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    以往认为，肿瘤是由体细胞突变而成，每个肿瘤细胞都可以无限制地生长。但这无法解释肿瘤细胞似乎具有无限的生命力以及并非所有肿瘤细胞都能无限制生长的现象。肿瘤细胞生长、转移和复发的特点与干细胞的基本特性十分相似，因此，有学者提出肿瘤干细胞的理论，这一理论为我们重新认识肿瘤的起源和本质，以及临床肿瘤治疗提供了新的方向和视觉角度。其中的脑胶质瘤起源于脑胶质瘤干细胞（brain gliomastem cells．BGSCs）的学说对正确认识和理解脑胶质瘤的发生、发展及其生物学行为如侵袭性、转移、肿瘤的耐药性等均具有十分重要的理论意义和潜在的应用价值。
    随着研究的深入，越来越多的学者在脑胶质瘤细胞中分离得到极少量的担当着干细胞角色的肿瘤细胞，即脑胶质瘤干细胞。它们在脑胶质瘤的生长与复发中起着决定性作用。关于脑胶质瘤干细胞的来源，现有大致两种看法：一是来源于神经干细胞，即在神经发生区域未分化的神经干细胞变异衍生而来。此种观点有三种理论依据：一，室下区是脑胶质瘤的好发区，室下区受致癌物侵袭后的致癌率明显高于其他大脑皮层区。二，神经干细胞具有很强的自我更新机制，获得很少的突变即有可能恶性转化，而且干细胞存活时间较长，这意味着干细胞发生细胞复制的错误几率更大。三，调节神经干细胞增殖和自我更新的基因在胶质瘤干细胞中也有表达。二是认为胶质瘤干细胞起源于已分化的细胞，由这些细胞突变去分化而来。并通过基因突变获得了干细胞自我更新的能力。
胶质瘤干细胞耐辐射的研究
胶质瘤干细胞的标志细胞是CD133+细胞。放射线杀伤肿瘤的机制是破坏其DNA结构，但抗辐射的胶质瘤干细胞具有修复此种损伤的能力，即CD133+细胞预刺激DNA损伤节控点蛋白磷酸化机制。实验证明：把CD133+和CD133-两种细胞用不同的荧光染料标记，并按一定比例混合培养，放疗后子代数目CD133+是CD133-的4倍。CD133+集落成活率也明显高于CD133-。但CD133+不仅脑神经干细胞和脑胶质瘤干细胞的共同标志物，还是造血干细胞的标志物，因此不能排除还有其他类似耐辐射的细胞存在。找出胶质瘤干细胞的耐辐射机制对设计针对脑胶质瘤患者的放疗方案将十分有意义。
注：CD133+细胞为未分化的胶质瘤干细胞。CD133-细胞为已分化的胶质瘤干细胞。
目前临床上对脑胶质瘤患者一般采取手术或者放疗、化疗的治疗方法，由于至今未找到发病的关键环节，所以这些治疗方案都不尽如意，胶质瘤的治愈率很低，存活期很短。近年来随着对神经干细胞(NSCs)不断的深入研究，提出了肿瘤干细胞(TSCs)的概念。随着脑胶质瘤干细胞(BGSCs)的分离与鉴定成功，为脑胶质瘤的研究提供了新的切入点。
BGSCs和NSCs有着内在的联系
有研究发现 BGSCs可能是由大多数在神经发生区域未分化的NSCs的变异衍生而来的，其中室下区是最易发神经胶质瘤的区域。也有推测认为它可能起源于已分化的细胞。不对称分裂的假说和Reeht等的研究结果均揭示脑肿瘤的根源在室管膜下区，而肿瘤形成却在室管膜下区之外的脑实质。这一理论为脑肿瘤易复发、难根治提供了新的解释。“细胞融合”理论认为肿瘤细胞染色体整倍性是一种细胞与另一种细胞融合的结果，在髓母细胞瘤和多形性胶质母细胞瘤的干细胞尤其如此。
NSCs和BGSCs在含有生长因子的无血清培养条件下，虽然均呈难以区分的球体状悬浮生长，并在去生长因子、加血清条件下均呈贴壁生长和趋向分化，但两者的分化走向截然不同。NSC在10～14 d分化成熟，失去表达CDI33和Nestin的能力，大部分为GFAP阳性的星形胶质细胞，小部分为NSE阳性的神经元细胞；而BGSCs虽然在不同的时间点上也出现了不同的形态表型的分化趋向，但没有固定规律，而且经过一定时间分化后，总有一部分细胞返回到聚焦成团、呈悬浮生长的干细胞状态。这种“返祖”性的分化障碍我们认为是BGSCs有别于NSCs的本质区别。从治疗学角度考虑，诱导分化胶质瘤细胞向良性方向分化曾经是一个热门话题，在体外的研究中均见到了促分化效应，但因达不到终末分化而疗效有限。促分化后细胞凋亡现象研究表明，凋亡与肿瘤细胞分化障碍的根本原因未能解除有关 。现在看来，凋亡有可能与诱导分化剂对BGSCs不敏感有关。
BGSCs学说的意义
BGSCs的鉴定可为脑胶质瘤的监测和诊断提供重要标志物，假设以BGSCs在脑瘤组织中所占的比例对脑胶质瘤进行分级，可更好地了解脑肿瘤的生物学行为，为诊断和治疗提供新的依据，从而可以进一步预测脑胶质瘤的发生、发展和转归。
虽然只占全部脑胶质瘤细胞的极少数，但它却是脑胶质瘤形成和复发的根源，它的分离具有重要的临床意义。传统的药物治疗忽视了占少数的BGSCs，对BGSCs无法达到最有效的杀灭效果，脑胶质瘤仍会复发。因此以BGSCs为研究对象，对阐明脑胶质瘤发生发展机制以及临床治疗有重要的价值。另外，也可以通过寻找BGSCs的特殊标志，可以更早检查出脑胶质瘤的发生，为治疗赢得宝贵的时间。因此，BGSCs的分离与鉴定有可能彻底改变现有化疗药物的选择配伍、有效剂量和疗程以及放疗疗法的治疗强度与疗程，以彻底消灭BGSCs为指标的新化疗、放疗方案有望极大地降低脑胶质瘤的复发率和提高其治愈率。
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