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  [摘要] 颈动脉体瘤是一种位于颈总动脉分叉处的副神经节瘤,多为良性肿瘤,但均具恶性潜能,良、恶性肿

瘤均无特异性临床表现,术前诊断依赖影像学检查结果,确诊需活检,因此在早期诊断中极易出现漏诊、误诊的情

况。颈动脉体瘤在早期进行手术切除能够完全治愈,术中出血,神经、血管损伤发生率低;但随着时间推移,瘤体会

逐渐生长压迫周围组织产生局部症状,ShamblinⅢ型患者瘤体包绕颈部血管,侵袭周围淋巴结,更有甚者可发生恶

变,手术难度增大,极易出现永久神经、血管损伤,影响患者预后及术后生活质量。为了更好地对疾病进行早期的

识别及治疗,防止在诊断中出现漏诊、误诊的情况,本文就颈动脉体瘤的发病原因、临床表现、诊疗等方面进行综

述,为颈动脉体瘤的诊疗提供借鉴。
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  颈动脉体瘤(carotidbodytumor,CBT)是一种

位于颈总动脉分叉处的肿瘤,人群总体发病率约为

三万分之一,占头颈部副神经节瘤的65%[1]。CBT
多为良性肿瘤,孤立性生长,侵袭性弱,生长缓慢,但
均具恶性潜能,可向周围淋巴结浸润,发生远处转

移[2]。CBT病因尚不清楚,有文献提示,高原居民

(海拔≥2000m)易发病,推测可能与组织慢性缺氧

及线粒体氧敏感基因突变相关[3-4]。当前,良、恶性

CBT的临床诊断缺乏共识,发病早期常无特异性症

状,在鉴别诊断时易被忽视,造成漏诊、误诊。CBT
术前诊断依赖超声、CT、MRI、CTA和数字减影血

管造影等影像学检查,最终确诊需活检[2]。手术切

除是治疗CBT的首选方法,1971年,Shamblin等[5]

根据瘤体与周围血管、神经的关系提出三级分型,确
定不同分型下的手术切除方法。CBT在无干预的

情况下,可逐渐进展为ShamblinⅡ、Ⅲ型,瘤体与周

围组织毗邻关系更加密切,手术难度和术后并发症

发生率显著升高,特别是ShamblinⅢ型CBT,瘤体

大且完全包绕周围血管及神经组织,手术难度大,极
易出现血管、神经损伤等并发症,严重影响患者预后

及术后生活质量[6],因此,在早期发现并完整切除瘤

体有着重要的临床意义。现综述了CBT解剖、流行

病学特点、发病机制、临床表现、诊断及治疗,为

CBT的诊疗提供参考和帮助。

1 CBT的解剖及流行病学特点

颈动脉体(carotidbody,CB)是位于颈总动脉

分叉处的外周化学感受器,当动脉血中PaO2 降低,

PaCO2 或H+浓度升高时,冲动信号沿着舌咽神经

的分支窦神经传入延髓孤束核,引起呼吸加深加快。

CB由球细胞及鞘细胞构成,球细胞可为感受器,当

Ca2+浓度升高时,窦神经传入纤维末梢的突触释放

神经递质,引起传入神经兴奋。CB还受到交感传出

神经支配,通过调节血流及感受细胞的敏感性发挥

作用。

CBT起源于CB,为副神经节瘤的一种。研究

发现,CBT多为良性,生长缓慢,可有神经内分泌的

表现,如皮肤潮红、出汗、腹泻、进行性吞咽困难等。

4%~10%的CBT具有恶变潜能,可浸润周围淋巴

结,甚至发生远处转移。Robertson等[7]对4418例

CBT患者的临床表现及预后进行了荟萃分析,结果

显示,平均发病年龄为47.3岁,女性发病多于男性

(65%vs.35%),不同性别的Shamblin分型分布差

异无统计学意义,与良性CBT相比,恶性CBT患者

年龄 更 低 [(40±12)岁 vs.(54±16)岁]。

Rodríguez-Cuevas等[4]研究发现,虽然CBT总体发

病率较低,但高海拔地区(>2000m)的患者占比
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高。CBT多发于单侧颈部,部分家族型CBT发生

于双侧,约占全部CBT的6.5%,易感年龄30~36
岁[8]。

2 CBT的发病机制

目前,CBT发病的机制尚不清楚,可能与组织

慢性 缺 氧 和 线 粒 体 氧 敏 感 基 因 关。1986 年,

Rodriguez-Cuevas等[9]对墨西哥城总医院肿瘤科的

CBT患者进行分析时发现,患者全部来自于海拔

2000~2500m的城市,推测CBT的发病可能由长

期慢性缺氧导致。Celada等[3]指出,缺氧诱导因子

(hypoxia-induciblefactors,HIF)2α在 CB中高表

达,是影响琥珀酸脱氢酶(succinatedehydrogenase,

SDH)突 变 的 主 要 因 子,长 期 慢 性 缺 氧 会 激 活

HIF-2α。在缺氧状态下,CBⅠ型细胞中的三羧酸

循环(tricarboxylicacidcycle,TCAcycle)受到抑

制[10],HIF通过协调代谢使得细胞增生、肥大,进而

代偿缺氧,这可能与CBT的发生有关[11]。此外,研
究发 现 血 管 内 皮 生 长 因 子(vascularendothelial
growthfactor,VEGF)及其受体在人和小鼠CBⅠ
型细胞中表达,并在CBT进展过程中发挥关键作

用,而HIF的激活与SDHx突变可促进 VEGF表

达[12]。2013年,Porzionato等[13]发现缺氧可诱导

炎性因子(inflammatorycytokines,ICs)的表达,进
而刺激CB增生,导致CBT发生。

Snezhkina等[14]对CBT外显子组进行分析发

现,CBT患者存在SDHC、SDHD、ARNT、BAP1、

MEN1等基因的突变,两种或两种以上的非高致病

性突变可有累积效应,导致肿瘤的生长。35%的

CBT患者具有遗传倾向,家族型 CBT与SDHD、

SDHB及SDHC突变相关,多发性CBT与SDHD
突变相关,而恶性CBT则与SDHB突变相关,与女

性患者相比,男性CBT患者更易发生SDHB突变

并且具有较高的局部复发率[15]。

3 CBT的临床表现

CBT通常位于一侧颈总动脉分叉处,发病早期

瘤体较小,但随着时间的推移,瘤体逐渐增大。研究

表明,CBT瘤体大小翻倍的中位年限为4.2年[2]。
良、恶性CBT的临床表现无特异性,患者通常无意

间触及颈部包块就诊,少数患者可出现晕厥、耳鸣和

视力模糊等症状[16]。查体可触及肿瘤位于颈动脉

三角区,呈圆形或卵圆形,瘤体与周围组织粘连度

高,可横向移动,但纵向固定,表面光滑,质地中等柔

软,可触及搏动,听诊可闻及血管杂音[14]。CBT可

向咽部生长,口腔检查时可以发现咽部隆起[17]。恶

性CBT瘤体较大,可浸润周围神经。因此,当患者

主诉中出现疼痛、瘤体迅速增大等症状时,应当高度

怀疑恶性[18]。Ivanjko等[19]指出,老年患者多通过

颈部超声筛查颈动脉狭窄时偶然发现瘤体后就医,
而年轻患者则多为肿瘤变大可触及后或出现局部症

状时就医。

4 CBT的诊断

CBT的术前诊断主要依靠影像学检查结果,包
括超声、CT、MRI、CT血管造影(CTangiography,

CTA)及数字减影血管造影等,但最终确诊需活

检[2]。Liu等[20]对不同影像学诊断方法进行分析指

出,超声的诊断符合率为75%,数字减影血管造影

的诊断符合率为100%,MRI的诊断符合率为88.
9%,CTA的诊断符合率为90.9%。由于CBT整体

发病率较低,且无特异性临床表现,大多数临床医生

缺乏相关经验,误诊率高,因此,在术前明确CBT诊

断,选择价值高的影像学检查方法尤为重要。
彩色 多 普 勒 超 声(colordopplerultrasound,

CDU)因其较高的经济实用性,多作为CBT的初筛

方法,其特征为:瘤体位于颈总动脉分叉处,颈内、外
动脉分离,夹角增大;肿瘤多为低回声、均质或异质

性病变,边界清楚;可观察到瘤体内部丰富的血流信

号,主要由颈外动脉及其分支供血。CDU可反映肿

瘤的大小、位置及供血动脉,但无法提供多维图像,
也无法明确肿瘤与血管的关系[21]。

数字减影血管造影可作为CBT的确诊方法,能
够明确肿瘤的大小、位置及血供情况,同时能够明确

颈内、颈外、颈总动脉及其分支的血流情况,具有极

高的诊断价值,但其为有创检查,不排除术中出现血

管破裂等情况,因此不作为常规检查[22]。典型表现

为:瘤体位于颈总动脉分叉处,颈总动脉分叉角增

大,呈“高脚杯”状,小的瘤体呈球型,大的瘤体偏心

性生长推挤颈内、外动脉,呈现弧形[23]。

CT显示的肿瘤通常是界限清晰的实体瘤,密
度与肌相似,对比度高[24]。术前进行CTA检查并

进行图像处理对CBT的识别及手术风险评估有着

重要 的 参 考 价 值,利 用 三 维 体 积 重 建 (three-
dimensionalvolumetricreconstruction,3DVR),能
够有效预估术中失血量,与数字减影血管造影相比,

CTA操作简单、成本低,更易推广[25]。北京协和医

院郑月宏教授课题组利用锥形束 CT(cone-beam
CT,CBCT)在术前对CBT进行评估,不仅能够观察

瘤体血供及周围结构,同时能够清晰地显示瘤体与
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血管的边界,能够更好指导手术[26]。与CTA相比,
同样为有创检查,但图像质量相当且造影剂计量更

低,然而其成本较高,通常不作为常规的诊断工具,
但对于复杂病例,当常规影像学检查不易明确肿瘤

与周围组织解剖关系时,使用CBCT能够更准确地

指导手术。
磁 共 振 成 像 (magneticresonanceimaging,

MRI)具有较高的组织分辨力,能够显示肿瘤的大

小、形态、范围和位置,能够直观地显示肿瘤与血管

之间的关系,同样具有较高的诊断价值。与临近软

组织相比,瘤体在T1加权序列上表现为低信号,在

T2加权序列上表现为等信号或高信号,可观察到血

管内部。T1及 T2加权序列上可见出血区域呈现

高信号,血流的低信号及出血区域的高信号相互穿

插形成特征性“盐胡椒”征象,在直径>1cm的瘤体

中最为明显。CT和 MRI均可显示供血动脉,典型

表现为肿瘤推挤颈内、外动脉而出现的“lyre征”,但

MRI对于肿瘤组织的评估优于CT[2,24]。
病理结果是CBT诊断的金标准,术中对瘤体周

围Ⅱa水平的淋巴结进行清扫有助于提高恶性CBT
诊断的准确性,且不会造成额外的中枢神经损伤[1]。
良性肿瘤细胞呈卵圆形或多边形,大而圆,胞质丰

富,核染色浅或透明,呈团块状、条索状或肺泡状排

列即副神经节瘤特有的“zellballen结构”,可观察到

薄壁血管和血窦的结缔组织。恶性肿瘤细胞核异型

性增加,细胞间排列更加致密,表现为“zellballen结

构”消失,可观察到坏死细胞,恶性CBT往往存在淋

巴结、血管、神经的侵袭及气道或颅底的浸润,因此,
不能仅根据肿瘤细胞的形态学特征,还需综合其转

移情况进行确诊[2]。

5 CBT的治疗

CBT的治疗包括手术切除、放射治疗、多方法

联合治疗等,其中手术切除是目前公认的疗效最好

的方法。1971年,Shamblin等[5]根据肿瘤与颈部动

脉的关系引入了Shamblin分型系统来确定不同分

型下的手术切除方法。ShamblinⅠ型:瘤体位于颈

总动脉分叉处,颈内、外动脉有轻度移位;Shamblin
Ⅱ型:瘤体较大但未包绕血管,分叉处夹角变大,颈
内、外动脉在瘤体表面形成凹槽;ShamblinⅢ型:瘤
体完全包绕颈内、外动脉,难以分离。由于颈动脉三

角区解剖结构的特殊性,在切除CBT时,极易发生

中枢神经损伤、脑血管意外及出血等并发症,神经损

伤主要累及舌下神经、迷走神经及其分支和面神经

下颌支[19]。一项荟萃研究结果显示,ShamblinⅠ

型、Ⅱ型、Ⅲ型患者切除术后30d内卒中发生率分

别为1.89%、2.71%及3.99%,术后30d内中枢神

经损伤的发生率分别为3.8%、14.1%及17.1%[7]。

ShamblinⅢ型CBT,瘤体体积大,与周围组织粘连

紧密,分离困难,当术中不能将瘤体从粘连动脉上完

整剥离时,通常在术中将粘连的颈内动脉段切除,移
植大隐静脉吻合血管,手术难度大,术中出血量多,
手术时间长,神经、血管损伤并发症的发生率明显增

高。因此,为降低永久神经功能损伤,建议在低分型

期瘤体较小的情况下早期手术切除;如果为双侧肿

瘤,建议先切除一侧较小的肿瘤,然后分期切除较大

的肿瘤[18]。术前应当对CBT进行充分的评估,同
时测定颈总动脉,颈内、外动脉的流速,评价颅底

Willis环的代偿功能。患者可在术前进行 Matas训

练,提高侧支循环代偿功能。2017年,Kim等[27]首

次提出 利 用 CT 或 MRI测 量 瘤 体 距 颅 底 距 离

(distancetobaseofskull,DTBOS),结合Shamblin
分型及瘤体体积能够更好地对术中出血及术后中枢

神经损伤并发症进行预测。该课题组通过建立

Logistic回归模型发现,DTOBS每减小1cm,估计

失血量超过240mL及输血风险分别提高179%和

136%;同时,出现任意中枢神经损伤的风险提高

151%,迷走神经及舌下神经损伤的风险增加174%
和253%,多发性中枢神经损伤风险提高266%。

细致的手术操作是手术成功的关键,术中脑保

护可显著减少脑组织损伤,降低偏瘫和死亡的风险。
研究表明,钝性分离可导致假性动脉瘤的发生,因
此,通过双极电刀等对瘤体和血管进行锐性分离,可
减少血管损伤和术中出血[28]。分离并夹闭颈部血

管后,应尽快结扎供血动脉,迅速将瘤体从外膜上剥

离,尽可能缩短血管夹闭时间,确保手术过程的安全

性。同时应当注意低温、控压(收缩压130mmHg
左右)、维持血流动力学稳定及适当使用抗凝药物等

手术细节。
为进一步提高手术成功率,减少术中出血量及

手术时间,降低术后并发症,部分患者在手术切除瘤

体24~48h前可进行术前栓塞。Katagiri等[29]提

出“当日手术”(same-dayoperation)的概念,即于上

午栓塞供血动脉并于当日下午切除CBT,该方法能

够有效减少术中出血量及手术时间。然而,术前栓

塞术的必要性一直存在争议。一项多国家、多中心

的研究表明,在CBT切除术前接受栓塞治疗的患者

与仅接受手术的患者相比,出血量和下颈部血肿发

生率的差异有统计学意义,而2组患者手术时间、中
枢神 经 损 伤、卒 中 和 病 死 率 的 差 异 无 统 计 学 意
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义[30]。瘤体>5cm、ShamblinⅢ型及肿瘤向颅骨

明显延伸的患者,在手术切除前进行栓塞治疗,其失

血量和并发症发生率显著降低;相反,对于瘤体<
4cm的患者,是否进行术前栓塞的术中出血量、手
术时 间 差 异 无 统 计 学 意 义[31]。Economopoulos
等[32]系统回顾了465例CBT患者的治疗方法,认
为ShamblinⅡ型、Ⅲ型患者在手术切除前由经验丰

富的介入科医生对供血动脉进行栓塞是有益的。因

此,是否行术前栓塞术应根据患者具体情况而定,包
括:查房时触诊情况、影像学检查结果、瘤体大小及

其与周围组织的粘连程度。对于ShamblinⅠ型或

瘤体较小的患者,多考虑单纯的手术切除治疗;对于

瘤体较大、血供丰富、包绕周围血管的患者,特别是

ShamblinⅢ型患者可考虑在术前进行供血动脉栓

塞治疗以降低术中出血量,减少术后并发症的发生。
放射治疗相比于常规的手术切除具有侵入性

小,并发症少,局部控制率高的特点,部分研究认为

放疗可作为CBT的首选治疗方式[33]。然而,放疗

的治愈标准为瘤体停止生长,虽可缓解局部症状,抑
制肿瘤继续生长,但不能完全消除肿瘤[2]。单纯的

放疗通常不进行活检,易出现恶性CBT的漏诊。此

外,放疗会引起外耳及中耳道炎、骨放射性坏死、颅
神经病变及脑组织的直接损伤,若放射治疗失败,手
术切除将更加困难[2]。因此,放疗通常在手术风险

高、切除术后复发及患者有明确进行放疗倾向时选

择使用。

6 总  结

CBT总体发病率较低,但在女性、高海拔地区

居民等特定人群中高发。当前,CBT的诊断缺乏共

识,且无特异性临床表现,因此,在早期诊断中极易

出现漏诊或误诊大多数CBT为良性,早期瘤体较

小,侵袭性弱,生长缓慢,但在无干预的情况下,CBT
可逐渐进展为ShamblinⅡ、Ⅲ型,与周围组织毗邻

关系更加密切,手术难度和术后并发症发生率明显

升高。此外,CBT均具有恶性潜能,约10%可发生

转移,侵袭周围淋巴结,或向气道、颅底浸润。因此,
早期发现并且切除瘤体对于CBT治疗具有重要的

临床意义,术前对瘤体大小,与周围组织关系、血管

代偿情况等进行综合评估,有助于提高手术效果。
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