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　　专家简介　张亚卓，教授，主任医师，博士生导师。世界华人神经外科协会主席、中国
神经科学学会神经肿瘤分会主任委员、中国医师协会神经内镜专业委员会主任委员、中国

医师协会神经修复学专业委员会主任委员、北京医学会神经外科分会主任委员、《中华神

经外科杂志》总编。主要从事神经外科的基础研究与临床工作，在内镜神经外科领域做出

了大量开拓性的工作，是中国内镜神经外科的创业者及学科带头人。应用神经内镜技术

治疗脑室、脑池和颅底疾病数量和质量均达到国内领先、国际先进水平。主编出版了《脑

室外科学》、《神经内镜技术》及《内镜神经外科学》等一系列的内镜神经外科学术专著。

在脑肿瘤分子分类指导个性治疗的基础研究及脑科学研究方面做了大量的工作。

　　摘　要：　脊索瘤是一种罕见的来源于脊索胚胎残余组织的肿瘤，其中颅底脊索瘤约占１／３。颅底脊索瘤首选
手术治疗，手术切除程度与预后高度相关。因为大部分肿瘤位于颅底腹侧面的硬膜外，适用于内镜经鼻入路切除，

对脑组织的损伤很小。放疗是颅底脊索瘤重要的辅助治疗手段，术后残留肿瘤放疗可以明显延长患者无进展生存

期。脊索瘤化疗仍处于临床试验阶段，传统化疗药物对于脊索瘤的疗效较差，有待发展新的靶向治疗或免疫治疗

药物。随着综合治疗技术的不断进步，颅底脊索瘤的治疗效果将逐步提高。
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　　脊索瘤是一种罕见的来源于脊索胚胎残余组织 的肿瘤，好发于骶尾部和斜坡，其中颅底脊索瘤约占

１／３。１８４６年，德国病理学家 Ｖｉｒｃｈｏｗ在尸检时首次
描述了斜坡脊索瘤，认为它是软骨来源的肿瘤。

１８５８年，Ｍüｌｌｅｒ指出这种肿瘤起源于脊索残余组织。
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１８９４年，Ｒｉｂｂｅｒｔ证实了 Ｍüｅｌｌｅｒ的推论，并首次提出
使用术语“脊索瘤”（Ｃｈｏｒｄｏｍａ）。虽然脊索瘤病理学
观察没有恶性肿瘤的特点，如核异形、有丝分裂少见，

细胞增殖速率不高。但肿瘤局部侵袭性强，部分肿瘤

可以发生转移或扩散，复发率高，严重影响患者寿命。

中位生存期为６．２９年，５、１０年和２０年生存率分别为
６７．６％、３９．９％和１３．１％ ［１］。

颅底脊索瘤首选手术治疗，手术切除程度与预

后高度相关。但因其起病隐匿，患者有症状就诊时

肿瘤体积已经很大，又多位于颅底中央，与重要神

经、血管关系密切，全切率低、并发症高，是颅底外科

最具挑战的疾病之一。肿瘤全切除率只有２６．７％
～６６．７％，５年复发率高达６５％［２－３］。近年来随着

颅底外科技术的快速发展，尤其是内镜经鼻颅底外

科技术的进步，手术创伤和并发症发生率显著降低。

因为脊索瘤多发生于斜坡蝶枕交界处，大部分肿瘤

位于硬膜外，经鼻入路利用鼻腔自然通道，对脑组织

的损伤很小，可以处理从前颅底到 Ｃ２水平颅底中
线的肿瘤，对于向侧方扩展的肿瘤，经鼻入路也可以

切除侵及海绵窦、上颌窦、翼腭窝、颞下窝、岩尖、颈

静脉孔、咽鼓管区的肿瘤。笔者团队目前每年完成

脊索瘤手术５０余例，绝大部分应用内镜经鼻入路手
术切除，肿瘤近全切除率达到７８％［４］，获得满意临

床效果。但对于颅底广泛扩展的脊索瘤，尤其是大

部分侵入颅底侧方硬膜下的肿瘤，仍然需要开颅手

术或分期手术切除。

放疗是颅底脊索瘤重要的辅助治疗手段，术后

残留肿瘤放疗可以明显延长患者无进展生存期。虽

然很多学者对此仍持保留意见，但共识是低剂量放

疗对脊索瘤效果不佳，必须对肿瘤残留区域进行高

剂量放疗。因为正常组织不能耐受高剂量的照射，

所以脊索瘤术后放疗需选择各种精确放疗手段，包

括三维适形放疗（３ＤＣＲＴ）、三维适形调强放疗（ＩＭ
ＲＴ）、Ｘ刀、伽玛刀、射波刀，以及新型的粒子放疗技
术包括质子刀和重离子放疗等。刘阿力等［５］报道

３１例伽马刀放疗术后残留的脊索瘤，多数肿瘤体积
１年后明显缩小。近年来质子刀和重离子治疗治疗
颅底脊索瘤的报道日渐增多，有报道称这两种放疗

手段可使肿瘤５年控制率达到５０％ ～６０％，疗效优
于其他放疗方式，缺点是价格昂贵，长期疗效有待进

一步观察。

脊索瘤化疗仍处于临床试验阶段，传统化疗药

物对于脊索瘤的疗效较差，多种抗肿瘤药物包括蒽

环类药物、烷化剂、拓朴异构酶抑制剂等曾被尝试用

于治疗脊索瘤，效果均不理想。一项临床研究应用

９－硝基喜树碱对１５例患者进行化疗，６个月无进
展生存率仅为３３％［６］。新型靶向药物包括受体酪

氨酸激酶（ｒｅｃｅｐｔｏｒｔｙｒｏｓｉｎｅｋｉｎａｓｅ，ＲＴＫ）信号通路靶
向药物、哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（ｍａｍｍａｌｉａｎｔａｒ
ｇｅｔｏｆｒａｐａｍｙｃｉｎ，ｍＴＯＲ）通路阻滞剂、ＪＡＫ／ＳＴＡＴ信
号通路抑制剂等治疗脊索瘤的研究均取得一定效

果，但都停留在实验探索或临床试验阶段，有待进一

步的研究。未来脊索瘤治疗的方向仍然是发展新的

靶向治疗药物，其中针对Ｂｒａｃｈｙｕｒｙ基因的治疗是研
究的热点。Ｂｒａｃｈｙｕｒｙ基因定位于 ６ｑ２７染色体，在
９５％以上的脊索瘤中存在高表达，可诱导肿瘤细胞
上皮间充质转化，促进肿瘤增殖和侵袭。Ｈａｍｉｌｔｏｎ
等将表达Ｂｒａｃｈｙｕｒｙ基因的酵母菌制成疫苗，经人树
突状细胞呈递抗原后，对表达Ｂｒａｃｈｙｕｒｙ基因的肿瘤
细胞产生杀伤作用，Ｉ期临床试验证实该疫苗对脊
索瘤有效［７］。２０１９年，ＮａｔｕｒｅＭｅｄｉｃｉｎｅ也发表了针
对Ｂｒａｃｈｙｕｒｙ基因的抗肿瘤小分子药物的研究［８］。

此外，针对程序性死亡受体１及其配体（ＰＤ１／ＰＤＬＩ）
的免疫疗法治疗脊索瘤也是未来有潜力的研究

方向。

总之，手术切除颅底脊索瘤仍是目前临床诊疗

的基础，手术疗效已经较前明显提高，术后残余肿瘤

放疗将使部分患者获益，临床诊疗未来发展的方向

是肿瘤的靶向治疗。
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