编码，以垂体功能减退症（5A61.0）作为附加编码。

ICD⁃O编码为 M8290/0，存在视野缺损编码为 9D42
（表 5），并以 XK9J/XK8G/XK9/XK70补充具体侧别。

3.脊索瘤 脊索瘤（chordoma）是原发性恶性骨

肿瘤，占中枢神经系统肿瘤的 1%［23］。约 32%的脊

索瘤为颅骨肿瘤，其中 1/3发生于鞍区［24］；多见于中

年男性和白种人群，儿童罕见。临床表现类似无功

能垂体腺瘤，主要为头痛和视力障碍，亦可见脑神

经麻痹。 T2WI呈高信号，增强扫描呈强化征象，

T1WI信号低于斜坡脂质，常见钙化或骨质破坏。组

织学形态，肿瘤组织由黏液包绕的嗜酸细胞和较小

的星形胶质细胞组成，呈多囊状，内含黏液和凝胶，

瘤卒中常见。免疫组化染色，肿瘤表达 S⁃100、上皮

性标志物（上皮膜抗原、细胞角蛋白和波形蛋白），

转录因子 Brachyury是脊索瘤的高度特异性标志物，

可资与软骨肉瘤和脉络膜脑膜瘤相鉴别。脊索瘤

包括软骨样脊索瘤（ICD⁃10编码：C71.901；ICD⁃O编

码 ：M9371/3）和 去 分 化 脊 索 瘤（ICD ⁃ 10 编 码 ：

C71.901；ICD⁃O编码：M9372/3）；两种亚型 ICD⁃11编
码均为 2A02（脊髓、脑神经或中枢神经系统剩余部

分的原发性肿瘤），ICD⁃11附加编码：非特指的脊索

瘤为 XH9GH0、软骨样脊索瘤为 XH17D8、去分化脊

索瘤为 XH7303；若出现垂体功能减退症以 5A61.0
为附加编码。

4.血管外皮细胞瘤/孤立性纤维瘤 血管外皮

细胞瘤/孤立性纤维瘤为间质来源的纤维母细胞肿

瘤，包含具有相同组织形态学特征的血管外皮细胞

瘤和孤立性纤维瘤。血管外皮细胞瘤/孤立性纤维

瘤临床少见，占原发性中枢神经系统肿瘤的 1%，目

前仅报道 20例原发于鞍区者，发病率无性别差异，

高峰发病年龄 40 ~ 60岁［25］。肿瘤好发于蝶鞍，可向

鞍旁或鞍上延伸，临床表现与无功能垂体腺瘤相

似。有文献报道 1例血管外皮细胞瘤/孤立性纤维

瘤患者出现肿瘤相关低血糖［即副肿瘤综合征

（PNS）］，大体标本观察肿瘤边界清晰，呈棕黄色或

褐色，质地坚硬，瘤内可见黏液变性或出血，常累及

硬脑膜，较少浸润周围脑组织；组织学形态观察，孤

立性纤维瘤表型由梭形细胞组成，细胞稀疏区与密

集区交替出现，有较厚的胶原蛋白分隔带，肿瘤细

胞有丝分裂指数较低，常见坏死，血管外皮细胞瘤

表型由大量肥大的卵圆形细胞和丰富的“鹿角”状

分支的薄壁血管网组成，有丝分裂指数较高，亦可

见这两种表型的混合态或中间态；免疫组化染色，

非特异性波形蛋白、CD34、CD99和 B细胞淋巴瘤/白
血病 ⁃2（Bcl⁃2）呈弥漫性阳性，上皮膜抗原、孕激素

受体、细胞角蛋白、结蛋白和平滑肌肌动蛋白（SMA）
呈局灶性阳性，胞核高表达特异性标志物信号传导

与转录激活因子 6（STAT6）可明确诊断［26］。亦有部

视野障碍类型

未特指的视野缺损

正常视野

外周视野缺损

偏盲、象限缺损

中央视野暗点

旁中央视野暗点

同向性偏盲或象限缺损

异向性偏盲或象限缺损

视野缺损，其他特指形式

其他特指的视野缺损

未明确的视野缺损

ICD⁃11编码

9D42.0
9D42.1
9D42.2
9D42.3
9D42.4
9D42.5
9D42.6
9D42.7
9D42.8
9D42.Y
9D42.Z

ICD⁃10编码
（国家临床版 3.0）

H53.400
—

—

H53.400 × 003
H53.400 × 006
H53.400 × 004/7

—

—

—

—

—

表 5 ICD⁃10国家临床版 3.0和 ICD⁃11视野障碍编码的
比较

Table 5. Comparison of ICD ⁃10 national clinical version3.0 and ICD⁃11 visual field impairment coding

—，not applicable，无对应编码。 ICD，International Classification
of Disease，国际疾病分类法
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分肿瘤高表达胰岛素样生长因子⁃2（IGF⁃2），可能与

副肿瘤性低血糖相关。有丝分裂指数 > 4/10 个高倍

视野是诊断恶性血管外皮细胞瘤/孤立性纤维瘤的

必要条件［27］。 ICD⁃10将血管外皮细胞瘤/孤立性纤

维瘤归类为脑膜肿瘤。因 ICD⁃11具有多样性病理

表现，在未知病理学结果的情况下归类为未知类型

的原发性脑肿瘤（2A00.5）。血管外皮细胞瘤/孤立

性纤维瘤分为WHOⅠ ~ Ⅲ级，其中WHOⅠ级肿瘤

的 ICD ⁃10编码为 D32.000，ICD ⁃11编码为 2A00.5/
XH8Q71，ICD⁃O编码为 M8815/0；WHOⅡ级肿瘤的

ICD ⁃10编码为 D43.200 × 004，ICD ⁃11编码 2A00.5/
XH1EH1，ICD⁃O编码为 M8815/1；WHOⅢ级肿瘤的

ICD ⁃ 10 编 码 为 C71.902，ICD ⁃ 11 编 码 为 2A00.5/
XH1DA3，ICD⁃O编码为M8815/3。

五、淋巴样肿瘤

淋巴样肿瘤包括恶性淋巴瘤、浆细胞瘤、多发

性骨髓瘤和白血病，主要累及腺垂体，可以原发或

作为系统性肿瘤的一部分。原发性垂体淋巴瘤在

免疫功能正常的人群中罕见，亦少见于垂体腺瘤放

疗后。原发性垂体淋巴瘤发病率尚不清楚，占全部

垂体肿瘤的 < 1%，无性别差异，好发于 60岁人群，病

因尚未阐明，对于有免疫缺陷的患者如获得性免疫

缺陷综合征（AIDS），可能与 EB病毒及其他疱疹病

毒相关。系统性淋巴瘤多见于神经垂体，较少累及

腺垂体，主要病理类型为非霍奇金淋巴瘤或 B细胞

淋巴瘤，仅占垂体转移瘤的 0.5%［28］；白血病较少侵

犯垂体；转移性淋巴瘤好发于神经垂体。临床表现

为内分泌功能障碍（50%）、头痛、视觉障碍如视觉敏

锐度下降和颞侧偏盲，由于累及神经垂体，常出现

中枢性尿崩症。原发性垂体淋巴瘤主要为弥漫性

大 B细胞淋巴瘤（DLBCL，65%），其他还包括 Burkitt

淋巴瘤［29］、T细胞淋巴瘤和黏膜相关淋巴样组织淋

巴 瘤（MALT 淋 巴 瘤）［30］、浆 细 胞 瘤 ［30⁃31］。 多 数

（65%）转移至垂体的非霍奇金淋巴瘤也属于 B细胞

淋巴瘤，需免疫组化染色明确诊断，应注意与垂体

腺瘤、淋巴细胞性垂体炎和 IgG4相关性垂体炎区

别，CD79a（B淋巴细胞标志物）阳性［32］，Ki⁃67抗原

标记指数较高可资鉴别。累及垂体的弥漫性大 B细

胞淋巴瘤是一种快速生长的（攻击性）淋巴瘤。鞍

区淋巴瘤的疾病编码和形态学编码参见表 6。
六、生殖细胞肿瘤

垂体生殖细胞肿瘤是发生于鞍区的组织学形

态和免疫表型类似性腺和性腺外生殖细胞的肿瘤。

颅内生殖细胞肿瘤最常见于松果体区，其次为鞍区/
鞍 上 ［33］。 鞍 区 生 殖 细 胞 肿 瘤 中 生 殖 细 胞 瘤 占

61.5%，畸胎瘤占 27.8%，混合性生殖细胞肿瘤占

8.5%［34］；通常于 20岁前发病，生殖细胞瘤好发于青

少年，畸胎瘤以新生儿为主。肿瘤具有地域性，东

亚地区常见。松果体区生殖细胞肿瘤好发于男性，

鞍区生殖细胞肿瘤则以女性多见。中枢神经系统

生殖细胞肿瘤起源于性腺外原始生殖细胞。由于

间脑中心是促性腺激素调节区，神经内分泌因子在

肿瘤发生中发挥重要作用。鞍区生殖细胞肿瘤主

要发生于腺垂体和垂体柄、下丘脑以及第三脑室，

临床表现为尿崩症、垂体功能减退症、生长及性发

育迟缓，性早熟与肿瘤分泌 β⁃人绒毛膜促性腺激素

（β⁃hCG）有关［35］，亦可见视觉障碍和颅内压增高。

大体标本观察，大多数肿瘤质地柔软且脆，伴程度

不等的坏死和出血，绒毛膜癌易伴发出血，畸胎瘤

因成熟度不同表现出不同特点，未成熟型畸胎瘤常

伴坏死和出血。组织学形态，生殖细胞肿瘤由均匀

的大多边形细胞组成，胞质染色浅甚至呈透明样，

淋巴瘤

B细胞淋巴瘤

弥漫性大 B细胞淋巴瘤（垂体原发）

弥漫性大 B细胞淋巴瘤（垂体转移）

Burkitt淋巴瘤

MALT淋巴瘤

浆细胞瘤/多发性骨髓瘤（骨外型）

T细胞淋巴瘤

ICD⁃10编码（国家临床版 3.0）

C83.300 × 006
C83.306
C83.701

C82.700 × 004
C90.201/C90.000

C84.506

ICD⁃11编码

2A81.5/XH9B17
2A81.Y/XH9B17
2A85.6/XH4KA9
2A85.3/XH1X21
2A83.Z/2A83.1XH0N40/XH4XA9
2A90/XH3HJ2

ICD⁃O编码

M9680/3
M9680/3
M9680/3
M9699/3
M9734/3M9732/3
M9702/3

表 6 鞍区淋巴瘤的 ICD编码

Table 6. ICD coding of sellar lymphomas

ICD，International Classification of Disease，国际疾病分类法；MALT，mucosa⁃associated lymphoid tissue，黏膜相关淋巴样组织
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中央可见大的泡状胞核，核内有一个或多个核仁，

肿瘤组织由纤维血管间隔成小叶，可见丰富的淋巴

浆细胞浸润，局部可见合体滋养细胞；胚胎性癌由

大的多边形细胞呈巢状和片状排列，偶见乳头状结

构，肿瘤细胞有大囊泡胞核和明显核仁，常见较高

的有丝分裂活性和大面积坏死；卵黄囊瘤具有假腺

体结构或乳头状结构，可见典型 Schiller⁃Duval小体

和高碘酸 ⁃雪夫（PAS）染色阳性球形区；绒毛膜癌由

双层排列的合体滋养细胞和细胞滋养细胞组成，周

围可见丰富窦状血管网；混合性生殖细胞肿瘤包含

2种或以上类型恶性原始生殖细胞；畸胎瘤由 3 个

胚胎生发层组织组成，分为成熟型畸胎瘤、未成熟

型畸胎瘤、有恶性转化的畸胎瘤，尤以未成熟型畸

胎瘤常见，有恶性转化的畸胎瘤少见，成熟型畸胎

瘤通常可见原始神经上皮细胞。生殖细胞肿瘤的

免疫组化谱参见表 7。与性腺生殖细胞肿瘤一样，

中枢神经系统生殖细胞肿瘤表现出复杂的染色体

异常、非整倍体和包括 12p等染色体在内的遗传失

衡，其中约 50%肿瘤出现 12p染色体增益［36⁃37］。大

多数颅内生殖细胞肿瘤存在明显的 KIT/RAS信号转

导 通 路 表 达 上 调 ，偶 有 遗 传 性 ，其 后 代 罹 患

Klinefelter综合征的风险增加。肿瘤组织学类型是

预后的重要预测因素。与其他生殖细胞肿瘤相比，

生殖细胞瘤因其放射敏感性，5年生存率可达 80% ~
95%，且复发率较低［38］。存在合体滋养细胞的生殖

细胞肿瘤复发率较高，生存期较短［39］。非生殖细胞

肿瘤患者 5年生存率约为 44%［40］，成熟型畸胎瘤为

93%，不成熟型畸胎瘤和有恶性转化的畸胎瘤为

75%［41⁃42］。不成熟型畸胎瘤因其具有脑脊液播散倾

向，预后稍差。生殖细胞肿瘤的疾病编码和形态学

编码参见表 8。
七、鞍区继发恶性肿瘤

垂体继发性肿瘤也称垂体转移性肿瘤。文献

报道，有 1.0% ~ 3.6%的鞍区恶性肿瘤可发生垂体转

肿瘤名称

生殖细胞瘤

卵黄囊瘤

胚胎性癌

绒毛膜癌

非特指的畸胎瘤

成熟型畸胎瘤

未成熟型畸胎瘤

有恶性转化的畸胎瘤

混合性生殖细胞肿瘤

ICD⁃10编码（国家临床版 3.0）
C71.901/C71.902
C71.901/C71.902
C71.901/C71.902
C71.901/C71.902
D43.200 × 004

D32.014/D32.000 × 001
C71.901/C71.902
C71.901/C71.902
C71.901/C71.902

ICD⁃11编码

2A00.1Y/XH1E13
2A00.1Y/XH09W7
2A00.1Y/XH8MB9
2A00.1Y/XH3WM1
2A00.1Y/XH83G5
2A00.1Y/XH3GV5
2A00.1Y/XH0N49
2A00.1Y/XH33E8
2A00.1Y/XH2PS1

ICD⁃O编码

M9064/3
M9071/3
M9070/3
M9100/3
M9080/1
M9080/0
M9080/3
M9084/3
M9085/3

表 8 生殖细胞肿瘤的 ICD编码

Table 8. ICD coding of germ cell tumors

ICD，International Classification of Disease，国际疾病分类法

表 7 生殖细胞肿瘤的免疫组化谱

Table 7. Immunohistochemistry of germ cell tumors
肿瘤名称

生殖细胞瘤

胚胎癌

卵黄囊瘤

绒毛膜癌

畸胎瘤

AFP
-
+/-
+
-
+***

β⁃hCG
+/-*
-
-
+
-

PLAP
+
+
+/-
+/-
-

hPL
-
-
-
+
-

OCT4
+
+
-
-
-

KIT
+
-
-
-
+/-****

CD30
-
+
-
-
-

CK
+/-**
+
+
+
+

SOX2
-
+
-
-
+/-

SALL4
+
+
+
+/-
+/-

LIN28
+
+
+
+/-
+/-

*expressed in focal syncytiotrophoblastic elements，见于含有合体滋养细胞成分的畸胎瘤；**expressed in a minority of cases，仅
少数病例呈阳性；***expression usually restricted to the enteric glandular components，仅见于含有肠腺成分的畸胎瘤；****
limited expression in some mesenchymal components，仅见于含有间叶细胞的间充质成分的畸胎瘤。 +，positive，阳性；-，
negative，阴性；+/-，variably expressed，可疑阳性。AFP，alpha⁃fetoprotein，甲胎蛋白；β⁃hCG，β⁃human chorionic gonadotropin，β⁃
人绒毛膜促性腺激素；PLAP，placental alkaline phosphatase，胎盘碱性磷酸酶；hPL，human placental lactogen，人胎盘催乳素；
OCT4，octamer binding transcription factor 4，八 聚 体 结 合 转 录 因 子 4；CK，cytokeratins，细 胞 角 蛋 白 ；SALL4，spalt ⁃ like
transcription factor 4，人婆罗双树样基因⁃4蛋白
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移［43⁃44］。恶性肿瘤发生垂体转移十分罕见，仅占全

部脑转移瘤的 0.14% ~ 28.10%［45］。既往数十年，随

着肿瘤生存率的增加和敏感性神经影像学技术的

发展，垂体转移性肿瘤的检出率增加。原发肿瘤主

要为乳腺癌和肺癌，垂体转移通常与其他部位转移

一并发生，最常见骨转移。垂体转移性肿瘤主要发

生于 60 ~ 70岁老年人，无性别差异。由于神经垂体

直接接受动脉供血，而腺垂体主要从垂体门脉系统

接受供血，故前者较后者更易发生肿瘤转移，约

57%局限于神经垂体，13%局限于腺垂体，12%同时

侵犯神经垂体和腺垂体，其余为垂体囊或垂体柄，

其中位于垂体柄的转移性肿瘤可引起视觉障碍［46］。

大多数垂体转移性肿瘤无临床症状，仅 7%出现临

床症状，主要表现为尿崩症、眼肌麻痹、头痛/疼痛、

视野缺损和腺垂体功能障碍［47⁃48］。尿崩症在症状性

垂体转移性肿瘤中常见（约 60%），而在症状性垂体

腺瘤中罕见（< 1%）；亦有 14% ~ 20%的尿崩症患者

存在垂体转移性肿瘤［49］。影像学无法区分垂体转

移性肿瘤与垂体腺瘤，鞍区肿瘤迅速增大侵犯邻近

组织而出现糖尿病尿崩症时，应高度怀疑垂体转移

性肿瘤。组织学形态取决于原发肿瘤。晚期乳腺

癌尸检显示，6% ~ 29%发生垂体转移［50］；而肝细胞

癌、乳头状甲状腺癌和肺神经内分泌肿瘤则罕见垂

体转移。有文献报道，产生生长激素释放激素

（GHRH）的转移性胰腺神经内分泌肿瘤可诱导垂体

生长激素细胞增殖，导致肢端肥大症［51］。垂体转移

性肿瘤的治疗包括手术切除和放化疗，如果肿瘤局

限于蝶鞍，术后症状即可改善（尤其是视野缺损）。

分子靶向治疗有助于抑制肿瘤的垂体转移，存在

ERBB2/HER2过表达、EGFR突变和 RAS突变的患者

适用于靶向治疗。鉴于原发肿瘤的侵袭性，垂体转

移性肿瘤通常预后较差。原发肿瘤的生物学行为

和播散程度是预测预后的重要因素。 ICD⁃10编码

为 C79.825，ICD ⁃ 11 编 码 为 2D50，ICD ⁃ O 编 码 为

M8500/6、M8070/6、M8140/6和M8046/6。
综上所述，2017版分类为垂体神经内分泌肿瘤

及其他不常见的非神经内分泌肿瘤的诊断提供了

全面指导。通过组织病理学、有丝分裂指数、Ki⁃67
抗原标记指数和肿瘤侵袭性、基因检测对具有独特

分子特征的肿瘤（如颅咽管瘤）、神经内分泌肿瘤、

包括表达甲状腺转录因子 ⁃1（TTF⁃1）的非神经内分

泌肿瘤、罕见的神经元肿瘤、间充质肿瘤进行总结。

本文重点分析垂体非神经内分泌肿瘤，主要包括原

发于神经垂体的肿瘤及其他非腺垂体来源肿瘤。

虽然这些肿瘤的发病率明显低于腺垂体来源肿瘤，

但其作为腺垂体来源肿瘤的鉴别诊断是必要的；同

时对一些其他系统来源肿瘤进行论述，如鞍区脑膜

瘤参考 2016年WHO中枢神经系统肿瘤分类第四版

修订版，淋巴样肿瘤参考 2017版WHO修订的淋巴

造血系统肿瘤分类。为适应国家卫生统计及与世

界接轨的需要，本文列出每种肿瘤的疾病编码和形

态学编码，分别为 ICD⁃10、ICD⁃11和 ICD⁃O编码。

ICD⁃10编码及其升级版是目前国内的主流，在鞍区

肿瘤中突出解剖部位的分类轴心，但分类过于简

单；ICD⁃10国家临床版 3.0为满足临床需求进行扩

展，但受限于 ICD⁃10编码的自身局限性，与目前的

分类要求相差较大，造成编码统计的巨大误差。

ICD⁃11的主编码虽然单一笼统，但为适应各学科的

分类要求，采用特殊解剖部位（specific anatomy）的

附加编码，在一定程度上完善了具体的肿瘤分类，

相对于 ICD⁃10编码是巨大进步。尽管 ICD⁃11编码

出现较晚，但其可扩展性及其与各学科的同步性使

之必然替代前者，使临床医师更易找到诊断编码。

按照各学科特点参照 2017版分类和 ICD编码进行

肿瘤分类必将推动我国卫生事业的发展。
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