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病历摘要

患者 女性，46 岁。因头痛 1 年，发作性意识丧失伴肢

体抽搐 7 个月，于 2012 年 4 月 5 日入院。患者于入院前 1 年

无诱因出现发作性头痛，呈搏动样，以双侧太阳穴及枕部疼

痛显著，每天发作 1 ~ 2 h 并阵发性加重，严重时无法完成简

单的家务劳动、无法入睡或从睡眠中痛醒，偶伴恶心、呕吐，

不伴肌无力、视物模糊等症状与体征；逐渐出现颈、背、双肩

阵发性疼痛，头痛症状呈渐进性加重，难以忍受。外院头部

MRI 和 MRA 检查均未发现明显异常，拟诊“血管性头痛；颈

椎病；偏头痛”，予布洛芬（芬必得）等药物治疗（具体治疗方

案不详），效果欠佳。入院前 7 个月时出现发作性意识丧失、

呼之不应，双上肢阵挛、下肢强直，牙关紧闭、口吐白沫，偶伴

小便失禁，发作时间 4 ~ 5 min/次，可自行缓解，发作次数不

等，以经期发作更频繁（4 ~ 5 次/d），每次发作前自觉头痛及

颈肩背部疼痛症状加重。入院 1 周以来，发作性抽搐症状加

重，发作次数频繁（5 ~ 6 次/d），发作时间 5 ~ 6 min/次。患者

自发病以来精神差，体力下降，饮食、睡眠一般，大小便正常，

体质量约减少 5 kg。病程中无发热、口眼干燥、口腔溃疡、皮

疹、雷诺现象。

既往史及家族史 发病前 1 年发现高血压，血压最高时

达 180/100 mm Hg（1 mm Hg = 0.133 kPa），服用氨氯地平（具

体治疗方案不详）。既往有子宫肌瘤手术史（具体不详）。头

部外伤史 2 年，受伤当时无意识丧失及肢体活动障碍。否认

其他重大疾病、传染病病史，否认毒物、有害物质接触史。其

父约 40 岁时发现生殖系统肿瘤（具体不详），73 岁去世。

入院后体格检查 发育正常，体形中等。轻度贫血貌，

睑结膜及甲床苍白。心、肺、腹部检查无明显异常。神志清

楚，语言流利，高级智能粗测无明显异常。双侧瞳孔等大、等

圆约 3 mm，眼动充分，无眼震，伸舌居中。双上肢肌力 5 级、

双下肢肌力 5-级，肌张力正常，双上肢腱反射存在、双下肢腱

反射活跃，双侧病理征未引出；深浅感觉未见异常，共济运动

正常，脑膜刺激征阴性。

入院后实验室检查 血液一般化合物检测：血红蛋白

100 g/L（110 ~ 150 g/L），符合小细胞低色素性贫血。尿蛋白

0.30 g/L（< 0.15 g/L），尿血红蛋白 200 个/μl，便常规正常。感

染免疫学测定：血清抗人类免疫缺陷病毒（HIV）抗体、抗梅

毒螺旋体（TP）抗体、抗乙型肝炎病毒抗原、抗丙型肝炎病毒

抗体均呈阴性反应，布氏杆菌凝集试验、隐球菌抗原、抗结核

杆菌抗体均呈阴性。肝肾功能试验：血清丙氨酸转氨酶

（ALT）72 U/L（5 ~ 40 U/L）、γ ⁃谷氨酸转移酶（GGT）112 U/L
（10 ~ 67 U/L）、碱性磷酸酶（ALP）224 U/L（30 ~ 120 U/L）；变

态反应和自身免疫性疾病检测：血清抗可提取性核抗原

（ENA）抗体（4 + 7 项）、补体、免疫球蛋白、类风湿因子（RF）
均于正常值范围。内分泌功能测定：甲状腺功能试验，抗甲

状腺自身抗体及甲状旁腺激素均于正常值范围。肿瘤标志

物检测：血清蛋白电泳基本正常；肿瘤标志物癌胚抗原

（CEA）38.73 ng/ml（0 ~ 5 ng/ml）、糖类抗原 15 ⁃ 3（CA15 ⁃ 3）
37.20 U/ml（0 ~ 25 U/ml）、细胞角蛋白 19 片段（CYFRA21⁃1）
5.14 ng/ml（0 ~ 3.50 ng/ml）、组织多肽抗原（TPA）为 5.05 ng/ml
（0 ~ 1.50 ng/ml）。胸腹部彩色超声检查显示，脂肪肝，子宫、

附件及乳腺未见异常。胸部 CT 增强扫描显示，右肺上叶团

片状影呈恶性病变改变；双肺沿支气管束分布的微小结节及

斑片状影，考虑癌性淋巴管炎可能；双侧胸腔积液，以右侧明

显，心包局部增厚，约 T10 椎体左侧弓部呈稍高密度影，必要

时建议骨扫描以排除肿瘤转移。腹部及盆腔 CT 增强扫描显

示，脾大，盆腔少量积液；多发子宫肌瘤；多发椎体、骶骨、双
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侧髂骨及耻骨稍高密度影，必要时建议行骨扫描以排除肿瘤

转移。腰椎穿刺：脑脊液外观无色透明，压力 > 330 mm H2O
（1 mm H2O = 9.81 × 10 ⁃ 3 kPa，80 ~ 180 mm H2O），细胞总数为

10 × 10 6/L（< 10 × 10 6/L），白细胞计数 8 × 10 6/L（< 10 × 10 6/L），

单个核细胞为 6 × 10 6/L（< 10 × 10 6/L），多核细胞为 2 × 10 6/L
（< 10 × 10 6/L）；蛋白定量为 2.23 g/L（0.15 ~ 0.45 g/L），葡萄糖

为 2 mmol/L（2.30 ~ 4.40 mmol/L），氯化物 111 mmol/L（120 ~
132 mmol/L）；病原学检测呈阴性；抗 Hu 抗体、抗 Yo 抗体、抗

Ri 抗体阴性；细胞学检查可见肿瘤细胞，考虑腺癌细胞可能，

伴轻度单核细胞反应（图 1）。头部 CT 检查未见明显异常。

头部增强 MRI 扫描脑膜无明显强化；双侧半卵圆中心、放射

冠、双侧侧脑室旁白质病变，呈增龄性改变（图 2）。头部

MRA 检查显示，左侧大脑前动脉 A1 段纤细。予以托吡酯

（妥泰）25 mg（1 次/d）口服，并逐渐增量至 50 mg（2 次/d）控制

癫 发作，甘露醇 250 ml（1 次/6 h）脱水降低颅内压，以及对

症镇痛治疗。根据临床表现、胸腹部 CT 及脑脊液细胞学检

查结果，诊断考虑为脑膜癌病，原发肿瘤为肺癌可能。由于

出现多发性骨、淋巴管等组织转移，向家属交待病情后，家属

要求回当地医院治疗。出院时患者仍有头颈背部疼痛，但发

作性肢体抽搐频率较入院时略有减少，脑膜刺激征阳性。

临床讨论

神经科主治医师 患者为中年女性，呈慢性病程并渐进

性加重。临床主要表现为头部、颈背部及双肩部疼痛。呈发

作性疼痛，为血管搏动样，以双侧颞枕部明显，影响睡眠，偶

伴恶心、呕吐；发作性意识丧失、四肢抽搐，近期发作频繁，既

往有高血压病史。入院后体格检查呈轻度贫血貌，神经科专

科检查未发现阳性体征，住院期间逐渐呈现脑膜刺激征阳

性。定位诊断：发作性肢体抽搐及意识障碍定位于大脑皮

质；头痛、颈背部疼痛定位于脑膜、脊膜。定性诊断：脑脊液

细胞学及头部 CT 扫描提示肺腺癌脑膜转移。该例患者从发

病到明确诊断，经历了较为复杂的病程。其头痛为发作性，

每日均有发作且为搏动样、程度严重，影响日常生活活动，有

时伴恶心、呕吐，如能排除其他原因所引起的头痛则符合

2006 年国际头痛协会（IHS）制定的慢性偏头痛诊断标准，故

外院多次诊断为“偏头痛”。然而随着病程进展，头痛症状逐

渐加重并出现癫 发作，首先应考虑继发性头痛，入院时首

先考虑炎症，结合慢性迁延病程，可疑结核性脑膜炎。结核

性脑膜炎的病程一般呈亚急性或慢性病程，发病初期可有低

热、盗汗、乏力等结核分枝杆菌中毒症状，随着病情进展逐渐

出现脑实质受累。早期主要表现为头痛、呕吐、脑膜刺激征

等症状与体征；如果未及时治疗，至疾病晚期可逐渐出现脑

实质受累表现，如精神症状，萎靡淡漠；癫 发作；意识障碍；

肢体瘫痪，但不自主运动少见。结核性脑膜炎患者均可表现

有颅内压升高症状与体征，早期为交通性脑积水，颅内压轻

至中度升高，晚期由于蛛网膜粘连，形成完全或不完全性梗

阻性脑积水，临床表现为头痛、呕吐、视乳头水肿。该例患者

呈慢性病程，体质量明显下降，腰椎穿刺脑脊液检查葡萄糖、

氯化物水平降低，蛋白定量升高，为支持结核性脑膜炎诊断

之证据。不支持点为该例患者无发热，且头痛为发作性、偏

头痛样，腰椎穿刺脑脊液白细胞计数仅为 8 × 10 6/L，细胞学

检查提示以单核细胞浸润为主，而一般结核性脑膜炎脑脊液

白细胞计数多于（25 ~ 500）× 10 6/L，细胞学呈中性粒细胞和

淋巴细胞并存的混合细胞反应［1］。而且该例患者头痛呈进

展性，发病以来体质量下降明显，实验室检查显示贫血、癌胚

抗原等肿瘤标志物水平升高，需排除脑膜癌病，但是以偏头

痛样头痛发病，在脑膜癌病中并不常见，入院后脑脊液细胞

学检查发现腺癌细胞，因此脑膜癌病诊断明确。其他鉴别诊

图 1 光学显微镜观察所见 HE 染色 × 400 1a 正常淋巴细胞（细箭头所示）与肿瘤细胞（粗箭头所示）并存，肿瘤细胞异型性
明显，核大，胞质丰富 1b 可见激活的单核细胞（箭头所示）

Figure 1 Optical microscopy findings. HE staining × 400 A normal lymphocyte (thin arrow indicates) and a tumor cell (thick
arrow indicates) coexisted. The tumor cell presented obvious atypia, with large nucleus and abundant cytoplasm (Panel 1a). An
activated monocyte could be seen (arrow indicates, Panel 1b).
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断还应考虑血管狭窄、血管畸形、原发性或继发性血管炎等

可以引起头痛、癫 发作的疾病。但是 MRI 和 MRA 均未发

现明显异常，血管狭窄、血管畸形可排除；影像学检查颅内未

发现明显梗死灶，无局灶体征，原发性中枢神经系统血管炎

暂不考虑；临床检查无其他系统受累证据，变态反应及自身

免疫性疾病相关抗体均呈阴性，系统性血管炎暂不考虑。

呼吸内科医师 该例患者胸部 CT 检查显示右肺上叶前

段团块状影，边缘毛刺，邻近胸膜受牵拉，双侧胸腔积液，以

右侧明显，考虑恶性肿瘤可能。

讨 论

脑膜癌病系由实体癌肿瘤细胞转移播散至蛛网膜和软

脑膜所致，有 1% ~ 5%的实体癌患者可发生脑膜癌病［2］。脑

膜癌病的常见组织学类型为腺癌，常见者为乳腺癌（12% ~
35%）、肺癌（10% ~ 26%）、消化系统肿瘤（4% ~ 14%）［3 ⁃5］；主

要发生在广泛性转移的肿瘤组织中（> 70%），亦可见于肿瘤

缓解期（20%），甚至可以成为肿瘤首发表现（5% ~ 10%）［2］。

本文患者脑膜癌病即以肺癌为首发表现，肿瘤细胞可通过若

干途径到达脑脊液，主要通过蛛网膜血管血行播散、淋巴转

移、通过脑实质直接播散等。脑膜癌病临床症状与体征的发

生机制为［6］：（1）占位效应。肿瘤细胞侵犯软脑膜，继发炎

症反应，阻塞脑脊液循环，从而可能导致脑积水、颅内压升

高。（2）肿瘤细胞侵犯脑神经及脊神经根。（3）肿瘤细胞通过

Virchow⁃Robin 间隙（VRS）侵犯脑实质，从而导致微循环损害

或通过神经细胞竞争葡萄糖、氧气等造成神经功能缺损症

状。（4）血⁃脑脊液屏障破坏，导致脑水肿。

脑膜癌病患者发病相对较急，多于数天或数周内即出现

临床症状，常见症状包括头痛、恶心呕吐、下肢肌力减退、小

脑共济失调、精神状态改变、复视、面肌无力等［7］。有 30% ~
50%的脑膜癌病患者都表现有头痛症状，系脑膜癌病常见的

初始症状［8］。头痛可能由颅内压升高或脑膜刺激所致，亦有

文献报道，脑膜癌病患者头痛可能有三叉神经血管系统的参

与，呈偏头痛样发作［9］，且非甾体抗炎药（NSAID）治疗无效，

而 5⁃羟色胺（5⁃HT）受体激动药曲坦类药物能够完全缓解症

状［10 ⁃11］。曲坦类药物治疗偏头痛的药理学机制为：收缩血

管、抑制血浆蛋白外渗及炎症反应；中缝背核 5⁃羟色胺受体

水平最高，而中缝背核的活化有利于二级神经元的活化向上

传导，曲坦类药物通过抑制中缝背核而发挥抑制活化传导的

作用，曲坦类药物能够缓解脑膜癌病之头痛症状，提示脑膜

癌病患者头痛可能与三叉神经血管系统有关［12］。本文患者

头痛伴恶心、呕吐，腰椎穿刺脑脊液检查压力升高，同时又存

在颈背部疼痛，出院时脑膜刺激征阳性，表明颅内压升高和

脑膜刺激征存在，其发病初期偏头痛样发作亦提示可能有偏

头痛发病机制参与。若在患者头痛发作期和间歇期行脑血

图 2 头部 MRI 检查所见 2a 发病 1 个月时横断面 T2WI 未见明显

异常 2b 发病 1 个月时横断面 T1WI 未见明显异常 2c 发病 1 年

时横断面 FLAIR 序列显示脑室较前扩大，双侧侧脑室旁高信号（箭头

所示） 2d 发病 1 年时横断面增强 T1WI 扫描显示，脑室较前扩大

（箭头所示），脑膜未见异常强化

Figure 2 Cranial MRI findings. Axial T2WI and T1WI showed no
abnormality one month after onset (Panel 2a, 2b). Axial FLAIR one
year since onset revealed enlarged ventricles and bilateral
paraventricular hyperintense (arrow indicates, Panel 2c). Axial
enhanced T1WI one year since onset revealed enlarged ventricles
(arrow indicates) and no enhancement of meninges (Panel 2d).
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流及经颅多普勒超声（TCD）等检查，并以曲坦类药物治疗，

其结果可能对头痛发病机制有进一步提示作用。

约有 25%的脑膜癌病患者在病程中出现癫 发作，为部

分性癫 伴或不伴继发性全面性发作［13］。其机制可能与软

脑膜邻近沉积物刺激，脑实质受累或局部水肿有关。本文患

者癫 发作考虑为继发性全面性发作，脑电图可以帮助寻找

其起源。脑膜癌病典型的 MRI 表现包括弥漫性脑膜增强，沿

大脑沟回分布，或在蛛网膜下隙有多个结节状沉积物；软脑

膜强化常见部位为小脑半球、皮质、基底池；并可见脑积水表

现如脑室增大。本文患者入院后头部 MRI 显示脑室显著增

大，且可见双侧侧脑室周围片状 T2WI 及 FLAIR 序列高信号，

考虑为脑积水所致。脑膜癌病患者的脑脊液通常表现为葡

萄糖水平降低、蛋白定量升高，单核细胞或淋巴细胞轻度增

加。脑脊液细胞学检查发现肿瘤细胞是诊断脑膜癌病的金

标准［14］，其灵敏度为 75% ~ 90%，特异度为 100%［15］。肿瘤细

胞多呈簇状分布，异型性明显，胞体大，胞质丰富、呈嗜碱性，

边缘可见串珠状小体或伪足，胞核大，染色质深浅不均匀，核

仁清楚。脑脊液细胞学结合免疫细胞化学检测是明确诊断

的主要方法［16⁃18］。

脑膜癌病的治疗原则为，神经功能损害较小、原发肿瘤

能够获得有效治疗者，应采取积极治疗，包括控制颅内压、放

射治疗、鞘内药物化疗等；而对于神经功能损害较明显、已出

现脑病表现、原发肿瘤广泛转移的患者，则推荐采取以控制

临床症状与体征为主［19］。本文患者家属放弃治疗，推测预

后不良，若积极治疗，其生存时间可能延长。

有文献报道，未经治疗的脑膜癌病患者的中位生存时间

为 4 ~ 6 周，若积极治疗其可延长至 4 ~ 6 个月［2］。本文患者

从头痛发病至入院共历时 1 年，生存时间明显长于脑膜癌病

患者的平均生存时间。该例患者在外院曾按“血管性头痛”、

“偏头痛”接受长期治疗，若能早期发现脑膜癌病，可能会延

长其生存时间。

综上所述，本文患者以慢性偏头痛样头痛发病，继之出

现癫 发作，病情逐渐加重，多次 MRI 检查均无明显异常，最

终通过脑脊液细胞学检查发现肿瘤细胞，胸部 CT 显示肺部

原发肿瘤灶，明确诊断为脑膜癌病。提示以偏头痛样头痛发

病的中老年人，若头痛症状呈渐进性加重，同时出现其他神

经系统受累症状，需警惕脑膜癌病的可能。而脑膜癌病患者

头痛发生机制可能有三叉神经血管系统的参与，尚待进一步

研究头痛发生的可能机制，从而有效控制其临床症状。
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图 1 女性患者，24 岁。病理诊断为左侧基底节及鞍上海绵状血管瘤。头部影像学检查所见 1a CT 扫描显示，左侧基底节区类圆
形高密度影，病灶内可见斑片样钙化（箭头所示） 1b 横断面 T2WI 序列显示，左侧基底节区病变呈典型“爆米花征”（箭头所示），周
围包绕完整的含铁血黄素环，未见明显水肿，左侧侧脑室受压 1c 横断面 GRE 序列显示病灶内明显低信号（箭头所示）

Figure 1 A 24 ⁃ year ⁃ old female patient was diagnosed as left basal ganglia and suprasellar cavernous angioma. Cranial imaging
findings. CT showed a round high ⁃density lesion in the left basal ganglia with patchy calcification within it (arrow indicates, Panel 1a).
Axial T2WI showed a round mixed signal lesion with typical popcorn sign (arrow indicates) surrounded by a well ⁃ defined intact
hypointense ring composed of hemosiderin, and without edema surrounding the lesion. The left lateral ventricle was compressed (Panel
1b). Axial GRE showed hypointense within the lesion (arrow indicates, Panel 1c).

海绵状血管瘤（CM）是较为常见的隐匿性脑血管畸形，常规脑血管造影不能显示病变。可发生于任何年龄，发病高峰为

30 ~ 60 岁，男女比例相等。有反复出血倾向，常呈自限性；病灶内可合并血栓和钙化。影像学可见病灶内不同演变时期的出

血产物，周围组织可见陈旧性出血所致含铁血黄素沉积。X 线检查仅见钙化，难以定性诊断。脑血管造影常无异常发现，合并

静脉畸形时可见静脉聚集。CT 检查显示，病灶多呈类圆形或分叶状略高密度影，不均匀，其内可见钙化和出血，病灶无明显占

位征象和水肿。有 30% ~ 50%的海绵状血管瘤 CT 检查可无异常表现。MRI 检查为首选诊断方法，可直接显示病灶内不同时期

的出血征象（T1WI 和 T2WI 序列）及其周围含铁血黄素沉积［梯度回波序列（GRE）和磁敏感加权成像（SWI）］。其典型征象为：

（1）“爆米花征”。瘤体内不同时期的出血产物在 T1WI 和 T2WI 序列呈混杂信号，开花样改变。（2）“铁环征”。反复多次少量慢

性出血导致含铁血黄素沉积，T2WI 和 T2*WI 序列呈明显低信号，GRE 或 SWI 序列更为敏感。（3）“黑点征”。多发性海绵状血管

瘤在 GRE 或 SWI 序列显示颅内多发点状低信号；增强扫描一般无强化，少数轻度强化，但病灶内若出现大量急性出血可掩盖

上述典型征象。单发海绵状血管瘤需与肿瘤卒中、小动⁃静脉畸形伴出血、其他隐匿性血管畸形伴出血等疾病相鉴别；多发者

应与高血压性脑出血、脑血管淀粉样变性、弥漫性轴索损伤所致颅内多发短 T2信号病变相鉴别。

（天津市环湖医院神经放射科韩彤供稿）

颅内海绵状血管瘤

·临床医学图像·
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