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	附件4
	儿童室管膜肿瘤诊疗规范
	（2021年版）
	一、概述
	二、适用范围
	经肿瘤组织病理学确诊的0～18岁室管膜肿瘤初诊患儿。
	三、诊断
	（一）临床表现
	3.脊髓室管膜肿瘤：脊髓室管膜肿瘤通常是黏液乳头状瘤，常表现为背部疼痛、下肢无力、肠道和膀胱功能障碍。
	（二）脑脊液检查
	肿瘤细胞学检查阳性脑脊液可伴随着非特异性的蛋白升高及细胞数增多。但是脑脊液检查阴性并不意味着不存在肿瘤播散。可以采取术中切除肿瘤前，穿刺抽取脑脊液进行肿瘤细胞学检查。若在术后行腰穿检查，应该在术后2周后，以避免由于手术操作后造成的假阳性结果。
	（三）影像学检查
	1.头部CT检查：评价后颅窝肿瘤作用有限。肿瘤实质呈稍高密度或等密度。出血和钙化多见，瘤周水肿明显，强化时多呈显著不均质强化。
	2.MR检查：常用的检查方法，行全脑全脊髓平扫和增强扫描有助于发现可能的转移性病灶。通常表现为第四脑室底部的占位病变，常伴梗阻性脑积水。影像学上可能与髓母细胞瘤难以鉴别。鉴别要点：室管膜瘤MR常见第四脑室占位，粘连紧密，强化不均匀，形态不规则，常向上堵塞导水管下口，向下延伸至延颈交界，且向周围侵袭性生长。髓内室管膜瘤上下边界常有“鼠尾征”表现。
	（四）病理分型
	室管膜肿瘤典型的组织学表现为单一形态的圆形或椭圆形、布满染色质的核，室管膜形成的真性菊形团和血管周的假性菊形团。2016年WHO将室管膜肿瘤病理分为以下类型（表1）。
	（六）诊断标准
	术前影像学结合术后病理诊断可以确诊室管膜肿瘤。
	（七）鉴别诊断
	1.后颅窝室管膜肿瘤：需要与髓母细胞瘤、星形细胞瘤鉴别。
	2.侧脑室室管膜肿瘤：需要与脉络丛乳头状肿瘤、室管膜下巨细胞型星形细胞瘤鉴别。
	3.幕上脑实质内室管膜肿瘤：需要与低级别星形细胞瘤、胶质母细胞瘤鉴别。

	四、治疗
	本规范重点参考美国COG、欧洲神经肿瘤学会（EANO）诊疗指南、诊疗方案，提供的以下治疗策略各医院根据各自情况选择应用。治疗总体策略建议如下（表2）。
	（一）手术治疗
	1.肿瘤切除：手术治疗的目的是在不引起神经功能缺损的情况下，最大限度地切除肿瘤（因为手术切除程度是一项重要的预后因子）。手术入路多采用后正中入路或者旁正中入路。术后2周进行腰椎穿刺寻找“脱落转移灶”。取10 mL脑脊液进行细胞学检查，如果存在恶性细胞，可以对其进行定量计数（可以用于随后治疗）。如果腰椎穿刺结果阳性，可以确定“脱落转移灶”。如果腰椎穿刺结果阴性，则对于临床意义不大（敏感性不高）。脑室外引流获得的脑脊液标本敏感性低于腰椎穿刺获得的脑脊液。
	2.脑室腹腔分流手术：不建议术前行脑室腹腔分流手术。如果患儿术后或者在放化疗过程中出现了脑室扩大，颅高压表现，且不能缓解，可行脑室腹腔分流术，重建脑脊液循环平衡。
	（二）放射治疗
	室管膜瘤的放射敏感性仅次于髓母细胞瘤，列第二位。手术切除肿瘤后辅以放疗（术后放疗可以改善生存率：50%接受放疗的患者的生存期较未接受放疗的患者长2年，未接受放疗的患者5年生存率为20%～40%，接受放疗的患者该数据上升至40%～80%)。年龄＞3岁患者的放疗见下文。
	1.颅脑放疗
	（1）传统治疗：瘤床45～48 Gy(复发者另加15～20 Gy)
	（2）最近推荐治疗方案：三维适形放疗，剂量略高（瘤床及周边1 cm 59.4 Gy)。
	（3）调强放疗可以获得相似的局部控制，但可能会对正常组织影响较小。
	2.脊髓放疗
	大多数只在具有“脱落转移灶”或脑脊液细胞学检查阳性的情况下使用（然而，对于是否进行预防性脊髓放疗尚有争议)。
	（1）低剂量全脊髓放疗（一个疗程平均剂量30 Gy)。
	（2）增加“脱落转移灶”部位的放射剂量。
	3.由于存在副作用，故3岁以下婴幼儿不推荐放疗。当治疗失败时采用放疗，约30%的年龄＜3岁的婴幼儿可以避免放疗并获得类似的生存率。这种选择性放疗的概念可能也适用于年长一些的儿童。
	（三）化学治疗

	可作为手术和放疗的辅助手段,对于术后有明确残留灶而未再次手术，或者是肿瘤播散的患儿，应进行化疗。婴幼儿患儿化疗目的是推迟放疗或在放疗前患儿处于无肿瘤残留状态。
	对于年龄＜18个月，WHO Ⅱ或Ⅲ级患儿，可选择Baby UK方案化疗（长春新碱+卡铂+甲氨蝶呤+环磷酰胺+顺铂）。
	对于年龄＞18个月，WHO Ⅱ或Ⅲ级，术后有残留，可给予VEC（长春新碱+依托泊苷+环磷酰胺）±DDP（顺铂）方案化疗。
	对于术后残留较多的患儿（残留病灶＞5 mm），可于二次手术前行Cycle A方案（长春新碱+卡铂+环磷酰胺）及Cycle B方案（长春新碱+卡铂+依托泊苷）化疗，之后行二次手术切除残留病灶。
	五、并发症及辅助治疗
	（一）放疗并发症
	内分泌功能障碍、神经认知功能以及感觉功能障碍常见于全脑全脊髓放疗后。其严重程度与患儿放疗时年龄和放疗的剂量相关。迟发性中风、血管狭窄闭塞性疾病、血管畸形、中风样偏头痛等脑血管疾病亦见于颅脑放疗后。另外放疗会增加再次出现恶性肿瘤可能性。
	（二）化疗毒副反应
	Baby UK方案常见3、4级血液毒性、胃肠道反应和神经毒性，3、4级听力受损及肾毒性少见。VEC±DDP方案常见3、4级血液毒性、神经毒性和听力受损。
	（三）卡氏肺囊虫感染
	建议长期服用复方磺胺甲噁唑25 mg/(m2 d)，服3天停4天，预防卡氏肺囊虫感染，直至化疗结束后3个月。
	六、随访
	术后随访包括头部及脊髓增强核磁、体格检查。
	1.术后第1年,每3个月复查1次；
	2.术后2～3年,每6个月复查1次；
	3.术后4～5年,每1年复查1次。
	七、转诊条件
	（一）适用对象
	1.存在可疑室管膜肿瘤症状的初诊患儿；
	2.病理确诊的室管膜肿瘤。
	（二）转诊标准
	1.Ⅰ级转诊：症状及影像学怀疑室管膜肿瘤，如具有以下条件之一，则建议由县级医院转至上级医院。
	（1）医院不具备进行、MRI、CT等影像检查条件者；
	（2）初步检查高度怀疑此类诊断，但医院不具备进行肿物手术活检、切除条件者；
	（3）医院不具备病理诊断条件者；
	（4）医院无儿童肿瘤治疗经验者。
	2.Ⅱ级转诊：符合以下条件之一者建议转诊至具有儿童肿瘤专科的省或有条件的地市级医院。
	（1）经就诊医院完成影像检查、活检等进一步检查仍无法明确诊断者（如当地多家医院病理会诊不一致或当地病理科无法确定诊断）；
	（2）当地医院无法完成肿瘤切除复杂手术者；
	（3）出现肿瘤或治疗相关严重并发症，而当地医院无相关治疗经验者；
	3.如具有以下条件之一，则建议由省、市级医院转诊至具有儿童肿瘤诊疗条件的当地医院。
	（1）已在省市级医院明确诊断、分期、分组，及制定出治疗方案患者，但是，因无儿童患者化疗或手术或放疗条件，不能实施后续治疗，可转诊至具有儿童肿瘤诊疗条件的当地医院继续完成后续治疗、评估、随访。
	（2）已在省市级医院完成复杂肿瘤切除手术、放疗、严重并发症得到控制，可转诊至具有儿童肿瘤诊疗条件的当地医院继续完成后续治疗、评估、随访。
	1.已明确诊断，且符合转诊标准，但已参加室管膜瘤相关临床研究者；
	2.患儿符合转诊标准，但已因肿瘤进展、复发、肿瘤和/或治疗相关并发症等原因出现生命体征不稳定，长途转运存在生命危险者；
	3.就诊的医院不具备影像检查、病理诊断、手术、化疗等技术条件，但同级其它医院可进行者；
	4.经转诊的双方医院评估，无法接受转诊患儿进一步诊疗者。
	附：表1.中枢神经系统室管膜肿瘤WHO病理学分类
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