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伽玛刀放疗失败后听神经瘤的显微外科治疗

李毅锋，苏燕东，袁贤瑞

中南大学湘雅医院神经外科，湖南省长沙市　４１０００８

摘　要：目的　探讨显微外科治疗伽玛刀放疗后进展的听神经瘤病例特点。方法　手术切除伽玛刀放疗后进展的听神经
瘤患者构成伽玛刀放疗（ＧＫＲ）组，对照组为未行伽玛刀治疗而行手术治疗患者，对比分析两组患者在临床特点和神经功能

保留等方面的差别。结果　ＧＫＲ组和对照组各纳入 １４例患者。术中发现 ＧＫＲ组肿瘤与周围神经血管粘连更为紧密。

ＧＫＲ组肿瘤全切率和面神经解剖保留率为９２．９％和１００％，而对照组均为１００％。对照组的远期面神经功能显著优于 ＧＫＲ

组。结论　全切除伽玛刀放疗后的听神经瘤依然可以获得理想的效果，对于初次治疗的听神经瘤患者，医生应慎重选择伽

玛刀治疗，手术仍然是首选方案。
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　　听神经瘤是桥脑小脑角区最常见的肿瘤，其
生物学性质为良性。手术切除是最佳治疗方案。

伽玛刀放射治疗（Ｇａｍｍａｋｎｉｆｅｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ，ＧＫＲ）于
１９６９年开始被用于听神经瘤治疗，其具有无创伤
和可以控制病变生长的优点。然而，ＧＫＲ人群当
中仍有相当比例会出现治疗失败，主要表现为肿瘤

控制不佳、继续生长，伴或不伴新发神经功能障碍

或原有症状加重［１］。针对 ＧＫＲ失败后的补救措
施，不同学者的做法不一，但一致认为是 ＧＫＲ一旦
失败，听神经瘤的临床处理变得更加棘手。

本研究纳入袁贤瑞教授从 ２００２年 ０１月到
２０１６年 １２月期间显微手术切除伽玛刀放疗后的
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听神经瘤病例，并在年龄、肿瘤大小、肿瘤扩展分

级、病变质地和术前有无脑积水等方面选取仅仅接

受手术治疗的同时期病例进行 １∶１配比，随后分析
两组间的差异。

１　资料与方法
研究对象纳入标准：①所有患者均诊断为单侧

听神经瘤；②经石蜡切片病理结果证实。剔除以下
病例：双侧听神经瘤或各型神经纤维瘤病，基本资料

不完整，随访终止。随访时间截止至２０１７年３月。
相关 指 标 包 括：① 面 神 经 功 能 评 价，采 用

ＨｏｕｓｅＢｒａｃｋｍａｎｎ面神经功能分级系统［２］，分为 ＩＶＩ
六级，Ｉ级为正常，ＶＩ级为完全瘫痪；②听力水平评
价，按照 ＳａｎｎａＦｕｋｕｓｈｉｍａ听力水平分级法进行评
价，见表 １；③面神经的粘连程度，分为三种：粘连
疏松、粘连中等和粘连紧密；④根据术中主刀医师
判断和术后 ＭＲＩ复查，综合确定肿瘤的切除程度，
将肿瘤分为全切除和未全切除。

表１　ＳａｎｎａＦｕｋｕｓｈｉｍａ听力水平分级法

级别 ＰＴＡ，ｄＢ ＳＤＳ，％ 定义

Ａ ０－２０ ８０－１００ 听力正常

Ｂ ２１－３０ ７０－７９ 听力良好

Ｃ ３１－４０ ６０－６９ 听力一般

Ｄ ４１－６０ ５０－５９ 听力有效

Ｅ ６１－８０ ４０－４９ 听觉保留

Ｆ ≥８１ ≤３９ 耳聋

手术方式采用经病变侧枕下乙状窦后入路，术

中全程监测面神经自发肌电图、诱发肌电图、口和

眼轮匝肌为代表的表情肌 Ｆ波、脑干听觉诱发电位
以及三叉神经感觉支、后组颅神经电位。

所有数据使用 ＳＰＳＳ１８．０软件进行统计学分
析，考虑到病例数少，采用 Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法检验
各因素间是否有差异，以双侧检验 Ｐ＜０．０５为具
有统计学意义。

２　结果
２．１　一般资料

伽玛刀放疗失败后的听神经瘤手术共有 １４例
纳入 ＧＫＲ组，该组接受手术治疗的原因见表２。对
照组同样纳入 １４例患者。两组性别分布均为４∶１０
（男∶女），ＧＫＲ组平均年龄 ５０．６岁，病程平均５．２４
年，病变最大径平均 ３１．５ｍｍ，随访时间 ４～９６个
月。对照组平均年龄 ５２．４岁，病程平均 ３．４６年，
病变最大径平均为 ３３ｍｍ，随访时间 ３．５～９６个
月。两组患者的肿瘤特征见表 ３，两组在以上肿瘤

特征方面均未见统计学差异。

表２　ＧＫＲ组患者接受手术的原因

原因 例数（ｎ＝１４） 比例（１００％）
原症状加重＋肿瘤长大 ２ １４．３％
新发症状 １ ７．１％
原症状加重＋新发症状＋肿瘤长大 １ ７．１％
新发症状＋肿瘤长大 １０ ７１．５％

表３　肿瘤特征

肿瘤特征
ＧＫＲ
（ｎ＝１４）

对照组

（ｎ＝１４）
Ｆｉｓｈｅｒ检验
Ｐ值

病变质地

　完全实性 ９ ９ ０．５７４
　囊实性 ４ ５
　囊性 １ ０
内听道有肿瘤

　是 １４ １３ １．０００
　否 ０ １
病变最大径

　≤１０ ０ ０ １．０００
　１１－２０ １ ０
　２１－３０ ７ ７
　３１－４０ ３ ４
　≥４０ ３ ３
术前脑积水

　有 ６ ６ １．０００
　无 ８ ８
病程（年）

　≤４ ７ ９ ０．７７５
　４－７ ３ ２
　≥７ ４ ３
术前脑干／小脑水肿
　出现 ９ ６ ０．４４９
　未出现 ５ ８

２．２　病变切除程度
ＧＫＲ组中实现病变全切除者 １３例（９２．９％），

未全切除者 １例（７．１％）；对照组中 １４例患者均
取得全切除，全切除率为 １００％。
２．３　面神经与肿瘤的粘连程度

ＧＫＲ组患者的面神经与肿瘤间的粘连程度紧
密（８例，５７．２％）；对照组患者的粘连程度中等
（１１例，７８．６％），显然，接受过伽玛刀放疗很显著
地增加了面神经与病变的粘连程度，见表 ４。

表４　面神经的术中发现

粘连程度
ＧＫＲ组

例数 比例（％）
对照组

例数 比例（％）
Ｆｉｓｈｅｒ检验
Ｐ值

粘连疏松 １ ７．１ ２ １４．３ ０．０１６
粘连中等 ５ ３５．７ １１ ７８．６
粘连紧密 ８ ５７．２ １ ７．１
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２．４　神经血管保留
２８例患者的面神经均得到完整的解剖保留，

保留蜗神经 ５例（ＧＫＲ组：对照组 ＝３∶２），保留岩
静脉 ２７例（ＧＫＲ组∶对照组 ＝１３∶１４），差异不具
有统计学意义，见表 ５。

表５　术中神经血管保留情况

血管保留情况
ＧＫＲ组

例数 比例（％）
对照组

例数 比例（％）
Ｆｉｓｈｅｒ检验
Ｐ值

保留蜗神经

　有 ３ ２１．４ ２ １４．３ １．０００
　无 １１ ７８．６ １２ ８５．７

保留岩静脉

　有 １３ ９２．９ １４ １００ １．０００
　无 １ ７．１ ０ ０

２．５　听力水平
ＧＫＲ组术前和术后听力水平都以 Ｆ级为主，对

照组分别以 Ｅ级和 Ｆ级为主，具体见表 ６。ＧＫＲ组
术前和术后的听力水平均比对照组差，但无统计学

差异。

表６　术前、术后听力水平

听力水平
术前

ＧＫＲ组 对照组

术后

ＧＫＲ组 对照组

Ｃ级 ０ ２ ０ ０
Ｄ级 ３ ３ １ ４
Ｅ级 ４ ６ １ ２
Ｆ级 ７ ３ １２ ８

２．６　术后并发症
围手术期无死亡病例出现。ＧＫＲ组术后住院

天数为 ９～２３天，平均 １３．１天；对照组为 ７～１７
天，平均 １１．１天。统计两组术后发生的重大并发
症，结果见表 ７。ＧＫＲ组患者术前更有可能伴有脑
干／小脑水肿，这可以解释该组术后后颅窝高压发
生率更高，但无统计学意义。术后两组均未见后组

颅神经功能障碍。

２．７　肿瘤控制情况
所有病例随访截至 ２０１７年 ３月，包括 ＧＫＲ组

中一例未行全切除在内的所有患者均没有肿瘤复

发的迹象。

２．８　远期面神经功能
ＧＫＲ组以 ＩＩＩ级居多，对照组以 Ｉ和 ＩＩ级为主，

显然对照组的整体面神经功能更好，差异有统计学

意义，具体见表 ８。

表７　术后重大并发症

并发症类型 ＧＫＲ组（ｎ＝１４）对照组（ｎ＝１４）Ｆｉｓｈｅｒ检验Ｐ值
术后死亡 ０ ０ －
术后出血 ３ ３ －
后颅窝高压 ５ ３ ０．６７８
新发脑积水 １ ０ １．０００
颅内感染 １ １ －
脑脊液漏 １ ０ １．０００
伤口皮下积液 １ ２ １．０００
肺部感染 ３ ０ ０．２２２
口腔真菌感染 １ ０ １．０００
后组颅神经障碍 ０ ０ －

表８　远期面神经功能

面神经功能
ＧＫＲ组

例数 比例（％）
对照组

例数 比例（％）
Ｆｉｓｈｅｒ检验
Ｐ值

Ｉ级 ３ ２１．４ ６ ４２．９ ０．００４
ＩＩ级 １ ７．１ ７ ５０．０
ＩＩＩ级 ６ ４２．９ １ ７．１
ＩＶ级 ４ ２８．６ ０ ０

３　讨论
３．１　听神经瘤的伽玛刀放疗失败

目前没有统一的关于 ＧＫ治疗失败的定义，一
般认为肿瘤继续生长就是治疗失败。表现为：①主
要是肿瘤出现影像学进展。文献报导［３５］１７％ ～
７４％的听神经瘤患者在接受 ＧＫＲ后的 １年内病灶
体积增大，甚至有 ４％的病例可持续到 ２年后，随
后多数开始回缩，但是也有不能缩小至治疗前水平

者。年生长速度为 １～３．４ｍｍ／年，因此肿瘤影像
学进展的观察窗时间至少需要 ２年。②新发症状。
以颜面部感觉减退和面瘫常见（发生率分别为

２５％ ～８９％和 １９％ ～３４％）。③原有症状明显加
重，如听力、颜面部感觉彻底丧失。

３．２　手术治疗的适应征和目的
目前公认的适应征为：超过 ２～３年随访时间

内的肿瘤持续进展或药物治疗无效的难以忍受的

并发症，且手术切除可能有效。本研究有 ５０％的
患者就是因为肿瘤生长以及新发症状原因而寻求

手术治疗。当然，充分告知病情后患者依然坚决要

求手术也是适应征之一。手术治疗的目的是移除

病变实现肿瘤远期控制、保留神经功能以及解除症

状甚至生命危险。关于手术目的最大的争议在于

肿瘤的切除程度。多数医师［３，６１１］认为手术治疗难

度大、全切代价高，因此应以实现减压目的的计划

内近／次全切或大部分切除策略为主，至于残余病
变予观察处理或再次行 ＧＫＲ。仅有少数医师［１２１４］

·９４２·
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坚持争取全切除肿瘤。针对不同学者对手术切除

程度的争议，我们罗列了有代表性的几项研究以供

比较，详见表 ９。显然，即便不推荐全切除，面神经
解剖保留率及术后功能并没有明显优势，虽然所有

作者在随访截止点均未见肿瘤复发，但一旦复发将

使治疗陷入更大的困境。因此尽管手术有很大难

度，我们还是认为应当尽可能全切除肿瘤。

表９　与同期文献比较

文献类别 病例总数 ＮＦ２例数 平均治疗间期（月） 全切率 面神经解剖保留率 术后面瘫ａ

不推荐全切

Ｆｕｋｕｓｈｉｍａ，２０１６［１５］ ３９ ０ ５０．４ ３３．３ ＮＡ １９．４％
Ｂｒａｃｋｍａｎｎ，２００５［１１］ ７３ ＮＡ ４３．２ ７９．５ ８６．３ ３５．５％
推荐全切

Ｓａｍｉｉ，２０１２［１３］ １５ ０ ３０．８ １００ ８６．７ ２０％
Ｓａｎｎａ，２０１３［１２］ １５ ２ ３４．８ ８６．６ ９３．３ ２６．７％
本研究 １４ ０ ２２ ９２．９ １００ ２８．６％

　　注：ＮＡ：未提及；ａ：指ＦＮ功能ＨＢ分级ＩＶＶＩ

!" #

$" %

　　Ａ、Ｂ分别为 ＧＫＲ组的术前 ＭＲＩ、术中照片，显示肿

瘤大小约为 ２２ｍｍ×２６ｍｍ×３０ｍｍ，蛛网膜增厚，瘢痕

增生；Ｃ、Ｄ分别为对照组的术前 ＭＲＩ、术中图片，显示

肿瘤大小约为 ２６ｍｍ×２１ｍｍ×２５ｍｍ，肿瘤边缘清晰。

图 １　ＧＫＲ组与对照组的对比。

３．３　手术难点
术中发现：ＧＫＲ组蛛网膜增厚坚韧；瘢痕肉芽

增生使得肿瘤与周围的神经、血管及脑组织粘连紧

密，剥离过程易出血；神经软化、脆弱，与肿瘤之间

的分离界面不清晰，可参照图１。本研究中 ＧＫＲ组
有 １例未能行全切除的患者，既往有 ２次 ＧＫＲ史，
因此我们推测随着 ＧＫＲ次数增加，其粘连程度更
加严重，界面更难以分离，全切除肿瘤更加困难，

由于不同术者秉承的手术理念不一致，肿瘤的全切

率为 ３３．３％ ～１００％，面神经解剖保留率为 ７５％

～９５％［７，８；１０１３，１５，１６］，本组在实现 ９２．９％全切率基
础上面神经解剖保留率达到 １００％，疗效优于其他
报道。

３．４　术后并发症、面神经功能与听力
目前未见手术相关死亡的报道。除了面瘫程

度，多数学者发现 ＧＫＲ患者的术后并发症与非
ＧＫＲ者之间的差异无统计学意义［１０，１３，１５］。本研究

具有类似的结果。Ｓａｍｉｉ［１３］则发现 ＧＫＲ患者术后出
血发生率更高，虽然无统计学差异。这提示我们，

针对 ＧＫＲ患者，更应该在术中注意妥善保护脑组
织、彻底止血以及加强围手术期管理。

在以往报道中，ＧＫＲ组术前面瘫更常见，本研
究 ＧＫＲ组有 ２例，而对照组 ０例，可见前者总体的
术后面神经功能更差。Ｌｉｎｋ报道的面神经功能优
秀（ＨＢＩＩＩ级）率为７３％，Ｂｒａｃｋｍａｎｎ为５８％，Ｓａｍｉｉ
为 ７８％，均低于对照组。本研究远期面神经功能
优秀率和优良率仅 ３０．８％和 ７６．９％，远低于对照
组的 ９２．９％和 １００％，差异有统计学意义。结合
文献与我们自己的观察，分析 ＧＫＲ组远期面神经
功能差的原因如下：①术前面瘫多见；②术中粘连
紧密、分离困难，对面神经的创伤增加；③ＧＫ破坏
微循环，远期面神经功能的恢复潜力弱。多数学者

报道的术后听力保留结果为全聋几乎达 １００％，目
前普遍认为术后听力保留与术前相关，与 ＧＫ治疗
史无关。本病例组术后仅 １例保留有效听力。尽
管蜗神经保留 ３例，但术后均无有效听力，蜗神经
的保留与听力之间无必然联系，Ｓａｍｉｉ也持有相同
观点。对照组术后听力水平优于 ＧＫＲ组，但不排
除术前已有的差异所致。

·０５２·
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３．５　术后复发的再次手术疗效
同时我们回顾了全切除之后复发的 ９例听神

经瘤患者，其中 ６例选择接受再次手术。该 ６例手
术治疗的复发肿瘤均获得全切除，术后面神经功能

ＩＩ级者 ４例，Ｉ和 ＩＩＩ级者各 １例，１例保留听力，患
者均回归正常生活，优于 １４例 ＧＫＲ组患者的手术
结果。这也从侧面说明我们不应该轻易推荐听神

经瘤患者行伽玛刀放疗，手术仍然是首选方案。

３．６　对于最大径小于 ３ｃｍ的听神经瘤的处理
本组前期研究［１７，１８］发现，伽玛刀治疗该类小听

神经瘤的有效控制率、放射性脑水肿及神经功能保

留率与肿瘤分型密切相关，以 Ａ型（肿瘤位于内听
道内）与 Ｂ型（肿瘤主要位于小脑脑桥间池，但未
压迫脑干）的患者效果较好，对于其他类型则较

差。而显微手术治疗该类肿瘤则能够实现较高的

肿瘤全切率和神经功能保留率，并且能够明显缓解

三叉神经症状。

４　结论
显微手术切除伽玛刀放疗失败后的听神经瘤

具有相当大的挑战性，全切除依然可以获得较为理

想的效果。对于初次治疗的听神经瘤患者，医生应

慎重选择伽玛刀治疗，手术仍然是首选方案。
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