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[摘要]　目的　分析3例松果体区乳头状肿瘤(PTPR)患者的临床特征和病理诊断，并进行文献复习。方法　选择

2012年1月－2021年3月新疆医科大学第一附属医院收治的3例PTPR患者，通过HE染色和免疫组化染色观察手术切除

标本的组织学形态及免疫组化表型特点，结合文献复习了解该病的相关分子特征并寻找潜在的治疗靶点。结果　3例

PTPR患者均以头痛及颅内压增高为首发症状。组织学形态为肿瘤细胞围绕血管形成单层或复层乳头状结构，且细胞

呈极性分布(近血管侧胞质丰富)。免疫组化检测显示3例广谱细胞角蛋白(AE1/AE3)、极低分子量角蛋白(CAM5.2)、

角蛋白18(CK18)、配对盒蛋白8(PAX8)呈弥漫强阳性；波形蛋白(VIM)阳性，靠近血管端胞质浓染明显；2例神经胶质

标志物酸性钙结合蛋白(S-100)呈弥漫阳性，1例呈灶状阳性；3例胶质纤维酸性蛋白(GFAP)、少突胶质细胞转录因子2 

(OLIG-2)均呈阴性。3例PTEN表达缺失，p-Akt呈阳性表达。英文文献检索PTPR报道中涉及分子检测9篇，其中7篇运用

基因组杂交比对检测29例(29/62)PTPR患者的染色体改变，发现96.6%(28/29)的患者10号染色体缺失、57.1%(16/28)的

患者8号染色体增加。结论　PTPR呈特定的乳头状结构，免疫组化特征有助于诊断。PTEN蛋白缺失及p-Akt、PAX8阳

性表达提示PAX8、PTEN和PI3K/Akt/mTOR信号通路在PTPR的发生发展中具有一定作用，可能成为潜在的治疗靶点。
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[Abstract]　Objective　To analyze the clinical features and pathological diagnosis of 3 cases of pineal region papillary tumor 

(PTPR), and review the related literature. Methods　Three cases of PTPR patients were collected in the First Affiliated Hospital of 

Xinjiang Medical University from January 2012 to March 2021, and studied by HE staining and immunohistochemistry to observe 

its histological morphology and immunohistochemical phenotype. Combined with reviewing the relevant literature to understand 

the molecular characteristics of the disease and find potential therapeutic targets. Results　The first symptom in the three PTPR 

patients were headache and intracranial hypertension. Histological examination showed that PTPR tumor cells formed a single-layer 

or stratified papillary structure surrounding the vascular. The distribution of the tumor cells had polarity, with more abundant cells 

near the vascular. Immunohistochemistry reveals strong reactivity for AE1/AE3, CAM5.2, cytokeratin 18 (CK18) and pair box 8 

(PAX8). The staining for vimentin (VIM) showed positive which is especially dense in cells near the vessel. The staining for nervous 

marker S-100 displayed diffuse positive in two cases while focal positive in the other one, while both glial fibrillary acidic protein 

(GFAP) and oligodendrocyte transcription-2 (OLIG-2) were negative in all the three cases. PTEN expression deficiency and p-Akt 

positive expression in the three cases. Literature reviews obtained 9 reports relevant to the molecular mechanism of PTPR, with 7 of 

them using genomic hybridization to detect chromosomal alterations in 29(29/62) patients, among which chromosome 10 loss and 

chromosome 8 gain were observed in 96.6%(28/29) cases and 57.1%(16/28) cases, respectively. Conclusions　Exhibiting specific 
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papillary structures, PTPR displayed specific immunohistochemical characteristics, which is helpful for diagnosis. PTEN protein 

deletion and positive expression of p-Akt and PAX8 suggested that PAX8, PTEN and PI3K/Akt/mTOR signal pathways played a 

potential role in the occurrence and development of PTPR and may become potential therapy targets. 

[Key words]　papillary tumor of the pineal region; clinical pathology; differential diagnosis

松果体区乳头状肿瘤(papillary tumor of the pineal 
reg i o n，P TPR)于2 0 0 7年被世界卫生组织(World 
Health Organization，WHO)收录至中枢神经系统

肿瘤分类中 [1]，其起源于下联合器官的室管膜细

胞，具有特征性的乳头状结构和免疫组化特征[2]。 
由于PTPR发病率低，国内外相关研究均以个案报

道为主，因此，更多的病例总结及文献复习对进

一步明确其诊断标准、深入阐述其生物学行为和

机制具有重要意义。本研究对3例PTPR患者的临床

特征、病理形态、免疫组化表现及随访资料进行总

结，并进行相关文献复习，以期加深对此类肿瘤的

认识并为其临床诊断及治疗提供有效依据。

1　资料与方法

1.1　临床病史　2012年12月－2020年6月新疆医科

大学第一附属医院收治3例PTPR患者，均以头痛伴

恶心呕吐为首发症状。

患者1：男，36.3岁，因头痛行脑室-腹腔分流

术，术后10个月再次出现头痛，伴对光反射迟钝，

右侧眼睑下垂，眼裂缩小，右侧听力明显下降，右

下肢肌力Ⅳ级，右侧Babinski征阳性。头颅MRI示
脑室-腹腔分流术后脑室占位。

患者2：男，5.7岁，头痛伴恶心呕吐20 d，神

经系统检查无病理性体征。头颅MRI示第三脑室后

部及松果体区见类圆形以囊性成分为主的占位性

病灶，T1WI中央囊性成分呈低信号，T2WI呈高信

号，周边可见环形等信号囊壁，增强扫描病灶周围

囊壁呈明显环形强化，矢状位病灶位于松果体区突

向三脑室后部生长，病灶下缘似可见少量残存松果

体结构，增强扫描病灶周围囊壁呈明显环形强化，

内亦可见少量分隔强化(图1)。
患者3：女，51.8岁，间断头痛伴双眼视力下

降2年，视物重影1年余，神经系统检查无病理性体

征。头颅增强MRI表现为第三脑室后部类圆形长T1

长T2异常信号，增强后病灶周围呈明显环形强化或

病变区域明显强化，考虑为三脑室占位，室管膜瘤

或生殖细胞肿瘤可能。

术中见肿瘤呈灰白色(患者1)、黄红色(患者2)
或灰红色(患者3)，均质软、血供丰富，患者2、3
肿瘤底部与周围脑组织界限不清且粘连紧密，术中

分块逐步切除至肿瘤完全切除。3例PTPR患者的临

床资料如表1所示。

1.2　组织病理学表现　HE染色光镜观察见肿瘤细

胞围绕血管形成单层或复层乳头状结构，复层乳头

状区域排列紧密，可表现为实性乳头状结构。肿瘤

细胞存在极性，即靠近血管缘胞质丰富(图2A、B)。 
肿瘤细胞呈柱状/立方形，胞质嗜酸性，少部分透

亮，细胞核染色质较细腻，可见小核仁及核内包涵

红色箭头示病灶位置

图1　松果体区乳头状肿瘤患者2(男，5.7岁)术前、术后头颅MRI对比

Fig.1　Comparison of brain magnetic resonance scan images before and after surgical treatment of the second PTPR patient
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表1　3例松果体区乳头状肿瘤患者的临床资料

Tab.1　Clinical data of the three PTPR patients
序
号

年龄
(岁)

性
别 病史 阳性体征 MRI 手术 随访

1 36.3 男 脑室腹腔引流术
后1年，头痛2个
月

对光反射迟钝，右侧眼睑
下垂，眼裂缩小，右侧听
力明显下降，右下肢肌力
Ⅳ级，右侧Babinski征阳
性

脑室 -腹腔分流术后脑
室占位

三脑室肿瘤
完全切除

术后1个月死亡

2 5.7 男 头痛伴恶心呕吐
20 d

无 第三脑室后部占位，考
虑室管瘤可能，松果体
区肿瘤不除外

幕上深部病
变切除术，
完全切除

放疗(16.2 Gy/1.8 Gy/9 f )，
随访14个月，无复发

3 51.8 女 间断头痛伴双眼
视力下降2年，
视物重影1年余

无 松果体区占位，鞍上区
异常强化结节，考虑生
殖细胞肿瘤可能性大

脑干肿瘤切
除术，次完
全切除

放疗(54 Gy/1.8 f/30 f )，随
访3个月，无复发

表2　3例松果体区乳头状肿瘤患者的免疫表型

Tab.2　Immunophenotype profiles of the three PTPR patients

序号 AE1/AE3 VIM CK18 CAM5.2 EMA S-100 GFAP OLIG-2 SYN CD56 CGA NSE p53 Ki-67 PAX8 PTEN p-Akt

1 +++ +++ +++ +++ – +++ – – – +++ – + + (3%) 10% +++ (100%) – + (15%)

2 +++ +++ +++ +++ – +++ – – + +++ – – + (5%) 8% +++ (80%) – ++ (40%)

3 +++ +++ +++ +++ – ++ – – + +++ – – + (2%) 2% +++ (100%) – ++ (40%)

　　“–”示阴性；“+”示阳性；AE1/AE3. 广谱细胞角蛋白；VIM. 波形蛋白；CK18. 角蛋白18；CAM5.2. 极低分子量角蛋白；EMA. 

上皮细胞膜抗原；S-100. 酸性钙结合蛋白；GFAP. 神经胶质纤维酸性蛋白；OLOG-2. 少突胶质细胞转录因子2；SYN. 突触素；CD56. 

神经细胞黏附分子；CGA. 嗜铬素A；NSE. 神经元特异性烯醇化酶；p53. p53蛋白；Ki-67. 增殖细胞相关抗原；PAX8. 成对框基因8；

PTEN. PTEN蛋白；p-Akt. 磷酸化Akt蛋白

体，核分裂象多少不等(1~5个/HPF)。患者1、2送
检组织内可见小灶坏死，3例均可见少量肿瘤周围

脑组织。

免疫组化染色示 3 例患者肿瘤组织广谱细

胞角蛋白 ( A E 1 / A E 3 )、极低分子量细胞角蛋白

(CAM5.2)、细胞角蛋白18(cytokeratin 18，CK18)
均呈弥漫强阳性(图2 C)；上皮膜抗原(e p i t h e l i a l 
m e m b r a n e  a n t i g e n，E M A )均阴性；波形蛋白

(v i m e n t i n，V I M)均阳性，且靠近血管端胞质浓

染明显(图2D)。患者1、2神经胶质标志物酸性钙

结合蛋白(S - 1 0 0 )均阳性，患者3局灶阳性；3例
神经内分泌标志物CD56均阳性(图2E)，1例神经

元特异性烯醇化酶(neuron-specif ic enolase，NSE)
及2例突触素(synapsin，SYN)灶区阳性，3例嗜铬

素A (c h ro m og ran i n  A，Cg A )均阴性。3例胶质纤

维酸性蛋白(glial  f ibri l lar y acidic protein，GFAP)
(图2F)及少突胶质细胞转录因子2(oligodendrocyte 
transcription-2，OLIG-2)均阴性。3例神经元标志物

Neu-N均阴性。p53肿瘤细胞3%~5%散在阳性。患者

2、3配对盒蛋白8(pair box 8，PAX8)呈弥漫强阳性

(图2G)，患者1 70%的瘤细胞呈中等强度核阳性。

Ki-67示8%~10%的肿瘤细胞阳性。3例PTEN蛋白均

阴性(图2H)，而p-Akt均呈阳性(图2I)。3例PTPR患

者免疫表型如表2所示。

1.3　治疗与预后　患者1：术后浅昏迷，未行放

疗、化疗等进一步治疗，术后1个月死亡。患者2：
术后脑室放疗，剂量为16.2 Gy/1.8 Gy/9 f，随访34
个月，影像学检查术区未见肿瘤复发。患者3：术

后行脑室放疗，剂量为54 Gy/1.8 f/30 f，随访25个
月，影像学检查术区未见肿瘤复发(表1)。

2　文献复习

以“松果体区乳头状肿瘤”为关键词，检索

万方数据库自建库至2022年11月报道的松果体区

肿瘤相关文献，共检索到11篇文献，包括病理报

道5篇，影像报道4篇，神经外科报道2篇，均未涉

及分子改变内容。以“Papillary tumor of the pineal 
region”为关键词，检索PubMed数据库自建库至

2022年11月报道的PTPR相关文献共153篇，筛除松

果体区肿瘤相关综述23篇，余130篇中回顾性病例

报道121篇，涉及分子检测报道9篇[2-10]。

9篇涉及分子检测报道中，6篇为研究性文章，

3篇为病例报道；共纳入76例P TPR患者，其中男

39例，女37例，发病年龄28.5(1~73)岁，平均发病

年龄35.6岁；以头痛、阻塞性脑积水为首发症状18
例，复视为主诉3例，颈部疼痛1例。组织学方面，

肿瘤细胞呈上皮样形态，围绕纤维血管轴心形成乳

头状、片状结构，核分裂象为0~19个/10个HPF，
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表3　既往文献报道的松果体区乳头状肿瘤染色体改变

Tab. 3　Chromosomal  a l terat ions  of  P TPR in  prev ious 

literatures

序号 缺失(占比) 增加(占比)

1 10号染色体(26/29) 8号染色体(16/29)

2 22号染色体长臂(13/29)
12号染色体(13/29)

9号染色体(12/29)

3 3号染色体(7/29) 4号染色体(10/29)

4 14号染色体(3/29) 5号染色体(6/29)

5 7号染色体(1/29) 20号染色体(4/29)

6 18号染色体(1/29) 11号染色体(2/29)

7 13号染色体(1/29) 3号染色体(3/29)

8 17号染色体(1/29) 19号染色体(2/29)

9 6号染色体长臂(1/29) 13号染色体(2/29)

10 1号染色体(2/29) 6号染色体(1/29)

11 15号染色体长臂(1/29) 18号染色体(2/29)

12 X染色体(3/29) 15号染色体(1/29)

13 Y染色体(1/29) 17号染色体(1/29)

　　A . 肿瘤细胞呈实性乳头状排列(HE ×40)；B. 肿瘤细胞呈上皮样，围绕血管呈乳头状排列，靠近血管侧细胞胞质丰富(HE 

×400)；C. 肿瘤细胞AE1/AE3呈阳性表达，定位于肿瘤细胞膜(免疫组化 ×100)；D. 肿瘤细胞波形蛋白(VIM)阳性表达，定位于肿瘤

细胞质(免疫组化 ×100)；E. 肿瘤细胞CD56阳性表达，定位于肿瘤细胞质及细胞膜(免疫组化 ×100)；F. 肿瘤细胞胶质纤维酸性蛋白

(GFAP)阴性表达(免疫组化 ×100)；G. 肿瘤细胞配对盒蛋白8(PAX8)弥漫阳性表达，定位于肿瘤细胞核(免疫组化 ×100)；H. 肿瘤细胞

PTEN阴性表达，阳性对照为血管内皮细胞(免疫组化 ×400)；I. 肿瘤细胞p-Akt阳性表达，定位于肿瘤细胞质及细胞膜(免疫组化 ×100)

图2　典型松果体区乳头状肿瘤组织病理学表现

Fig.2　The typical histopathological features of PTPR

A B C

D E F

G H I

增殖指数Ki-67差异较大(0~32%)，部分可见间变形

态、微血管增生及坏死。41例行手术治疗，15例术

后接受放射治疗，3例术后接受联合放化疗，余病

例未报道。41例接受随访(随访时间1~133个月)，
其中无进展生存22例(1~108个月)，复发19例(5~69
个月)；其中2例发生脊髓播散。

1篇病例报道通过DNA测序方法检测发现1例
PTPR复发患者的肿瘤细胞呈IDH1/2野生型[10]；1
篇研究性文章通过免疫组化检测发现13例PTPR患

者的肿瘤细胞BRAF V600E均呈阴性[5]；余7篇文献

运用基因组杂交比对检测发现了29例(29/62)PTPR
患者的染色体改变[2-4,6-9]，其中1例仅提及10号染色

体缺失，而其余28例列出了染色体缺失及增加情

况：染色体缺失以10号、22q、3号、14号染色体

为主，其中27例10号染色体缺失(27/28，96.4%)，
染色体增加以8号、9号、12号、4号、5号染色体

为主，其中1 6例8号染色体增加( 1 6 / 2 8，5 7 . 1 % ) 
(表3)。值得注意的是，1篇病例报道中应用哺乳动
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物雷帕霉素靶蛋白(mammalian targets of rapamycin，
mTOR)抑制剂减灭PTPR复发瘤体1例[8]，该患者存

在10号染色体缺失(10号染色体上含PTEN抑癌基

因，可编码PTEN蛋白，拮抗PI3K/Akt/mTOR信号

通路)；免疫组化检测PTEN蛋白呈阴性表达，p-Akt
呈强阳性表达，表明PTPR中10号染色体缺失致使

其肿瘤抑制功能缺失，组成性激活PI3K/Akt/mTOR
信号通路。应用mTOR抑制剂依维莫司19个月后，

该患者肿瘤体积缩小(从30 mm×24 mm×22 mm缩

小至19 mm×16 mm×14 mm)。Boßelmann等 [4]、

Belting等[8]和Goschzik等[9]通过免疫组化检测发现

PTPR肿瘤组织中PTEN蛋白表达缺失，而p-Akt、
p - S6、mTOR蛋白呈强表达，提示P TPR中PI3K/
A k t / mTO R信号通路处于激活状态并起着重要作

用，mTOR抑制剂对其具有潜在治疗作用。

3　讨　　论

松果体区是一个特定的解剖学区域，包括松果

体、三脑室后部、上丘脑、四叠体池[11]。松果体区

肿瘤是一类罕见疾病，在所有颅内肿瘤中占比不足

1%。尽管该区域较小，但该处发生的肿瘤可表现

出多种类型及形态，如松果体实质性肿瘤、生殖细

胞肿瘤、室管膜瘤、脉络丛肿瘤、脑膜瘤、星形细

胞瘤、转移性癌、淋巴瘤等。目前认为第三脑室后

方松果体附近存在连合下器(subcommissural organ，
S C O)。S C O中含有一种特化室管膜细胞，具有

室管膜、神经内分泌、分泌特征 [12-14]。PTPR起源 
于此类细胞，具有独特的乳头状结构和免疫组化特

征[15-17]。PTPR于2007年被收录至WHO中枢神经系

统肿瘤分类中[1,18]，由于发病率低，现有文献资料

以病例报道为主，其生物学特征及诊断标准有待

完善。本研究收集新疆医科大学第一附属医院2012
年12月－2020年6月收治的3例PTPR患者，总结其

临床及病理特点，检索英文文献涉及分子检测相关

PTPR报道9篇并总结其分子改变特征，探索其潜在

治疗方法。

目前研究显示，P T P R在成人及儿童均可发

生，最常见于20~30岁的年轻人[19]，常因梗阻性脑

积水引起头痛、颅内压升高，可伴有喷射性呕吐和

双侧视盘水肿及视力障碍，其中以复视及视物模糊

最为显著。本组患者1、2、3分别为36.3岁、5.7岁
及51.8岁，均以头痛伴恶心、呕吐为首发症状，其

中患者1行脑室-腹腔分流术后10个月出现视力障碍

及周围神经阳性体征，患者3伴视物模糊。

头颅MRI示PTPR呈境界清楚略分叶状肿块，

可见囊腔结构，因囊内液蛋白含量不同，影像学表

现为异质性强化肿块[20]。PTPR多无特征性影像学

表现，但当肿块位于松果体区或第三脑室后方，

无脂肪、出血、钙化、黑色素等信号时，应考虑

PTPR的可能。本组3例患者术前均行头颅增强MRI
扫描，均表现为第三脑室后部类圆形长T1长T2异常

信号，增强后病灶周围呈明显环形强化或病变区域

明显强化，考虑为第三脑室占位，室管膜瘤或生殖

细胞肿瘤可能。其中患者1、2大体观呈实性，患者

3大体观为以实性为主的囊实性结构。此外，虽然

影像学检查对PTPR的诊断敏感性不高，但可以确

定肿瘤的大小，而多变量分析显示肿瘤大小可影响

PTPR患者的预后[21]。

电镜分析显示P T P R起源于连合下器特化室

管膜细胞，肿瘤细胞具有室管膜及神经内分泌特 
征[12,15,22]。组织学检查显示PTPR由上皮样/立方形

细胞呈乳头状或实性排列，真菊形团结构及管状结

构也有报道 [19]，且多见于实性区内；细胞质嗜酸

性，部分可透亮，过碘酸雪夫(periodic acid schiff，
PAS)染色阳性；纤维血管轴纤细或呈簇状增生，类

似假血管瘤样图像，部分血管壁可见透明变性；肿

瘤细胞有丝分裂活性通常呈中等，常伴坏死。本组

病例镜下均可见乳头状、实性区域，以乳头状排列

为主；细胞呈柱状/立方形，胞质嗜酸性，细胞核

染色质较为均匀，可见小核仁；实性区肿瘤细胞异

型性更明显，表现为染色质增粗、核分裂象较周围

增多、以柱状细胞为主等。此外，本研究还发现肿

瘤细胞排列存在极性，即肿瘤细胞核与纤维脉管轴

心间胞质丰富，免疫组化VIM染色见血管侧肿瘤细

胞胞质浓染，提示肿瘤细胞可能起源于具有神经内

分泌特征的特化室管膜细胞。

免疫组化检测为PTPR诊断及鉴别诊断的有效

方法[12-13,17,21,23]。PTPR表达低分子量角蛋白，尤其

是CK18，但不表达或弱表达CK7、CK20等。EMA
局灶弱阳性，阳性模式为膜阳性或核旁点状阳性。

此外可见S100、VIM、神经细胞黏附分子(neural cell 
adhesion molecule，NCAM)、NSE、Transthyretin、
Nestin阳性表达，GFAP、SYN、CgA、Neu-N阴性

或局灶弱阳性表达。本组3例P TPR免疫组化染色

显示AE1/AE3、CAM5.2、CK18均呈弥漫强阳性，

EM A阴性；VIM阳性，且靠近纤维血管轴心端胞

质浓染明显；2例S - 1 0 0阳性，1例仅部分瘤细胞

(>20%)阳性表达；3例GFAP、OLIG-2均阴性；神经

内分泌标志物CD56均阳性，CgA均阴性，1例NSE
及SYN灶区阳性；神经元标志物Neu-N阴性；核分

裂象和Ki-67增殖指数差异较大。Heim等 [2]总结24
例PTPR，发现核分裂象和(或)增殖活性升高与较

短的无进展生存期有关。第5版WHO中枢神经系统

肿瘤分类中PTPR被归为WHO Ⅱ级或Ⅲ级肿瘤，
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大部分病例属于WHO Ⅱ级。既往统计显示，核分

裂象>3个/10 HPF，约40%的患者核分裂增多对应

Ki-67指数升高，呈高度侵袭性生物学行为[24]。本

组患者1、2免疫组化检测Ki-67示8%~10%的肿瘤细

胞核阳性，核分裂象5个/10 HPF、3个/10 HPF，均

为WHO Ⅲ级；患者3免疫组化检测Ki-67示2%的肿

瘤细胞核阳性，核分裂象1个/10 HPF，为WHO Ⅱ
级。有研究认为儿童患者高增殖活性更常见，且预

后较成年患者好[25]，该结论与患者2的临床特征、

病理形态及预后一致。

PTPR的鉴别诊断应排除发生于松果体区具有

上皮样和(或)乳头状结构的其他类型肿瘤[12,14,26]，

如室管膜瘤、乳头状脑膜瘤、生殖细胞肿瘤及具

有乳头状结构的转移性肿瘤。C K弥漫强阳性是

PTPR与其他原发中枢神经系统病变的主要区别。

虽然室管膜瘤可表达AE1/AE3，但不表达CK18和
CAM5.2；乳头状脑膜瘤EMA可阳性，但AE1/AE3
不会弥漫阳性。生殖细胞肿瘤有其独特的形态及免

疫组化特征，如胎盘碱性磷酸酶(placental alkaline 
phosphatase，PLAP)、甲胎蛋白(alpha-fetoprotein，
AFP)、CD30、β -人绒毛膜促性腺激素(β -human 
chorionic gonadotrophin，β-HCG)等特异性标志物

阳性。成人松果体区具有乳头状结构的肿瘤还应

排除转移性肿瘤，如肾、肺、甲状腺等器官起源

的恶性肿瘤。此时，应严密结合临床病史、组织

形态及免疫组化结果，当VI M、NSE、S100表达

缺失时更倾向转移性癌的可能，可加做甲状腺转

录因子-1(thyroid transcription factor-1，TTF-1)、
天冬氨酸肽酶A(napsin A)、PAX8、甲状腺球蛋白 
(thy roglobul in，TG)等免疫组化检测判断肿瘤来

源。本研究对3例标本均行PA X8、TTF-1、TG、

CD10、CA9、P504s免疫组化检测，PAX8在患者

2、3中呈弥漫强阳性，在患者1中70%的瘤细胞中

呈等强度核着色，而TTF-1、TG、CD10、CA9、
P504s均阴性。结合3例患者均无肾、肺、甲状腺等

部位占位病史，均符合PTPR诊断。据报道，PAX8
在肾细胞癌、胰腺癌、卵巢癌等肿瘤[27-29]的发生发

展过程中具有重要作用，可通过调节细胞代谢、上

皮-间质转化、YAP/TAZ通路等发挥促癌作用。本

研究发现，PAX8在PTPR中呈高表达，提示其可能

在PTPR发生发展过程中起重要作用，可为鉴别诊

断提供基础。

多项研究显示，手术切除是提高PTPR患者生

存率的首选治疗方案[30-31]。2019年Yamaki等[21]分析

71项研究(共177例PTPR患者)发现，82.0%的患者接

受外科手术治疗，与仅活检未行手术切除的患者比

较，手术切除患者的生存时间明显延长。虽然手术

切除病灶对预防肿瘤局部复发具有重要作用，但由

于松果体区位置深且毗邻脑干，完全切除肿瘤风险

很大，手术外治疗方法的探索已成为该类肿瘤亟待

解决的问题。PTPR作为区别于室管膜瘤及松果体

区其他实性肿瘤的一种独立肿瘤类型，具有特异的

染色体改变、DNA甲基化特点及mRNA表达谱。基

因组杂交比对显示PTPR多存在10号染色体缺失[2]。 
在人体肿瘤高频突变基因中，PTEN作为肿瘤抑制

基因，位于10q23，10号染色体缺失与PTEN突变及

PTEN相关PI3K/Akt/mTOR信号通路激活有关[9,32]。 
近年来研究发现， P T P R 肿瘤细胞缺失性表达

P T E N，可激活P I 3 K / A k t / mTO R信号通路，而

mTOR抑制剂可成功缩小复发后的瘤灶[8]。本研究

利用免疫组化检测3例样本中PTEN、p-Akt蛋白的

表达情况，结果显示PTEN蛋白表达缺失，p-Akt呈
阳性表达，提示PTPR中PI3K/Akt/mTOR信号通路

处于激活状态并起重要作用，mTOR抑制剂对该类

疾病具有潜在的治疗价值。

综上所述，本研究回顾性分析3例P TPR患者

的临床及病理特征，首次报道PAX8在PTPR中呈阳

性表达，免疫组化检测显示肿瘤细胞PTEN表达缺

失而p-Akt呈阳性表达，加深了人们对PTPR临床病

理特征的认识。未来仍需进一步研究PAX8和PI3K/
Akt/mTOR信号通路在PTPR中的作用机制及潜在的

治疗靶点。
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