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　 　 【摘要】 　 目的 　 讨论颅内室管膜瘤的临床特点、治疗转归和预后因素。 方法 　 回顾性分析

２００９ 年 １ 月—２０１２ 年 ６ 月收治的 ３１ 例颅内室管膜瘤术后放射治疗患者的临床资料，男 ２２ 例，女 ９
例，平均年龄 １８ 岁（３ ～ ６０ 岁）；１７ 例患者行手术全切，１４ 例患者行次全切除；平均放疗剂量 ５３ ９ Ｇｙ
（４８ ６ ～ ６０ Ｇｙ）；观察疗效，分析患者 ３ 和 ５ 年的疾病无进展时间，总生存时间。 对年龄、性别、肿瘤

部位、手术切除情况、病理分级、放疗方式、放疗剂量、辅助治疗 ８ 个因素进行单因素分析，Ｃｏｘ 比例

风险模型分析影响预后的因素。 结果　 中位随访 ５１ 个月。 ７ 例患者术后放疗后复发，５ 例为原位复

发，２ 例发生全中枢播散。 死亡患者 ６ 例，其中 ４ 例为儿童第Ⅳ脑室间变性室管膜瘤患者。 ３ 和 ５ 年

的无进展生存率 （ＰＦＳ） 分别为 ８０ ６％ 和 ７５ ９％ ，３ 和 ５ 年的总生存率 （ＯＳ）分别为 ８３ ９％ 和

７６ ２％ 。 手术全切组（１７ ／ ３１）和次全切除组（１４ ／ ３１）的 ３ 年和 ５ 年 ＰＦＳ 分别为 ９４ １％ 和 ６４ ３％ ，
９０ ９％和 ５７ １％ ，差异均有统计学意义（χ２ ＝ ４ ６８５、６ ３１１， Ｐ ＜ ０ ０５）；手术全切组和次全切除组的

５ 年 ＯＳ 分别为 ８３ ３％和 ６４ ３％ ，差异有统计学意义（χ２ ＝ ４ ２３８， Ｐ ＜ ０ ０５）。 放疗剂量≤５５ Ｇｙ 和

＞ ５５ Ｇｙ 两组患者的 ５ 年 ＰＦＳ 分别为 ６４ ２％和 １００ ０％ ，差异有统计学意义（χ２ ＝ ４ ２１０， Ｐ ＜ ０． ０５）。
未观察到严重的不良反应。 结论　 手术是室管膜瘤的首选治疗方法，部分切除和间变性室管膜瘤

患者，术后放疗是最重要的辅助手段。 手术切除程度和放疗剂量影响室管膜瘤患者预后。
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　 　 室管膜瘤（ ｅｐｅｎｄｙｍｏｍａ， ＥＰｓ）是比较少见的

中枢神经系统胶质瘤，可发生于成人和儿童，占颅

内原发肿瘤的 ３％ ～ ９％ ［１⁃２］ 。 室管膜瘤多起源于

脑室系统和脊髓中央管的室管膜细胞及其下的胶

质上皮细胞。 主要治疗手段是手术治疗，放射治

疗是重要辅助手段，尤其对于肿瘤残存或间变性

室管瘤患者，放射治疗是增加局部控制率的有效

方法。 本研究回顾性分析了本院收治的 ３１ 例颅

内室管膜瘤术后患者的临床特点和治疗转归，探
讨预后影响因素。

资料与方法

１． 一般资料：２００９ 年 １ 月—２０１２ 年 ６ 月本院

放疗、并经病理证实的初治颅内室管膜瘤 ３１ 例，放
疗前患者均行脊髓磁共振成像（ＭＲＩ）或脑脊液检查

排除播散。 其中，男 ２２ 例，女 ９ 例，年龄 ３ ～ ６０ 岁

（平均 １８ 岁）。 １８ 例发生于儿童（年龄 ＜ １４ 岁）。
中位随访 ５１ 个月。 患者术前 ＫＰＳ 评分≥８０ 者 ２４
例，６０ ～ ８０ 分者 ７ 例。 按照世界卫生组织（ＷＨＯ）
病理分级标准，室管膜瘤Ⅱ级 ８ 例，Ⅲ级 ２３ 例。 按

照室管膜瘤的手术切除程度，分为全切术 （术后

４８ ｈ 内ＭＲＩ 复查结果提示 Ｆｌａｉｒ 序列中异常信号完

全切除）和次全切除术（术后 ４８ ｈ 内 ＭＲＩ 复查结果

提示 Ｆｌａｉｒ 序列中尚存残留病灶）两组；１７ 例患者采

用全切术，１４ 例患者采用次全切除术。 术后均行放

射治疗，２０ 例患者放疗剂量≤５５ Ｇｙ，１１ 例患者放疗

剂量 ＞ ５５ Ｇｙ。 ２ 例患者放疗结束后 １ 个月行化疗。
术后主要并发症包括：肢体运动障碍 ３ 例，间断呕吐

１ 例，语言功能障碍 １ 例。
２． 放疗方法：患者平均于术后 ２ 个月内接受放

疗，均行颅内病灶局部放疗。 采用热塑头膜固定，
荷兰 Ｐｈｉｌｉｐｓ Ｂｒｉｌｌｉａｎｃｅ ＢｉｇＢｏｒｅ １６ 排大孔径 ＣＴ 定位

扫描，采用美国瓦里安公司生产的医用直线加速器

（Ｖａｒｉａｎ ２１ ＥＸ 型 影像引导下调强放射治疗），放射

源为高能 ６ ＭＶ Ｘ 射线。 采用 ３Ｄ⁃ＣＲＴ 治疗 ８ 例，
ＩＭＲＴ 治疗 ２３ 例，每次照射 １ ８ ～ ２ ０ Ｇｙ，每周 ５ 次，

总剂量为 ４８ ６ ～ ６０． ０ Ｇｙ，平均剂量 ５３ ９ Ｇｙ。 放疗

的范围依据手术前后影像学 ＭＲＩ 表现、术中所见、
切除程度及病理诊断而定。 肿瘤体积（ＧＴＶ）为术

前肿瘤侵犯的解剖区域和术后 ＭＲＩ 信号异常区域，
临床靶区（ＣＴＶ）为 ＧＴＶ 外扩 １０ ～ ２０ ｍｍ 安全边界。
计划靶区体积 （ ＰＴＶ） 为 ＣＴＶ 外扩 ５ ｍｍ，９５％ 的

ＰＴＶ 等剂量线覆盖的靶体积定为处方参考剂量线。
３． 随访情况：放疗后每 ３ 个月（２ 年以内）或 ６

个月（２ ～ ５ 年）规律性行头颅 ± 全脊髓磁共振平

扫加增强扫描，以随访评价。 采用门诊及电话随

访，随访时间从放疗结束之日开始计算，随访截至

２０１５ 年 ６ 月 ３０ 日，随访率 １００％ ，中位随访时间

５１ 个月。
４． 疗效观察指标：观察患者 ３ 和 ５ 年的疾病无

进展时间、总生存时间及复发部位、放疗后不良反

应等情况。 疾病无进展时间定义为放疗结束至随

访期间出现疾病复发或转移的时间，总生存时间定

义为放疗结束至死亡的时间。
５． 统计学处理：采用 ＳＰＳＳ １７ ０ 软件进行分析，

Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 法计算生存率并绘制生存曲线，Ｌｏｇ⁃
Ｒａｎｋ 法检验单因素生存率之间的差异，采用 Ｃｏｘ 比

例风险模型，并用 Ｆｏｒｗａｒｄ∶ Ｗａｌｄ 筛选法评估独立预

后因素。Ｐ ＜ ０ ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

１． 随访结果：７ 例患者术后放疗后复发，复发

时间为 ６ ～ ４７ 个月，平均 ４０ ５ 个月，５ 例为原位复

发，２ 例发生全中枢播散； 其中，２ 例患儿复发后行

第二次手术切除。 随访中，死亡患者 ６ 例，４ 例为儿

童第Ⅳ脑室间变性室管膜瘤患者，１ 例为成人左枕

间变性室管膜瘤患者，１ 例为成人第Ⅳ脑室 ２ 级室

管膜瘤患者。
２． 无进展生存及总生存情况：本组病例 ３ 和 ５

年无进展生存率 （ ＰＦＳ） 分别为 ８０ ６％ （２４ ／ ３１）、
７５ ９％ （２３ ／ ３１），３ 和 ５ 年总生存率 （ＯＳ） 分别为

８３ ９％ （２５ ／ ３１）、７６ ２％ （２４ ／ ３１）。
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表 １　 单因素分析 ３１ 例颅内室管膜瘤患者的临床特征与预后

Ｔａｂｌｅ １　 Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ３１ ｃａｓｅｓ ｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌ ＥＰｓ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｏｒｓ ａｎｄ ｐｒｏｇｎｏｓｅｓ
　 项目 例数 构成比（％ ） ５ 年 ＰＦＳ（％ ） Ｐ 值 ５ 年 ＯＳ（％ ） Ｐ 值

性别

　 男 ２２ ７１ ０ ７０ ２ ０ ３１０ ７１ ６ ０ ４８０

　 女 ９ ２９ ０ ８８ ９ ８８ ９

年龄

　 ＜ １４ 岁 １８ ５８ １ ７４ １ ０ ９７６ ６６ ７ ０ ６１１

　 ≥１４ 岁 １３ ４１ ９ ７６ ９ ８４ ６

部位

　 小脑幕上 １２ ３８ ７ ９１ ７ ０ １７７ ９１ ７ ０ ３６３

　 小脑幕下 １９ ６１ ３ ６７ ０ ７１ １

病理分级

　 ２ 级 ８ ２５ ８ ８７ ５ ０ ４０９ ８７ ５ ０ ４７１

　 ３ 级 ２３ ７４ ２ ７１ ７ ６８ ８

手术切除程度

　 全切 １７ ５４ ８ ９０ ９ ０ ０１２ ８３ ３ ０ ０４０

　 次全切 １４ ４５ ２ ５７ １ ６４ ３

放疗方式

　 ＣＲＴ ８ ２５ ８ ７８ ３ ０ ９７１ ４３ ８ ０ ６５７

　 ＩＭＲＴ ２３ ７４ ２ ７０ ２ ８２ ６

放疗剂量

　 ≤５５Ｇｙ ２０ ６４ ５ ６４ ２ ０ ０４０ ６５ ６ ０ ０６４

　 ＞ ５５Ｇｙ １１ ３５ ５ １００． ０ １００． ０

辅助治疗

　 放疗 ２９ ９３ ５ ７７ ６ ０ １９４ ７７ ６ ０ ３７６

　 放疗 ＋ 化疗 ２ ６ ５ ５０ ０ ５０． ０

　 　 注：ＰＦＳ． 无进展生存率；ＯＳ． 总生存率

　 　 ３． 影响因素分析：Ｌｏｇ⁃Ｒａｎｋ 检验单因素分析各

临床特征与 ５ 年无进展生存率、５ 年总生存率的关

系列于表 １。
根据手术切除程度，手术全切组（１７ ／ ３１）和次

全切除组 （１４ ／ ３１） 的 ３ 年无进展生存率分别为

９４ １％ 和 ６４ ３％ ， 差异具有统计学意义 （ χ２ ＝
４ ６８５， Ｐ ＜ ０． ０５）；手术全切组和次全切除组的 ３ 年

总生存率分别为 ９４ １％和 ７１ ４％ ，差异无统计学意

义（χ２ ＝ ２ ９７３， Ｐ ＞ ０． ０５）。 手术全切组和次全切除

组的 ５ 年无进展生存率分别为 ９０ ９％和 ５７ １％ ，两
组比较差异具有统计学意义 （ χ２ ＝ ６ ３１１， Ｐ ＜
０ ０５）；手术全切组和次全切除组的 ５ 年总生存率分

别为 ８３ ３％和 ６４ ３％ ，两组比较差异具有统计学意

义（χ２ ＝ ４ ２３８， Ｐ ＝ ０ ０４０），见表 ２。
４． 放疗剂量对患者预后的影响：放疗剂量≤

５５ Ｇｙ（２０ ／ ３１）和 ＞ ５５ Ｇｙ（１１ ／ ３１）两组患者的 ３ 年

无进展生存率分别为 ７０ ０％ 和 １００％ （χ２ ＝ ３ ８０２，

　 　 　 　表 ２　 手术全切组和次全切除组患者 ３ 和 ５ 年 ＰＦＳ
及 ＯＳ（％ ）

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｔｈｒｅｅ⁃ｙｅａｒ ａｎｄ ｆｉｖｅ⁃ｙｅａｒ ＰＦＳ ａｎｄ ＯＳ （％ ） ｂｅｔｗｅｅｎ
ＧＴＲ ａｎｄ ＳＴＲ ｐａｔｉｅｎｔｓ

　 组别 例数
ＰＦＳ ＯＳ

３ 年 ５ 年 ３ 年 ５ 年

手术全切组 １７ ９４ １ ９０ ９ ９４ １ ８３ ３

手术次全切除组 １４ ６４ ３ ５７ １ ７１ ４ ６４ ３

χ２ 值 ４ ６８５ ６ ３１１ ２ ９７３ ４ ２３８

Ｐ 值 ０ ０３０ ０ ０１２ ０ ０８５ ０ ０４０

　 　 注：ＰＦＳ． 无进展生存率；ＯＳ． 总生存率

Ｐ ＞ ０． ０５），两组比较差异无统计学意义；两组患者

的 ３ 年总生存率分别为 ７５ ０％ 和 １００％ ，差异无统

计学意义 （ χ２ ＝ ３ ０７２， Ｐ ＞ ０． ０５）。 放疗剂量≤
５５Ｇｙ 和 ＞ ５５Ｇｙ 两组患者的 ５ 年无进展生存率分别

为 ６４ ２％和 １００． ０％ ，两组比较差异有统计学意义

（χ２ ＝ ４ ２１０， Ｐ ＜ ０． ０５）（图 １）；两组患者的 ５ 年总

生存率分别为 ６５ ６％ 和 １００． ０％ ，两组比较差异无
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统计学意义（χ２ ＝ ３ ４３７， Ｐ ＞ ０． ０５）。

注：两组比较，χ２ ＝ ４． ２１０，Ｐ ＜ ０． ０５

图 １　 两组患者不同放疗剂量照射后 ５ 年无进展生存率

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｆｉｖｅ⁃ｙｅａｒ ＰＦＳ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｗｏ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ

ｄｏｓｅ ｇｒｏｕｐｓ

Ｌｏｇ⁃Ｒａｎｋ 检验分析结果显示，手术切除程度对

３ 和 ５ 年无进展生存率及 ５ 年总生存率具有显著性

影响，手术全切患者预后明显好于次全切除患者。
放疗剂量≤５５ Ｇｙ 和 ＞ ５５ Ｇｙ 两组患者的 ５ 年无进

展生存率分别为 ６４ ２％ 和 １００． ０％ ，两组差异有统

计学意义（χ２ ＝ ４ ２１０， Ｐ ＜ ０． ０５）。 性别、年龄（ ＜
１４ 岁组和≥１４ 岁组）、发病部位（幕上 １２ 例和幕下

１９ 例）、病理级别（８ 例 ２ 级 ＥＰｓ 和 ２３ 例 ３ 级 ＥＰｓ）、
放疗方式（８ 例 ＣＲＴ 和 ２３ 例 ＩＭＲＴ）、化疗（２ 例化

疗）既不影响无进展生存率，也不影响总生存率。
５． 预后分析：根据本组 Ｌｏｇ⁃Ｒａｎｋ 单因素检验

分析结果，将手术切除程度、放疗剂量 ２ 个影响预后

的变量带入 Ｃｏｘ 比例风险模型进行多因素预后分

析。 结果显示手术切除程度、放疗剂量均不是影响

此组病例生存时间的独立预后因素（表 ３）。

表 ３　 ３１ 例颅内室管膜瘤患者预后的 Ｃｏｘ 比例风险

模型分析

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ ３１ｃａｓｅｓ ｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌ ＥＰｓ ｗｉｔｈ
Ｃｏｘ ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎａｌ ｈａｚａｒｄｓ ｍｏｄｅｌ

　 因素 ＨＲ ９５％ＣＩ Ｂ ＳＥ Ｗａｌｄ Ｐ 值

手术切除程度 ０ ３８４ ０ ０４５ ～ ３ ２９２ － ０ ９５８ １ ０９７ ０ ７６３ ０ ３８２
放疗剂量 ０ ９７１ ０ ０００ ～ １ ２４２ － １２ １６８ ３３８ ７９０ ０ ００１ ０ ９７１
　 　 注：ＨＲ．风险比； Ｂ．偏回归系数； ＳＥ．标准误差； Ｗａｌｄ．沃尔德检验

讨　 　 论

室管膜瘤好发于男性，男女比例为 １ ２ ∶ １。 儿

童与青少年以Ⅳ室及中脑导水管常见，成人则以脊

髓内多见，均较少发生其他部位的种植转移。

室管膜瘤的治疗手段包括手术、放疗和化疗等

组成的综合治疗。 近年来，随着手术技术的提高、
切除范围的扩大，放疗设备的进步、化疗方案的更

新，室管膜瘤患者的预后得到了较大改善，但是室

管膜瘤的治疗效果仍不理想。 本研究中，总结室管

膜瘤术后放疗患者的 ３ 年无进展生存率和总生存率

及 ５ 年无进展生存率和总生存率，与以往的报道基

本一致［３］。
为了延长室管膜瘤患者的生存时间，需要确定

哪些因素会影响颅内室管膜瘤患者的预后，以帮助

预测患者结局，并制定相应的治疗方案。 据近年的

研究报道，手术切除程度、病理级别、肿瘤部位、患
者年龄、放疗及化疗的应用等因素可能影响室管膜

瘤患者的预后［４⁃５］。 本研究对 ３１ 例术后放疗后的颅

内室管膜瘤患者进行随访，分析各临床因素和预后

之间的相关性，为临床治疗提供参考。
手术是室管膜瘤的首选治疗方法。 近年的病

例分析表明，手术的切除程度是影响室管膜瘤预后

最重要的因素 ［６］，必要时可行二次手术，以达到完

整切除。 本组手术全切组与次全切除组的 ５ 年生存

率，差异有统计学意义，与文献［５］报道一致。
近年的研究多倾向于认为低级别室管膜瘤预

后优于间变性室管膜瘤患者［７⁃８］。 本组研究对象

中， ２ 级与 ３ 级室管膜瘤患者的 ５ 年生存率分别为

８７ ５％和 ６８ ８％ ，存在一定差别，但差异无有统计

学意义。 值得注意的是，６ 例死亡患者中 ５ 例为间

变性室管膜瘤。 本研究未得出病理级别对预后影

响的阳性结果，可能与样本量小有关。 切除标本的

大小、病理学范畴对间变定义的不同、将室管膜下

瘤包括在内等因素，均可引起室管膜瘤病理级别范

围和分级标准的差别，临床统计结果也表现出分歧。
肿瘤部位对室管膜瘤患者预后的影响，报道不

一［９］。 本组病例中，６７ ０％ 肿瘤来源于幕下，多位

于第Ⅳ脑室，幕下患者与幕上患者的 ５ 年生存率分

别为 ７１ １％和 ９１ ７％ ，幕上患者的生存率高于幕下

患者，但两组患者预后的差异无统计学意义。 肿瘤

的切除程度有时取决于肿瘤发生的部位。 幕上室

管膜瘤多位于侧脑室内和脑室旁的脑实质内，顶、
额叶多见，一般能做到手术全切。 幕下室管膜瘤多

见于第Ⅳ脑室。 由于紧邻脑干及多组颅神经，肿瘤

生长易侵犯侧孔而与延髓、后组颅神经粘连，手术
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常难以切净，此处肿瘤残余是术后复发的常见原

因。 相反，也有报道幕上患者的预后较差，尤其是

成人幕上肿瘤位于脑室外的患者［４］，可能与幕上肿

瘤临床病程较长、肿瘤体积大、病理级别高和播散

转移机会较多有关。
目前，关于年龄对室管膜瘤患者预后影响的研

究较少，尚无明确的结论。 本研究对象年龄范围

３ ～ ６０岁（平均年龄 １８ 岁），其中 １８ 例发生于儿童

（年龄 ＜ １４ 岁）。 儿童组与成人组 ５ 年无进展生存

率分别为 ７４ １％ 、７６ ９％ ，５ 年总生存率分别为

６６ ７％ 、８４ ６％ ，差异无统计学意义。
术后辅助放疗明显提高室管膜瘤患者的局部

控制率，提高总生存时间，是重要的辅助治疗手段。
２０１３ 年美国国立综合癌症网络（ＮＣＣＮ）指南推荐中

枢神经系统肿瘤 ３ 级室管膜瘤和未完全切除 ２ 级室

管膜瘤患者术后行辅助放疗，放疗方式常规行局部

放射治疗，放疗前脊髓 ＭＲＩ 或脑脊液检查阳性的患

者行全脑全脊髓照射。 推荐颅内原发肿瘤局部剂

量 ５４． ０ ～ ５９ ４ Ｇｙ，单次剂量 １ ８ ～ ２ ０ Ｇｙ；脊髓播

散患者行全脑全脊髓放疗，剂量为 ３６． ０ Ｇｙ，脊髓局

部病灶加量至 ４５ Ｇｙ，单次剂量 １ ８ Ｇｙ。 本组研究

对象照射总剂量为 ４８ ６ ～ ６０． ０ Ｇｙ，均为肿瘤局部

照射，２ 例患者复发后行全脊髓照射 ３６． ０ Ｇｙ。 放疗

剂量≤５５ Ｇｙ 和 ＞ ５５ Ｇｙ 两组患者的 ５ 年无进展生

存率分别为 ６４ ７％ 和 １００％ ，Ｌｏｇ⁃Ｒａｎｋ 检验分析提

示差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５）；两组患者 ５ 年总

生存率分别为 ６５ ６％ 和 １００％ ，差异无统计学意义

（Ｐ ＞ ０． ０５）。
化疗在室管膜瘤中的疗效尚不肯定［１０］。 目前

化疗主要用于年幼（ ＜ ３ 岁）不宜行放疗者或复发患

者，常用药物为替莫唑胺、长春新碱、顺铂、依托泊

苷等。 替莫唑胺作为高级别胶质瘤患者的辅助化

疗药物，对室管膜瘤患者的临床获益尚缺乏明确的

有利证据。
综上所述，本研究通过对 ３１ 例颅内室管膜瘤术

后放疗患者的预后分析，总结出手术切除程度和放

疗剂量对颅内室管膜瘤患者预后具有显著性影响。
手术切除程度是影响室管膜瘤预后的重要因素，术
后放射治疗是重要辅助手段，尤其对于肿瘤残存或

间变性室管瘤患者，高剂量的术后放射治疗是增加

局部控制率的有效方法。

利益冲突　 本研究进行颅内室管膜瘤术后放射治疗的预后

分析，本人与本人家属、其他研究者，未因进行该研究而接受

任何不正当的职务或财务利益，在此对研究的独立性和科学

性予以保证

作者贡献说明　 宋丽楠设计研究方案，收集数据后统计并起

草论文；房彤指导、监督试验进行，修改论文；孙保锦负责进

行试验，设计放疗计划；陈力、侯栋梁协助提供符合入组病例
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