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罕见松果体区骨外黏液样软骨肉瘤

梁恭博 王卓才 何文源 赖续文 王蔚

【摘要】 目的 报道 1例误诊为第三脑室脊索样胶质瘤的松果体区骨外黏液样软骨肉瘤患者诊断

与治疗过程，并总结此类罕见肿瘤的临床病理学特点、诊断与鉴别诊断要点。方法与结果 男性患者，

42岁，头部MRI提示松果体区占位性病变，增强扫描病灶呈中等强化。首次术后组织学形态，肿瘤与脑

组织分界不清，梭形或星芒状肿瘤细胞呈束状、编织状或散在分布，胞核小而深染，间质富含胶原纤维和

大量嗜碱性黏液样基质；免疫组化染色肿瘤细胞胞质表达波形蛋白，部分表达胶质纤维酸性蛋白、

CD34、CD99，不表达细胞角蛋白、上皮膜抗原和 S⁃100蛋白，病理诊断为“第三脑室脊索样胶质瘤”。首

次术后 7 个月肿瘤复发，第 2次术后组织学形态，肿瘤细胞上皮样特征明显，呈条索状、束状或编织状排

列，胞核增大，核分裂象易见（8/10 个高倍视野），部分肿瘤细胞胞质丰富红染、核偏位，呈横纹肌样；免疫

表型同前，维持“脊索样胶质瘤”的诊断。第 2次术后 5 个月患者死于肿瘤进展，结合文献补充免疫组化

染色显示肿瘤细胞不表达 Brachyury蛋白、甲状腺转录因子 1、SMARCB1/INI⁃1蛋白；荧光原位杂交检测

NR4A3（9q22.33）基因断裂信号阳性，最终明确诊断为骨外黏液样软骨肉瘤。结论 松果体区骨外黏液

样软骨肉瘤极其罕见，应注意与松果体区好发的富含黏液肿瘤如脊索瘤、脊索样脑膜瘤和脊索样胶质瘤

等相鉴别。明确诊断依靠组织学形态、免疫组化染色及分子检测。

【关键词】 软骨肉瘤； 松果腺； 神经胶质瘤； 免疫组织化学
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【Abstract】 Objective To report the diagnosis and treatment of a case of extraskeletal myxoid
chondrosarcoma (EMC) in the pineal region misdiagnosed as chordoid glioma of the third ventricle, and to
summarize the clinicopathological features, diagnosis and differential diagnosis of this rare tumor. Methods
and Results A 42 ⁃year ⁃ old male patient with head MRI showed a space ⁃ occupying lesion in the pineal
region and moderate enhancement on enhanced scan. After the first surgery, the histological morphology
showed the boundary between tumor and brain tissue was not clear, spindle or stellate tumor cells were
bunched, braided or scattered, the nuclei were small and deeply stained, and the interstitium was rich in
collagen fibers and a large number of basophilic myxoid matrix. Immunohistochemical staining showed
vimentin (Vim) expression in the cytoplasm of tumor cells, some of which expressed glial fibrillary acid
protein (GFAP), CD34, CD99, but not cytokeratin (CK), epithelial membrane antigen (EMA) and S ⁃ 100
protein (S ⁃ 100). The pathological diagnosis was "chordoid glioma of the third ventricle". The tumor
recurred 7 months after the first surgery, and the histological morphology of the second surgery showed
obvious epithelioid features of the tumor cells, which were arranged in a cord, bundle or braided shape, with
enlarged nuclei and easy to see mitotic images (up to 8/10 high magnification field). Some tumor cells were
rich in cytoplasm and nuclear deviation, which were rhabdoid. The immunophenotype was the same as
before, maintaining the diagnosis of "notochord glioma". The patient died of tumor progression 5 months
after the second surgery. Combined with the literature, supplemental immunohistochemical staining showed
that the tumor cells did not express Brachyury, thyroid transcription factor 1 (TTF⁃1), and SMARCB1/INI⁃1
proteins. Fluorescence in situ hybridization (FISH) test was positive for NR4A3 (9q22.33) gene rupture, and
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骨外黏液样软骨肉瘤（EMC）属于罕见的间叶

源性肿瘤，《2020年世界卫生组织骨与软组织肿瘤

分类（第五版）》［1］仍将其归类为分化尚未确定的软

组织肿瘤。骨外黏液样软骨肉瘤通常发生于 50岁
以上成人，男性多见，好发于肢体近端，特别是下

肢，少数可发生于头颈部、颅内、腹腔、腹膜后或盆

腔［2⁃4］。影像学检查多见分界较清晰的分叶状或结

节状肿瘤［5］。软骨肉瘤占所有颅内原发性肿瘤的

0.16% ~ 0.5%，而颅内骨外黏液样软骨肉瘤极为罕

见，截至 2021年 5月，全球仅 14例个案报道，多发生

于脑室、小脑及松果体区，临床表现及体格检查均

无特异性［6⁃7］，诊断较为困难且极易误诊。本文报告

1例误诊为第三脑室脊索样胶质瘤的松果体区骨外

黏液样软骨肉瘤，回顾总结其临床病理特征，并结

合文献复习，以提高临床对疾病的认识，减少或避

免误诊。

病历摘要

患者 男性，42岁。主因头痛、呕吐伴双下肢

乏力 1 个月，于 2018年 3月 7日首次入院。患者入

院前 1 个月（2018年 2月 13日）无明显诱因突发头

痛，表现为全头部拉扯样疼痛，伴喷射状呕吐，呕吐

物为胃内容物，频率 2 ~ 3次/d，同时出现双下肢乏力

及小便不畅，当地医院诊断为“梅尼埃病”，对症治

疗（具体方案不详）病情未见明显好转。 10天后

（2018年 2月 23日）外院头部 CT检查显示第三脑室

后方、中脑上方占位性病变；头部和全脊柱 MRI显
示松果体区结节，考虑松果体区肿瘤、生殖细胞瘤，

C5、S1椎管内硬膜外软组织影，考虑生殖细胞瘤转移

可能；腰椎穿刺脑脊液检查未见肿瘤细胞；血清肿

瘤标志物筛查甲胎蛋白（AFP）和癌胚抗原（CEA）均

于正常值范围，β ⁃人绒毛膜促性腺激素（β ⁃hCG）
8.10 IU/L（0 ~ 1 IU/L）。临床诊断为“松果体区生殖

细胞瘤伴髓内播散”。予以甘露醇 125 ml/d静脉滴

注降低颅内压，头痛、呕吐症状基本缓解，但是双下

肢乏力较前加重，在家属搀扶下方可站立或短距离

（3 ~ 5米）行走，于 2018年 3月 1-2日接受两次全脑

放射治疗，等剂量曲线 40%，周边剂量 12 Gy、中心剂

量 30 Gy。为求进一步治疗至我院就诊，门诊以“松

果体区占位性病变”收入院。患者自发病以来，精

神、睡眠、饮食尚可，大便正常，小便需留置尿管，体

重无明显减轻。既往史、个人史、婚育史无特殊；父

亲身体健康，母亲于 2010年（60岁）死于结肠癌，姐

姐于 1998年（25岁）死于淋巴瘤，家族中无传染性疾

病及遗传性疾病病史。

首次入院诊断与治疗经过 入院时体格检查

及神经系统检查、实验室检查均未见明显异常。影

像学检查（2018年 3月 23日）：头部MRI显示松果体

区占位性病变，大小约 2.10 cm × 1.90 cm × 1.70 cm，

T1WI低信号、T2WI高信号、FLAIR成像呈稍高信号，

边界尚清，增强扫描病灶呈中度强化，无明显瘤周

水肿，考虑松果体细胞瘤（图 1）。于 2018年 4月 3日
在全身麻醉下行第三脑室后部占位性病变切除术，

术中显微镜下可见肿瘤位于第三脑室后部和室管

膜下，呈灰白色，质地稍韧，与周围脑组织粘连，予

手术全切除肿瘤。术后组织学观察：大体标本为

4.00 cm × 3.60 cm × 0.50 cm灰粉色破碎组织；显微镜

下肿瘤组织呈分叶状，与脑组织界限不清，上皮样、

梭形或星芒状肿瘤细胞呈束状、编织状或散在分

布，胞核小而深染，胞质不等，核分裂象罕见（图

2a），间质含大量嗜碱性黏液样基质和胞质内空泡

（图 2b），散在少量淋巴细胞、浆细胞浸润；免疫组化

染色（检测用抗体参见表 1），肿瘤细胞胞质表达波

形蛋白（Vim），部分表达 CD99，仅局灶性表达胶质

纤维酸性蛋白（GFAP）和 CD34，Ki⁃67抗原标记指数

约 5%，不表达 CK、CK7、CK8、CK20、CEA、神经元特

异 性 烯 醇 化 酶（NSE）、突 触 素（Syn）、嗜 铬 素 A
（CgA）、神经丝蛋白（NF）、少突胶质细胞转录因子 2
（Olig⁃2）、上皮膜抗原（EMA）、S⁃100蛋白（S⁃100）、孕

激素受体（PR）、异柠檬酸脱氢酶 1（IDH1）、H3K27M
蛋白、β⁃Catenin和 P53。病理诊断为第三脑室脊索

样胶质瘤（WHO 2级）。术后 1天（2018年 4月 4日）

finally confirmed the diagnosis of EMC. Conclusions EMC in the pineal region is extremely rare, and
attention should be paid to distinguishing it from the frequent mucinous tumors in the pineal region, such as
chordoma, chordoid meningioma and chordoid glioma. Definite diagnosis depends on histological
morphology, immunohistochemical staining and molecular detection.

【Key words】 Chondrosarcoma; Pineal gland; Glioma; Immunohistochemistry
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复查头部 MRI显示肿瘤全切除（图 3a）。患者共住

院 42天，出院时恢复良好，无切口感染，无头痛、呕

吐症状，可独立行走，神经系统检查未见阳性体征，

遵医嘱继续服用胞磷胆碱 0.20 g/次（3次/d）和甲钴

胺 0.50 mg/次（3次/d）。出院后 3 个月（2018年 7月
10日）门诊复诊，无特殊不适，头部MRI未见肿瘤复

发（图 3b，3c）。

二次入院诊断与治疗经过 出院后 6 个月

（2018年 10月 11日）门诊复诊，头部 MRI检查考虑

肿瘤复发（图 4a，4b），再次入院。入院次日（2018年
10月 12日）局部麻醉下经MRI定位行立体定向放射

治疗，等剂量曲线 40%，周边剂量 12 Gy、中心剂量

30 Gy，并辅以替莫唑胺 300 mg/d连续口服 5天同步

化疗，共住院 2天。出院后分别于 2018年 12月及

2019年 1月继续前次药物化疗方案，治疗期间无明

显不适。

三次入院诊断与治疗经过 二次出院后 53天
（2018年 12月 6日）门诊随访，头部MRI显示术区病

灶较 10月 11日进行性增大（图 4c，4d），继续前次药

物化疗方案。自 2019年 1月 20日开始出现反应迟

钝，言语、动作变慢，复视，2019年 2月 11日门诊复

诊，头部 MRI显示第三脑室内部和后方松果体区类

图 1 首次入院术前头部MRI检查所见 1a 横断面 T1WI显示松果体区病灶呈不规则低信号影（箭头所示） 1b 横断面 T2WI显
示松果体区病灶呈不规则稍高信号影（箭头所示） 1c 横断面 FLAIR成像，松果体区病灶呈不规则稍高信号影，大小约 2.10 cm ×
1.90 cm × 1.70 cm（箭头所示） 1d 横断面增强 T1WI显示病灶内呈不均匀强化（箭头所示），周围水肿不明显

Figure 1 Head MRI findings on the first admission before surgery Axial T1WI showed irregular hypointensity in the pineal region(arrow indicates, Panel 1a). Axial T2WI showed irregular hyperintensity in the pineal region (arrow indicates, Panel 1b). Axial FLAIRshowed irregular hyperintensity in the pineal region and the tumor was approximately 2.10 cm × 1.90 cm × 1.70 cm (arrow indicates, Panel
1c). Axial enhanced T1WI showed uneven enhancement in the lesion (arrow indicates) with slight edema of surrounding brain tissue(Panel 1d).

图 2 首次入院术后组织病理检查所见 HE染色 2a 上皮样、梭形或星芒状肿瘤细胞呈束状、编织状或散在分布，间质内含大
量嗜碱性黏液样基质 × 200 2b 肿瘤细胞胞核小而深染，胞质不等，可见胞质内空泡，核分裂象罕见 × 400
Figure 2 Postoperative pathological findings on the first admission HE staining Epithelial, spindle or stellate tumor cells were
bunched, braided or scattered, and the stroma contains a large number of basophilic myxoid matrix (Panel 2a). × 200 The nuclei of
tumor cells were small and deeply stained, and the cytoplasm is heterogeneous, with vacuoles in the cytoplasm and rare mitosis (Panel
2b). × 400

1a 1b 1c 1d

2a 2b
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图 3 首次入院术后头部 MRI检查所
见 3a 术后 1天横断面 T1WI，肿瘤
全切除 3b 出院后 3 个月横断面
T1WI，肿瘤未复发 3c 出院后 3 个
月横断面 T2WI，肿瘤未复发
Figure 3 Postoperative head MRI
findings on the first admission Axial
T1WI showed total tumor resection onthe first day after surgery (Panel 3a).
Axial T1WI showed no tumor
recurrence on 3 months after discharge
(Panel 3b). Axial T2WI showed no
tumor recurrence on 3 months after
discharge (Panel 3c).

抗体

Vim
GFAP
Olig⁃2
CD34
CD99
Ki⁃67
CK
CK7
CK8
CK20
CEA
NSE
Syn

生产公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

福州迈新生物技术开发有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

生产批号

DL865036
LL865443
IL874651M
LL875051
RZ874836
LL865747
IL874741M
RZ874636
IL874643
Y22A13A
RZ875133
IL874943
LL875152B

滴度

1∶150
1∶180
1∶100
1∶180
1∶180
1∶150
1∶200
1∶200
1∶200
1∶200
1∶180
1∶180
1∶150

抗体

CgA
NF
EMA
PR
S⁃100
IDH1
H3 K27M
β⁃Catenin
P53
TTF⁃1
Brachyury
SMARCB1/INI⁃1

生产公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

北京中杉金桥生物技术有限公司

镇江爱必梦生物科技有限公司

生产批号

LL865131
2110200136f
LL865728
LL865747
RZ874635
RZ865438
22011810
IL874839
RZ874937
LL865626
21070128
IL875127K

滴度

1∶150
1∶180
1∶180
1∶150
1∶180
1∶150
1∶150
1∶180
1∶150
1∶150
1∶100
1∶150

表 1 免疫组化检测用抗体相关信息

Table 1. Related information of antibody dected by immunohistochemistry

Vim，vimentin，波形蛋白；GFAP，glial fibrillary acidic protein，胶质纤维酸性蛋白；Olig⁃2，oligodendrocytes transcription factor⁃2，少突胶质细胞
转录因子 2；CEA，carcinoembryonic antigen，癌胚抗原；NSE，neuron⁃specific enolase，神经元特异性烯醇化酶；Syn，synaptophysin，突触素；
CgA，chromogranin A，嗜铬素 A；NF，neurofilament protein，神经微丝蛋白；EMA，epithelial membrane antigen，上皮膜抗原；PR，progesterone
receptor，孕激素受体；IDH1，isocitrate dehydrogenase 1，异柠檬酸脱氢酶 1；TTF⁃1，thyroid transcription factor⁃1，甲状腺转录因子⁃1

3a 3b 3c

图 4 首次出院后 6 个月门诊复查MRI考虑肿瘤复发，再次入院，入院时和出院后头部MRI检查所见 4a 入院当日横断面 T1WI显示
术区呈不规则低信号影（箭头所示） 4b 入院当日横断面增强 T1WI显示病灶内呈不均匀强化（箭头所示），提示肿瘤复发 4c 二次
出院后 53天横断面 T1WI显示术区呈不规则低信号影，病灶较入院时增大（箭头所示） 4d 二次出院后 53天横断面增强 T1WI显示病
灶内呈不均匀强化（箭头所示），提示肿瘤复发

Figure 4 Head MRI findings showed tumor recurrence on 6 months after the first discharge, head MRI findings on second admission
Axial T1WI showed irregular hyperintensity in the operative area (arrow indicates, Panel 4a). Axial enhanced T1WI showed unevenenhancement (arrow indicates), suggesting tumor recurrence (Panel 4b). At 53 days after the second discharge, axial T1WI showed irregularhyporintensity and the lesion was larger than the admission (arrow indicates, Panel 4c). At 53 days after the second discharge, axial
enhanced T1WI showed uneven enhancement in the lesion (arrow indicates), suggesting tumor recurrence (Panel 4d).

4a 4b 4c 4d
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图 5 三次入院手术前后头部 MRI检查所见 5a 术前横断面
T1WI显示松果体区病灶呈不规则低信号影（箭头所示） 5b 术
前横断面 T2WI显示松果体区病灶呈不规则高信号影（箭头所
示） 5c 术前横断面 FLAIR成像松果体区病灶呈不规则稍高信
号影，大小约 4.50 cm × 4.00 cm × 4.00 cm，病灶较首次入院手术时
增大（箭头所示） 5d 术前横断面增强 T1WI显示病灶内呈不均
匀强化（箭头所示） 5e 术后 2天横断面 T1WI显示松果体区肿
瘤大部切除（箭头所示） 5f 术后 2天横断面增强 T1WI显示术
区残腔边缘部分强化（箭头所示）

Figure 5 Head MRI findings on the third admission
Preoperative axial T1WI showed irregular hypointensity in the
pineal region (arrow indicates, Panel 5a). Preoperative axial T2WIshowed irregular hyperintensity in the pineal region (arrow
indicates, Panel 5b). Preoperative axial FLAIR showed irregular

hyperintensity in the pineal region with 4.50 cm × 4.00 cm × 4.00 cm, which enlarged than that on the first admission (arrow indicates,
Panel 5c). Preoperative axial enhanced T1WI showed uneven enhancement within the lesion (arrow indicates, Panel 5d). Axial T1WIshowed the tumor was mainly removed on 2 days after surgery (arrow indicates, Panel 5e). Axial enhanced T1WI showed slight
enhancement around the operative area on 2 days after surgery (arrow indicates, Panel 5f).

圆形长 T1、长 T2信号影，FLAIR成像呈稍高信号，大

小约为 4.50 cm × 4.00 cm × 4.00 cm，增强扫描病灶呈

不均匀明显强化，考虑肿瘤复发（图 5），拟诊“复发

性第三脑室后部肿瘤”，遂三次入院。2019年 2月
13日于全身麻醉下行第三脑室后部占位性病变切

除术，术中可见病变与双侧丘脑、中脑顶盖粘连紧

密，呈灰粉色，质地偏软，累及胼胝体压部的部分呈

灰红色，质地偏韧，为避免损伤血管，未全切除病变

包膜。术后组织学观察：大体标本为灰粉色破碎组

织，大小约 3.50 cm × 3.00 cm × 2.40 cm；显微镜下肿

瘤细胞上皮样特征明显，呈条索状或交叉束状排

列，胞核增大、偏位，胞质丰富、嗜酸性，部分呈横纹

肌样特征，核分裂象易见（局部达 8/10 个高倍视

野），间质富含嗜碱性黏液（图 6）；免疫组化染色，肿

瘤细胞 Ki⁃67抗原标记指数约为 8%，其余免疫标志

物表达情况与首次术后大致相同，病理诊断为“第

三脑室脊索样胶质瘤复发”。术后 2天（2019年 2月
15日）复查 MRI显示肿瘤大部切除，残腔边缘可见

部分强化征象（图 5e，5f）。患者住院 18天，出院时

切口愈合良好，神经系统查体未见阳性体征，未予

口服药物。出院后 5 个月（2019年 8月 5日）电话随

访，患者因肿瘤进展死亡。

综合 3次诊断与治疗经过 回顾患者 3次诊断

与治疗经过，并复习相关文献，发现首次术后病理

检查肿瘤细胞虽然以梭形为主，但部分细胞胞核呈

卵圆形或短梭形，胞核小而深染，胞质不等，缺乏神

经胶质细胞分化证据，肿瘤局部可见软骨小叶分化

区域（图 7a），间质可见大量空泡，缺乏第三脑室脊

索样胶质瘤常见的显著淋巴细胞、浆细胞浸润及淋

巴滤泡形成；二次术后病理检查肿瘤细胞增殖更活

跃、上皮样特征更明显，且部分细胞呈横纹肌样特

征。鉴于肿瘤复发及快速进展的特点，通过复习相

关文献，对二次手术切除标本进行重要的免疫组化

指标补充检测（EnVision二步法，检测用抗体参见表

1），结果显示，肿瘤细胞不表达 Brachyury蛋白（图

7b）、甲状腺转录因子 1（TTF⁃1）和 SMARCB1/INI⁃1
蛋白（图 7c）；荧光原位杂交（FISH）定位于 9q22，
NR4A3基因断裂信号呈阳性（图 8）。最终修正诊断

为（松果体区及第三脑室）具有横纹肌样特征的骨

外黏液样软骨肉瘤。

5a 5b 5c 5d

5e 5f
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讨 论

骨外黏液样软骨肉瘤为好发于躯干和肢体的

占位性病变，生长缓慢，少数患者伴肿瘤区域疼痛

或触痛［8］。影像学多表现为实性占位性病变，伴瘤

周水肿，增强扫描实性区域呈强化征象。肿瘤大体

形态呈分叶状或结节状，与周围组织分界清晰，常

有一层纤维包膜，切面呈胶冻状。组织学形态，肿

瘤组织呈分叶状或结节状，小叶或结节之间可见宽

窄不一的纤维间隔；肿瘤细胞呈相互连接的条索

状、小梁状或网格样排列，细胞之间可见大量黏液

样或黏液软骨样基质，常可见空泡；肿瘤细胞形态

基本一致，呈圆形、卵圆形或短梭形，胞核小而深

染，胞质嗜酸性。约 29%骨外黏液样软骨肉瘤无黏

液样基质或稀少，肿瘤细胞丰富且分化较差，核分

裂象多见，肿瘤细胞多呈上皮样或横纹肌样形态［9］。

免疫组化染色，肿瘤细胞表达 Vim，部分表达 S⁃100
和 CD117。75%以上的骨外黏液样软骨肉瘤存在特

征性染色体易位 t（9；22）（q31.1；q12.2）［10］。而具有

横纹肌样形态的骨外黏液样软骨肉瘤常无经典

EWSR1⁃NR4A3融合基因，还伴 SMARCB1/INI⁃1蛋白

表达缺失，亦可见 TFG、TCF12、TAF15、FUS基因等

其他 NR4A3基因融合亚型［1，11⁃13］以及其他可能存在

的少见基因融合亚型［14］。

SMARCB1/INI⁃1蛋白表达缺失最初可以辅助肾

外恶性横纹肌样瘤、上皮样肉瘤等罕见恶性肿瘤的

诊断，但目前已发现其表达缺失存在于低分化脊索

瘤、肾髓质癌等多种肿瘤中［15］，且有 3种不同模式：

完全缺失、部分缺失和表达减弱（表 2）［16］。提示

SMARCB1/INI⁃1蛋白的不同表达模式也可为具有横

纹肌样特征的低分化肿瘤的诊断思路和检测方向

提供线索。颅内骨外黏液样软骨肉瘤伴 SMARCB1/
INI⁃1表达缺失时，应注意与以下肿瘤相鉴别。（1）低

分化脊索瘤：系伴脊索分化的低分化肿瘤，好发于

青 年 ，多 见 于 斜 坡 、颅 底 和 颈 椎 等 中 轴 骨 ，

SMARCB1/INI⁃1特征性表达缺失，肿瘤可破坏骨组

织。组织学形态，肿瘤细胞呈低分化特点，卵圆形

或短梭形，呈巢片状或结节状分布；免疫组化染色，

CK和 EMA阳性，S⁃100阳性表达模式不一，几乎所

有低分化脊索瘤细胞胞核 Brachyury呈弥漫性强阳

性，可资鉴别。（2）上皮样肉瘤（ES）：经典型上皮样

肉瘤主要发生于四肢，组织学形态，肿瘤由上皮样

细胞和梭形细胞混合构成肉芽肿样结节，中心伴坏

死；近端型上皮样肉瘤常发生于会阴及外生殖区，

组织学形态，肿瘤呈多结节样结构，以上皮样大细

胞为主，异型性明显；免疫组化染色，上皮样肉瘤上

皮标志物 CK、EMA和间叶标志物 Vim表达均呈阳

性，CD34呈弥漫性阳性［17］。本文患者 SMARCB1/
INI⁃1蛋白表达缺失，但 CD34仅呈小灶性阳性且主

要表达于增生的纤维组织中，可资鉴别。此外，上

皮样肉瘤无 EWSR1、NR4A3等融合基因变异，亦为

鉴 别 诊 断 要 点 。（3）上 皮 样 恶 性 外 周 神 经 鞘 瘤

图 6 三次入院术后组织病理学检查所见 HE染色 × 400 6a 肿瘤细胞呈条索状或交叉束状排列，胞核增大、偏位，可见核
仁，胞质丰富、嗜酸性，可见核分裂象（箭头所示） 6b 部分肿瘤细胞呈横纹肌样特征，可见核分裂象（箭头所示）

Figure 6 Postoperative pathological findings on the third admission HE staining × 400 The tumor cells were arranged in strip ⁃
like or cross ⁃ bundle arrangement, with enlarged and dislocated nuclei, visible nucleoli, abundant cytoplasm, eosinophilic cytoplasm,
and visible mitotic image (arrow indicates, Panel 6a). Some tumor cells showed rhabdoid features with mitotic images (arrow indicates,
Panel 6b).
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（EMPNST）：是恶性外周神经鞘膜瘤（MPNST）的少

见亚型，主要发生于肢体皮下或皮下筋膜等。组织

学形态，肿瘤呈多结节状生长，由片状、巢状或结节

状分布的上皮样肿瘤细胞组成，间质呈纤维性和

（或）黏液样背景，可资鉴别。免疫组化染色，肿瘤

细胞 S⁃100呈弥漫性强阳性，局灶表达 SOX⁃10，有文

献报道多达 67%的患者 SMARCB1/INI⁃1蛋白完全

缺失［18］，必要时可借助分子检测辅助诊断［19］。（4）松

果体区促纤维增生性黏液样肿瘤，SMARCB1突变

型：为《2021年世界卫生组织中枢神经系统肿瘤分

类（第五版）》的新增肿瘤类型［20⁃21］，目前国外内报道

不足 10例，好发于成人，主要见于松果体区。组织

学形态，肿瘤由分布于疏松黏液样基质中的上皮

样、梭形肿瘤细胞和明显胶原化的促纤维增生间质

交 替 分 布 构 成 。 免 疫 组 化 染 色 ，肿 瘤 细 胞

SMARCB1/INI⁃1表达完全缺失，大部分表达 CD34、
EMA 和 Vim，通常无 EWSR1、NR4A3等融合基因。

二者组织学形态和免疫表型十分相似，胶原化的促

纤维性间质和无 EWSR1、NR4A3等融合基因是主要

的鉴别要点［22］。（5）脊索样脑膜瘤：组织学形态类似

脊索瘤，但是大体标本和影像学显示边界清晰，可

见典型的脑膜瘤结构；免疫组化染色，肿瘤细胞表

达 SMARCB1/INI ⁃ 1。（6）第三脑室脊索样胶质瘤：

《2021年世界卫生组织中枢神经系统肿瘤分类（第

五版）》［23］将其更名为脊索样胶质瘤。组织学形态，

除呈现脊索瘤样特征外，肿瘤细胞可见神经胶质分

图 7 补充组织病理学检查所见 7a 肿瘤局部可见软骨样分化区域 HE染色 × 100 7b 肿瘤细胞胞核不表达 Brachyury
免疫组化染色（EnVision二步法） × 400 7c 肿瘤细胞胞核不表达 SMARCB1/INI ⁃1，而同一视野血管内皮细胞胞核表达
SMARCB1/INI⁃1（箭头所示） 免疫组化染色（EnVision二步法） × 400 图 8 FISH检测，NR4A3基因断裂信号阳性（红色标记基
因 5’端，绿色标记基因 3’端） × 1000
Figure 7 Supplementary histopathological findings Chondroid differentiation was seen locally in the tumor (Panel 7a). HE
staining × 100 Tumor cells nucleus did not express Brachyury (Panel 7b). Immunochemical staining (EnVision) × 400 Tumor
cells nucleus did not express SMARCB1/INI⁃1 while the endothelial cells nucleus did (arrow indicates, Panel 7c). Immunochemical
staining (EnVision) × 400 Figure 8 FISH showed NR4A3 break⁃apart signals of red/5' and green/3'. × 1000

7a 7b

7c 8
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［1］

［2］

The WHO Classification of Tumours Editorial Board. WHO
Classification of Tumours of Soft Tissue and Bone［M］. Lyon:
International Agency for Research on Cancer Press, 2020: 303 ⁃
305.
Meis ⁃ Kindblom JM, Bergh P, Gunterberg B, Kindblom LG.
Extraskeletal myxoid chondrosarcoma: a reappraisal of its
morphologic spectrum and prognostic factors based on 117 cases
［J］. Am J Surg Pathol, 1999, 23:636⁃650.

化；免疫组化染色，肿瘤细胞表达 SMARCB1/INI⁃1。
本文患者两次误诊为脊索样胶质瘤，考虑有以

下四方面原因：首先，第三脑室松果体区这一特定

部位结合黏液样背景极易误诊为第三脑室脊索样

胶质瘤；其次，首次术后瘤周残留的胶质组织 GFAP
阳性以及增生的纤维组织 CD34灶性阳性易误导诊

断；再次，TTF⁃1在第三脑室脊索样胶质瘤中多呈恒

定表达［24］，但非神经病理专科的病理科医师不甚了

解 TTF⁃1对第三脑室脊索样胶质瘤的诊断意义；最

后，诊断时遗漏边缘小灶软骨样分化区域的线索。

综上所述，骨外黏液样软骨肉瘤临床罕见，发

生于颅内松果体区者更为罕见，其组织学形态与其

他富含黏液样基质的肿瘤存在重叠，因不同肿瘤类

型治疗及预后显著不同，病理科医师应掌握此类肿

瘤的诊断与鉴别诊断要点，并借助免疫组化染色和

分子检测实现精确诊断。

利益冲突 无
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上皮样肉瘤

肾髓质癌
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