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【摘要】　1型神经纤维瘤病（NF1）是由NF1基因突变引起的常染色体显性遗传病，全世界新生儿

发病率约 1/3 000。丛状神经纤维瘤（PNF）是 NF1 的常见临床表现之一。PNF 可引发一系列临床症

状，致残、致畸率较高，同时存在恶变风险，严重危害患者生命健康。目前，关于 PNF 的定义、诊断、

评估、监测及治疗策略尚未达成一致。为进一步规范 PNF的临床诊疗，由中华医学会整形外科分会

神经纤维瘤病学组发起，组织国内来自不同学科的NF1领域的专家学者，基于现有的循证医学证据，

围绕NF1相关PNF的诊断、筛查、手术治疗、药物治疗、疾病监测以及患者教育和心理支持等方面，最

终提出18条推荐意见，旨在为PNF的临床规范诊治提供参考。
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【Abstract】 Neurofibromatosis type 1 (NF1) is an autosomal dominant genetic disorder 
caused by mutations in the NF1 gene, affecting approximately 1 in 3 000 newborns worldwide. 
Plexiform neurofibroma (PNF) is one of the common clinical manifestations of NF1. PNF can lead to 
a range of clinical symptoms, with a high rate of disability and teratogenesis; furthermore, there is a 
risk for malignant transformation that poses significant threats to the life and health of patients. 
Currently, there is no unified standard regarding the definition, diagnosis, evaluation, monitoring, or 
treatment strategies for PNF. In order to further standardize the clinical diagnosis and treatment of 
PNF, initiated by the Group of Neurofibromatosis, Plastic and Reconstructive Surgery Society of 
Chinese Medical Association, the experts and scholars from various disciplines within the NF1 field 
across China were organized. Finally, based on existing evidence‑based medicine evidence, a total of 
18 recommendations have been proposed for the diagnosis, screening, surgical treatment, 
pharmacological treatment, disease monitoring, as well as patient education and psychological 
support related to PNF, aiming to serve as a reference for the standardized clinical diagnosis and 
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1 型神经纤维瘤病（neurofibromatosis type 1， 
NF1）是由于NF1基因突变引起的常染色体显性遗传

病，全世界新生儿发病率约为1/3 000［1］。NF1患者可

出现咖啡牛奶斑、神经纤维瘤、胶质瘤等一系列复杂

的临床表现，且可伴有多系统多器官损害［2］。其中，

30%~60% 的 NF1 患 者 出 现 丛 状 神 经 纤 维 瘤

（plexiform neurofibroma， PNF）［3‑6］。NF1‑PNF通常在

患儿出生时或出生后不久即可出现，儿童期及青春

期生长最快，瘤体可广泛生长，并浸润周围组织，造成

严重的容貌畸形及功能障碍，致残、致畸率高［7］。尽

管为良性肿瘤，但仍有 8%~13%的NF1患者的PNF
有发展成恶性周围神经鞘膜瘤（malignant peripheral 
nerve sheath tumor， MPNST）的风险，这将严重危害

患者生命健康［8‑9］。长期控制、改善症状、缩小瘤体是

NF1‑PNF的治疗目标，然而过去NF1‑PNF的治疗选

择十分有限，仅限于手术［10］。近期，丝裂原活化细胞

外 信 号 调 节 激 酶 抑 制 剂（mitogen‑activated 
extracellular signal‑regulated kinase inhibitor， MEKi）
司美替尼已在中国获批，用于治疗3岁及3岁以上伴

有症状且无法手术的NF1相关PNF儿童患者，改变

了过去NF1‑PNF的诊疗模式［11］。

由于PNF的罕见性以及临床症状的多样性，目

前各学科对该疾病的认知存在差异，关于PNF的定

义、诊断评估、监测及治疗策略等方面，仍有待形成

统一的共识。为了建立系统的PNF诊疗规范，由中

华医学会整形外科分会神经纤维瘤病学组组织国

内来自整复外科、神经外科、耳鼻咽喉头颈外科、皮

肤性病科等学科 NF1领域的专家，本着科学化、规

范化、透明化和制度化的原则，遵循国际专家共识

编 写 标 准 ，撰 写 修 订 本 共 识 ，以 期 促 进 开 展

NF1‑PNF患者全生命周期诊疗及随访的规范化、标

准化，进而全面提高中国NF1‑PNF的诊疗质量。

一、专家共识制订的方法及流程

（一）遵循原则

中华医学会整形外科分会神经纤维瘤病学组

牵头并组建多学科编写团队，始终坚持以研究对

象、干预措施、对照措施、结局和研究类型为导向，

兼顾证据级别和推荐的平衡，且与临床应用价值并

重 ，并 完 成 注 册（ 注 册 网 址 ：http：//www.

guidelines‑registry.org/）。

（二）检索策略

1.文献纳入时间：2000年 1月至 2024年 7月发

表的文献（少数经典文献除外）。

2. 数据库：使用 Cochrane Library 为二级数据

库；PubMed、EMBASE、中国知网和万方医学作为一

级数据库进行检索。

3. 检索词：（1）英文检索词：“neurofibromatosis 
type 1”“plexiform neurofibroma”“peripheral nerve sheath 
tumor”“radiology”“pathology”“treatment”“surgery”

“management”“NF1‑PNF”；（2）中文检索词：“丛状神经

纤维瘤”“基因突变”“治疗方案”“影像监测”“规范化

管理”等。

4.证据等级：本专家共识根据循证医学证据等

级，参照证据推荐意见分级评价、制定与评估（grading 
of recommendations， assessment， development and 
evaluation，GRADE）系统对循证医学证据质量和推荐

强度进行分级，GRADE系统证据质量等级见表1［12］。

专家共识采用“证据简述、推荐意见（证据级别、推荐

强度）”的框架对NF1‑PNF患者全病程规范化、标准

化的诊疗随访问题进行总结。本专家共识首先经过

编写团队和专家团队的集体讨论和文献筛选后使用

系统评价的方式对相关文献进行综合分析，最终形

成推荐意见及其证据。针对证据不足的情况，专家

团队也提出了专家意见，并通过“德尔菲法则”达成共

识。最后，邀请了国内相关领域的专家对推荐意见

进行投票，采用“强烈同意”“同意”“不同意”“强烈不

同意”4个选项，将超过80%的专家投票表示“强烈同

意”或“同意”的推荐意见纳入专家共识并公开发布。

专家共识编写过程中，全程保证了独立性和透

明度，所有参与专家声明未接受任何相关利益方的

资助或持有相关专利。

二、PNF的定义与诊断

（一）PNF的定义

PNF 是一种起源于施万细胞的良性周围神经

肿瘤，多发生于主干神经及其分支，可沿任何一种

周围神经分布。根据其分布位置不同，PNF可引起

不同器官系统、不同严重程度的临床表现［13‑14］。目

前对于PNF的明确定义尚未达成一致，对于PNF的
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诊断，需要结合临床、影像学和组织病理学特征综

合进行分析。

（二）PNF的临床诊断

PNF 的临床表现因其位置、大小、累及的神经

和患者的年龄而异。部分患者自出生起，PNF即开

始生长，并表现出相关症状；部分患者直至青春期

因受激素水平影响，瘤体增长加快，才出现瘤体相

关症状［15］。PNF可分布于全身各部位，症状可从无

到有，至非常明显。当NF1患者出现下列临床表现

时，应考虑其体表或体内有PNF：
1.皮肤体征：皮肤增厚、色素沉着、毛发增多增

粗、皮下条索状肿物等，可能提示相应部位皮下

PNF，生长深度不定。

2.疼痛：疼痛症状提示相应部位的神经可能受

PNF瘤体压迫［16‑17］。

3. 畸形：PNF 可导致面部畸形，尤其当瘤体体

积较大时，可引起其相应部位畸形。

4. 功能障碍：PNF 浸润可导致相应部位的功

能障碍。例如，肿瘤浸润眼眶可导致患者眼球移

位及视力丧失；椎旁 PNF可导致脊髓受压，从而引

起麻痹或瘫痪，或进一步侵蚀骨骼，导致椎体破

坏，从而引起脊柱不稳定和继发性脊柱侧弯；纵隔

PNF 可压迫气管或大血管，导致危及生命的心、肺

功能损害［18］；此外，位于四肢的 PNF可能浸润周围

肌肉组织，引起静脉淤滞而导致严重的功能

障碍［19］。

推荐意见 1：PNF自出生起即可生长，部分患者

青春期瘤体快速生长后出现相关症状。当患者出

现皮肤增厚、色素沉着、疼痛、畸形、器官功能障碍

等症状时，可提示相应部位有 PNF 生长。（证据 C，

强推荐）

（三）PNF的影像学诊断

影像学检查在诊断和评估 PNF 时起着至关重

要的作用，不仅可以明确诊断出现临床症状的

PNF，也可对无症状的PNF进行筛查和监测。

目前，MRI同时具有良好的空间分辨率和组织

分辨率，是诊断和评估PNF首选的影像学检查。常

规检查序列包括平扫 T1WI、T2WI、弥散加权序列

（diffusion weighted imaging，DWI）和增强 T1WI 序
列。与肌肉信号相比，PNF 在 T1WI 序列上呈等或

稍低信号；在T2WI序列上呈高信号，且信号多不均

匀，脂肪抑制技术的运用能够更好地显示PNF的边

界。部分 PNF可呈现“靶征”［19］，其在 T2WI序列上

表现为边缘高信号、中央稍低信号。但需要特别注

意的是，“靶征”并不是 PNF特有的，神经鞘瘤等良

性病变在T2WI序列上也可能呈“靶征”表现。PNF
在增强 T1WI上多呈不均匀强化，其强化区域提示

肿瘤血供丰富。

基于 PNF 的 MRI 形态学特点，可将其分为丛

状‑结节型、明显结节型、弥漫型［4］：

1.丛状‑结节型：丛状（成簇、串状排列）或结节

状（圆形或椭圆形、边界清晰），或二者兼有的病灶；

2.明显结节型：圆形或椭圆形、边界清晰、呈包

被状、直径≥3 cm、通常缺乏典型的“靶征”特征的病

灶，可位于其他形态类型PNF内部，或独立存在；

3.弥漫型：无可定义的几何形状、无明确边界

的病灶。

基于肿瘤浸润深度，临床将 PNF 分为浅表型、

深层型［4］：浅表型 PNF 指局限于肌筋膜浅层的病

灶，皮肤/皮下受累的肿瘤；深层型PNF指浸润至肌

筋膜深层的病灶。

综合应用上述分类，对 PNF 进行全面评估，可

以帮助临床医师更好地确定针对 NF1 患者体内

PNF病灶的诊疗计划。

当患者有MRI检查禁忌证时，如体内有心脏起

搏器等，或瘤体疑似浸润骨骼结构时，可通过CT检

查来进行PNF的诊断和评估。PNF的CT表现为低

或中等密度病灶，也可表现出结节型、弥漫型等形

态特征。此外，CT对于骨性结构的显示具有优势，

通过三维重建技术能够直接观察到骨性结构畸形

或存在破坏性病变情况。同时，PNF不同分部位导

致的特征表现不同，因此临床医师可据此来辅助诊

断。例如，胸部PNF常表现为边界较清、光滑、圆形

表1 推荐意见分级评价、制定与评估（GRADE）系统

证据质量等级

证据级别

证据质量

高（A）
中（B）

低（C）

极低（D）

推荐强度

强推荐（1）

弱推荐（2）

定义

非常确信真实的效应值接近效应估计

对效应估计值有中等程度的信心：真实值
有可能接近估计值，但仍存在两者大不
相同的可能性

对效应估计值的确信程度有限：真实值可
能与估计值大不相同

对效应估计值几乎没有信心：真实值很可
能与估计值大不相同

支持或反对某项干预措施的强推荐，利大
于弊

支持或反对某项干预措施的弱推荐，利弊
不确定
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或椭圆形的肿块；椎旁区域的病变常沿迷走神经、

膈神经、喉返神经或肋间神经分布，表现为结节状

或串珠状［20］。

当患者因无法配合、有检查禁忌证、经济困难

等各种原因不能进行上述检查时，可进行超声检查

来辅助诊断。PNF的超声图像表现为不均匀、低回

声的异质病变［21］，根据PNF超声表现，可将其分为：

多发结节型、丛状型和弥漫型3类［22‑23］。

1. 多发结节型：表现为皮下多发性低回声结

节，境界清晰，呈圆形、卵圆形，彩色血流检查可见

结节内少量血流信号。

2.丛状型：一般累及较大范围神经干，超声图

像表现为肿胀增生的神经纤维扭曲变形，呈“串珠

样”排列的低回声结节，中间有神经干相连，彩色血

流检查显示结节内血流信号丰富。

3.弥漫型：表现为病变区皮肤及皮下脂肪层明

显增厚，回声弥漫性增高，典型表现为高低回声相

间的“栅栏征”，彩色血流检查可见丰富血流信号。

根据其浸润深度，将其分为浅表 PNF 和深部

PNF，其中浅表 PNF 包括丛状和弥漫型 PNF；深部

PNF 包括筋膜下 PNF、椎旁 PNF 和腹腔内 PNF［24］。

综合考虑其形态和浸润深度，可制定NF1患者PNF
的个性化治疗方案。

推荐意见2：PNF首选MRI检查；若瘤体浸润骨

骼结构，可选择CT检查评估；超声检查也可作为辅

助诊断工具。（证据B，强推荐）

（四）PNF的组织病理学诊断

组织病理学诊断目前仍是诊断PNF的金标准。

但由于其有创性及深部肿瘤病理活检操作复杂等

局限，若依据临床及影像表现即可明确诊断 PNF，
则可推迟病理活检；若患者通过临床及影像表现无

法明确诊断 PNF，需与皮肤型神经纤维瘤、神经鞘

膜瘤等其他类型周围神经肿瘤进行鉴别时，应进行

病理活检明确诊断。

PNF的组织病理特征主要表现为：低倍镜下呈

特征性丛状或多结节状，结节中央常见残留神经

束。高倍镜下，肿瘤由排列疏松的短梭形细胞组

成，胞质较少，核深染，呈卵圆形、弯曲状、逗号状或

蝌蚪样；瘤细胞之间可见胶原纤维，间质常伴有黏

液样变性。免疫组化标记显示，瘤细胞表达

S100 钙 结 合 蛋 白（S100 calcium binding protein，
S100）和 SRY 盒转录因子 10（SRY‑box transcription 
factor 10，SOX10），结节周边神经束膜细胞表达上

皮膜抗原（epithelial membrane antigen，EMA）。基

于MRI影像形态分类的丛状‑结节型PNF和弥漫型

PNF对应具体组织病理特征如表 2所示［19， 25］。

此外，当影像学功能成像提示PNF有恶性转变

可能时应进行活检，以确定 PNF 的组织病理学诊

断，该方法是鉴别 PNF良、恶性的金标准。为了区

分恶性潜能不确定的PNF，生物学潜能不确定的非

典型神经纤维瘤性肿瘤（atypical neurofibromatous 
neoplasms of uncertain biologic potential，ANNUBP）
这一概念被引入临床［26‑27］。 ANNUBP 是 PNF 和

MPNST的一种中间状态，是一种至少具有以下 4项

特征中 2 项的施万细胞肿瘤：（1）细胞异型性；

（2）失去神经纤维瘤结构；（3）细胞丰富（低倍镜下

呈“蓝色”，高倍镜下有核重叠）；（4）有丝分裂指数<
3个/［10高倍镜视野（high power fields，HPF）］［19， 27］。

MPNST 的病理特征表现为：（1）肿瘤境界欠清，呈

浸润性生长；（2）细胞密度较高，呈梭形，细胞稀疏

区和细胞丰富区交替镶嵌分布形成大理石外观。

高倍镜下肿瘤细胞核形不规则，呈卵圆形或锥形、

子弹头样或细长波浪样；（3）肿瘤细胞核深染，有一

定程度多形性，核分裂象活跃，≥3个/10 HPF，高级

别肿瘤可伴有坏死；（4）S100和 SOX10局灶性表达

或 表 达 缺 失 ，组 蛋 白 H3 赖 氨 酸 27 三 甲 基 化

（trimethylation of lysine 27 on histone H3，H3K27me3）
表达缺失［28‑29］。针对不同的组织病理学结果，将采

取对应的治疗措施。

推荐意见 3：PNF 在低倍镜下呈特征性丛状或

多结节状，结节由排列疏松的短梭形细胞组成，核

深染，弯曲状、逗号状或蝌蚪样；瘤细胞之间可见胶

原纤维。免疫组化标记显示，瘤细胞表达 S100 和

SOX10，结节周边可见表达 EMA 的神经束膜细胞。

对于怀疑恶变的病灶，在无禁忌证的情况下，应进

行病理活检，明确诊断及进一步的治疗方案。（证据

A，强推荐）

三、PNF的筛查

（一）PNF的临床筛查

PNF 的临床表现因其位置、大小、累及的神经

和患者年龄的不同，具有较大的异质性，对 PNF的

临床筛查应进行细致的问诊、全面的体格检查、专

科检查，以防漏诊、误诊。

1.问诊：在常规问诊的基础上，应关注以下问

题：（1）患者是否有疼痛等神经系统症状；（2）是否

感到视力、听力等感觉功能减退；（3）是否有行走困

难、抓握无力等功能减退或障碍。在患者的长期随

访中，应注意询问：（1）与既往病史相比，上述症状
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的变化情况；（2）是否有新发的上述症状。

2.一般体格检查及专科检查：（1）视诊：关注有

无皮肤增厚、色素沉着、毛发增粗等表现；还需关注

可能提示潜在 PNF的畸形、不对称或姿势改变、步

态异常等表现［30］；（2）触诊：主要关注是否可触及皮

下肿物、是否有触痛，同时检查皮肤柔软度或质地

的变化；此外，若患者表现出其他系统症状，则应进

行对应的检查，如触诊颈部PNF的患者气管是否居

中，触诊椎旁 PNF的患者是否存在脊柱侧弯、椎体

压痛等；（3）听诊：听诊在 PNF的筛查中不常应用，

在部分患者中可有阳性体征。如伴有动脉或动静

脉畸形的瘤体可能听到血流杂音，在胸腔占位的患

者体表可能听到异常呼吸音；（4）叩诊：叩诊在PNF
的筛查中也不常应用，但若肿瘤对邻近器官系统有

影响，可根据其涉及的专科内容进行对应的检查。

综上，在进行一般体格检查及专科检查时，除了通

过视诊、触诊、叩诊、听诊等关注肿瘤本身的症状和

体征之外，还应根据肿瘤可能影响到的器官、系统，

进行相应的详细专科检查。

在问诊及体格检查过程中，若患者自述或检查

评估出现下述症状，应考虑患者 PNF 出现恶变：

（1）原有PNF的体积短时间内迅速增大［31］；（2）原有

PNF 由质地柔软变成质硬［31］；（3）出现局部或放射

性疼痛［32］；（4）皮肤感觉改变，包括肿瘤部位上方或

邻近区域出现麻木或刺痛［31］；（5）原有 PNF 部位皮

肤出现破溃［33］；（6）极少数情况下，若肿瘤浸润骨

骼，出现病理性骨折［33‑34］；（7）晚期患者可能出现不

明原因的体重减轻、疲劳不适［35］。

若临床筛查出PNF瘤体增大、新发PNF及PNF
恶变等病情变化时，需进一步行影像学及病理学检

查等，以明确诊断。对于腹腔内PNF等部位较深的

病变，临床筛查通常没有特征性及阳性的结果。

推荐意见 4：对 NF1 相关 PNF 的临床筛查，应

进行细致的问诊和全面的体格检查及专科检查，重

点关注是否有新发病变、瘤体是否有临床症状、增

大及恶变。同时，对于可能影响到的器官系统，应

进行与其相关的、详细具体的专科检查。（证据 C，

弱推荐）

（二）PNF的影像学筛查

根据目前临床经验，当患者确诊 NF1 时，通常

建 议 其 进 行 一 次 全 身 MRI（whole body MRI， 
WB‑MRI）检查，以全面筛查 PNF 病灶。若诊断时

患者年龄<2岁，则建议 2岁以后再进行WB‑MRI筛
查，症状明显的患者可以根据需要提前进行筛查。

而根据当前NF1诊疗专家共识，PNF的筛查可采取

WB‑MRI或局部MRI扫描两种方式。WB‑MRI适用

于：（1）全身多发 PNF 的 NF1 患者；（2）PNF 体积较

大，跨越不同器官系统的NF1患者。局部MRI适用

于：（1）需重点关注随访的PNF，较为局限的NF1患

者；（2）需要进行良、恶性鉴别，或术前评价的

NF1患者。

肿瘤负荷往往会影响 NF1 患者的生活质量和

生存预后。在进行 PNF 影像学筛查时，应关注

NF1 患者全身肿瘤的负荷变化。同时，也应关注

PNF是否有恶变风险。疑似恶变为MPNST的病灶

的 MRI表现包括：（1）肿瘤体积明显增大；（2）肿瘤

周围水肿反应：（3）肿瘤边缘呈分叶状；（4）肿瘤内

部出现坏死或出血；（5）DWI 呈弥散抑制状态［21］。

若患者疑似恶变，建议进行正电子发射型计算机断

层 显 像（positron emission computed tomography，

表2 PNF、ANNUBP、MPNST的组织病理和免疫组化特征

疾病分类

结节型PNF

弥漫型PNF

ANNUBP

低级别MPNST

高级别MPNST

组织病理特征

低至中等的细胞密度；细胞为卵圆形或短梭形，胞质淡染、嗜伊红色，核深染，呈
波浪状或弯曲状；多发结节和迂曲神经样结构；丛状结节周围可见神经束膜围
绕；大量的黏液水肿基质，胶原纤维粗大、排列随意

除可见经典丛状神经纤维瘤的结节状结构外，肿瘤累及至神经束外，常包绕神经
束，形态上类似弥漫性神经纤维瘤

至少包含以下4项中的2项：细胞异型性；神经纤维瘤结构缺失；瘤细胞密度明显
增加；核分裂象<3个/10 HPF（<1.5个/mm2）

形态上呈ANNUBP；核分裂象3~9个/10 HPF（1.5~4.5个/mm2）；无坏死

核分裂象≥10个/10 HPF（≥5个/mm2），或核分裂象3~9个/10 HPF（1.5~4.5个/mm2）
伴坏死

免疫组化特征

弥漫性表达 S100 和 SOX10；结节周边神
经束膜细胞表达EMA

同结节型丛状神经纤维瘤

弥漫性表达S100和SOX10；CD34表达
缺失

弥漫性表达S100和SOX10；CD34表达缺
失；H3K27me3（+）

S100和SOX10局灶性表达或表达缺失；
H3K27me3（-）（>75%）

注：PNF为丛状神经纤维瘤；ANNUBP为生物学潜能不确定的非典型神经纤维瘤性肿瘤；MPNST为恶性周围神经鞘膜瘤；S100为 S100钙

结合蛋白；SOX10为 SRY盒转录因子 10；EMA为上皮膜抗原；HPF为高倍镜视野；CD34为白细胞分化抗原簇 34；H3K27me3为组蛋白H3赖氨

酸27三甲基化
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PET）‑MRI 或 PET‑CT 检查［36］。多篇研究显示，

MPNST 病 灶 的 最 大 标 准 化 摄 取 值（maximum 
standardized uptake value，SUV max）高 于 良 性

PNF［37‑39］。虽然鉴别PNF和MPNST的 SUVmax阈值

尚未有准确的数值，但多数研究认为 SUVmax的鉴

别阈值为 2.5~3.5，若病灶 SUVmax 高于此范围，可

考虑其转变为 ANNUBP 及 MPNST［39］，并进一步进

行病理学检查以明确诊断。

对于有MRI检查禁忌证、无法承担MRI费用等

原因无法进行MRI筛查的NF1患者，可以根据临床

筛查的结果，针对性地对于重点部位进行超声检

查，以进一步筛查。

此外，若患者体内的瘤体有影响周围器官、系

统功能的可能，或患者已表现出相关的临床症状，

可根据其涉及的部位进行功能性检查，以确定PNF
肿瘤对患者生理功能、生命质量的影响。若PNF累

及患者的四肢，可进行相应部位的肌电图检查；若

PNF 累及患者的心血管系统，可进行心电图、超声

心动图等检查；若 PNF压迫气道，可进行肺功能检

查、呼吸睡眠监测；若PNF浸润眶周乃至视神经，则

需进行视力检查、眼底检查等。

推荐意见 5：建议患者（≥2 岁）在首次确诊

NF1 时进行全身 MRI 筛查，以确定 PNF 瘤体的数

量、大小和解剖结构，并针对性地进行随访，关注

PNF生长状况，亦可根据临床具体情况而定。若有

怀疑恶变的病灶，可进行 PET/MRI 或 PET/CT 检查

以鉴别；若有肿瘤周围的器官、系统受累可能，应根

据具体情况进行对应的专科辅助检查，以筛查肿瘤

对患者躯体功能等的影响。（证据B，强推荐）

四、手术治疗

（一）手术治疗的指征及时机

常见的 PNF 手术指征包括：（1）出现危及生命

的瘤体出血；（2）瘤体出现压迫症状；（3）怀疑肿瘤

恶变；（4）瘤体导致的毁容及畸形；（5）瘤体疼痛；

（6）严重影响生活质量及相关功能［19， 40‑41］等。由于

瘤体内部血供丰富，PNF 常常发生出血，当出血危

及生命时，应尽快手术。一旦 PNF出现迅速增大、

质地变硬、疼痛等症状，以及PET‑CT或PET‑MRI检
查发现瘤体的 SUVmax异常升高，常预示着潜在恶

变倾向，这类患者需要尽快行手术治疗以切除瘤

体［42］。其他常见的手术指征如：面部PNF导致的视

力下降、容貌损毁、社交障碍；椎旁PNF导致的脊柱

侧弯、神经缺损或瘫痪；颈部 PNF导致的呼吸障碍

以及心、肺功能损害；四肢PNF导致的活动受限、功

能异常等［43‑44］。同时，瘤灶体积过大、对患者的生

活质量造成较大影响的PNF也应进行减瘤手术。

需要注意的是，由于 PNF 本质是良性肿瘤，手

术治疗的选择要充分考虑患者的风险与收益，综合

做出判断。例如：椎旁的 PNF有可能会压迫脊髓，

但暂时未出现神经系统症状者，无需手术治疗已经

成为脊柱外科的普遍共识［4］。

基于 PNF 自然病程中持续生长的特征，早发

现、早诊断、早治疗是 PNF治疗的总体原则。对于

PNF手术时机的确定是临床难题，尚缺乏循证医学

证据，实践中应综合考虑患者的临床表现和个人意

愿，结合诊疗中心的实际情况而定［19， 43］。对于 PNF
患者手术的风险和获益进行充分权衡，同时考虑药

物治疗等其他手段之后，谨慎做出治疗选择。PNF
持续生长可能会出现并发症，如失明、脑膜脑膨出、

进一步增加手术风险等情况，此时应及时进行手术

干预，以防出现功能障碍，进而危及生命安全［45‑48］。

同时，若PNF出现恶变也应尽早手术［19， 43］。

推荐意见 6：若 PNF 出现影响患者生活质量及

相关功能、疼痛、危及生命的出血、外观损毁、神经

功能缺损等症状，或具有恶变的影像学证据、体积

过大等，尽早手术干预。针对有症状的 PNF，在充

分考量手术风险、手术获益以及药物治疗的可行性

后，再制定相应的治疗决策。（证据B，强推荐）

（二）手术方式

根据切除瘤体的比例，手术方式可分为完

全/近全切除（>90%）、次全切除（50%~90%）和姑息

性部分切除（<50%）［19］。

对于浅表型 PNF，通常不涉及主干神经，供血

血管较为浅表，如果可行，推荐完全或分次进行次

全切除肿瘤以减少复发［19， 49‑51］。然而多数情况下，

肿瘤由于弥漫性、浸润性生长、累及主干神经以及

易出血等特性，通常难以完全切除或近全切除。此

外该术式与术后神经功能缺损相关，因此仅推荐在

确保手术不会导致神经功能障碍的情况下尝试全

切除［19， 43］；次全切除是指手术过程中出于安全性考

虑，避开颅腔或脊柱等高危部位的瘤体；而部分切

除是由于瘤体巨大、严重影响外观而进行的减瘤

手术［52］。

对于侵袭型或体积巨大的 PNF，血供较丰富，

且涉及多个神经束，浸润多层组织，手术策略应为

切除部分肿瘤以缓解症状，同时尽量保留神经功

能。推荐对该类型肿瘤进行分次的减瘤手术，并加

之成形手术以恢复外观［19］。
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进行次全切除和部分切除的 PNF 可能仍有较

大体积的瘤体残余，此时可根据患者的实际情况进

一步考虑药物治疗。

对于PNF切除后的切口与残留创面，可根据具

体情况进行直接缝合、皮肤移植、瘤体反取皮植皮、

皮瓣移植等。

推荐意见 7：若 PNF 位置浅表且界限清晰，可

进行完全/近全切除；若PNF瘤体体积巨大、浸润生

长，可进行次全切除或部分切除。（证据B，强推荐）

五、围手术期辅助技术的应用

对于瘤体体积较大、血供丰富、浸润位置较深

以及位于特殊部位的PNF，手术治疗面临一系列风

险，包括术中出血和术后神经系统功能缺损。此时

应积极应用相应的辅助技术，以达到较为理想的治

疗效果。

建议术前对于潜在的出血情况进行预估，并

积极备血。通过 MRI 和 CT 等影像学检查充分评

估瘤体浸润范围、生长模式及周围组织受累情况。

术前进行血管造影和（或）介入栓塞术能够尽可能

降低术中出血及相关并发症的发生风险，特别适

用于术前 MRI 显示“流空征”的瘤体［53］。此外，术

前进行神经传导检测和肌电图检查，有助于明确

相关神经的功能情况，为手术方式的选择提供

依据［43， 54］。

建议术中严格控制出血，彻底止血。当肿瘤充

分暴露后，通过显微外科技术以及术中实时电生理

监测，不仅能够更好地识别和保留功能性神经纤

维，还能尽可能完整地切除肿瘤［55］。此外，荧光素

引导结合术中神经生理监测，可提高手术安全性，

减少术后神经功能缺损的发生［56］。

建议术后应用外科引流、加压包扎等措施预防

血肿的发生，提高自体组织移植物的存活率。持续

恒定负压吸引装置（vacuum sealing drainage， VSD）
可用于辅助PNF切除后植皮，促进大面积皮肤缺损

创面愈合。术后早期进行营养支持治疗，特别是对

于术中失血较多的患者，可以提高移植物的存活

率，避免伤口愈合延迟［57］。

推荐意见 8：对瘤体巨大、浸润范围广、血供丰

富、累及重要神经的 PNF，应施行围手术期辅助技

术。（证据B，强推荐）

六、药物治疗

（一）NF1相关PNF的药物治疗及适应证

既往国内外临床研究显示，MEKi 司美替尼对

NF1相关的PNF儿童患者具有良好的治疗效果，是

目前唯一获批用于 NF1‑PNF的靶向药物。在司美

替尼治疗中国儿童PNF的Ⅰ期临床研究中，客观缓

解率为 63%，患者疼痛与生活质量保持稳定或得到

改善［58］。在Ⅰ/Ⅱ期临床研究中，司美替尼长期治

疗的中位无进展生存期为 6.7年［59］。目前，司美替

尼获批用于NF1‑PNF的适应证是：≥3岁、伴有症状

且无法手术的PNF的NF1儿童患者。

伴有症状的PNF重点包括但不限于以下几种：

PNF引起的容貌改变，疼痛以及功能障碍［60］。无法

手术的评价重点包括但不限于以下几种：（1）PNF
包裹或接近重要结构、血管密集，致手术风险极大，

从而无法手术完全切除；（2）PNF 起源于重要的功

能性神经，切除会导致重要神经功能受损；（3）患者

存在全身状况差、重要脏器功能不全、凝血功能严

重障碍等其他手术禁忌证。

PNF 对 MEKi 的反应是渐进性的，治疗后 1 年

内，开始出现最早的临床和（或）影像学反应。临床

获益（如疼痛、气道或运动功能的改善）通常发生在

影像学获益之前，与影像学获益无关［11］。在考虑长

期治疗时，应密切关注MEKi的用药安全性，需要仔

细监测和管理不良反应［41］。目前，MEKi 治疗 PNF
的理想治疗时间尚不明确。在停药的 PNF患者中

出现了 PNF的再生长，停止治疗时的年龄越小，后

续肿瘤生长的速度可能越快［61］。

推荐意见 9：对于≥3 岁、伴有症状且无法手术

的 NF1‑PNF 儿童患者，首选司美替尼进行靶向治

疗。（证据A，强推荐）

（二）司美替尼治疗 NF1 相关 PNF 的超适应证

用药

司美替尼用于治疗处于以下几种情况及其他

类似情况PNF患者时属于超适应证用药：

1. 无法手术且未来可能因瘤体体积快速增长

造 成 继 发 症 状 的 3~18 岁 的 无 症 状 NF1‑PNF
患者［62］；

2.年龄超过 18岁，且伴有相关症状的NF1‑PNF
患者［63］；

3.无法手术的节段型NF1‑PNF患者［64］。

尽管有临床试验或个案报道显示司美替尼的

相关疗效，但仍有待临床研究进一步证实。

推荐意见 10：关于司美替尼超适应证用药治

疗 PNF 的疗效，目前尚无确切定论，需要临床研究

进一步证实。（证据C，弱推荐）

（三）其他药物对NF1相关PNF患者的治疗效果

有证据表明，除司美替尼外，其他 MEKi，包括
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曲美替尼（临床试验编号：NCT02124772）、国产

MEKi FCN‑159（临床试验编号：NCT04954001［65］）、

米 达 替 尼（临 床 试 验 编 号 ：NCT02096471［66］、

NCT03962543）等，在儿童及成人 PNF 中也有潜在

的临床应用价值。例如，比尼替尼治疗进展期或有

临床症状的 PNF 的Ⅱ期研究显示，70%（14/20）的

儿童和 65%（13/20）的成人参与者出现部分缓解

（partial response，PR）（ 临 床 试 验 编 号 ：

NCT03231306）。此外，其他靶向药物对 PNF 也具

有一定的疗效，如KIT原癌基因编码的受体酪氨酸

激酶（KIT proto‑oncogene‑encoded receptor tyrosine 
kinase，KIT RTK）配体抑制剂伊马替尼、酪氨酸激

酶 抑 制 剂 卡 博 替 尼（ 临 床 试 验 编 号 ：

NCT02101736［67］）。然而，药物毒性、治疗效果及作

用周期仍需进一步的临床研究进行评估。

七、司美替尼等 MEK 抑制剂用药的安全性评

估及管理原则

为提高患者用药安全性及依从性，在给予药物

治疗前，应与患者及家属充分沟通药物的疗效、不

良反应和定期随诊方案。需告知患者用药后可能

出现的不良反应，以及出现不良反应后需定期严格

监测、及时就医或必要时停止治疗。及早识别潜在

毒性并适当调整剂量，可能会降低长期不良反应所

致的风险。此外，因药物的不良反应等导致的药物

治疗中断，可能存在瘤体复发的风险［11］。

长期使用司美替尼的安全性较高，目前根据适

应证治疗儿童患者的不良反应多为 1~2级，一般仅

需对症治疗，而不需要进行剂量调整或停药。常见

不良反应包括皮疹、甲沟炎、其他皮肤毒性反

应［68‑69］，以及腹泻、恶心、呕吐、心脏毒性等。根据

发生不良反应的人群特征，儿童患者对司美替尼的

治疗具有更好的耐受性，不良反应整体可控。成人

患者皮肤和胃肠道毒性反应的发生率均较高［11］。

不良反应的严重程度根据常见不良反应事件评价

标准（common terminology criteria for adverse events，
CTCAE）5.0进行分级。依据具体分级，进行相应处

理或停药。例如，司美替尼治疗后腹痛、腹泻、恶心

和体重增加的不良反应通常为 1~2级［70］，一般不需

要进行剂量调整，或根据医嘱对症治疗。表 3总结

了临床试验中患者服用司美替尼后的常见不良反

应的发生率及监测管理策略。

推荐意见11：使用司美替尼治疗儿童NF1‑PNF
后，需要密切监测和管理药物不良反应，根据具体

分级，必要时暂缓用药、剂量调整或停止用药。（证

据A，强推荐）

八、MEK 抑制剂相关的皮肤及心脏相关不良

反应的管理

MEK抑制剂用药后皮肤毒性相关不良反应发

生率较高，心脏毒性相关不良反应虽罕见，但后果

严重，均需积极地监测、预防与处理，具体的管理措

施如下：

（一）皮肤毒性

皮肤毒性的监测及管理包括预防措施及对症

治疗［71］。预防措施应从患儿开始用药后立即进行，

以保护皮肤屏障功能，并尽量减少感染风险。建议

每天使用温柔的沐浴方式进行清洁，随后全身涂抹

皮肤保湿霜，早晚各 1次，建议在清洁后 5 min内涂

抹［72‑73］。应每天洗头，当头皮干燥、脱屑或瘙痒时，

可在医师指导下每周使用含酮康唑、二硫化硒等洗

发水洗发。注意避免使用添加香精的产品，如肥皂、

洗衣粉和香薰等。同时注意紫外线会造成服用司美

替尼的患者出现痤疮样皮疹和皮炎，因此用药期间

应建议所有患者采取规范的防晒措施，包括物理防

晒及化学防晒（户外时每2~3小时涂抹1次）［70］。

推荐意见 12：使用司美替尼前需对患者进行

皮肤毒性监测及预防的充分教育，包括规范清洁、

防晒等措施。（证据C，强推荐）

为了预防面部痤疮样皮疹，处于青春期及青春

期后的患儿在开始使用司美替尼治疗后，可以早、

晚预防性地将吡美莫司乳膏和克林霉素洗剂涂在

痤疮易发区域（通常是面部的“T”区）。对于预防性

治疗后仍出现痤疮样皮疹的患者，轻度症状患者可

外用克林霉素、夫西地酸等抗菌药物；中度至重度

的患者，建议口服抗生素治疗：≤8岁的儿童可选择

阿莫西林进行治疗，其他儿童则可使用多西环素或

者米诺环素，至少使用 4周；若使用 4周后患儿仍有

症状，建议复诊，经医师评定是否更换抗生素或其

他方案［70］。

湿疹性皮疹可局部使用他克莫司软膏、吡美莫

司乳膏或弱效的外用类固醇药膏（如地奈德或氢化

可的松）进行治疗。若皮疹仍出现进展，可更换为

中强效的外用类固醇，如 0.1% 曲安奈德软膏，

2次/d，直至皮疹消退（疗程通常为5~7 d）［70］。

毛囊炎可局部涂抹克林霉素洗剂，每天洗澡时

使用杀菌型皮肤清洁剂（如氯己定或洗必泰）。对

于中至重度毛囊炎，建议按照痤疮样皮疹的方案进

行口服抗生素治疗［70］。

对于轻度甲沟炎的患者，建议使用保湿霜对指
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甲进行护理，并使用氯己定进行消毒浸泡，10~15/min，
3~4次/d；对于中度甲沟炎，可在发炎的指甲周围涂

抹莫匹罗星及强效外用类固醇，如 0.05% 醋酸氟

轻松软膏，2 次/d。在这些情况下，应对患者进行

检查，以排除重复感染的可能，一旦发生感染，则

需 要 口 服 抗 生 素 ；若 发 生 脓 肿 ，则 需 要 切 开

引流［70， 74‑75］。

临床医师应与皮肤科医师针对以上药物不良

反应进行密切合作，以管理中度至重度皮肤不良反

应。尽管进行对症治疗，必要时仍可能需要暂缓治

疗或减少剂量。若仍不能缓解或改善症状，则应考

虑停止用药。

推荐意见 13：根据不同皮肤毒性的症状及严

重程度，可进行相应的对症处理。临床医师需与皮

肤科医师密切合作，根据具体分级，必要时可暂缓

用药、减少剂量或停止用药。（证据C，强推荐）

（二）心脏毒性

使用MEKi导致的心脏毒性是一种罕见但后果

严重的不良反应。有心脏病史（如 QTc 延长、心律

失常或高血压不受控制）的患者，更容易发生MEKi
导致的心脏毒性相关的症状，但停止用药后一般症

状可逆［60， 70］。建议在接受司美替尼治疗时，常规进

行心脏功能监测；必要时需进行超声心动图检查，

以评价患者基线水平，然后每 3~6 个月监测 1 次。

对于使用MEKi治疗后导致的左心室射血分数较基

线变化>10% 时可暂缓用药，通常该指标下降不应

持续超过 4周，待恢复到基线水平后可重新予以较

低剂量的药物服用。若左心室收缩功能 4 周内没

有恢复，或者患者有持续的心脏症状，如外周水肿、

心脏杂音和呼吸困难等，则应停止使用靶向药物治

疗，必要时于心内科就诊［70］。

推荐意见 14：有心脏基础疾病的患者更易出

现用药后心脏毒性，需常规进行心脏检测，超声心

动图监测左心室射血分数，根据具体分级，可暂缓

用药、减少剂量或停止用药。（证据C，强推荐）

九、监测

（一）临床监测

全面的临床检查是 PNF 患者临床监测的重要

组成部分，应定期进行，以便及时发现疾病的进展

或新问题。临床监测时，应关注既有瘤体的大小和

形态，是否出现体积变化、肿瘤的形状和质地是否

发生变化。应特别关注PNF可能压迫的区域，如颈

部、脊柱或四肢，检查这些区域是否有肿胀或温度

变化，这可能是 PNF 压迫血管或神经的迹象。同

表3 司美替尼治疗儿童 1型神经纤维瘤病相关丛状神经纤维瘤（NF1‑PNF）的主要不良反应及发生率（等级）

和定期监测的建议［56， 70］

不良反应

皮疹、甲沟炎、其他皮肤毒性

腹泻

恶心、呕吐

心脏毒性［左室射血分数（LVEF）降低］

实验室指标［肌酸磷酸激酶（CPK）增
高、代谢相关指标、肝功能指标、血细
胞分析等］

其他不良反应（例如眼压升高等）

发生率

52%~58%（1~2级）；
4%~10%（3级）

54%（1~2级）；4%（3级）

44%（1~2级）

38%（1~2级）；2%（3级）

视具体指标而定

视具体不良反应而定

推荐监测频率

每次评估，通常1次/月

每次评估，通常1次/月

每次评估，通常1次/月

确定用药前的状态作为基线；
复查频率：第1年1次/季度，
以后1次/半年

确定用药前的基线状态；
复查频率：前半年1次/月，以后

1次/季度‑半年

根据不良反应的发生类型，就
诊于专科门诊后对症处理

推荐管理

3 级及以上反应，暂缓用药直至改善；重
新用药时应降低一个剂量水平

口服洛哌丁胺；增加液体摄入量；当出现
3 级腹泻时，建议暂缓用药，当腹泻恢
复至 0~1 级后，重新按原剂量用药；若
3 d内症状未改善，则永久停药；4级腹
泻，永久停药

增加液体摄入量；等级管理参照腹泻的推
荐管理方案

完善心电图、超声心动图检查
当无症状性LVEF降低≥10%，建议暂缓用

药直至恢复；重新用药时应降低一个剂
量水平；出现伴有症状的 LVEF降低或
3 级及以上 LVEF 降低，建议永久停药
并至心内科就诊

若 CPK 升高达 4 级，需暂停用药，直至症
状改善至 0~1级，重新用药时应降低一
个剂量水平；若3 d内症状未改善，则永
久停药；若 CPK 增高，需评估是否存在
横纹肌溶解，若有，则永久停药

不可耐受的 2级及 3~4级不良反应，可暂
停用药，直至恢复 0~1 级；重新用药时
应降低一个剂量水平；4级可根据医师
的评估永久停药
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时，肿瘤快速增长、质地变硬可能是瘤体恶性转化

的迹象［76‑80］。对于接受药物治疗的患者，临床也应

监测症状改善情况。

PNF 的监测需要对神经系统进行细致的评估

和检查，包括肌力、感觉、反射和协调能力，特别注

意肿瘤可能压迫的区域，如 PNF 的生长和走行路

径，能够帮助判断 PNF 是否浸润周围神经结构。

同时，注重询问和评估患者是否有疼痛症状，持续

疼痛、疼痛加剧或新出现的疼痛，都可能与 PNF增

长、压迫等其他并发症相关，需尽快就诊。必要时

可以进行神经传导和肌电图检查，辅以神经功能

缺损评分，以全面评估神经系统受损的程度和

范围。

PNF 患者日常生活中的神经系统功能很大程

度上决定了患者的生存质量，每次随访时评估患者

因 PNF引起的任何相关的功能障碍，如行走困难、

手部精细动作受限、言语不清、自理能力受限等，有

助于了解PNF对患者日常生活的影响。

推荐意见 15：PNF 患者应每年定期随访，检查

其瘤体、临床症状、神经系统功能等方面的变化。

（证据C，弱推荐）

（二）影像学监测

对于已知PNF的监测，局部MRI较WB‑MRI更
为常用，旨在监测目标肿瘤的复发或进展。对于

MRI的监测间隔时间，目前尚未达成共识，需要考

虑多种因素，包括患者年龄、肿瘤位置、相关症状以

及治疗前 PNF 的生长情况等［4］。临床或影像学上

长期稳定的PNF患者，影像学随访间隔时间可以延

长至 2 年；若影像学上 PNF 发生变化，或患者出现

新的症状，则随访间隔可能需缩短至 3个月［4］。对

于接受药物治疗的患者，治疗前后的MRI检查可评

估药物对瘤体的疗效。

对于可能发生恶性转化的 PNF，如进展为

ANNUBP 以及 MPNST，应及时进行手术活检，进行

病理学确诊，一旦发生恶性转化，则需尽快对肿瘤

进行手术切除［4］。

推荐意见 16：对于长期随访之后一直稳定的

PNF，局部MRI定期随访间隔时间可以延长至2年；

对于生长迅速、变化明显、进行药物治疗或手术切

除之后的PNF，MRI随访时间可根据需要缩短至每

3~6个月进行 1次；若出现恶性转化倾向，则根据情

况尽快进行手术切除。（证据B，强推荐）

（三）患者教育和心理支持

医师对于患者的情绪状况的评价，包括患者对

自身疾病的理解和对治疗建议的反应，以及在全病

程中与患者的沟通教育是疾病诊疗过程中的重要

组成部分。推荐使用 NF1生活质量问卷（impact of 
NF1 on quality of life，INF1‑QoL）评估患者的心理状

态［81］。在诊疗过程中，医师应向患者和家属提供关

于疾病的信息，包括疾病的特征、发展过程、潜在风

险以及可能的并发症；并与患者讨论治疗计划，解

释治疗方案、预期效果以及可能的不良反应，确保

患者和家属充分理解并参与治疗决策；提供日常生

活中需要注意的事项，如饮食、运动、护理等，以帮

助患者更好地适应疾病对生活的影响；教育患者和

家属如何识别病情变化可能出现的表现，如瘤体增

大、疼痛加剧、出血等，并告知应对措施。这对于提

高患者的生活质量、治疗效果及建立医患信任至关

重要。

推荐意见 17：每年随访时，应对患者及家属进

行教育及心理支持。（证据B，强推荐）

十、NF1相关PNF诊疗流程

由于 NF1‑PNF 患者的临床表现、发病年龄各

异，导致病情严重程度差异巨大。仔细检查、评估

PNF的生长情况及瘤体特征，对于选择合适的治疗

方案从而使患者获益最大非常重要。应重点考虑

以下几种因素：患者的年龄、瘤体是否引起继发症

状以及瘤体是否进行性生长。

（一）患者的年龄

学龄前以及青春期 PNF 患者瘤体的生长速率

高于其他年龄段［8，82］。确诊为 NF1 后，需及时进行

针对 PNF 的病情评估，分析其生长情况及瘤体特

征。由于 PNF通常在出生后或在幼儿期即有临床

表现［82‑83］，且年龄不同治疗决策也不一样，年幼的

儿童PNF的发生风险更高，因此必要时需尽早对患

儿进行积极的干预治疗［82］。

（二）瘤体是否引起继发症状

治疗方案的选择，也取决于PNF所致继发症状

的严重程度。超过 60% 的有症状的 PNF 患儿，其

瘤体位于头颈部［14， 76， 84］；而对于成人而言，累及腹

部、盆腔、臂丛神经和腰骶丛的PNF，出现继发症状

的风险更高［85］。

（三）瘤体是否进行性生长

根据瘤体生长特征，当瘤体进行性生长时，继

发症状的发生风险更高［13， 86］，需通过进一步复查影

像学相关检查，以评估是否需要积极干预治疗。当

PNF 进入快速生长期（较前 1 年体积增加超过

20%），可以积极进行干预；而当肿瘤大小缓慢增加
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（如每年不超过 5%）或无明显变化，可认为瘤体处

于稳定期，无实际进展［4］。

专家共识建议的 NF1‑PNF 的诊疗具体流程见

图 1。如需治疗，应根据多学科团队的意见来评估

选择手术还是药物治疗，包括整形外科、神经外科、

眼科、骨科、普通外科、肿瘤内科、神经内科、内分泌

科、影像科、病理科等共同参与。如果可以完整切

除 PNF，且没有明显的手术所致的继发症状，则手

术是最佳的选择［50］。而肿瘤无法完全切除的患者，

若仅接受部分或次全切除的手术方案，术后复发率

较高，且可能出现不可逆的手术并发症（如面瘫等

神经系统功能障碍）。可以通过多次手术的方式实

现瘤体切除改善症状或药物治疗，制定方案前需要

评估对于该瘤体的处理是否存在时间紧迫性以及

患者身体的耐受性，进而选择合适的治疗方案，以

获得最佳风险/获益比［4］。例如，目前批准或用于临

床试验中的靶向药物，其相应的治疗方式均无法达

到快速缩小瘤体的目的；因此，针对瘤体快速增长

所致的脊髓压迫症状，药物治疗可能并非最佳的解

决方案，而是需要手术减压以预防永久性神经功能

障碍。对于有特定既往病史的患者，也需要充分评

估药物所致的心脏毒性及肾毒性［4］。对于无法进

行手术治疗且出现继发症状的患儿，长期的司美替

尼治疗是目前为数不多的药物治疗方案之一。

随访时间需要根据患者病情及治疗方案确定，

通常每半年到 1年根据病变部位复查相应的 MRI。
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注：NF1为1型神经纤维瘤病；PNF为丛状神经纤维瘤；MPNST为恶性周围神经鞘膜瘤；ANNUBP为生物学潜能不确定的非典型神经纤

维瘤性肿瘤；PR为部分缓解；SD为疾病稳定；PD为疾病进展；a为非必要检查项目；b为非必要检查项目，需评估手术可行性

图1 1型神经纤维瘤病相关丛状神经纤维瘤（NF1‑PNF）患者的诊疗流程图
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建议NF1患者在备孕时进行产前遗传咨询，及早干

预。而对于 40 岁以上的 PNF 患者，需要明确 PNF
是否发生瘤体恶变、身体是否存在新发恶性肿瘤；

若有，则进行恶性肿瘤相应的诊疗；若没有，则推荐

按照NF1‑PNF的诊疗流程进行处理，但需要增加后

续门诊随访的频率，密切关注病情变化。

推荐意见 18：对于 NF1‑PNF 患者，应根据年

龄、瘤体所致的继发症状、瘤体生长速度等，选择治

疗方案及随访频率，进而对患者进行更好的分级管

理及瘤体监测。（证据C，强推荐）
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