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胚胎发育不良性神经上皮瘤的诊疗进展

侯国阔１，张慧２　综述　　张新定１　审校
１．兰州大学第二医院神经外科，甘肃 兰州　７３００３０

　　　　　　　　　　　 ２．兰州大学第一医院，甘肃 兰州　７３００００

摘　要：胚胎发育不良性神经上皮瘤 （ｄｙｓｅｍｂｒｙｏｐｌａｓｔｉｃｎｅｕｒｏｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｔｕｍｏｒ，ＤＮＴ）是中枢神经系统极为少见的良性肿瘤，临
床表现以难治性癫痫为主，具有特殊的影像学及病理学表现，手术切除效果显著，复发率低。本文就 ＤＮＴ的组织病理学、

临床表现、影像学表现、治疗、预后及未来发展方向加以综述。
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　　１９８８年 ＤａｕｍａｓＤｕｐｏｒｔ等［１］首次报道胚胎发

育不良性神经上皮瘤 （ｄｙｓｅｍｂｒｙｏｐｌａｓｔｉｃｎｅｕｒｏｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ
ｔｕｍｏｒ，ＤＮＴ），２０００年 ＷＨＯ将其归于神经元和混合
神经元神经胶质肿瘤类，ＷＨＯⅠ级，主要位于大
脑皮层内和皮层白质交界部位，最常见发病部位
为颞叶，占 ６２％，其次为额叶，占 ３１％［２］，顶枕叶

少见，可发生在尾状核、第三脑室和透明隔等深部

结构及小脑半球、脑干、脑桥和第四脑室等［３］幕下

结构，病灶可单发或多发，手术治疗效果良好，复

发率低。因此，ＤＮＴ的识别显得尤为重要。
１　ＤＮＴ的组织病理学表现
１．１　病理学表现

张建国等［４］报道 ＤＮＴ病理学诊断的四大特征：
①少突胶质细胞（ＯＬＣ）出现是 ＤＮＴ最具诊断意义
的特征，它常围绕毛细血管分布呈腺泡状或菊形团

状结构，缺乏神经元周围卫星现象，细胞核呈圆形

或椭圆形，核周有空晕，呈“鱼眼”样，胞质少，细胞

形态较一致；②黏液样基质：少突胶质细胞瘤和少
量星形细胞间的基质呈黏液样，稀疏处形成多个

微囊，有时可见成熟的神经元如“浮蛙”一样漂浮

其中，从而构成特异的胶质神经元结构［５］；③ＤＮＴ
的组织病理学上肿瘤呈多结节状结构分布于皮层，

由特异性胶质神经元成分混合而成，包括少突胶质

细胞样细胞、星形细胞和漂浮其中的成熟神经元，

各成分比例变化很大，以少突胶质细胞样细胞为

主；④病灶周围皮质发育不良［６］。

ＤａｕｍａｓＤｕｐｏｒｔ等［７］又根据其病理变化将 ＤＮＴ
分为简单型、复杂型和无特殊型种变型。①简单
型：肿瘤只是由神经胶质、神经元成分组成，周围

有少突胶质细胞。②复杂型：除了神经元、神经胶
质成分外，还具有神经胶质结节和（或）局灶性皮

层发育不良，ＤＮＴ的典型组织像为结节内含有与少
突胶质细胞混合存在的星形细胞，形态和大小一致

的少突胶质细胞可成团分布或排列成条索状。周

围的皮层可见有分散的发育不良的区域，表现为组

织结构紊乱和缺乏正常的层次排列。还可有黏液

样基质、微囊形成等改变，有时可见营养不良性钙

化，很少见到核分裂象。③无特殊型：指具有 ＤＮＴ
相似的临床表现，经过长期随访，影像学检查未能

显示瘤块，病理上仅是增生的神经胶质神经元成
分或多结节结构。

１．２　免疫组化表现
免疫组织化学染色少突胶质样细胞（ＯＬＣ）均

呈现 Ｏｌｉｇ２的免疫反应性，部分 ＯＬＣ表达 ｎｅｓｆｉｎ、微
管相关蛋白 ２、神经丝蛋白、胶质纤维酸性蛋白，但
神经元核抗原呈阴性。陈莉等［８］报道 １４例 ＤＮＴ
中的 ＯＬＣ均表达 Ｏｌｉｇ２，阳性部位定位于细胞核。
在简单型和复杂型 ＤＮＴ中，Ｏｌｉｇ２阳性的 ＯＬＣ数量
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最多，着色强且均匀一致；而在非特异型 ＤＮＴ中，
Ｏｌｉｇ２阳性的细胞散在分布于瘤组织中。此外，
ＯＬＣ还呈 Ｓ１００蛋白阳性，仅有个别细胞表达
ＧＦＡＰ。肿瘤中的神 经 元 成 分 表 达 ＮｅｕＮ、ＮＦ和
ＭＡＰ２，阳性部位分别为：ＮｅｕＮ定位于神经元细胞
核及核周，ＭＡＰ２定位于神经元的胞质和突起，Ｓｙｎ
染色在神经核中表达阳性，Ｋｉ６７多低于 ２％。
２　ＤＮＴ的临床表现

ＤＮＴ好发于儿童或青年为主，临床常表现为难
治性癫痫发作［５，７］，发作类型多以复杂部分性发作

为主，神经系统查体常为阴性，癫痫发作类型多种

多样，如以局限性肢体感觉异常和（或）抽搐的部

分发作，以幻觉、精神行为异常的复杂部分性发

作，以伴有意识障碍的全身强直阵挛性发作，以内
脏不适为主的自主神经发作等，９０％以上为 ２０岁
前发病，男性稍多于女性。依据病理学的研究，三

种分型之间的患者在临床表现上没有特征性的区

别。

３　ＤＮＴ的影像学表现
３．１　头部 ＣＴ表现

头部 ＣＴ表现为低密度似球形病灶，边缘部分
不规则，占位效应不明显，病灶周围水肿较轻，有

时可伴有小片状高密度的钙化灶和出血灶，颅骨内

板可见肿瘤压迹，增强扫描无强化［９］。ＣＴ上有时
可见局部颅骨受压变薄，提示肿瘤长期缓慢生长可

能。１０％的病例 ＣＴ检查未见异常，但 ＣＴ诊断通
常有限，常被头部 ＭＲＩ取代。
３．２　磁共振表现

ＭＲＩ表 现 为 Ｔ１ＷＩ低 信 号，Ｔ２ＷＩ高 信 号 改
变［１０］，典型的 ＭＲＩ征象为三角征，多囊、分叶状或
瘤内分隔，增强时呈不完全环形强化。ＦＬＡＩＲ序列
表现为不均匀高信号［１１］，病灶增强不显著，冠状位

可见典型的“倒三角形”表现。Ｆｅｒｍａｎｄｅｚ等［１２］报道

１４例 ＤＮＴ患者的 ＭＲＩ特点，认为病灶呈“三角形”
是 ＤＮＴ的特征之一，“三角征”的形成可能与神经
胶质纤维通路放射状分布有关，瘤内分隔可能与肿

瘤分叶状表现有关。

近年来，国外学者通过对 ＤＮＴ病人脑电图、
ＭＲＩ及病理组织学的系统分析，将 ＤＮＴ的 ＭＲ表现
分为三个亚型：Ⅰ型肿瘤为囊样或多囊样，Ｔ１ＷＩ
呈低信号，致痫灶常常限于肿瘤所在范围；Ⅱ型肿
瘤为结节样，混杂信号，致痫灶则包含了肿瘤周围

的皮层；Ⅲ型则为皮层发育不良型，Ｔ１ＷＩ呈等、低

信号，界限不清，致痫灶包含了更广泛的区域［１３］。

该分型为我们术前确定肿瘤切除范围提供了重要

依据。

磁源性影像（ＭＳＩ）可以明确癫痫样放电区域
与肿瘤的位置关系，将其与 ＤＮＴ的 ＭＲＩ表现相结
合，经手术全部切除病灶及癫痫灶可很好地控制发

作。但 ＭＳＩ在 ＤＮＴ患者手术前癫痫灶定位的应用
目前意见尚未统一。

３．３　代谢形成像
由于在 ＭＲＩ影像上有时 ＤＮＴ与其它低度恶性

胶质瘤不易区别，ＰＥＴ和 ＳＰＥＣＴ对 ＤＮＴ的进一步
诊断有一定帮助。Ｍａｅｈａｒａ等［１４］对 ７例低度恶性胶
质瘤（其中包括 ４例 ＤＮＴ）进行 ＭＥＴＰＥＴ和 ＦＤＧ
ＰＥＴ检查研究，发现所有肿瘤的葡萄糖摄取减低；
而只有 ＤＮＴ的蛋氨酸摄取减低，其他肿瘤的蛋氨
酸摄取增加，提示蛋氨酸摄取减低是 ＤＮＴ的特征
之一。ＰＥＴ和 ＳＰＥＣＴ对于 ＭＲＩ难以鉴别时，可以进
行鉴别诊断。

４　ＤＮＴ的鉴别诊断
由于 ＤＮＴ常误诊所以鉴别诊断尤为重要。

４．１　与少突胶质瘤的鉴别
４．２　ＤＮＴ瘤与少突胶质瘤的鉴别

主要靠病理，ＤＮＴ瘤细胞小圆形，核周透亮和
黏液变性等与少突胶质细胞瘤相似。但少突胶质

细胞瘤有以下特点［１６］：①多为白质起源，早期累及
皮质；②病灶较大，占位效应伴水肿；③瘤细胞分
布弥散；④常有篱笆样血管；⑤少数皮层内形成瘤
结节，很像 ＤＮＴ，但常早期侵入蛛网膜下腔，肿瘤
包绕脑膜血管；⑥残留神经元常有瘤细胞围绕成卫
星状，而不是神经元漂浮黏液湖上；⑦免疫表型，
Ｓ１００蛋白阳性，Ｓｙｎ和 ＧＦＡＰ阴性。与神经节细
胞瘤的鉴别节细胞胶质瘤常位于皮层及有关灰质，

好发于颞叶，可有异常和双核节细胞、囊变和淋巴

细胞浸润等特点，而 ＤＮＴ无此特点，可予以鉴别。
４．３　与蛛网膜囊肿和表皮样囊肿的鉴别

影像学上蛛网膜囊肿和表皮样囊肿有时与

ＤＮＴ表现类似，较难鉴别。蛛网膜囊肿和表皮样囊
肿为脑外病变，具有脑外占位的征象，如皮质受

压、蛛网膜下腔增宽等；同时，蛛网膜囊肿一般张

力较大，Ｔ１ＷＩ、Ｔ２ＷＩ和 Ｔ２水抑制像上始终与脑脊
液信号一致，可与 ＤＮＴ相鉴别；表皮样囊肿 ＡＤＣ图
一般呈低信号。
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４．４　与毛细胞型星形细胞瘤的鉴别
组织学上的 Ｒｏｓｅｎｔｈａｌ纤维、嗜酸性小体、微囊

变可见于 ＤＮＴ，但只限定于毛细胞型星形细胞瘤样
区域。毛细胞型星形细胞组织双相型，簇状血管增

生在毛细胞型星形细胞瘤很常见，通常位于囊肿

壁，而 ＤＮＴ无此种血管增生改变［１７］。此外，Ｆｅｒｎａｎ
ｄｅｚ等［１８］发现分隔和三角形两个特征是诊断 ＤＮＴ
及与低级星形细胞瘤区别的重要特征。皮质外脑

室周围和脑室内的 ＤＮＴ还应该与脑室部位的中枢
神经细胞瘤相鉴别，后者可见神经毡结构的无细胞

区，以及血管周围假菊形团；钙化常见，无黏液样

背景。

５　ＤＮＴ的治疗及预后
５．１　ＤＮＴ药物治疗

ＤＮＴ常引起难治性癫痫发作，所以药物治疗很
难达到理想效果，外科干预已成为最为有效的治疗

方式［１９，２０］；ＤＮＴ手术结束后应常规应用抗癫痫药，
预防癫痫发作，在禁食期间给予静脉注射泵持续注

射丙戊酸钠（０．８ｇ／ｄ），可进食后逐渐过渡至口服
卡马西平（０．１ｇ，３次／ｄ）抗癫痫。出院后均予卡
马西平（０．１ｇ，３次／ｄ）继续抗癫痫治疗，用药至
少 ２年［２１］。

５．２　ＤＮＴ的外科治疗
手术切除 ＤＮＴ是必要和惟一的治疗方法，手术

方式分为 ＤＮＴ病灶全切除、部分切、病灶 ＋癫痫灶
切除术，术后多数患者癫痫发作可终止或减少

９０％的癫痫发作［６］。王 东 春 等［２２］研 究 的 １２例
ＤＮＴ患者中肿瘤全切除 ３例，近全切除 ９例，术后
随访 ３～２５个月，仅有 １例出现失神发作，１例出
现失神发作合并强直性发作。Ｈｏｎａｖａｒ等［２３］和 Ｄａｕ
ｍａｓ等［２４］共研究 １１４名 ＤＮＴ患者资料，即使肿瘤
不能完全切除，ＤＮＴ的预后也很好，术后均未见复
发，癫痫控制率在 ８０％以上。对于疑似病例和诊
断困难的 ＤＮＴ，结合病史及术后病理可确诊；对于
脑电起源与病灶不相符的病例，术中可以借助

ＥＣＯＧ，Ｇｅｌｉｎａｓ等［２５］报道 ３４例 ＥＣＯＧ组与 ３３例非
ＥＣＯＧ组，术后每组大约有 ８０％的患者无癫痫发
作，但在术后长期随访过程中，ＥＣＯＧ组复发率比
非 ＥＣＯＧ组低，有统计学差异。有报道［２６］研究局部

皮质发育不良与 ＤＮＴ之间的关系，认为前者是致
痫灶，后者的致痫灶位于病变周围，因此 ＤＮＴ患者
需切除肿瘤，并行电灼术控制异常放电的皮质，切

除局部发育不良皮质。ＤＮＴ的预后良好，术后一般

无肿瘤复发，癫痫发作可完全控制或减少 ９０％以
上。对 ＤＮＴ应早诊断，早治疗，力争完全切除，不
能全切的患者，目前的共识，对患者进行长期随

访，对于术后需不需要放化疗，目前还存在争议，

多数人建议术后不需要放化疗，然而也有学者发现

少数 ＤＮＴ患者有向神经胶质瘤的恶性转化趋
势［２７］，但 ＤＮＴ患者总体预后良好。
６　总结和展望

综上所述，ＤＮＴ患者的主要表现为难治性癫痫
发作，手术效果显著，术后癫痫绝大多数能得到明

显控制。但 ＤＮＴ较易误诊为其他类型肿瘤，在治
疗上会给患者带来痛苦和灾难，随着科学技术及研

究的不断发展，ＤＮＴ的诊断必将趋于多元化，从而
使其诊断变得简单容易。随着影像学技术、ＳＥＥＧ、
神经导航及立体定向活检技术的发展，未来 ＤＮＴ
的诊断会变得更加容易，治疗更微创、更精准，术

后效果更好。
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Ｒｅｐｏｒｔｏｆｔｈｉｒｔｙｎｉｎｅｃａｓｅｓ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｓｕｒｇｅｒｙ，１９８８，２３

（５）：５４５５５６．

［２］　ＰａｕｄｅｌＫ，ＢｏｒｏｆｓｋｙＳ，ＪｏｎｅｓＲＶ，ｅｔａｌ．Ｄｙｓｅｍｂｒｙｏｐｌａｓｔｉｃ

ｎｅｕｒｏｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｔｕｍｏｒｗｉｔｈａｔｙｐｉｃａｌｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎ：ＭＲＩａｎｄｄｉｆ

ｆｕｓｉｏｎｔｅｎｓｏｒｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ［Ｊ］．ＪＲａｄｉｏｌＣａｓｅＲｅｐ，２０１３，

７（１１）：７１４．

［３］　张知贵，刘颖，陆明．１１例胚胎发育不良性神经上皮

瘤的 ＭＲＩ及 ＭＲ波 谱 分 析 ［Ｊ］．重 庆 医 学，２０１６

（１９）：２６８６２６８９．

［４］　张建国，胡文忠，李玉，等．胚胎发育不良性神经上

皮肿 瘤 的 临 床 病 理 分 析 ［Ｊ］．中 华 病 理 学 杂 志，
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ｌｉａｌｔｕｍｏｒｓ［Ｊ］．ＡｃｔａＮｅｕｒｏｐａｔｈｏｌ，２０１６，１３１（６）：８４７

８６３．

［６］　高翔，汪寅，江澄川，等．胚胎发育不良性神经上皮

瘤的诊断与治疗［Ｊ］．中华神经外科疾病研究杂志，

２００４（０２）：１４５１４８．
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皮瘤与皮质发育不良［Ｊ］．中华病理学杂志，２００７，

３６（８）：５２４５２８．
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［１２］ＦｅｒｎａｎｄｅｚＣ，ＧｉｒａｒｄＮ，ＰａｚＰＡ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｕｓｅｆｕｌｎｅｓｓｏｆ
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ＳＰＥＣＴ，ａｎｄＭＲＳ）ａｎｄｓｕｒｇｉｃａｌｓｔｒａｔｅｇｙ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒｏｏｎｃｏｌ，

２０００，４７（２）：１６７１７４．

［１６］高翔，吴钢，汪寅，等．胚胎发育不良性神经上皮瘤

的诊治 ［Ｊ］．中华外科杂志，２００６，４４（１０）：６８８

６９０．

［１７］常秀青，徐庆中，卢德宏．胚胎发育不良性神经上皮

瘤［Ｊ］．中华病理学杂志，２００２，３１（４）：３６３３６４．
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Ｎｅｕｒｏｒａｄｉｏｌ，２００３，２４（５）：８２９８３４．

［１９］王嗣嵩，张杰，吴建兵，等．难治性颞叶癫痫术后急

性发作对远期预后的预测价值［Ｊ］．国际神经病学神

经外科学杂志，２０１５（０５）：４２１４２４．

［２０］李岩，王荣祺，付静，等．难治性癫痫相关脑血管畸

形 １５例临床病理分析［Ｊ］．国际神经病学神经外科

学杂志，２０１６（０４）：３２８３３２．

［２１］吕超，徐波涛，杨开军，等．胚胎发育不良性神经上

皮瘤与颞叶癫痫 ［Ｊ］．中国微侵袭神经外科杂志，

２０１３（０４）：１６６１６７．

［２２］王东春，李晓丽，王硕，等．胚胎发育不良性神经上

皮肿瘤 １２例［Ｊ］．首都医科大学学报，２００６（０６）：

８２０８２３．

［２３］ＨｏｎａｖａｒＭ，ＪａｎｏｔａＩ，ＰｏｌｋｅｙＣＥ．Ｈｉｓｔｏｌｏｇｉｃａｌｈｅｔｅｒｏｇｅｎｅｉｔｙ

ｏｆｄｙｓｅｍｂｒｙｏｐｌａｓｔｉｃｎｅｕｒｏｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｔｕｍｏｕｒ：ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎａｎｄ

ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｄｉａｇｎｏｓｉｓｉｎａｓｅｒｉｅｓｏｆ７４ｃａｓｅｓ［Ｊ］．Ｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌ

ｏｇｙ，１９９９，３４（４）：３４２３５６．
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［Ｊ］．ＣｈｉｌｄｓＮｅｒｖＳｙｓｔ，２０１１，２７（３）：３８１３９０．

［２６］单永治，徐建，朴月善，等．胚胎发育不良性神经

上皮肿瘤的手术治疗［Ｊ］．中国临床神经外科杂志，

２０１４（１０）：５９２５９５．

［２７］ＭａｎｏＹ，ＫｕｍａｂｅＴ，ＳｈｉｂａｈａｒａＩ，ｅｔａｌ．Ｄｙｎａｍｉｃｃｈａｎｇｅｓ
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