
939 -945 ．

［4］ 陈涛，贾佳，席刚明，等 ． 神经生长因子治疗慢性酒精

中毒周 围 神 经 病 的 临 床 观 ． 现 代 生 物 医 学 进 展，

2011，11 ( 12 ) : 43 -44 ．

［5］ 汤晓芙 ． 神经系统临床电生理学 : 下 ． 北京 : 人民军医

出版社，2002，44 -45 ．

［6］ 冀新波，李大年 ． 慢性酒精中毒所致神经系统损害 ． 中

风与神经疾病杂志，2014，31 ( 7 ) : 661 -665 ．

［7］ Chopra K，Tiwari V ． Alcoholic neuropathy : possibe mechanisms

and future treatment possibilities ． Br J Clin Pharmaco1，

2012，73 : 348 -362 ．

［8］ Zhong Y，Dong G，Luo H，et al ． Induction of brain CYP2E1

by chronic ethanol treatment and related oxidative stress in hippo-

campus，cerebellum，and brainstem． Toxicology，2012，302

( 2 － 3 ) : 275-284 ．

［9］ 李富勇，高柞芝，张宏江 ． 维生素 B12 缺乏导致小脑性

共济失调 1 例 ( 附磁共振改变 ) ． 中国煤炭工业医学杂

志，2011，14 ( 3 ) : 470 -471 ．

［10］ 刘著，周国平 ． 甲钻胺联合还原型谷耽甘肤治疗慢性

酒精中毒性周围神经病疗效观察 ． 脑与神经疾病杂

志，2012，20 ( 2 ) : 149 -151 ．

［11］ Iuoue H，Aihara M，Tomioka M，et al ． Specific enhance-

ment of vascular endothelial growth factor ( VEGF ) production

in ischemic region by alprostadil -potential therapeutic applica-

tion in pharmaceutical regenetrtive medicine ． J Pharmacol

Sci，2013，122 ( 2 ) : 158 -161 ．

［12］ 全胜麟，王卫 ． 单唾液酸神经节苷酯联合甲钻胺对老

年糖尿 病 周 围 神 经 病 变 的 疗 效 观 察 ． 山 东 医 药，

2011，51 ( 17 ) : 57 -58 ．

［13］ Tang J，Hua Y，Su J，et al ． Expression of VEGF and neu-

ral repair after alprostadil treatment in a rat model of sciatic

nerve crush injury ． Neurol India，2009，57 ( 4 ) : 387 -

394 ．

［14］ 李钢 ． 低分子肝素结合神经节苷酯治疗急性进展型脑

梗死的临床分析 ． 国际神经病学神经外科学杂志，

2014，41 ( 5 ) : 412 -414 ．

收稿日期: 2015 － 02 － 12;修回日期: 2015 － 04 － 17
作者简介:张猛( 1985 － ) ，男，医师，在读硕士，主要从事神经胶质瘤的研究。
通讯作者:马晓东( 1964 － ) ，男，主任医师，博士，主要从事神经胶质瘤的研究。

·论著·

岛叶相关胶质瘤术后远期脑梗塞特征及因素分析并文献回顾

张猛1，2，马晓东1，* ，初晨3，余新光1，余鹏霄1，王强1，徐维林1，张宏伟1

1． 中国人民解放军总医院神经外科，北京 100853
2． 中国人民解放军广州军区第四二五医院，海南 三亚 572000
3． 中国人民武装警察部队疾病预防控制中心，北京 102613

摘 要 : 目的 本文对岛叶相关胶质瘤患者偶见的术后远期梗塞进行特征及因素分析。方法 随访 150 余例岛叶相关

胶质瘤病例，筛出 7 例术后远期梗死病例行特征及因素分析并文献回顾。结果 平均年龄 42 ． 86 ± 7 ． 58 岁，6 例男性。

6 例合并高血压糖尿病，6 例有长期吸烟史，肿瘤位置分布均匀，均达全切且病理结果均含星形成分。术后平均梗塞发生

时间 11 ． 6 ± 7 ． 1 个月。6 例肿瘤与大脑中动脉关系密切，5 例经侧裂入路，5 例术后神经功能障碍加重。5 例于基底节区

见点及片状异常核磁信号。结论 本病中具有血管危险因素的中老年男性、肿瘤与血管关系密切、病理结果含星形细胞

成分、侧裂入路达全切、术后神经功能障碍加重的患者应当警惕术后远期梗塞的发生。

关键词 : 岛叶 ; 胶质瘤 ; 梗塞 ; 卒中

Characteristics of postoperative further infarction and its influencing factors in insular-invol-
ving gliomas: a retrospective analysis and review of literature
Zhang Meng1，2，Ma Xiao-dong1，* ，Chu Chen3，Yu Xin-guang1，Yu Peng-xiao1，Wang Qiang1，Xu Wei-lin1，Zhang Hong-wei1 ; 1． Depart-

ment of Neurosurgery，Chinese PLA General Hospital，Beijing 100853，China; 2． 425th Hospital of Chinese PLA Guangzhou Military Ｒe-
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gion，Sanya 572000，China; 3 the Center for Disease Control and Prevention of Chinese Armed Police Force，Beijing 102613，China

Abstract: Objective To investigate the characteristics of occasional postoperative further infarction ( PFI) and its influencing factors

in insular-involving gliomas ( IIG) ．Methods A total of 150 IIG patients were followed up． The characteristics and influencing factors

of 7 PFI patients were investigated，and related literature was reviewed． Ｒesults The mean age of PFI patients was 42． 86 ± 7． 58

years，and 6 patients were males． Six patients were accompanied by hypertension and diabetes，and 6 patients had a long history of

smoking． The locations of the tumors were homogeneously distributed，all the tumors were totally resected，and the pathological results

all revealed astrocytoma components． The mean time to PFI was 11． 6 ± 7． 1 months． Tumor was closely correlated with the middle cer-

ebral artery in 6 patients，transsylvian approach was used in 5 patients，and neurological disorder was aggravated in 5 patients． Spot-

and sheet-shaped nuclear magnetic resonance signals were seen in the basal ganglia region in 5 patients． Conclusions IIG patients

who are elderly males，have vascular risk factors，show a close correlation between tumor and artery，have astrocytoma components in

pathological results，achieve total resection via the transsylvian approach，and suffer from aggravation of neurological disorder after sur-

gery should be cautious of PFI．

Key words: Insular; Glioma; Infarction; Stroke

胶质瘤是颅内最常见的恶性肿瘤。岛叶因其解
剖位置较深，大脑中动脉及其分支走行其中，紧邻内

囊、基底节区等重要结构。由于低级别肿瘤占据相
当一部分比例，且随着近 20 年来外科技术的不断进
步，岛叶相关胶质瘤患者多数能得到较好的生存预

期。Berger 研究认为岛叶低级别切除程度达到 90%

者 5 年总生存率为 100%，高级别胶质瘤切除程度达
到 90%者 2 年总生存率为 91%［8］。在此种生存现状
下，提高患者术后的生存质量显得更加重要。脑梗死
是神经专科常见病症之一，严重影响患者生存质量。

笔者在临床工作中偶然能遇见岛叶相关胶质

瘤患者随访期间无明显缘由地出现梗塞情况。何
种患者更易发生此类梗塞，查阅文献目前未见系统

分析岛叶相关胶质瘤远期梗塞的报道，本文就中国

人民解放军总医院神经外科的该类病例进行特征

及因素分析并对相关文献进行回顾复习。
1 材料与方法
1 ． 1 病例选择
成功随访我科 2009 年 ～ 2014 年经开颅手术

治疗的 150 余例岛叶相关胶质瘤病例，筛出围手术
期内未见梗塞而于术后远期见影像学改变的梗塞

病例。KPS 评分 ( Karnofsky Performance Status ) 80 分
以上，MＲI 上认定以长 T1 长 T2 信号改变、DWI
( Diffusion Weighted Imaging，弥散加权成像 ) 高信号、
FLAIＲ 序列 ( Fluid Attenuated Inversion Ｒecovery，液体
衰减反转恢复 ) 低信号且无强化为梗塞的表现。

最终筛选 7 例，既往均无梗塞病史。
2 资料及相关因素收集
2 ． 1 一般术前资料
年龄、性别、首诊症状、高血压糖尿病史、吸烟

史、血脂情况、体重指数 ( BMI ) 。
2 ． 2 手术相关资料
术前核磁影像、手术方式及结果、病理类型、术

中失血情况。
2 ． 3 术后及随访资料
术后神经功能情况、术后放疗情况。

2 ． 4 梗塞资料
梗塞 MＲI 图像、时间、部位。

3 结果
3 ． 1 手术前后及随访因素
所有 7 例梗塞平均年龄 42 ． 86 ± 7 ． 58 岁，男性

患者 6 例 ( 85 ． 7% ) ，最长随访时间 5 年整。4 例以
头晕为首诊，头痛、体检发现及癫痫发作各1例。4 例
合并有高血压，2 例合并有糖尿病，6 例 ( 85． 7% ) 有
明确的吸烟史。1 例高脂血症，1 例体重超重。4 例
术后接受放射治疗。术后神经功能障碍较术前缓解
及无加重者各 1 例，3 例稍有加重，2例明显加重的
病例均表现为患侧上肢肢体的无力。所有病例均未
见肿瘤复发。见表格 1。
3 ． 2 手术相关因素
术前 MＲI 检查提示肿瘤均累及多个脑叶，主体

位于额叶 3 例，颞叶或岛叶各 2 例，位于右侧半球
者 4 例，无跨中线病例。术前 MＲA 检查提示 6 例
( 85 ． 7% ) 出现肿瘤与大脑中动脉 M2 段主干关系
密切的情况，4 例表现为包绕，2 例表现为推挤，
1 例尚有距离。所有病例实现了全切除，其中 2 例
采用皮层造瘘入路，余为经侧裂入路，术中平均失

血 600 ± 544 ml ( 500 － 2000 ml ) 。术后病理提示
少突星形胶质细胞瘤 3 例，星形胶质细胞瘤 2 例，

弥漫星形及间变星形细胞瘤各 1 例。见表格 2。
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4 梗塞资料
4 ． 1 一般资料
术后首发梗塞时间最短者为病例 1 的 3 个月 ( 见

图 1 ) ，最长者达 25 个月，平均梗塞时间11． 6 ±7． 1个

月，中位梗塞时间 10 个月。5 例未见明显的梗塞
症状，梗塞为定期复查所发现。另一例表现为肢体
的麻木，另一例表现为肢体无力。

表 1 手术前后及随访资料

序号 年龄 性别 首发症状
高血压 /
糖尿病 /吸烟史 / 血脂水平

BMI 术后放疗
术后神经

功能障碍
首次梗死时间 梗死部位

1 46 m 头晕 是 /是 /是 升高 29 是 稍加重 10 m 基底节

2 41 m 体检发现 否 /否 /是 正常 22 是 稍加重 25 m 丘脑

3 34 m 头晕 是 /否 /是 正常 28 否 明显加重 3 m 基底节

4 39 m 癫痫发作 是 /否 /是 正常 21 否 无加重 8 m 基底节

5 42 f 头晕 是 /否 /否 正常 24 是 稍加重 13 m 放射冠

6 58 m 头痛 否 /是 /是 正常 23 是 明显加重 7 m 基底节

7 40 m 头晕 否 /否 /是 正常 19 否 稍加重 15 m 基底节

表 2 手术相关资料

序号 肿瘤侧别 肿瘤主体 肿瘤与 M2 主干关系 肿瘤切除程度 手术入路 术中失血 组织学类型 肿瘤级别

1 右 颞 包绕 全切 皮层造瘘 500 弥漫星型 2
2 右 颞 推挤 全切 经侧裂 2000 少突星型 2
3 左 额 包绕 全切 经侧裂 500 少突星型 2
4 右 岛 包绕 全切 经侧裂 600 星型 2
5 左 额 推挤 全切 经侧裂 500 星型 2
6 左 岛 包绕 全切 经侧裂 1000 间变星型 3
7 右 额 有距离 全切 皮层造瘘 800 少突星型 2

图 1 图中所示为表 1 中的病例 3。术前 MＲI 提示左侧额及岛叶长 T1 ( 1A ) 长 T2 ( 1 B ) 信号改变，FLAIＲ 序列
( 1 C ) 高信号，未见明显强化 ( 1D ) ，肿物占位效应不明显，iMＲI ( introperative MＲI，术中磁共振 ) 见肿瘤切除

完全 ( 1 E ) ，未见梗塞病变 ( 1 F ) 。术后 3 个月复查见如白色箭头所示，术区同侧基底节内囊膝部外侧见长
T1 ( 1G ) 长 T2 ( 1H ) 信号不规则小片状梗塞样改变。

4 ． 2 影像学特点
主梗塞灶均系术区同侧，发现梗塞同时均未见

对侧半球出现梗塞，梗塞部位全部位于前循环，未

见后循环梗塞，多以大脑中动脉供血分布的部位为

主，尤以 5 例基底节为著 ( 见图 2 ) ，丘脑及放射冠
各 1 例。梗塞灶影像学上表现为小片状或点状的
异常信号，未见大片状的改变。
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图 2 图中所示为表 1 中的病例 1。术前 MＲI 提示右侧额、颞及岛叶长 T1 ( 2A ) 长 T2 ( 2 B ) 信号改变，FLAIＲ 序
列 ( 2 C ) 高信号，未见明显强化 ( 2D ) ，肿物包绕大脑中动脉，术后 72 h 复查 MＲI 见肿瘤切除满意 ( 2 E ) ，未
见梗塞病变 ( 2 F ) 。术后 10 个月复查如白色箭头所示，术区同侧基底节见长 T1 ( 2G ) 长 T2 ( 2H ) 信号点
状梗塞样改变。

4 ． 3 其他因素
除存在 1 例偶发心室期前收缩外，病史采集及

术前常规 12 导联心电图检查均未见心房纤颤及梗
塞之危险因素存在。此外值得注意的是，病例 1 之
心脏的期前收缩消失，此系手术治疗所取得的效

应［2］，但该病例继续于术后 20 个月在枕叶、52 个
月在中脑桥脑出现了术区远隔部位梗塞的情况。
5 讨论
梗塞常见于神经外科术后，相比术后远期梗塞

而言，围手术期发生梗塞的患者因处于密切的医疗

观察条件下，因此会得到及时和正确的医疗干预，

而前者则不然。
与自然转归的脑梗塞相比，本研究中发病年龄

分布于较为年轻的中年段，而前者平均年龄为 50
岁以上。本研究的病例多数为无症状性梗塞，门诊
中无症状性原发性梗塞以放射冠半卵圆中心为主

的腔隙性梗塞为最多，本研究此部位的梗塞较少。
比较梗塞影像发现，本类型梗塞局限岛叶基底节，

对侧均未见梗塞灶出现，展示的两例病例均是内囊

膝部偏后的位置发生梗塞。而且，仅一例存在高脂
血症和体重超重的明确致梗因素，因此有理由怀疑

本类型梗塞为不同于自然转归梗塞的特殊类型。
本研究中男性占绝大多数，仅有 1 例为女性。

全部病例都存在有高血压、糖尿病或吸烟等血管损
伤暴露史，提示这些因素可能也是岛叶相关胶质瘤

术后梗塞的危险因素。本研究中 6 例患者都有明
确吸烟史 ( 5 例术后实现戒烟 ) 。文献表明吸烟行

为可使缺血性卒中相对危险度增高 2 倍，且戒烟是
卒中二级预防中最有效的方法之一［5］。因此本研
究中，吸烟因素很可能在岛叶相关胶质瘤术后增加

了远期梗塞的危险度，具体增加的程度是否高过 2
倍需要进一步较大样本的设计去求证。此外，吸烟
的颅脑损伤者伤情涉及岛叶比未涉及岛叶的患者

更容易戒断尼古丁的成瘾，提示岛叶本身也与吸烟

成瘾行为相关［4］。而 Przemyslaw Bienkowski 则认为
涉及岛叶的深部病变与术后戒烟等吸烟情况无关，

值得注意的是 LACS ( lacunar circulation stroke，腔隙
性梗塞 ) 更多见于该类非吸烟者［9］。总之，目前还
不能完全证明尼古丁成瘾与岛叶相关，因此本研究

术后戒烟成功率较高不排除为患者依从性增高的

可能性。
而 Sykora 分析数据认为 BＲS ( Baroreflex Sensitivi-

ty，压力反射敏感性 ) 的降低与岛叶病变，尤其左岛
叶的 BＲS 降低相关，分布并非对称［7］。 Lemieux 报
道了 23 例岛叶原发性缺血性卒中。其中 4 例见于
岛叶前部，12 例见于岛叶后部，7 例表现为双
侧［13］。可以看出，这种自然转归的梗塞多见于岛
叶后部，而本研究中观察到肿瘤总体侧别分布较均

匀，肿瘤主体所位于的部位也较分散，至于机理目

前尚不清楚。Yaron 研究其术前影像认为肿瘤位于
豆纹动脉外侧相对于肿瘤包绕豆纹动脉术后较少

出现如偏瘫等神经功能障碍［6］。本研究中绝大多
数病例 ( 6 例 ) 术前肿瘤都与大脑中动脉 M2 段关
系密切，且多数病例术后神经功能障碍较术前稍加
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重或者明显加重 ( 5 例 ) 。因此岛叶手术对血管的
袭扰可能是加重患者术后功能障碍的因素。考虑
到肿瘤组织侵袭性及其与正常脑组织质地的不同，

笔者术中更倾向于大脑中动脉分支血管间隙中进

行瘤内切除，力争全切肿瘤获得最佳肿瘤学控制的

同时保护“蔓状”供血网络，因此术中即使在微创
的基础上也可能对这些血管带来不可避免的损伤。
本研究中的梗塞并非于围手术期发生，而是在术后

远期发生，而且多数肿瘤与血管关系密切，因此梗

塞的发生与血管因素仍脱不了干系，可能存在某种

远期的作用增加梗塞发生的可能性。再者，本研究
中梗塞部位以基底节区域为主，该区域的供血亦主

要来自 M2 段，多数经侧裂入路 ( 5 例 ) 进行手术切
除，所有梗塞均在前循环出现，均为术区同侧。所
以综上而言有理由怀疑术前肿瘤侵袭或术中操作

骚扰该区域供血动脉及引流静脉参与影响了术后

远期梗塞的发生。此外，在岛叶血管与梗塞的研究
中，Tamura 认为对比研究岛长动脉和豆纹动脉两组
脑梗塞的病例并认为不存在年龄、性别、危险因
素、功能障碍及腔隙综合征方面的区别，但突发梗
塞更多见于岛长动脉组［18］。
本研究中 4 例接受过放射治疗，3 例未接受放

射治疗，治疗方案及放射剂量因不在本中心而失

访，因此观察不到放射治疗与岛叶相关胶质瘤术后

远期梗塞的趋势，但大量文献报道证实了卒中与放

射治疗的关系。Bowers 报道的 1800 余例儿童中枢
系统肿瘤生存者晚期卒中的患者，大于等于 30 Gy
的 CＲT ( cranial radiation therapy ) 治疗为独立的剂量
相关性危险因素［3］。同样，Mueller 则认为每增加
100 -cGy 卒中危险度增高 5% ，6 例出现二次卒中，
两次卒中相隔中位时间为 15 个月［16］。本研究中
的病例 1 也出现了二次卒中的情况。Campen 等报
道的 431 例病例分析也认为此类患者放射治疗后
CVA ( cerebrovascular accident，血管事件 ) 发病率是同
类儿童总发病率的 100 倍且放射治疗是重要危险
因素［14］。另外，大量文献报道了头颈部射线照射
后颈内动脉狭窄及卒中发生的情况［10-12，15，17］。因
此，岛叶相关胶质瘤作为神经胶质瘤的一种，放射

治疗在其术后远期的梗塞中增加了多少发生的几

率有待进一步研究。尽管未见肿瘤类型与梗塞发
生明显相关的报道，但本研究中所有病理结果均含

有星形成分，因此本病中梗塞和病理类型之间的关

系值得设计研究。总之，本类梗塞较为少见，因此
本研究病例数较少，缺乏严格的统计学设计，因随

访较困难未能获得动态 DWI ( Diffusion weighted im-
age，弥散张量成像 ) 图像演变。但从已知数据可以
观察到岛叶相关胶质瘤术后远期梗塞的特征及相

关因素的趋势关系，这对于下一步进行更加系统的

病例对照及随机前瞻性研究均具有参考价值和借

鉴意义。
6 结论
我们认为具有血管危险因素 ( 高血压、糖尿病、

吸烟 ) 的中老年男性、术前肿瘤与血管关系密切、
病理含有星形细胞成分、经侧裂入路达到全切、术
后神经功能障碍加重的岛叶相关胶质瘤患者应当

尤其警惕远期梗塞的发生。
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大剂量甲氨蝶呤治疗原发性中枢系统淋巴瘤疗效分析

崔向丽1，2，白吉伟2，隋大立2，崔勇2，任晓辉2，林松2* ，刘丽宏1*

1． 首都医科大学附属北京朝阳医院药事部，北京 100020
2． 首都医科大学附属北京天坛医院神经外科，北京 100050

摘 要 : 目的 分析北京天坛医院神经外科原发性中枢神经系统淋巴瘤 ( Primary central nervous system lymphoma，PCNSL )

治疗现状，为国内神经外科 PCNSL 规范化治疗提供参考。方法 回顾性分析 2006 年 1 月至 2013 年 5 月北京天坛医院收

治活检病理确诊 PCNSL 后大剂量甲氨蝶呤治疗的 65 例患者，与 2004 年至 2005 年手术切除，或联合全脑放疗患者的中

位生存期、无进展生存期、不良反应等进行比较、分析不同治疗方法的疗效。结果 65 例接受甲氨蝶呤化疗的 PCNSL 患

者经过 4 ～ 7 个周期化疗后，CＲ61 ． 5% ( 40 /65 ) ，PＲ27 ． 7% ( 18 /65 ) ，总有效率 89 ． 2%，中位生存期 60 ． 6 个月，无进展生

存期 39 个月，化疗主要不良反应包括口腔溃疡、皮疹、恶心、呕吐、血小板减少等 ; 14 例全切或近全切肿瘤患者，中位生存

期 3 ． 8 个月 ; 13 例全切或近全切联合全脑放疗患者，中位生存期 14 个月 ( P ＜ 0 ． 01 ) 。结论 单纯的手术全切或近全切

肿瘤并不能使 PCNSL 患者生存获益，联合大剂量甲氨蝶呤化疗可以改善患者生存期，是目前 PCNSL 一线治疗方案。

关键词 : 原发性中枢神经系统淋巴瘤 ; 甲氨蝶呤 ; 化疗 ; 放疗
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