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　　 【摘要】　脑膜转移癌又称癌性脑膜炎、脑膜癌病，是恶性肿瘤晚期严重的并发症之一，临床
上容易被漏诊及误诊。该文报道１例５２岁女性患者，其因 “反复头痛３０余年，加重１年”入院，既
往有慢性偏头痛病史，长期口服止痛药物治疗，头痛反复发作并逐渐加重。眼底检查提示双侧视乳头

水肿伴出血，头颅ＭＲＩ显示交通性脑积水、脑膜线性强化，脑脊液压力明显增高，脑脊液细胞学发
现异型肿瘤细胞，胸部ＣＴ提示周围型肺癌，正电子发射计算机断层显像显示肺癌全身广泛转移，为
肺癌晚期阶段，已无手术指征。出院后随访，患者自服 “吗啡缓释片、地西泮片、利尿剂”等药物

治疗，病情逐渐加重，呼吸困难，全身不能活动，终日卧床。
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　　脑膜转移癌是恶性肿瘤细胞通过脑脊液循环播
散到软脑膜、脊膜、蛛网膜和蛛网膜下隙导致神经

系统功能障碍的一类疾病，临床上以头痛、呕吐等

颅内高压的症状多见，亦可见多灶性颅神经和脊神

经根受累的特点，但其临床表现缺乏特异性，容易

被漏诊和误诊。现笔者报道 １例有慢性偏头痛病
史、曾被诊断为药物过度使用性头痛 （ＭＯＨ）、最
后确诊为癌性脑膜炎的患者，以提高对本病的认

识。

病例资料

一、主诉及病史

患者女，５２岁，因 “反复头痛３０余年，加重
１年”于２０１６年１０月１７日入我院。患者３０余年
前起反复出现头痛，最初为双侧颞部胀痛不适，于

经期出现，持续数小时至数日，发作时活动头部可

加重，卧床、安静休息稍缓解，严重时伴恶心、畏

光、畏声，无呕吐，自服止痛药可缓解，症状反
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复，每月经期均有发作，常年服用多种止痛药物

（具体描述不清）治疗。近１０余年来患者于非经
期也频繁出现头痛，且持续时间逐渐延长，需反复

服用止痛药物方能缓解。近１年其头痛发展为持续
性，表现为头顶、双侧颞部胀痛不适，间断头晕发

作 （非天旋地转性），头痛严重时伴恶心、反复呕

吐，常于夜间痛醒，服用止痛药物效果欠佳，视力

下降，曾于当地医院反复就诊，行头颅 ＭＲＩ检查
提示 “脑萎缩”，未予特殊治疗。头痛症状逐渐加

重，患者烦躁不安，夜间不能正常睡眠，曾于我院

门诊就诊，汉密尔顿焦虑量表 （ＨＡＭＡ）检测结果
１３分，提示可能有焦虑，汉密尔顿抑郁量表
（ＨＡＭＤ）检测结果 ２１分，提示可能有极轻的抑
郁，予 “舍曲林、二氢麦角碱、阿米替林”等药

物治疗２周后，其头痛程度无明显减轻，夜间症状
尤其明显，整夜不能入睡，遂拟 “①ＭＯＨ；②焦
虑状态”收入院。患者自起病以来，精神差，食

欲尚可，大小便未见明显异常，近期体质量减轻约

５ｋｇ。
二、既往史及个人史

患者平素血压偏高，间断口服降压药，血压控

制不详；近２年出现双眼视物模糊，当地医院眼科

诊断为 “高血压性眼底改变”，未予特殊治疗；经

常诉腰痛，当地医院诊断为 “腰椎病”，间断服用

药物对症治疗；曾行心脏彩色多普勒超声检查

（彩超）提示 “心包积液”，行妇科彩超提示 “盆

腔积液”，均未予特殊治疗。否认有糖尿病、心脏

病史。原籍出生长大，生活规律，已婚已育，家庭

关系和睦。平素月经规律，近期经期延长，５２岁
尚未闭经。

三、体格检查

入院时体温３６５℃、脉搏９９次／分、呼吸２０
次／分、血压 １３３／９６ｍｍ Ｈｇ（１ｍｍ Ｈｇ＝００３３
ｋＰａ），内科体格检查未见异常。神经系统检查：
神志清晰，精神疲倦，查体合作，高级神经活动检

查未见异常，左眼视力０２、右眼视力０２，双眼
球活动自如，双眼无震颤，双眼角膜透明，双侧眼

底视乳头水肿，视盘隆起、肿胀明显，视盘周边可

见片状出血灶（图 １）。双侧鼻唇沟对称，口唇居
中，伸舌无偏斜，咽反射存在，四肢肌张力正常，

肌力５级，双侧腱反射对称存在，全身感觉系统检
查未见异常，指鼻、指指、跟膝胫试验未见异
常，闭目站立试验阴性，双侧病理征阴性，颈软、

无抵抗。

图１　该例脑膜转移癌患者眼底照片
Ａ：左眼；Ｂ：右眼

　　四、实验室及辅助检查
血、尿、粪常规检查结果均正常。ＥＳＲ２８

ｍｍ／ｈ（本院正常参考值０～２０ｍｍ／ｈ），超敏 ＣＲＰ
４４０ｍｇ／ｄｌ（０～０３ｍｇ／ｄｌ）；甲状腺功能：Ｔ３０９９
ｎｍｏｌ／Ｌ（１３～３１ｎｍｏｌ／Ｌ），ＦＴ３２１６ｐｍｏｌ／Ｌ（３１
～６８ｐｍｏｌ／Ｌ），Ｔ４９８７７ｎｍｏｌ／Ｌ（６６～８１ｎｍｏｌ／Ｌ），
ＦＴ４１５５２ｐｍｏｌ／Ｌ（１２～２２ｐｍｏｌ／Ｌ），ＴＳＨ０６３
ｍＩＵ／Ｌ（０２７～４２ｍＩＵ／Ｌ）；凝血 ４项 ＋Ｄ二聚
体：凝血酶原时间 （ＰＴ）１０１ｓ（９８～１２１ｓ），
活化部分凝血活酶时间 （ＡＰＴＴ）２２４ｓ（２２７～
３１８ｓ），国际标准化比率 （ＩＮＲ）０８４（０８５～
１０５），凝血酶时间（ＴＴ）１７０ｓ（１４～２１ｓ），纤维
蛋白原２８ｇ／Ｌ（１８～３５ｇ／Ｌ），Ｄ二聚体０９５
ｍｇ／Ｌ（０～０５５ｍｇ／Ｌ）；肿瘤 ７项：癌胚抗原

１７６７ｎｇ／ｍｌ（０～５ｎｇ／ｍｌ），甲胎蛋白２５６ｎｇ／ｍｌ
（０８９～８７８ｎｇ／ｍｌ），人绒毛膜促性腺激素 ＜１２０
ＩＵ／Ｌ（０～５ＩＵ／Ｌ），鳞癌细胞抗原０４０ｎｇ／ｍｌ（０～
１５ｎｇ／ｍｌ），糖类抗原１２５２５３０Ｕ／ｍｌ（０～３５Ｕ／ｍｌ），
糖类抗原１５３２８９０Ｕ／ｍｌ（０～３１３Ｕ／ｍｌ），糖类
抗原１９９１９０９Ｕ／ｍｌ（０～３７Ｕ／ｍｌ）。性激素、肝
功能、肾功能、心肌酶、血清离子等均未见异常，

血清疱疹病毒、风疹病毒与巨细胞病毒抗体均阴

性。

腰椎穿刺脑脊液压力 ＞３３０ｍｍＨ２Ｏ（１ｍｍ
Ｈ２Ｏ＝０００９８ｋＰａ）；脑脊液常规 ＋细胞学检查示
细胞总数９２×１０６／Ｌ，白细胞计数１８×１０６／Ｌ，其
中淋巴细胞 ９５％，激活淋巴细胞 １％，单核细胞
３％，激活单核细胞１％，镜下见核大、深染的异
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型细胞 （图 ２）；脑脊液蛋白 １１０ｇ／Ｌ，葡萄糖、
氯化物均正常；脑脊液癌胚抗原 ２４９２ｎｇ／ｍｌ

（０～５ｎｇ／ｍｌ）；细菌、结核涂片正常；脑脊液疱疹
病毒、风疹病毒与巨细胞病毒抗体均阴性。

图２　该例脑膜转移癌患者脑脊液细胞学检查 （×４００）
光镜下可见核大、深染的异型细胞 （箭头所示）

　　头颅 ＭＲＩ＋增强扫描 ＋磁共振血管成像
（ＭＲＡ）示：①右侧额顶叶局部脑沟液体衰减反转
恢复 （ＦＬＡＩＲ）序列信号稍显模糊，增强后呈线样
强化影，需排除脑膜炎可能；②脑白质多发变性
灶；③弥漫性轻度脑萎缩；④半球 ＭＲＡ示脑动脉
硬化 （轻度）、右侧胚胎型大脑后动脉及右侧大脑

前动脉Ａ１段细小。胸部 ＣＴ平扫 ＋增强示：①考
虑右肺下叶背段周围型肺癌；②纵隔淋巴结肿大，
考虑为癌转移；③胸骨、脊柱多发转移灶；④心包
积液；⑤双肺下叶少许坠积性炎症。行全身正电子
发射计算机断层显像 （ＰＥＴＣＴ）示：①右肺下叶

后基底段致密结节灶，糖代谢增高，考虑周围性肺

癌；纵膈多发淋巴结影，糖代谢增高，考虑为癌转

移；②双肺多发小结节灶，糖代谢未见增高，考虑
转移瘤；③枕骨斜坡、双侧肱骨、双侧肩胛骨、双
侧锁骨、胸骨、双侧多根肋骨、脊柱多个椎体及附

件、骨盆诸骨、双侧股骨上段多发混合型骨质破

坏，部分糖代谢增高，考虑转移瘤；④左侧肾上腺
增粗，糖代谢增高，考虑转移瘤可能；⑤脑萎缩，
胸部未见糖代谢异常增高灶，需结合 ＭＲＩ检查综
合评估；⑥心包积液；⑦未见氟代脱氧葡萄糖代谢
异常增高灶。

图３　该例脑膜转移癌患者头颅ＭＲＩ＋增强扫描

　　五、治疗及转归
未明确转移癌诊断前予甲磺酸双氢麦角毒碱片

２ｍｇ、每日３次，舍曲林５０ｍｇ、每日１次，丙戊
酸钠缓释片５００ｍｇ、每日２次，奥氮平５ｍｇ、每
晚１次，患者自觉头痛程度减轻，白天发作次数明
显减少，由夜间持续性头痛变为可入睡，但凌晨３
～４点仍会痛醒，痛醒呕吐胃内容物，非喷射性。
其后完善检查明确诊断为：①右侧周围型肺癌；②

脑膜转移癌；③肺癌全身多处广泛转移。请肿瘤科
会诊，会诊意见为目前肺癌广泛转移已无手术指

征，可行化学治疗、放射治疗。患者与家属商量后

决定转回当地医院继续治疗。出院后随访，其未再

继续住院治疗，自服 “吗啡缓释片、地西泮片、

利尿剂”等药物治疗，头痛一直不能控制，伴频

繁呕吐，食欲差。至２０１７年３月患者仍生存，但
已出现严重呼吸困难，全身不能活动，终日卧床。
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讨　　论

偏头痛是神经内科门诊就诊率非常高的一种疾

病，也是内科门诊常见疾病之一，随着病程进展，

偏头痛发作次数逐渐增加，进展为慢性偏头痛

（ＣＭ）。ＣＭ和药物过度使用有明显的相关性，在
我国的调查显示慢性每日头痛 （ＣＤＨ）患者中有
６０％有药物过度使用情况，逐渐演变为ＭＯＨ［１２］。

ＭＯＨ是慢性头痛的一种形式，是仅次于偏头
痛和紧张型头痛的第三大头痛类型［２］。本例患者

３０余年前起出现的头痛符合偏头痛的诊断标准［３］。

随着病程的延长及止痛药物的长期使用，患者偏头

痛逐渐演变为ＣＤＨ，头痛的发作及特点亦符合ＣＭ
及ＭＯＨ的诊断［２］。患者曾反复于当地医院就诊，

因原有的 ＭＯＨ使医务人员在初诊时漏诊转移癌，
且ＨＡＭＡ、ＨＡＭＤ量表测评的结果提示患者合并
轻度焦虑、抑郁，使病情变得更加复杂，对其反复

呕吐、视力下降等表现未用 “一元论”的理论去

分析和思考，延误了诊治。

脑膜转移癌又称脑膜癌病或癌性脑膜炎，是恶

性肿瘤细胞通过脑脊液循环播散到软脑膜、脊膜、

蛛网膜和蛛网膜下隙导致神经系统功能障碍的一类

疾病，其预后较差，据统计，脑膜转移癌患者平均

中位生存期为２３个月，经积极治疗的脑膜转移癌
患者中位生存期也仅为１５０ｄ［４］。脑膜转移癌患者
癌细胞通常沿着脑膜弥漫性浸润，累及大脑半球、

颅神经、软脑膜，临床以头痛、呕吐等颅内高压的

表现最常见，其他颅神经受累以复视、视力下降、

面部麻木、听力下降、眩晕多见，脊髓神经根受累

可出现颈背部疼痛，双下肢无力、麻痹等，也可出

现脑病样表现、癫痫发作等［５］。癌细胞累及软脑

膜、蛛网膜，导致脑脊液循环不畅，约一半患者会

出现交通性脑积水［６］。本例患者 ＭＲＩ表现为侧脑
室颞角、侧裂池扩大，第三脑室扩张，呈脑萎缩样

的影像学改变，被误诊为脑萎缩。ＭＲＩ增强扫描对
本病的诊断有一定作用，增强扫描后可见脑膜强化，

但这些表现并无特异性，只要存在颅内高压或颅内

炎症均可有以上表现，往往易被误诊为脑膜炎。

脑脊液检查对脑膜转移癌的诊断有非常重要的

价值，腰椎穿刺可见脑脊液压力明显增高，蛋白水

平、白细胞计数上升，葡萄糖含量降低，脑脊液中

与原发肿瘤相关的特异性肿瘤标记物升高，细胞学

检查可见核大深染的异型细胞，脑脊液细胞学找到

恶性肿瘤细胞是诊断脑膜转移癌的金标准［７８］。本

例患者的脑脊液压力 ＞３３０ｍｍＨ２Ｏ，蛋白含量及
白细胞计数高，脑脊液癌胚抗原也明显升高，在镜

下找到核大深染的异型细胞，故能明确诊断为脑膜

转移癌。

Ｈｙｕｎ等［９］对５１９例脑膜转移癌患者的资料进
行了统计，结果显示脑膜转移癌最常见的原发肿瘤

是肺癌 （６４３％），其次是乳腺癌 （１８５％）和胃
肠道癌 （７５％）。本例患者为周围型肺癌，与上
述报道相符。本例的确诊过程提醒我们对头颅ＭＲＩ
检查显示有交通性脑积水的患者有必要进一步行增

强扫描，或行腰椎穿刺检查以排除脑膜转移癌，避

免延误诊治。
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