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·专题·儿童脑肿瘤的诊治·

儿童胚胎发育不良性神经上皮肿瘤的

临床特点及外科治疗策略研究
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【摘要】 　 目的 　 总结儿童胚胎发育不良性神经上皮肿瘤（ｄｉｓｅｍｂｒｙｏｐｌａｓｔｉｃ ｎｅｕｒｏｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｔｕｍｏｒ，
ＤＮＴ）的临床特点，探讨其外科治疗策略。 　 方法　 以 ２０１５ 年 １ 月至 ２０２０ 年 ６ 月在广州市妇女儿童医
疗中心神经外科接受手术治疗的 １４ 例儿童 ＤＮＴ 患者为研究对象，男 １１ 例，女 ３ 例，年龄 ４ 个月至 １３
岁，平均 ４． ６４ 岁。 均以癫痫发作起病，其中局灶性发作 ９ 例，全面性发作 ５ 例。 病程 １ 周至 ３ 年，平均
１０． ４６ 个月。 对 １４ 例患者的病程时间、癫痫发作类型、影像学表现、手术方案、肿瘤切除程度、术后病理
结果及疗效进行总结分析。 　 结果　 肿瘤位置：颞叶 ９ 例，额叶 ３ 例，顶叶和枕叶各 １ 例。 患者均接受
详细的癫痫外科术前评估及手术治疗。 术中均行皮层脑电监测（ ｅｌｅｃｔｒｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｇｒａｐｈｙ，ＥＣｏＧ）以协助
判断致痫灶范围，其中肿瘤 ＋周围致痫皮层切除术 １２ 例，单纯肿瘤切除术 １ 例，肿瘤大部分切除术 １
例。 术后出现颅内感染 ４ 例，对侧肢体肌力下降 １ 例，无一例死亡。 术后病理结果提示单纯型 ＤＮＴ ５
例，复杂型 ＤＮＴ ９ 例。 １４ 例术后均得到有效随访，随访时间 ７ 个月至 ５ 年，平均 ２． １４ 年。 按 Ｅｎｇｅｌ分级
判断术后疗效，其中 ＥｎｇｅｌⅠ级 １３ 例（９２． ８６％ ），Ⅲ级 １ 例（７． １４％ ）。 　 结论　 ＤＮＴ是儿童癫痫常见病
因，通常药物治疗效果不佳，外科治疗安全有效，癫痫外科治疗理念及术中 ＥＣｏＧ 有利于判断致痫灶范
围，改善术后癫痫控制效果。
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Ｏｕｔｃｏｍｅ； Ｃｈｉｌｄ

　 　 脑肿瘤是儿童神经系统常见疾病，也是儿童癫
痫的常见病因，约 １３％的儿童脑肿瘤以癫痫起病。
关于癫痫病理的大宗回顾性研究指出，肿瘤约占

２３． ６％ （２ ２４４ ／ ９ ５２３），仅次于皮质发育畸形［１］ 。 胚

胎发育不良性神经上皮肿瘤（ｄｉｓｅｍｂｒｙｏｐｌａｓｔｉｃ ｎｅｕｒｏ
ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｔｕｍｏｒ，ＤＮＴ）好发于儿童及青少年，主要是
指以癫痫起病、生长缓慢且手术预后良好的神经胶

质混合性肿瘤，是长期癫痫相关脑肿瘤（ ｌｏｎｇｔｅｒｍ
ｅｐｉｌｅｐｓｙ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｔｕｍｏｒ， ＬＥＡＴ） 的常见类型［２，３］ 。

手术治疗的关键是在保证安全的前提下最大范围

切除肿瘤及致痫皮层，而术中皮层脑电图（ ｅｌｅｃｔｒｏ
ｃｏｒｔｉｃｏｇｒａｐｈｙ，ＥＣｏＧ）监测有利于周围致痫皮层的定
位及切除。 笔者回顾性分析广州市妇女儿童医疗

中心近年来诊治的 １４ 例儿童 ＤＮＴ 临床特点及外科

治疗方案，现报告如下。

材料与方法

一、临床资料

入组标准：符合国际抗癫痫联盟（ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ
Ｌｅａｇｕｅ Ａｇａｉｎｓｔ Ｅｐｉｌｅｐｓｙ，ＩＬＡＥ）癫痫诊断标准，影像
学检查提示脑肿瘤改变，以癫痫起病，术后病理检

查结果提示 ＤＮＴ。 排除标准：合并遗传代谢性疾
病。 符合入组标准的患者共 １４ 例，其中男 １１ 例，女
３ 例。 年龄 ４ 个月至 １３ 岁，平均 ４． ６４ 岁。 病程 １ 周
至 ３ 年，平均 １０． ４６ 个月。 均以癫痫发作起病，其中
局灶性发作 ９ 例，全面性发作 ５ 例。 术前接受抗癫
痫药物治疗 ５ 例，效果不佳（表 １）。

表 １　 １４ 例 ＤＮＴ患者临床资料
Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｏｆ １４ ＤＮＴ ｃｈｉｌｄｒｅｎ

病例 性别
年龄

（岁）

发作

类型

癫痫发作

频率

肿瘤

侧别

肿瘤

位置

手术

方式

随访时间

（月）

疗效等级

（Ｅｎｇｅｌ分级）

１ 男 ０． ６ ＧＳ ５ 次 ／天 左侧 颞叶 部分切除 ６２ Ⅳ

２ 男 ０． ３ ＦＳ ５ ～ ６ 次 ／天 左侧 颞叶 扩大切除 ５２ Ⅰ

３ 男 ０． ３ ＦＳ ３ ～ ４ 次 ／天 左侧 颞叶 扩大切除 ４６ Ⅰ

４ 女 ４ ＦＳ ３ 次 ／月 左侧 颞叶 扩大切除 ３９ Ⅰ

５ 男 ７ ＧＳ １ 次 ／月 右侧 额叶 扩大切除 ３７ Ⅰ

６ 男 １３ ＧＳ ２ ～ ３ 次 ／天 左侧 颞叶 扩大切除 ２９ Ⅰ

７ 男 ７ ＦＳ ７ ～ ８ 次 ／月 左侧 顶叶 全切除 ２７ Ⅰ

８ 女 ４ ＧＳ １ 次 ／周 右侧 颞叶 扩大切除 ２５ Ⅰ

９ 男 ７ ＦＳ ５ ～ ６ 次 ／天 右侧 颞叶 扩大切除 ２１ Ⅰ

１０ 女 ２ ＦＳ ５ ～ ６ 次 ／天 右侧 额叶 扩大切除 １８ Ⅰ

１１ 男 ４ ＦＳ ２ ～ ３ 次 ／天 左侧 枕叶 扩大切除 １４ Ⅰ

１２ 男 ８ ＦＳ ２ 次 ／周 右侧 颞叶 扩大切除 １０ Ⅰ

１３ 男 ３ ＦＳ １ 次 ／月 左侧 颞叶 扩大切除 ８ Ⅰ

１４ 男 ５ ＧＳ ３ 次 ／月 右侧 额叶 扩大切除 ７ Ⅰ

　 注　 ＦＳ：局灶性发作；ＧＳ：全面性发作

　 　 二、术前评估
患者均接受详细的术前评估（包括症状学、脑

电图、影像学、神经心理评估等。）以及长程视频脑

电图检查（ｖｉｄｅｏｅｌｅｃｔｒｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｇｒａｍ，ｖＥＥＧ），记录
发作间期及发作期，至少捕捉惯常发作 ３ 次以上，其

中发作间期局灶放电 ９ 例，全面性放电 ５ 例（图 １）。
患者均行头颅 ＭＲＩ增强扫描检查以明确肿瘤位置，
影像学检查结果提示肿瘤位于颞叶 ９ 例、额叶 ３ 例、
顶叶枕叶各 １ 例；１４ 例 ＭＲＩ 表现为不同程度的
Ｔ１ＷＩ低信号、Ｔ２ＷＩ 高信号、Ｆｌａｉｒ 高信号改变。 增
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强扫描强化 ４ 例，不强化 １０ 例，出现囊性分隔 ７ 例，
倒三角征 １ 例。 １ 例行 ＣＴ 检查，病变为混杂密度改
变（图 ２）。 神经心理评估：３ 岁以上采用韦氏智力量
表，３岁以下采用 Ｇｅｓｅｌｌ 发育量表。 结合病史、症状
学、影像学及电生理等资料进行多学科讨论，明确肿

瘤与致痫区的关系，制定手术治疗方案（包括手术入

路、切除范围的设计、避免功能区损伤措施等）。

三、手术治疗

患者均接受手术治疗，根据肿瘤所在部位选择合

适的手术入路。 手术入路选择的原则：手术路径最

短、充分显露术野、避开重要血管及脑功能区，必要时

用神经导航辅助。 开颅成功后，切开硬脑膜显露肿瘤

及周围皮层，周围皮层显露至少 ３ ｃｍ 以上。 先行术
中 ＥＣｏＧ监测，以了解病变及周围皮层放电情况，解
剖蛛网膜，逐渐沿肿瘤边缘分离，先切除肿瘤，再反

复用 ＥＣｏＧ 指导周围致痫皮层的切除范围，直至放
电明显减少或消失。 如肿瘤位于运动区，周围致痫

皮层采用低电流热凝处理软脑膜，以免损伤功能。

四、术后管理

术后患者常规进入儿科 ＩＣＵ 监护治疗，适当给
予脱水、抗感染、营养神经、改善循环等对症支持治

疗。 术后继续服用抗癫痫药物，一般根据术后癫痫

控制情况、肿瘤切除程度、术后 ３ 个月复查脑电图结

果等综合分析，以决定是否调整药物治疗方案。 术

后常规行腰椎穿刺术了解有无术后感染、出血等。

图 １　 ＤＮＴ患者术前脑电图　 Ａ：术前发作间期脑电图提示
右侧前颞区异常放电； Ｂ：术前发作期脑电图提示发作起始
于右侧前颞区

Ｆｉｇ． １　 Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｅｌｅｃｔｒｏｅｎｃｅｐｈａｌｏｇｒａｍ　 Ａ：Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｉｎ
ｔｅｒｉｃｔａｌ ＥＥＧ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ａｂｎｏｒｍａｌ ｄｉｓｃｈａｒｇｅ ｉｎ ｒｉｇｈｔ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｔｅｍ
ｐｏｒａｌ ｒｅｇｉｏｎ； Ｂ：Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｉｃｔａｌ ＥＥＧ ｉｎｄｉｃａｔｅｄ ｔｈｅ ｏｒｉｇｉｎ ｉｎ
ｒｉｇｈｔ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｔｅｍｐｏｒａｌ ｒｅｇｉｏｎ

图 ２　 ＤＮＴ患者典型影像学图片　 注　 Ａ：ＣＴ提示右侧颞叶低密度改变； Ｂ：ＣＴ提示右侧颞叶高密度改变； Ｃ：ＭＲＩ Ｔ２ＷＩ高
信号； Ｄ：ＭＲＩ Ｔ１ＷＩ低信号； Ｅ：ＭＲＩ Ｆｌａｉｒ高信号； Ｆ：ＭＲＩ ＋ Ｃ 中等强化
Ｆｉｇ． ２　 Ｔｙｐｉｃａｌ ＤＮＴ ｉｍａｇｉｎｇ ｆｅａｔｕｒｅｓ　 Ａ：ＣＴ ｈｉｎｔｅｄ ａｔ ｈｙｐｏｄｅｎｓｉｔｙ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｒｉｇｈｔ ｔｅｍｐｏｒａｌ ｌｏｂｅ； Ｂ：ＣＴ ｓｈｏｗｅｄ ａ ｈｉｇｈ ｄｅｎｓｉｔｙ
ｃｈａｎｇｅ ｉｎ ｒｉｇｈｔ ｔｅｍｐｏｒａｌ ｌｏｂｅ； Ｃ：ＭＲＩ Ｔ２ＷＩ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｅ ｓｉｇｎａｌ； Ｄ：ＭＲＩ Ｔ２ＷＩ ｈｙｐｏｉｎｔｅｎｓｅ ｓｉｇｎａｌ； Ｅ：ＭＲＩ Ｆｌａｉｒ ｈｙｐｅｒｉｎｔｅｎｓｅ ｓｉｇ
ｎａｌ； Ｆ：ＭＲＩ ＋ Ｃ ｍｏｄｅｒａｔｅ ｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔ

　 　 五、随访及疗效评价
分别于术后 １ 个月、３ 个月及 ６ 个月通过电话、

微信、门诊等方式进行随访，采用 Ｅｎｇｅｌ 疗效评价标
准对术后疗效进行评价：Ⅰ级，无癫痫发作；Ⅱ级：极
少癫痫发作；Ⅲ级：癫痫发作频率及严重程度仅有
轻度改善；Ⅳ级： 癫痫发作基本无改善， 甚至
加重［４］ 。

结　 果

患者均接受手术治疗，术中均行 ＥＣｏＧ监测（图

３）。 其中肿瘤 ＋周围致痫皮层切除术 １２ 例，单纯
肿瘤切除术 １ 例，肿瘤大部分切除术 １ 例，术后病理
均提示为 ＤＮＴ（图 ４）。 术后颅内感染 ４ 例，对侧肢
体肌力下降 １ 例，２ 周后恢复至正常水平，无死亡
病例。

按 Ｅｎｇｅｌ分级判断术后疗效，其中 ＥｎｇｅｌⅠ级 １３
例（９２． ８６％ ），Ⅲ级 １ 例（７． １４％ ）；该例Ⅲ级患者肿
瘤与大脑中动脉黏连明显，无法全切，术后癫痫发

作缓解，３ 个月后再次出现癫痫发作。 目前已有 ７
例停抗癫痫药物。
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图 ３　 ＤＮＴ患者术中 ＥＣｏＧ　 Ａ：切除前先行 ＥＣｏＧ； Ｂ：术中 ＥＣｏＧ提示周围皮层异常放电　 图 ４　 典型 ＤＮＴ 患者病理特点　
Ａ：大体标本； Ｂ：镜下见结节状神经胶质细胞增生； Ｃ：镜下见周围皮层神经元排列紊乱
Ｆｉｇ． ３　 Ｉｎｔｒａｏｐｅｒａｔｉｖｅ ＥＣｏＧ　 Ａ：ＥＣｏＧ ｂｅｆｏｒｅ ｒｅｓｅｃｔｉｏｎ； Ｂ：Ｉｎｔｒａｏｐｅｒａｔｉｖｅ ＥＣｏＧ ｓｕｇｇｅｓｔｅｄ ａｂｎｏｒｍａｌ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｃｏｒｔｅｘ ｄｉｓｃｈａｒｇｅ　 Ｆｉｇ．
４　 Ｔｙｐｉｃａｌ ＤＮＴ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ　 Ａ：Ｇｒｏｓｓ ｓｐｅｃｉｍｅｎ； Ｂ：Ｎｏｄｕｌａｒ ｇｌｉａｌ ｃｅｌｌ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ｗａｓ ｅｖｉｄｅｎｔ ｕｎｄｅｒ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ； Ｃ：Ｐｅｒｉｐｈ
ｅｒａｌ ｃｏｒｔｉｃａｌ ｎｅｕｒｏｎｓ ｗｅｒｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｌｙ

讨　 论

１９８８ 年法国神经病理学家 ＤａｕｍａｓＤｕｐｐｏｒｔ 首
次提出 ＤＮＴ这一概念，并指出 ＤＮＴ 是神经元神经
胶质混合性肿瘤中的常见类型［５］ 。 ＤＮＴ 好发于儿
童及青少年，男性多见，反复癫痫发作通常是其唯

一临床表现，局部占位效应及恶性进展罕见，部分

患者伴有精神运动发育落后及认知功能损害。 文

献报道，ＤＮＴ 发病率不高，仅占神经上皮肿瘤的
０． ２％～１． ２％ ，但其伴发癫痫的比例却高达 ９６％ ，通
常药物治疗效果不佳，以局灶性发作为主，全面性

发作多见于低龄婴幼儿，误诊为婴儿痉挛症的患者

也不在少数，可能是由于脑发育未成熟早期电扩散

所致［６］ 。 本组 １４ 例中男性居多，均以癫痫起病
（１００％ ），与文献报道基本一致。

ＤＮＴ常见于幕上，主要以颞叶为主，其次是额
叶、顶叶、枕叶等。 病变主要累及皮层及皮层下白

质，罕见于基底节、中线部位及幕下［７］ 。 ＤＮＴ 影像
学表现具有一定的特征，ＣＴ 平扫为低或等密度改
变，偶见斑点状钙化［８］ 。 本组中 １ 例以反复肢体抽
搐起病，头颅 ＣＴ提示右侧颞叶低密度改变，被误诊
为抽动障碍、脑软化灶长达 ２ 年。 ＭＲＩ 具有更高的
组织分辨能力及多序列扫描等特点，在 ＤＮＴ诊断上
具有更大的优势。 典型的 ＤＮＴ 表现为 Ｔ１ＷＩ 低信
号，Ｔ２ＷＩ 高信号，边界清楚，周围无水肿，无明显占
位效应；增强 ＭＲＩ大多数无强化，部分呈斑片状、结
节状强化改变。 此外，囊性变、瘤内分隔、倒三角征

等也是典型 ＤＮＴ ＭＲＩ改变［９］ 。 值得注意的是，２ 岁
前的儿童存在髓鞘化发育现象，ＤＮＴ长 Ｔ１、长 Ｔ２ 改
变可能被误认为是正常髓鞘化现象，容易漏诊。 因

此，对于临床表现为癫痫发作但首次 ＭＲＩ 表现为阴
性的低龄儿童患者，动态复查 ＭＲＩ 十分必要。 部分
复杂型 ＤＮＴ 病变周围可表现为 Ｆｌａｉｒ 高信号改变，
可能合并肿瘤周围皮层发育不良，该区域切除是术

后癫痫控制的关键［１０］ 。 本组 １４ 例影像学检查均表

现为典型的不同程度的 Ｔ１ＷＩ低信号、Ｔ２ＷＩ 高信号
以及 Ｆｌａｉｒ高信号改变，术前影像学诊断符合率达
８５． ７１％ 。

病理结果是诊断 ＤＮＴ 的金标准，典型的 ＤＮＴ
大体标本呈灰白色，部分可出现结节、囊性变、出血

等。 镜下可见神经元、神经胶质及发育不良皮层改

变，肿瘤细胞多呈小圆形，无核分裂像，无血管浸

润［１１］ 。 根据肿瘤形态特征及成分不同，ＤＮＴ 分为 ３
个亚型：单纯性、复杂型、非特异型；其中，非特异型

缺乏典型的神经胶质成分，有时与胶质瘤难以鉴

别，需要结合临床表现及影像学检查等综合判断，

免疫组织化学染色对鉴别诊断有一定的帮助［１２］ 。

有文献指出，ＤＮＴ 存在双重病理现象，尤其是以癫
痫起病的患者，肿瘤周围皮层合并皮层发育不良达

１００％ ［１３］ 。 本组 １４ 例中 ５ 例为单纯型（３５． ７１％ ），９
例为复杂型（６４． ２９％ ），复杂型比例较文献报道略
低，可能与周围致痫皮层范围的界定、病理取材有

一定的关系。

ＤＮＴ通常以癫痫起病，药物难以治疗，手术是
唯一有效的治疗方法。 手术方案的制定需要充分

考虑病变的位置、脑电图特征及影像学改变等。 手

术方式分为单纯的肿瘤切除及周围致痫皮层的扩

大切除。 有文献报道 ＤＮＴ 手术后绝大多数可获得
良好的肿瘤切除及癫痫控制效果，ＥｎｇｅｌⅠ级率可达
８３％ ，术中 ＥＣｏＧ 的应用及周围致痫皮层的扩大切
除有助于获得更好的癫痫控制效果［１４，１５］ 。 另外，癫

痫病程时间、肿瘤切除程度均是癫痫预后的独立影

响因素。 ＤＮＴ为 ＷＨＯⅠ级，肿瘤生长缓慢，手术效
果良好，复发罕见，５ 年 ＯＳ 及 ９ 年 ＯＳ 分别达 ９８％
及 ９６％ ，但也偶见因肿瘤与周围结构关系密切不能
全切而导致癫痫控制不佳的报道。 本组 １ 例 Ｅｎｇｅｌ
Ⅳ级，肿瘤与大脑中动脉关系密切，不能全切，术后
３ 个月再次出现癫痫发作，故力争肿瘤全切是治疗
的关键。

综上所述，ＤＮＴ是儿童常见的长期癫痫相关脑
肿瘤之一，癫痫是其主要的临床表现，影像学上具
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有特征性改变。 手术应贯彻癫痫外科治疗理念。

完全切除肿瘤、术中使用 ＥＣｏＧ、切除周围致痫皮层
是保证术后癫痫控制良好的关键因素。
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