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摘)要!目的)探讨中枢神经系统原发性黑色素瘤的诊治与随访结果$ 方法)回顾性分析自 !""! 年 # 月至 !"#$ 年 #

月收治的 #" 例中枢神经系统原发性黑色素瘤患者的临床表现%影像学特点%病理结果%手术治疗与预后情况$ 结果)#"

例黑色素瘤患者中发生于颅内者 & 例# 椎管内者 # 例#颅颈交界区 # 例$ 手术全切除 & 例#大部切除 ! 例$ 病理检查黑色

素瘤 & 例# 脑脊膜黑色素细胞瘤 ! 例$ 随访 $ 月至 ## 年#B 例死亡#其中 # 例术后综合治疗后存活了 C 年#后因并发症死

亡#术后中位生存期 #A# 年$ * 例术后放疗#恢复正常生活$ 结论)中枢神经系统原发性黑色素瘤发病率低#但术前诊断

困难#误诊率较高$ 手术切除为首选#术后结合放%化疗#可延长生存时间#但总的预后差$

关键词!黑色素瘤&神经系统肿瘤&诊断与治疗
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))原发于中枢神经系统 ! V.2 " 的黑色素瘤少

见#恶性程度高#预后差$ 尽管随着手术#放%化

疗#免疫疗法和基因疗法等技术的提高#临床治疗

方法越来越多#但仍容易误诊#治疗效果不理想#

预后仍未得到有效改善$ 我们对 !""! 年 # 月 ^

!"#$ 年 # 月收治 #" 例原发于 V.2 的黑色素瘤进

行临床分析#探讨其诊治经验#报道如下$

.H临床资料与方法

.A.H年龄性别

本组 #" 例患者均经手术病理证实# 男性 ( 例#
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女性 # 例# 年龄 !* Ĉ* 岁# 平均年龄 **AB 岁&病

程 ' 天 !̂ 月#平均 !(A* 天$

.A&H临床表现+症状与体征

头痛#恶心%呕吐 B 例#突起脑出血合并癫痫 !

例#头晕 ! 例&体征'偏瘫%偏身感觉障碍 * 例#行

走不稳#共济失调 ' 例$ 失语 # 例#颅高压征 ! 例#

无中枢神经系统阳性体征 $ 例$

.AIH影像学特征

本组患者均行 T-1平扫及增强检查# 肿瘤单

发 & 例# 多发 ! 例 !图 # " $ C 例患者行 VI检查#

呈类圆形等或稍高密度影#出血者呈高密度影 !图

$ " $ T-1上短 I# %短 I! 信号改变#周围可有长

I##长 I! 的水肿及占位压迫征象#增强后有轻 ^中

度强化#邻近皮质%硬膜亦可见点%片状强化!图 $" $

常规 =超和 VI检查及眼科检查未在颅外发现原发

灶$ 术前诊断淋巴瘤 # 例#胶质瘤 * 例#多发性神经

纤维瘤 ! 例# 自发性脑出血 # 例#脑膜瘤 ! 例$

.ANH手术入路

左顶开颅 ! 例#左额颞开颅 # 例#右顶开颅 #

例#右额开颅 $ 例#右侧小脑旁正中开颅 # 例#后正

中开颅 # 例#椎管后正中入路 # 例$

.A-H随访

电话或者门诊复诊#随访 ! 月 '̂ 年$

&H结果

&A.H术中所见

肿瘤周围脑水肿明显#临近硬脑膜或者硬脊膜

及肿瘤呈黑褐色#多有包膜#边界多清楚#受侵犯

的硬脑膜及脊膜广泛渗血#难以止血$ # 例出血患

者#血肿混杂有黑褐瘤结节 !图 $ " $ # 例脊髓多发

黑色素瘤患者#采取后正中入路一条切口#打开

V* #V! 和 V$ 各半个椎板#同时咬除 VC4I! 椎板#

一次性全切 $ 个部位的肿瘤#同时确保脊椎的稳

定$ 咬除椎板即可见部分椎板染成黑色#颈胸段脊

膜全部为黑色!如图 #b" $ 脊膜广泛渗血#难以止

血$ 脊膜呈豆荚膜一样#两层间有黑色素细胞#$

个肿瘤完整地从神经根的隐窝处切除#并切除载瘤

神经及其周围 # >G内受侵犯的的脊膜$

&A&H手术切除及病理

手术全切除 & 例#大部切除 ! 例$ 病理检查黑

色素瘤 & 例# 脑脊膜黑色素细胞瘤 ! 例$

&AIH术后放$化疗

术后 ' 例放疗#! 例化疗$ 其中 # 例脊髓多发

黑色素瘤患者 !图 # " #每周 $ 次肌注干扰素 !早期

#""" RP"和 ' 天静滴白介素4! 治疗!早期#"" RP " #

后期因患者反应较大而改为干扰素 $"" RP $ H周肌

注#白介素4! B" RP ' H周静脉滴入$ 早期量大时出

现明显发热%疼痛%尿失禁#减量后症状缓解$ 肝功能

轻度异常#给予药物护肝治疗后好转$ 为增加疗效给

予口服替莫唑胺化疗!!& N 为一疗程#每次!"" GK#连

续 ' 天#连续 * 疗程" #B 个月肿瘤复发死亡$

# 例枕%颈交界处脊髓黑色素瘤患者!图 ! " #首

次手术肿瘤全切#术后 # 次
0

刀$ * 年后原位复发#

行 ! 次
0

刀治疗#颈部放疗 # 次 !剂量 !" Wk" $ 替

莫唑胺化疗 * 疗程! !& N 为一疗程#每次!"" GK#连

续 ' 天" $ 术后 ' 年枕骨大孔区%延髓肿瘤复发#声

带%椎管肿瘤转移$ 替莫唑胺化疗 ( 疗程 !方法同

前" $ 术后 C 年枕骨大孔区肿瘤体积增大#椎管内多

发转移$ 因血糖高#脑积水#吸入性肺炎而死亡$

&ANH随访

#" 例获得随访 $ 月至 ## 年#B 例死亡#均出现

术后复发$ 最短于术后 $ 月死亡#最长术后 C 年死

亡#术后中位生存期 #A# 年$ * 例存活患者术后放

疗恢复正常生活#! 例随访期间肿瘤复发$

IH讨论

IJ.HD*#原发性黑色素瘤发病率与特点

V.2 原发性黑色素瘤通常单发%生长缓慢$ 绝

大多数发生于成人#好发年龄为 *' '̂" 岁#女性

略占优势!男女之比 #A'd# " #占颅内肿瘤的 "A"B

"̂A#E

(##!)

#可以分为原发性和转移性黑色素瘤#

而本组病例男性居多$ 原发于 V.2 的黑色素瘤#

其起源目前存在两种理论#可能起源于黑色素母细

胞#后者伴随血管束的软膜鞘或者起源于胚胎形成

过程中神经外胚层的休眠细胞($)

$

原发于椎管内黑色素瘤则非常罕见#其发病率

在中枢神经系统肿瘤中低于 "A#E

(*)

$ 椎管内黑

色素细胞瘤起源于脊髓软脊膜#黑素细胞与脑膜上

皮细胞具有共同的起源0神经嵴(')

$ 从免疫组化

看#黑色素瘤具有一些表达黑色素的抗原#临床表

现同神经鞘瘤相似#但细胞水平可见不同类型的细

胞核和黑色素表达#可以推测多发神经纤维鞘瘤

!病"患者中黑色素瘤的发病率也会增加#且黑色

素瘤可能 为 神 经 源 性 分 泌 疾 病 的 一 种 过 渡 类

型('#B)

$ 因为本组 ! 例患者术前血糖偏高#波动范

围较大#术后血糖明显下降#降糖药物调控后仍未

按照 # 型或 ! 型糖尿病的模式变化#提示与神经源

性分泌有关$
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图 .H椎管内多发黑色素瘤术前%术后及病理$#/'术前椎管 T-1可见脊髓腹侧面 VC4I# "蓝色箭

头# %V* "红色箭头#及 I! 脊髓背侧方"黄色箭头 #多个部位肿瘤$#='脊髓受压明显 "蓝色

箭头# $#V轴位'T-1示肿瘤呈哑铃型!挤压脊髓 "蓝色箭头 # $#X'术后 T-1见三个部位的

肿瘤全切除$#b'术中颈胸段脊膜全部为黑色$# %̀#W'术后病理片&

图 &H颅颈交界区黑色素瘤术后声带%脊髓多发转移$ !/'第 # 次术后 T-1!肿瘤全切 "蓝色箭

头# $!='术后 * 年肿瘤原位复发 "蓝色箭头 # & !V'术后 ' 年枕骨大孔区%延髓肿瘤复发

"蓝色箭头# !声带肿瘤转移!强化明显"红色箭头# $!X'术后 ' 年!胸 ## %腰 ! 平面椎管内

强化瘤结节!黑色素瘤转移 "红色箭头 # $!b'术后 C 年枕骨大孔区肿瘤体积增大 "黄色箭

头# $声带瘤结节较前无明显改变 "红色箭头 # $颈 * 椎体水平椎管内脊髓左前方转移性黑

色素瘤"红色箭头# $! '̀胸 ! %胸 ## %#! 平面椎管内转移性黑色素瘤 "红色箭头 # !腰 # %*

平面椎管内转移性黑色素瘤"蓝色箭头# &

图 IH右顶黑色素瘤术前%术后及病理特点$$/'术前 T-1平扫显示肿瘤出血"蓝色箭头 # !水肿广

泛$$='矢状位增强 T-1可见瘤结节囊性变!瘤内出血 "蓝色箭头 # !广基底 "红色箭头 # $

$V'冠状位 T-1增强扫描显示肿瘤囊变$$X'术后第 # 周复查 T-1$$b'病理片&

IJ&HD*#原发性黑色素瘤生长模式及影像学特

征

影像学上#原发性 V.2 黑色素瘤的 VI扫描表

现为等或稍高密度影#肿瘤卒中表现高密度影#且

T-1I! 也表现为高信号影 !图 $/" $ 一般来说#

I# 上高信号可能由于黑色素的出现#还有出血或

者脂肪$ T-1I# 高信号#I! 低信号影#注药后肿

瘤中度或者均匀强化$ T-1表现因黑色素含量的

*&!!*
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不同而异$ 由于 V.2 黑色素瘤发病率低%临床表

现也缺乏特征性$

本组病例术中发现#部分病例黑色素瘤生长模

式呈扩张性生长而非浸润性生长 !图 # #$ " #术中

切除肿瘤时见肿瘤与周围边界清楚$ 但部分病例

肿瘤侵犯中枢神经系统# 如本组 # 例患者 ! 图

!b" #肿瘤侵犯延髓#影响患者吞咽$ 除此#部分病

例向软脑膜扩散#成为恶性黑色素瘤#甚至向远处

转移!图 !X#! "̀ #这种潜在侵袭行为表明黑色素

瘤应该为交界性恶性肿瘤#提示黑色素瘤既有良性

成分#也有恶性侵袭性生长特点$ 本组图 # %̀#W

显示肿瘤黑色素染色阳性#瘤细胞虽大小及形态相

差悬殊#瘤细胞异型性不明显#不易见核分裂像$

瘤细胞间有较丰富的胶原纤维#有漩涡状或栅状排

列倾向$ 在纤维包膜中及附近骨髓腔内可见瘤细

胞群体$ 瘤组织中未见砂砾体#病理表现为良性病

变特点$ 该患者术前诊断为多发性神经鞘瘤$ 但

神经鞘瘤沿神经根走行的方向生长#I# 低信号#

I! 稍高信号#肿瘤易囊变而表现为信号不均一$

而图 #=可见 T-1I! 稍高信号#图 #V可见肿瘤将

脊髓挤压至背侧#脊髓呈现类似 .

1

/ #肿瘤表现为

哑铃状%多发及沿椎间孔向外侧生长#与神经鞘瘤

生长模式相似#因此术前有误诊$ 本组病例中 ! 例

发生于脊膜的黑色素细胞瘤来看#脊髓黑色素瘤呈

单发或多发结节状%膨胀性缓慢生长#包膜完整#

因压迫脊髓或邻近神经根而产生临床症状$ 术前

往往容易首先考虑为多发的神经源性肿瘤#因此需

要仔细研究术前 T-1$ 本组病例术前诊断淋巴瘤 #

例# 胶质瘤 * 例#多发性神经纤维瘤 ! 例#自发性

脑出血 # 例#脑膜瘤 ! 例$ 可见无论是 VI或 T-1

检查#依靠影像学上病灶形态及信号强度特征来诊

断黑色素瘤仍较困难#黑色素瘤术前容易出现误

诊#仍需要依靠病理检查来确诊$

总结本组病例临床表现%病理特点#影像学特

征及文献结果#可以归纳中枢神经系统黑色素瘤有

以下几个特点'

#

黑色素细胞通常发生于软脑膜

上#成人多见$ 且 V.2 黑色素瘤更多的是出现在

颅底和颈段脊髓的腹侧面上&这种沿着软脑膜生长

的多发病变#提示为原发于软脑膜黑色素瘤病#包

括椎管内硬脊膜或者软脊膜黑色素瘤$

$

中枢神

经系统黑色素瘤可以为分散独立的多个肿瘤存在

!图 # #! " #产生局灶症状'癫痫#神经麻痹#脊髓压

迫症状#并可能出现一般占位效应'颅内高压征$

%

本组 # 例!图 ! "即使肿瘤全切#术后肿瘤不仅原

位复发#而且向颅内%颅外远处多发转移$ 可见黑

色素瘤在局部有高度复发和向其他部位转移的趋

势$

&

黑色素瘤免疫组化显示 !图 # %̀#W" '抗黑

色素瘤抗体!YT=4*' " # 24#"" 蛋白#T6;?9 /%J,G4

697,96部分细胞阳性#上皮膜抗原 !bT/" # Ẁ/3阴

性#以上抗原%抗体具有特异性# 能同脑膜瘤%神经

鞘瘤等肿瘤的黑色素型相鉴别$

'

病理检查结果

显示低倍显微镜下细胞呈蜂窝状#细胞核呈间变趋

势#形成丛状#苏木素染色像色素痣的结构#这种

细胞核坎入丛状结构显示肿瘤侵犯神经结构$ 显

微镜下显示类上皮样恶性细胞核#大量黑色素罩住

纺锤形恶性细胞 !图 $b" $

(

尽管病理核异形性

少见#但临床上部分病例已经有骨质侵犯#恶性程

度较高#预后仍较差$

V.2 原发性黑色素瘤存在局部有高度复发和

向其他部位转移的趋势#因此黑色素瘤的治疗包括

原发病灶的手术切除#术后原发病灶残留肿瘤%转

移病灶的辅助治疗#包括放%化疗#姑息性治疗$

手术原则是单个独立存在或有限几个病灶的 V.2

黑色素瘤首选手术#如果多发并且有颅外转移灶#

不适合手术切除$ 但单个手术切除结合放疗可以

延长患者生命(C)

$ 黑色素瘤曾被认为对放疗无效#

现在认为对放疗敏感#黑色素瘤对大剂量放射线分

次放疗也能够接受且有效(&)

$

IJIHD*#原发性黑色素瘤放$化疗及其预后

即使全切#V.2 原发性黑色素瘤也有局部肿瘤

复发的趋势 !图 ! " # ' 年内局部肿瘤复发率高达

!!E#部分切除则高达 &"E$ 全切术后 ' 年生存

率达 &$E#未全切术后未放疗生存率达 *"E

(!)

$

本组 # 例患者行 $ 次
0

刀放疗#口服替莫唑胺化疗

#$ 个疗程#术后 ' 年向声带及脊髓转移$ $ 例术后

放疗#恢复正常生活$ 提示肿瘤未全切者术后放疗

能改善 预 后$ 辅 助 放 疗 后 局 部 肿 瘤 控 制 率 达

'(E#' 年生存率能达 (#E (̂!E#未全切加放疗

与全切结局无统计学差异(!)

#可见放疗能够弥补未

全切肿瘤的不足$ 大剂量放疗!总剂量 '" '̂!A' Wk#

分次#A& !̂A" Wk"明显优于低剂量放疗 !总剂量

$" *̂' Wk"

(&)

$

绝大多数 V.2 原发性脊髓黑色素细胞瘤全切

除后预后较差#平均生存期仅 ' 个月( ()

#术后平均

生存期 $ ^B 个月#只有 *E B̂A$E的患者获得

超过 ! 年的生存期(#")

#但少数病例超过预期效果$

*(!!*

)国际神经病学神经外科学杂志))!"#$ 年)第 *" 卷)第 $ 期)) )



2U?8;,等(##)研究得出脊膜黑色素瘤有三种类型'临

床表现与生长方式均为良性&生长方式及临床表现

均为恶性&临床表现为恶性#但结局为良性$ 他们

报道手术治疗 # 例脊膜黑色素瘤#临床表现及术中

探查均为恶性#术后未行放疗或是化疗#然而术后

& 年复查一直无复发$ 本组 ! 例患者#肿瘤全切除

后存活数年#但最终复发$ 本组病例#虽然临床表

现和组织学形态上表现为良性肿瘤特点#但生长方

式为恶性#术后中位生存期 #A# 年#总的预后较

差$ 因此早期肿瘤部分切除患者#术后尽早进行了

化疗$

本组 # 例患者#术前 $ 个独立的病灶证明发生

近处转移的可能性存在#同时术中和病理发现肿瘤

已经侵犯周围骨质#脊膜广泛受累#手术只能做到

部分切除#因此笔者认为结局将差#这与文献报道

不同$ 脊髓黑色素细胞瘤术后是否需要放疗存在

争议#一般认为术后放疗有利于症状的长期控制#

延缓肿瘤复发(!#&##")

$ 但本组病例因为脊膜受累范

围较广泛#全脊髓放疗后患者可能反应较大#影响

患者生活质量#因此采取了化疗 !替莫唑胺" #未行

放疗!图 # " $ 而本组另 # 例患者则采取放疗及化

疗相结合#椎管内多发病变随访 $ 年#无明显变化

!图 ! " $

需要注意的是对于原发性脊髓黑色素细胞瘤

文献已经报道可采取替莫唑胺化疗(#!)

#本组病例

随访发现替莫唑胺治疗 V.2 黑色素细胞瘤也有一

定疗效$ 对此#笔者仍在积累经验和随访中$
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