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摘 要：脑膜癌病（MC）是指恶性肿瘤播散或浸润软脑（脊）膜、蛛网膜下腔，而脑实质不受累的一类疾病，为中枢神经系统转移瘤

的少见类型，在实体瘤患者中发生率极低。MC 起病隐袭，症状复杂无特异性，患者可呈头痛、意识改变及多种神经功能缺损表

现，对于原发灶不明而以脑病为首发症状者，极易误诊、漏诊。现就 1 例以脑膜转移为首发表现、原发灶为结肠腺癌患者的临床资

料进行分析，旨在提高对此病的警惕和认识。                                                   [国际神经病学神经外科学杂志, 2023, 50(1): 55-58]
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Abstract： Meningeal carcinomatosis （MC） is a disease of malignant tumor dissemination or invasion in the leptomenin⁃
ges/meninges and the subarachnoid space without the involvement of brain parenchyma， and it is a rare type of metastatic tu⁃
mor of the central nervous system and has an extremely low incidence rate in patients with solid tumor. MC often has an in⁃
sidious onset and displays complex but non ⁃ specific symptoms， and patients may have the manifestations of headache， 
change in consciousness， and various neurological defects， which may lead to misdiagnosis and missed diagnosis in patients 
with unknown primary lesions and encephalopathy as the initial symptom. This article analyzes the clinical data of a patient 
with the initial manifestation of leptomeningeal metastasis and the primary lesion of colonic adenocarcinoma， in order to im⁃
prove the awareness of this disease. ［Journal of International Neurology and Neurosurgery, 2023, 50(1): 55-58］
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1　病例资料

患者男性，46 岁，因“右侧面部及口周麻木 70 余天，

耳聋 40 余天”于 2021 年 3 月 15 日入院。70 余天前咽痛后

出现右侧面部及口周麻木，伴双手尺侧麻木。60 d 前出

现双耳鸣，40 余天前出现右耳聋，20 d 前出现左耳聋，无

鼻塞鼻衄、吞咽及发音障碍，伴头晕、走路不稳，与体位、

头位无关，无视物旋转，休息后无改善；伴间断过电样头

痛，部位不固定，不伴发热、恶心或呕吐等，约 2～3 次/d，

持续数十秒。当地医院查头颅 CT（2021-02-24）未见异

常，纯音电测听示“突发性耳聋”，接受活血、营养神经等

药物治疗后症状无好转，3 月 11 日复查电测听：双耳 97 
dBnHL 均未引出反应。3 d 前头痛程度加重，持续时间延

长，查头 MRI+MRA+DWI 示“中脑及延髓亚急性脑梗死，

脑桥及双额叶、放射冠脑梗死，脑动脉轻度硬化”，为进一

步诊治来院就诊。自发病以来一般情况可，近 1 年体重下

降约 15 kg，易腹泻，无腹痛及便血。个人史、婚姻史无特

殊，家族史：母亲因“结肠癌”去世。

入院查体：生命体征平稳，心肺腹未见异常。神清语

利，粗测双耳听力丧失，双侧瞳孔正圆，右侧瞳孔直径约

3.5 mm、对光反射存在，左侧瞳孔直径约 3.0 mm，对光反

射灵敏，右眼外展稍受限、双眼其余方向活动自如，眼震

（-），双侧额纹对称，双眼睑闭合有力，左侧鼻唇沟较对侧

稍浅，示齿口角无明显偏斜，伸舌居中，四肢肌力、肌张力

正常，双侧指鼻试验、轮替试验、跟膝胫试验灵活稳准，龙

贝格（Romberg）征睁闭眼均欠稳，双侧深浅感觉一致对

称，四肢腱反射++，双侧病理征（-），颈软，脑膜刺激征

（-）。辅助检查：血、尿、便常规，血生化，凝血功能，乙肝

五项+丙抗及甲状腺功能大致正常，心脏、腹部、颈部血管

彩超无明显异常；胸部 CT 平扫示双肺上叶多发微小结

节，头颅 CT 平扫示基底动脉尖部增宽，左侧内听道开口

处可疑软组织密度影，建议进一步检查。纯音听阈、声导

抗、脑干听觉诱发电位提示双耳全聋（神经性），喉镜检查

无异常。测眼压、眼底成像无异常。初步予开窍醒脑、营

养神经、止晕止痛等治疗。进一步完善检查：头颅 MRI 平

扫+增强（图 1）示，双侧面神经、听神经、三叉神经、动眼神

经、外展神经、视神经及视交叉异常增粗，结节样增厚伴

明显均匀强化，以面神经、听神经、三叉神经最明显；脑干

及胼胝体前方多发软脑膜不均匀增厚伴明显异常强化；

双额叶、左顶叶白质慢性小缺血灶。检测示 C 反应蛋白、

抗溶血性链球菌 O、抗双链 DNA 抗体在正常范围，抗中性

粒细胞胞浆抗体、抗环瓜氨酸多肽抗体+抗角蛋白抗体、

类风湿因子、抗狼疮抗凝物、艾滋病+梅毒抗体阴性，抗核

抗体（ANA）阳性 1∶320，ANA 谱示，抗 Ro-52 51；抗 Jo-1
抗体 21。男性肿瘤全项示，CA125 440.7 u/mL。神经电

图示，双面神经及右三叉神经损害，右胫神经 F 波异常，

双下肢体感诱发电位异常。2021 年 4 月 18 日行腰椎穿

刺，脑脊液色淡黄，压力 160 mmH2O，潘氏反应（++++）；白

细胞：1 246×106/L；生化：氯115 mmol/L；蛋白431.38 mg/dL；

糖 4.04 mg/dL；墨汁、抗酸染色、病原微生物 PCR 检测均阴

性，细胞学异常（嗜中性粒细胞比例增高，恶性细胞散在

分布，体积较大，深染，圆形或类圆形，部分可见伪足，胞

核大，染色质细致，可见核仁）（图 2）；神经纤维瘤 I、Ⅱ及

SPRED1（sprouty related EVH1 domain containing 1）基 因

检测阴性。

患者口周麻木、头痛加重。查体：左侧周围性面瘫，

右眼活动受限，上视、右视时复视明显。诊断考虑脑膜

癌，不除外转移可能，进一步筛查病因。甲状腺及颈部淋

巴结超声、胃镜未见明显异常。胸腰椎 MRI（图 3）：胸髓

多发 T2WI 高信号，L5 椎体水平马尾神经周围 T2WI 稍高

信号团块。全身 PET/CT 检查（图 4）：胼胝体干、右侧外侧

裂、两侧颞叶内侧缘、右侧大脑脚前缘、鞍上池前缘、两侧

桥脑小脑角部位脑膜及神经走形区、左侧视神经部位见

多发结节状异常葡萄糖高代谢灶，CT 相应部位见结节状

高密度影，考虑恶性病变，转移可能性大。C5~T7 节段、

T12~L4 节段脊髓部位见多个结节状或条形异常葡萄糖

高代谢灶，CT 相应部位未见明显异常，考虑恶性病变，转

移可能性大。回肠部位见条形葡萄糖高代谢，局部局限

性稍增高，CT 相应部位肠壁略显增厚，不除外恶性病变。

乙状结肠及直肠部位见条形葡萄糖高代谢，CT 相应部位

肠壁未见明显局限性增厚。肠镜示距肛缘 50 cm 处一结

软脑膜多发异常强化

图 1　MRI检查结果
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肠息肉（约 1.5 cm×2.0 cm，山田 IV 型，表面充血）、一直肠

息肉（约 0.3 cm×0.4 cm，山田 I 型，表面光滑）并行电凝切

除，结肠息肉病理：管状腺瘤，部分腺体重度异型增生、癌

变，切缘未见癌（图 5）。诊断支持结肠腺癌继发脑膜及脊

髓内转移，给予甘露醇脱水、甲氨蝶呤 10 mg+地塞米松 5 
mg 鞘内注射［1］（2 次/周，连用 2 周后改为 1 次/周，共计 8
次），患者头痛缓解，但病情持续进展，出现四肢麻木无

力、尿潴留、吞咽及发声障碍。4 月 30 日因经济原因返回

当地医院姑息治疗，出院时言语含糊不清，经人搀扶方可

行走，勉强自主饮食，留置尿管。2021 年 5 月 17 日电话随

访，患者神清，聋哑状态，鼻导管吸氧，留置胃管、尿管，四

肢瘫痪卧床，2 周后死亡。

2　讨论

脑膜癌病（meningeal carcinomatosis， MC）是指恶性

肿瘤播散或浸润软脑（脊）膜、蛛网膜下腔，而脑实质不受

累的一类疾病，为中枢神经系统转移瘤的少见类型，在实

体瘤患者中发生率为 5%~8%［2］。MC 起病隐袭，症状复杂

无特异性，患者可呈头痛、意识改变及多种神经功能缺损

表现，对于原发灶不明而以脑病为首发症状者，极易误

诊、漏诊。

本患者中年男性，亚急性起病，以多颅神经损害，特

别是双耳神经性全聋为主征，无恶性肿瘤史，头颅 MRI 示

多组颅神经结节样增粗，伴明显异常强化及多发软脑膜

受累。逐步完善相关检查除外感染性脑膜炎、神经结节

病、神经纤维瘤Ⅱ型、鼻咽癌颅内转移等疾病，根据脑脊

液异常生化及癌性细胞学结果，诊断为 MC。

MC 多发于肿瘤晚期，在肺癌、乳腺癌、黑色素瘤患者

中更常见，胃肠道来源（主要是胃癌）占比较低（4%～

14%）［3］。 有 文 献 指 出 ，结/直 肠 癌（colonrectal cancer， 
CRC）继发 MC 的概率仅有 0.019%~0.058%［4］，且报道病例

多为 CRC 已确诊者。该患者近 1 年体重明显下降，其母

因“结肠癌”过世，详查病史，自诉易“消化不良”，但无腹

痛、便血、排便习惯改变等肠道异常，肿瘤筛查及病理活

检发现血清 CA125 升高、癌性结肠息肉，全身 PET/CT 扫

图 2　脑脊液细胞学检查（瑞-姬氏染色，×400）

A：结肠息肉； B 管状腺癌（HE，×100）
图 5　肠镜及病理

脑膜、胸腰髓多发异常葡萄糖高代谢灶

图 4　全身PET

A B

马尾神经周围稍高信号团块

图 3　腰椎T2WI
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描示回直肠局部异常高代谢及肠壁增厚、多发软脑膜及

脊髓异常高代谢，诊断支持结肠癌继发脑膜及脊髓内转

移。目前认为，恶性肿瘤可通过邻近组织直接蔓延、血行

播散、神经周围膜及淋巴转移的方式导致软脑（脊）膜、蛛

网膜下腔受累［2］，但具体机制尚不明确。假说认为，癌细

胞通过多因子、多步骤的复杂生物学过程穿经脉络丛，种

植于脑脊液中并持续增殖［5］。Boire 等［6］发现癌细胞补体

C3 表达上调，通过激活脉络膜上皮 C3a 受体介导血-脑脊

液屏障破坏，有利于双向调节蛋白及其他有丝分裂原等

血浆成分进入脑脊液，促进癌细胞生长。该病例中，癌细

胞可能通过肠系膜下静脉-椎静脉丛-椎静脉途径侵及软

脑（脊）膜、蛛网膜下腔甚至脊髓，但为何 CRC 在症状隐匿

期即发生脑膜转移，至今相关文献报道仅有 3 例，均为腺

癌，其中 2 例为恶性度极高的印戒细胞癌［3，7-8］，推测可能

与原发灶本身的病理类型、分化程度等生物学特性，种植

转移能力等内在因素有关。

恶性肿瘤一旦继发 MC，预后极差，经合理治疗患者

中位生存期可由 4~6 周延长至 4~6 个月［5］。国内外目前

尚无统一治疗方案，仍以鞘内化疗为主，常用药物包括甲

氨蝶呤、阿糖胞苷及噻替哌，其他治疗手段包括全脑放

疗、全身化疗及脑室-腹腔分流手术等［1，9］。具体应结合

患者一般状况、神经损害程度、原发肿瘤情况、治疗副作

用、经济成本等因素制定个体化方案，有时姑息治疗和安

宁疗护不失为一种合理的选择。CRC 是一种公认的遗传

参与的癌症类型［10］，当临床上遇到有明确家族史的患者，

应重点关注、详细问诊，挖掘潜在的诊断线索。此外，随

着疾病整体防控策略的前移，加强对家族性腺瘤性息肉

病等癌前病变的早期筛查及干预，是减少 CRC 源性 MC
的根本所在。
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