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摘  要 

颅咽管瘤虽然在组织学上展现出良性特征，然而，由于其生长位置极为特殊，紧邻众多关键的神经和内

分泌结构，导致其治疗效果常常未能达到预期，复发率居高不下，成为了神经外科领域内亟待解决的一

大挑战。其复发机制错综复杂，深受多种因素影响，其中，手术过程中是否能够实现全切、肿瘤的病理

学类型以及术后是否采取了有效的辅助治疗措施，均扮演着至关重要的角色。针对复发性颅咽管瘤，目

前的治疗方法主要包括外科手术、放射治疗和化疗等。本文系统综述复发颅咽管瘤的复发原因分析、影

像诊断、治疗策略。 
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Abstract 
Despite exhibiting histologically benign characteristics, craniopharyngiomas pose significant clini-
cal challenges in neurosurgical practice owing to their critical anatomical proximity to vital neuro-
endocrine structures, frequently resulting in suboptimal therapeutic outcomes and persistently high 
recurrence rates. The pathogenesis of tumor recurrence involves multifactorial determinants, with 
gross total resection (GTR) during primary surgery, histopathological subtypes, and implementation 
of postoperative adjuvant therapies serving as pivotal prognostic modifiers. Current therapeutic 
modalities for recurrent craniopharyngioma encompass surgical reintervention, radiotherapy (RT), 
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and chemotherapy (CT). This article systematically reviews the etiologic analysis of recurrence, ra-
diographic diagnostics, and evolving therapeutic approaches for recurrent craniopharyngioma. 

 
Keywords 
Recurrent Craniopharyngioma, Etiopathological Analysis of Recurrence, Surgical Management, 
Radiotherapy, Targeted Therapy 

 
 

Copyright © 2025 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 引言 

颅咽管瘤是一种罕见的良性颅内肿瘤，但其解剖位置深藏于颅内，紧邻诸多至关重要的神经和血管

结构，即使手术全切后仍存在较高的复发风险。复发颅咽管瘤的治疗一直是神经外科领域的难题，面临

着巨大的挑战。针对复发的颅咽管瘤，手术切除仍然占据治疗方式的主导地位，手术目标是最大限度地

切除肿瘤，缓解占位效应，同时尽可能保护下丘脑–垂体功能及视路等周围重要结构。然而，复发颅咽

管瘤往往与周围组织粘连紧密，且既往手术和放疗造成的瘢痕组织进一步增加了手术难度。如何在最大

化切除肿瘤的同时有效保护神经功能，是决定手术成败的核心因素，也是神经外科医生面临的最大挑战。

除了手术治疗外，放射治疗、靶向治疗等辅助治疗方式也在复发颅咽管瘤的治疗中发挥着重要作用。对

于无法手术切除或术后残留的肿瘤，通过放射治疗，能够显著抑制肿瘤的增殖，为患者提供更长的生存

时间。近年来，随着分子生物学研究的深入，靶向治疗等新型治疗手段也为复发颅咽管瘤的治疗带来了

新的希望。 

2. 颅咽管瘤复发的原因分析 

2.1. 手术切除范围 

研究发现颅咽管瘤的复发风险与手术中对肿瘤的切除范围存在显著相关性[1]，根据 Cohen 等[2]总结

现有文献报道，大体全切除可显著降低其复发率，为 17%至 36%，但受肿瘤与周围重要结构如下丘脑、

视神经粘连程度限制，部分病例仅能实现次全切除，此时残留肿瘤组织复发率为 43%至 67%，即便初次

手术实现了肿瘤的全切除，残留的肿瘤细胞仍可能通过浸润性生长或种植性转移等途径，在邻近组织中

持续增殖。 

2.2. 组织学分型 

从组织学角度，颅咽管瘤可分为两种类型，成釉细胞型和乳头型。成釉细胞型颅咽管瘤侵袭性强，

易与下丘脑、视神经等周围结构紧密粘连，导致手术难以全切，残留组织易复发；而鳞状乳头型肿瘤边

界较清晰，与周围组织粘连较少，手术全切率更高，复发风险更低[3] [4]。并且成釉细胞型常呈多结节或

微囊性生长，术中易遗漏微小病灶或细胞脱落种植，即使全切后仍可能因隐匿残留复发；鳞状乳头型结

构相对单一，全切后复发较少见。  

2.3. 术后辅助治疗不足 

针对术后存在肿瘤残留的患者，临床通常建议采用放疗或伽玛刀等辅助治疗手段，而对于实现全切
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除的病例，则一般不推荐辅助治疗。有研究表明，术后联合放疗与手术全切除在减少肿瘤复发率方面具

有同等的重要性[5]。与单纯次全切除相比，次全切除联合放疗已证明肿瘤复发率从 55%至 85%降低到 0
至 20% [6]。 

2.4. 术后随访时间 

颅咽管瘤属于 WHO I 级肿瘤，其细胞增殖活性较低，生长速度缓慢，短期内复发的可能性较小。然

而，随着时间推移，复发病灶逐渐显现，因此随访时间的长短也成为影响复发率的重要因素，且复发率

随随访时间的延长而显著上升。 

2.5. 术后生活习惯与免疫力 

术后患者若未注意休息、保养或免疫力低下，可能增加复发的风险。健康的生活方式和良好的身体

状态有助于降低复发概率。 

3. 诊断与评估 

3.1. 影像学技术 

随着磁共振成像(MRI)技术的不断进步，颅咽管瘤的术后随访监测精度显著提升，使得能够在患者出

现明显临床症状之前，通过影像学检查及时发现肿瘤复发的迹象，从而为早期二次干预治疗提供重要依

据。复发性颅咽管瘤在影像学上通常表现出与原发肿瘤相似的特征，主要表现为占位性病变，可能引起

视交叉受压或继发性脑积水等病理改变。在 MRI 平片上，实体瘤部分和囊肿膜可能显示高变异性的 T1
信号。肿瘤在 T2 加权图像上表现为典型的低信号和高信号，这种变化是由于钙化的不均匀分布。在增强

扫描中，肿瘤的实性区域通常呈现显著强化，而囊性区域则无明显强化或仅表现为边缘强化。 

3.2. 内分泌及神经认知功能评估 

颅咽管瘤患者需系统评估内分泌及神经认知功能。内分泌评估包括垂体前叶功能(皮质醇、ACTH、

TSH、FT3/FT4、性激素、GH、IGF-I 等)及后叶功能(如 24 小时尿量、血/尿渗透压)的监测，同时需监测

代谢指标(血糖、血脂、尿酸)及下丘脑相关功能(如食欲、睡眠、体温调节)，必要时采用 MMSE、MoCA
等量表评估认知功能，并定期随访调整激素替代方案。若肿瘤复发，原有症状可能加重或出现新变化，

如内分泌紊乱加剧、代谢异常出现体重显著增加、视力视野障碍、颅内压升高以及神经认知功能恶化出

现记忆力下降、注意力不集中，部分患者可能出现精神症状。 

4. 复发颅咽管瘤的治疗 

复发颅咽管瘤的治疗有多种方法，主要有再次手术切除、放射治疗、靶向与药物治疗。治疗方式选

择需综合考虑肿瘤特征如大小、位置、囊性或实性成分、患者情况如年龄、全身状况、内分泌功能及神

经功能、治疗目标根治性切除或缓解症状以及可选的治疗方式如手术、放疗、囊内治疗或药物治疗。 

4.1. 手术治疗 

手术治疗是目前主要的治疗方式，特别是在肿瘤占位效应明显或视觉功能受损的情况下，据报道，

复发性颅咽管瘤再次手术的全切除率为 0%至 56%，通常低于 25%，围手术期死亡率较初次手术增加[7]，
大多数外科医生普遍认为手术治疗复发性病变比原发性手术更困难。这通常是由于先前手术操作造成的

蛛网膜平面的丢失，导致关键神经血管结构的瘢痕和粘连，使得解剖更加困难，重要解剖结构损伤的风

险增加，可能导致严重的术后并发症。目前手术方式有显微镜下切除和神经内镜下切除两大类，其具体
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手术方式的选择以更大范围地暴露肿瘤为标准。 
针对复发性颅咽管瘤，显微镜下手术切除是目前的主要治疗方式，常见入路包括翼点入路、额底–

前纵裂–终板入路以及纵裂–胼胝体入路等。尽管这些开颅术式已较为成熟，但仍存在一定的局限性。

例如，翼点入路对位于视交叉后方或第三脑室内的大体积肿瘤暴露不足，且术中易损伤穿支血管；额底

–前纵裂–终板入路可能破坏终板、胼胝体及第三脑室等正常结构，同时前交通复合体的遮挡和中线视

角的限制使其不适用于偏侧生长的肿瘤；纵裂－胼胝体入路需切开第三脑室底部，可能损伤被肿瘤推移

变薄的灰结节和乳头体，且术野易受前联合和穹隆柱的阻挡，若肿瘤向脚间窝生长，还需过度牵拉脑组

织。应用神经内镜治疗的报道相对较少。唐斌等[8]报道了 12 例，其中全切除 9 例。钮优生等[9]报道了

29 例，其中全切除 16 例。尽管复发颅咽管瘤常与周围组织结构紧密粘连，但采用经鼻蝶扩大入路的神经

内镜手术仍能提供充分的视野和操作空间，减少对脑组织的牵拉，降低了术后并发症的风险，实现肿瘤

的有效切除。术中结合神经导航技术，可精准识别关键解剖标志，避免不必要的组织暴露，结合术中超

声的应用有助于实时定位颈内动脉，减少术中损伤的可能性，能够显著提升手术的安全性和成功率[10]。 

4.2. 放射治疗 

立体定向放射外科治疗，通常使用伽玛刀，主要应用于实质性残留或复发颅咽管瘤，Lee 等[11]报道

了对 128 例术后复发颅咽管瘤行伽玛刀治疗的患者，将 12.0 Gy 的中位边缘剂量输送到 55%的中位等剂

量线，中位平均剂量为 16.2 Gy，平均随访时间为随访时间为 45.7 个月，在最后一次随访中观察到 53.9%
的患者肿瘤体积减少，1.6%的患者肿瘤无明显变化。Dho 等[12]报道了对 35 名残留或复发性颅咽管瘤患

者性伽马刀治疗，在行伽马刀治疗后 71.9 个月的平均随访中未发现死亡，3 年和 5 年无肿瘤生长分别为

74.2%和 63.1%，在结束伽马刀治疗后视力或视野均无变化。立体放射治疗是残留或复发颅咽管瘤的一种

可靠的治疗方式，适用于肿瘤体积较小，通常直径 < 3 cm 的实性肿瘤，且与视神经、颈内动脉、下丘脑

等关键结构尚有距离的复发颅咽管瘤患者，具备高精度、无创性、安全性高、术后恢复迅速、疗效显著

以及并发症发生率低等优势[13]；但是，也存在一些不足之处，例如可能对周围正常组织造成放射性水肿

或坏死，部分患者需后续脱水治疗甚至手术干预，无法快速缓解急性颅内高压或视力急剧下降等症状。 
立体定向腔内放疗主要应用于囊性复发颅咽管瘤，通过精准定位，将放射性同位素注入肿瘤囊腔，

利用其释放的射线直接杀伤肿瘤细胞，使囊肿壁缩小，达到减少囊液复发及缩小肿瘤的目的。常用的放

射性核素包括 32P 和 90Y，这类核素以纯 β射线发射为特征，其射程和半衰期相对较短，对周围脑组织

的辐射损伤较小，从而显著降低了治疗相关不良反应的发生率；然而，正是由于这些物理特性的限制，

其对实性肿瘤的治疗效果较为有限。内放射治疗的主要适应症为囊性颅咽管瘤，其在囊性病变中的局部

控制效果已得到广泛认可[14]-[16]。具有显著优势的微创特性避免了传统开颅手术的相关风险，这一特点

使其在儿童及老年患者群体中具有独特的适用性；该技术显著缩短了术后恢复时间，提高了患者的治疗

依从性；对于复发病例，可重复实施，为临床治疗提供了更大的灵活性。然而，也存在一定的局限性，须

实现精准的定位和操作，以避免放射性药物渗漏或分布不均等问题的发生。 
质子束疗法目前主要应用于儿童残留或复发颅咽管瘤，作为放射治疗的一种先进形式，其独特的辐

射物理特性及剂量沉积模式使其在临床应用中展现出显著优势。与传统光子放疗相比，质子束通过布拉

格峰效应能够在靶区内实现精确的剂量分布，同时显著降低对周围正常组织的辐射暴露。例如，在颅内

肿瘤治疗中，质子束疗法可有效减少颞叶等关键结构的辐射剂量，从而降低远期神经认知功能障碍的风

险。鉴于其在剂量学上的优越性，质子束疗法已被广泛应用于多种儿科肿瘤的治疗中，以确保靶区剂量

的充分覆盖，同时最大限度地减少对正常组织的可避免损伤[17]。Merchant 等[18]在曾对 5 名儿童进行了

质子束治疗研究，将结果与在其机构接受光子束治疗的 101 名患者进行了比较。发现在肿瘤成像和生长、
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血管病变、神经或视觉损伤以及内分泌功能障碍方面的结果相似，但质子束疗法与常规放疗相比，神经

认知功能障碍显著减少。这表明质子束治疗展现出与常规光子放射治疗相当的疗效，且未显著增加既定

辐射毒性事件的发生风险。然而，鉴于质子束治疗较高的治疗成本及现有研究的样本量限制，其在临床

实践中的优先应用价值仍需通过多中心、大样本的随机对照试验进一步验证。  

4.3. 靶向与药物治疗 

颅咽管瘤的靶向治疗是近年来基于分子病理学研究进展而发展起来的新型治疗策略，主要针对特定

分子靶点进行干预。研究发现，成釉细胞型颅咽管瘤中 Wnt/β-catenin 信号通路被异常激活，乳头型颅咽

管瘤中超过 95%的病例存在 BRAF V600E 突变[19] [20]，这为靶向治疗提供了重要依据。目前，BRAF 抑

制剂联合 MEK 抑制剂已在临床中展现出显著疗效，能够有效抑制乳头型颅咽管瘤肿瘤生长并改善患者

症状，客观缓解率超过 90% [21]。此外，针对成釉细胞型颅咽管瘤的相关靶向药物的研究也在进行中。

尽管靶向治疗为复发或难治性颅咽管瘤患者提供了新的希望，但其长期疗效和安全性仍需进一步大规模

临床试验验证，目前尚未被纳入一线治疗方案。 
颅咽管瘤的囊内治疗是一种针对囊性颅咽管瘤的微创治疗方法，主要通过向肿瘤囊腔内注射药物来

减少囊液分泌并控制肿瘤生长。常用的药物包括博来霉素和干扰素，这些药物能够抑制囊壁上皮细胞的

活性，从而减少囊液生成并缩小肿瘤体积。囊内治疗适用于部分复发或难以手术切除的囊性颅咽管瘤，

尤其是对于囊壁较薄、体积较小的肿瘤效果较好。该方法创伤小，并发症较少，但可能需要多次治疗以

达到理想效果。 
复发颅咽管瘤的临床管理是一项复杂而持久的挑战。本文系统分析了其复发的关键原因，影像学技

术的进步显著提升了复发病灶的早期检出率，而多模态治疗策略的优化为改善预后提供了新契机。然而，

如何在根治性治疗与生存质量之间实现平衡仍是核心矛盾，尤其需警惕过度治疗导致的下丘脑损伤和终

身内分泌功能障碍，笔者认为未来研究需聚焦以下方向，复发机制深度解析；治疗策略精准化，基于分

子分型，制定分层治疗方案，探索靶向药物与放疗的协同效应；长期管理标准化，建立涵盖内分泌、代

谢、神经认知及心理社会的多学科随访体系，开发智能化远程监测平台。实现复发颅咽管瘤的精准诊疗

离不开神经外科、内分泌科、放射肿瘤科及基础研究团队的紧密协作。唯有通过多中心临床研究积累高

质量证据，才能最终突破现有治疗瓶颈，为患者提供更安全、高效且人性化的全程管理方案。 
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