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患儿 男性，4岁 2 个月。外院检查发现右侧

侧脑室占位性病变 1周，于 2021年 9月 26日入院。

患儿 7天前（9月 19日）不明原因发热，高热（体温

39.4 ℃）时伴惊厥发作 1次，数分钟后症状自行缓

解，于发病当日至当地医院就诊，诊断为“肠系膜淋

巴结炎”，予布洛芬 4 ml（2 g/100 ml）口服并冰袋物

理降温，体温降至正常后行头部 CT检查，考虑“右侧

侧脑室额角占位性病变”可能，后经 MRI确诊为“右

侧侧脑室额角病变”。为求进一步诊断与治疗，于

2021年 9月 26日至我院就诊，门诊以“右侧侧脑室

占位性病变”收入院。患儿自发病以来，精神、饮

食、睡眠欠佳，大小便正常，近 3 个月体重无明显变

化。既往史、个人史及家族史均无特殊。

诊 断 与 治 疗 经 过 入 院 后 体 格 检 查 ：体 温

36.8 ℃，心率为 105次/min，呼吸 22次/min，身高为

101 cm，体重 14.50 kg。心、肺、腹部检查无明显异

常；神志清楚，言语流利，反应淡漠，对答基本切题，

注意力不集中，定向力基本正常，颈部柔软；双侧瞳

孔等大、等圆，直径约 3 mm，对光反射灵敏，眼球追

物反应正常，双侧眼动灵活，无眼震，角膜 K⁃F环阴

性；双侧额纹、鼻唇沟对称等深，嗅觉、视觉及听觉

等脑神经检查不配合；四肢可见自主活动，步态正

常，协调性欠佳，四肢肌力 5级、肌张力正常，四肢腱

反射正常，双侧病理征、Kernig征、Brudzinski征阴

性，脑膜刺激征阴性。实验室检查未见明显异常。

长程视频脑电图（LT⁃VEEG）监测正常。入院第 2和
3天（9月 27和 28日）影像学检查：胸部 X线，肝、胆、

胰、脾、肾彩超未见明显异常；腹部彩超于右中腹及

脐周探及数枚肠系膜淋巴结，大小约为 1.10 cm ×
0.50 cm；头部 MRI显示右侧侧脑室额角异常信号，

邻近脑组织轻度受压，可见不规则 T1WI低信号影、

T2WI和 FLAIR高信号影，“占位”组织最大层面约

2.50 cm × 2.00 cm × 2.10 cm，内似有分隔；增强后其

内可见片状轻度强化影，余脑实质未见异常信号，

扩散加权成像（DWI）未见扩散受限（图 1）。影像学

诊断为“右侧侧脑室额角占位性病变”。经家属同

意，于 2021年 10月 2日在全身麻醉下行开颅显微镜

下脑室病变切除术，显微镜下可见病灶位于右侧侧

脑室额角，质地柔软，呈灰白色，边界清晰，分块全

部切除。手术顺利，术毕转至外科重症监护病房

（SICU），麻醉苏醒后拔除气管插管，予止血、抗感染

药物治疗。术后病理检查结果：大体标本观察，手

术切除标本为灰白色破碎组织，总体积约 2.00 cm ×
1.90 cm × 0.50 cm，部分呈胶冻样。HE染色，肿瘤细

胞呈片状分布，胞核苏木精染色呈蓝色，胞质嗜伊

红染色呈粉红色至桃红色，胞核为圆形、卵圆形，异

型性明显，核分裂象偶见，胞质空泡状，其内可见大

量黏液及钙化灶（图 2）。免疫组化染色（EnVision二
步法），肿瘤细胞胞质表达突触素（Syn，图 3a）、胶原

纤维酸性蛋白（GFAP，图 3b）、巢蛋白（Nes），胞核表

达少突胶质细胞转录因子（Olig⁃2，图 3c）、SOX2（图

3d）、SOX10（图 3e）、X连锁 α地中海贫血伴精神发
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育迟滞综合征蛋白（ATRXm，图 3f）、P53蛋白，胞质

和胞核共表达 S⁃100，Ki⁃67抗原标记指数约为 5%，

不表达 CD34、上皮膜抗原（EMA）以及异柠檬酸脱

氢酶（IDH1）。病理诊断为少突胶质细胞瘤（WHO
Ⅱ级），为进一步明确肿瘤性质，入院第 23天（10月
18 号）行 分 子 病 理 学 检 查 ，发 现 NSD2 基 因 和

PDGFRA基因（图 4）两种Ⅲ类基因变异［1］，MGMT启

动子未甲基化，染色体 1p/19q杂合性无缺失。根据

《2021年世界卫生组织中枢神经系统肿瘤分类（第

五版）综述》［2］指导，整合诊断为黏液样胶质神经元

肿瘤（MGT）。患儿术后恢复良好，切口无感染，住

院 30天，于 10月 26日出院，出院时神经系统检查未

见阳性体征，无口服药物。出院 1 个月（11月 28日）

电话随访，无特殊不适，无抽搐、肢体功能障碍，拟

择期门诊复查头部MRI。
讨 论

黏液样胶质神经元肿瘤是《2021年世界卫生组

织中枢神经系统肿瘤分类（第五版）》新定义的一种

胶质神经元肿瘤，Lucas等［3］对其临床表现、影像学

及组织病理学特征进行系统描述：黏液样胶质神经

元肿瘤通常位于透明隔，偶可见于脑室周围白质或

胼胝体，其组织学形态为少突胶质细胞样肿瘤细胞

分布于黏液样且富含黏蛋白的间质中［4］，易与胚胎

图 1 术前头部 MRI检查显示右侧侧脑室额角异常信号，邻近脑组织轻度受压 1a 横断面 T1WI显示，右侧侧脑室额角呈不规则
低信号影（箭头所示） 1b 横断面抑脂 T2WI显示，右侧侧脑室额角不规则高信号影（箭头所示） 1c 横断面抑脂 FLAIR成像显
示，右侧侧脑室额角不规则高信号影，占位组织最大层面约 2.50 cm × 2.00 cm × 2.10 cm，信号强度欠均匀（箭头所示） 1d 横断面
增强 T1WI显示，病变内轻度斑片样强化（箭头所示）

Figure 1 Preoperative head MRI showed abnormal signals in the frontal horn of the right lateral ventricle, and the adjacent brain tissue
was slightly compressed. Axial T1WI showed irregular hypointensity in the frontal horn of the right lateral ventricle (arrow indicates,Panel 1a). Axial fat suppression T2WI showed irregular hyperintensity in the frontal horn of the right lateral ventricle (arrow indicates,Panel 1b). Axial fat suppression FLAIR showed irregular hyperintensity in the frontal horn of the right lateral ventricle, with the
maximum section of about 2.50 cm × 2.00 cm × 2.10 cm, uneven signal strength (arrow indicates, Panel 1c). Axial enhanced T1WI showedmild patchy enhancement in the lesion (arrow indicates, Panel 1d).

1a 1b 1c 1d

图 2 光学显微镜观察显示 HE染色 2a 肿瘤细胞成片分布，可见明显黏液样改变及散在钙化灶 × 200 2b 肿瘤细胞胞质
丰富，可见黏液样改变，胞核呈圆形、卵圆形，少数胞核呈空泡状，可见小核仁 × 400
Figure 2 Light microscopy findings HE staining The tumor cells were distributed in patches, with obvious myxoid changes and
scattered calcification (Panel 2a). × 200 The tumor cells had rich cytoplasm and mucus ⁃ like changes, the nucleus was round and
oval, a few nuclei were vacuolar, and small nucleoli could be seen (Panel 2b). × 400

2a 2b
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3a 3b

3c 3d

3e 3f
图 3 光学显微镜观察可见 免疫组化染色（EnVision二步法） × 200 3a 肿瘤细胞胞质表达 Syn 3b 肿瘤细胞胞质表达
GFAP 3c 肿瘤细胞胞核表达 Olig⁃2 3d 肿瘤细胞胞核表达 SOX2 3e 肿瘤细胞胞核表达 SOX10 3f 肿瘤细胞胞核表达
ATRX
Figure 3 Light microscopy findings Immunohistochemical staining (EnVision) × 200 Tumor cells cytoplasm expressed Syn (Panel
3a). Tumor cells cytoplasm expressed GFAP (Panel 3b). Tumor cells nucleus expressed Olig ⁃ 2 (Panel 3c). Tumor cells nucleus
expressed SOX2 (Panel 3d). Tumor cells nucleus expressed SOX10 (Panel 3e). Tumor cells nucleus express ATRX (Panel 3f).

发育不良性神经上皮肿瘤（DNT）或形成菊形团的胶

质神经元肿瘤（RGNT）混淆，但黏液样胶质神经元

肿瘤缺乏明确的黏液型结节，且与迄今已描述的其

他中枢神经系统肿瘤相比，具有明显的遗传和甲基

化特征。其特征性基因变异为 PDGFRA基因密码子

385位点的二核苷酸突变，导致编码血小板源性生
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图 4 分子病理学检查显示，PDGFRA基因变
异，序列读数包含 PDGFRA基因密码子 385位
点的二核苷酸替换

Figure 4 Molecular pathological examination
showed PDGFRA gene mutation, sequencing
reads contain a dinucleotide substitution at
codon p.K385 of the PDGFRA gene.

长因子受体 ⁃α（PDGFR⁃α）的赖氨酸替换为亮氨酸

或异亮氨酸［4⁃6］，但 PDGFRA p.K385L突变后所导致

的具体后果目前尚未阐明。全基因组测序发现，黏

液样胶质神经元肿瘤缺少 BRAF、FGFR1、MYB 和

MYBL1基因的突变或重排，而上述基因变异是胚胎

发育不良性神经上皮肿瘤、形成菊形团的胶质神经

元肿瘤以及其他低级别神经上皮肿瘤的分子遗传

学特征［6］。

本文患儿通过全基因组测序发现 NSD2基因和

PDGFRA基因变异，其中 NSD2基因在样本中的突变

率为 2.02%，该基因位于第 4号染色体，可编码核受

体结合域蛋白 ⁃2。NSD2基因催化组蛋白的赖氨酸

位点发生甲基化并通过参与多种蛋白质的相互作

用或对靶基因的调控而促使肿瘤的发生发展［7⁃8］，其

在多种恶性肿瘤组织中呈高表达状态，如急性淋巴

细胞白血病、前列腺癌、结肠癌、皮肤癌及子宫内膜

癌等［9］。但本文患儿该基因突变率不高，且不具备

特异性，故不能指导对该患儿的临床诊断及靶向治

疗。PDGFRA基因位于第 4号染色体，在样本中突

变率为 38.76%，编码血小板源性生长因子受体 ⁃α，
后者属于血小板来源的生长因子家族，是 PDGFR信

号转导通路中的重要成员，具有促进肿瘤增殖、侵

袭及新生血管形成的作用［10⁃13］。PDGFRA p.K385
热点突变作为 DNT样和 RGNT样低级别胶质神经元

肿瘤的特异性改变，结合其特定的解剖位置，有助

于诊断黏液样胶质神经元肿瘤这种独特的神经上

皮肿瘤［6］。结合本文患儿病灶解剖位置及基因测

序结果，可明确诊断为黏液样胶质神经元肿瘤。

黏液样胶质神经元肿瘤作为一种新定义的实

体肿瘤，目前报道的病例甚少，可参考的临床资料

也十分有限。既往许多被诊断为透明隔或脑室内

胚胎发育不良性神经上皮肿瘤的病例报道，缺乏分

子学检测结果，极有可能为黏液样胶质神经元肿瘤

漏诊病例。根据已有病例报道及相关资料，黏液样

胶质神经元肿瘤应注意与下述疾病相鉴别：（1）室

管膜下瘤，为一种生长缓慢的良性肿瘤，室管膜下

胶质细胞是构成该肿瘤的主要细胞，呈假“菊形团”

样排列，可发生在脑室通路的任何位置，成年人好

发。MRI扫描边界清晰，可见囊性变或钙化，T1WI
呈等或略低信号，T2WI显示高信号、轻度强化或无

强化。（2）中枢神经细胞瘤，系生长于侧脑室和第三

脑室的小细胞神经元肿瘤，肿瘤细胞呈“蜂巢”样排

列，可见粗大纤维排列区，类似少突胶质细胞瘤，有

时也可呈线样排列，类似室管膜瘤，其主要发生于

透明隔近室间孔处（Monro孔），中青年好发。MRI
呈 T1WI及 T2WI等或稍高信号，增强后可见强化表

现。（3）脑室内胶样囊肿，胶样囊肿起源于神经上皮

组织，属先天性神经上皮性囊肿，为脑室室管膜、脉

络膜丛在形成过程中变异而成。MRI呈 T1WI及
T2WI高信号，实质部分无强化，边缘可有或无强化。

（4）侧脑室神经上皮囊肿，为先天存在的脑室内良

性病变，好发于脑室三角区及体部，呈脑脊液信号。

MRI上呈 T1WI等信号、T2WI稍低信号，囊壁及囊液

无强化。《2021年世界卫生组织中枢神经系统肿瘤

分类（第五版）》在组织学诊断的基础上引入一系列

分子诊断指标，其中黏液样胶质神经元肿瘤的特征

性突变基因 PDGFRA在其整合诊断中具有重要意

义。黏液样胶质神经元肿瘤瘤体生长缓慢，属于

“神经性和混合性神经元⁃神经胶质瘤”家族，被归为

中枢神经系统肿瘤WHOⅠ级，因此可通过手术完全

切除并治愈［14］。Lucas等［3］报道的 8例患者经过平

均 1.4年随访，其中 2例就诊时已发生脑室播散，3例
于术后出现局部复发，经过再次手术和放化疗，到

2020年为止所有病例均获得长期临床随访生存。
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黏液样胶质神经元肿瘤在儿童和成人中的发

病率和临床表现尚不明确。Lucas等［3］报道的 8例
患者中，≤ 14岁 4例，≥ 45岁 1例，中位年龄 23.6岁，

以儿童及青少年发病多见。患者大多以头痛为主

要症状，也可并发认知功能障碍，儿童临床症状不

典型，常因头痛或其他原因行头部影像学检查时意

外发现，究其原因可能为肿瘤发生在脑室内，多以

脑脊液循环受阻和周围组织结构受损为主要临床

表现，而且由于肿瘤生长缓慢，脑室内存在潜在的

代偿空间，在无急性脑积水时可无特征性神经系统

症状。本文报告 1例 4岁儿童患者，总结其临床特

征、诊断与治疗过程，以为之后的临床研究提供一

定参考。

综上所述，由于目前关于黏液样胶质神经元肿

瘤的临床资料较少，尚无明确的诊疗指南和预后指

导，临床医师可能因对该病认识不足而漏诊或误

诊。黏液样胶质神经元肿瘤在解剖部位、组织形态

学和影像学上与室管膜下瘤、中枢神经细胞瘤、脑

室内胶样囊肿和侧脑室神经上皮囊肿等具有相似

性，但亦存在差异性，可通过病史和辅助检查进行

鉴别诊断。黏液样胶质神经元肿瘤的病理学特点

与部分胶质神经元肿瘤的组织形态学表现相似，可

通过分子学检测所显示的特征性突变基因 PDGFRA

进行鉴别。笔者拟通过对本文患儿发病特点的总

结，提示对该病的诊断与鉴别诊断思路，期待积累

更多病例早日明确其病理分级、确立临床诊疗指

南，以便更好地服务患者。
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