· 经验交流 ·
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恶性肿瘤以神经系统症状起病的并非少见，但许多原发肿瘤症状不表现或隐匿，常以神经系统症状就诊从而被误诊。故现将自2001年10月至2006年11月南京军区总医院神经内科收治的以神经系统症状首发且均经CT、MRI或活检等检查后确诊的37例恶性肿瘤患者的临床资料报道如下，以期提高其诊断正确率。

一、资料与方法

1. 一般资料：本组37例患者中男性23例，女性14例；年龄11~79岁，平均53.5岁；临床急性起病15例，慢性或亚急性起病22例；既往有高血压病史7例，Ⅱ型糖尿病史5例，恶性肿瘤手术史(术后>3年)8例，另有风湿性心脏瓣膜病史、脑出血史、硬膜外血肿手术史、胃溃疡手术史、肾移植手术史、肾炎史各1例。入院首诊误诊24例，平均误诊时间9.5 d。(表1)

2. 临床表现：以头痛、头晕为首发症状的13例，其中有7例伴有较明显的恶心、呕吐。以颅神经损害首发8例，包括面部感觉异常、视力下降各2例，眼睑下垂、口角歪斜、渐进性耳聋、饮水发呛伴言语不清各1例。以癫痫样发作首发6例，包括抽搐反复发作4例，反复发作的幻嗅、幻视1例，发作性肢体感觉异常(麻木)1例。另有6例以肢体无力、行走不稳首发， 1例首发表现为肢体不自主运动。此外，有2例首发表现为记忆力、智力下降及人格改变，有1例以晕厥发作首发入院。(表2)

3. 影像学检查： 所有患者均常规行胸部X线平片检查，发现肺癌3例。有26例(包括所有14例肺癌患者)行胸部CT检查，检出肺癌13例，肺不张1例，后者经胸部MRI确认为肺癌。有18例头颅CT检查，发现颅内占位或可疑病灶者10例。有32例头颅MRI检查，检出26例颅内占位病变(图1，2)。

4. 其他检查：有11例患者行腰穿脑脊液检查，其中3例脑脊液压力大于400 cm H2O，均为肺癌脑转移；有2例脑脊液脱落细胞学检出肿瘤细胞；有1例胸片、胸部CT无阳性发现的肺癌患者最终由痰脱落细胞学检查确认；腹部超声检出膀胱癌及胃癌腹腔转移各1例；活检及术后病理证实8例颅内原发肿瘤；尸检确认1例颅内转移瘤。

二、结果

本组颅内原发肿瘤13例，包括胶质瘤5例，脑膜瘤2例，侵袭性垂体瘤、小脑毛细胞星形细胞瘤、颞枕叶间变性浆细胞瘤、左颞叶少支星形细胞瘤各1例，不明性质2例；颅内转移瘤19例，包括肺癌14例，淋巴瘤、食管癌、直肠癌各1例，不明原发灶者2例；无颅内转移的恶性肿瘤5例，分别是胃癌、膀胱癌、宫颈癌、乳腺癌、恶性黑色素瘤各1例。

三、讨论

本组37例患者中，男∶女约为2∶1，年龄绝大多数分布在40岁以上(32例)，多为慢性或亚急性起病，临床表现多样，误诊比例高达24/37。分析原因主要与恶性肿瘤本身特点有关。

1. 转移与浸润：颅内转移瘤发生率目前已超过颅内原发肿瘤[1]。在本组32例颅内肿瘤中，转移瘤有19例，基本与文献报道吻合。在某些颅内转移瘤病例中，约有50%的患者是以神经系统症状为其原发恶性疾病的首发表现[2]。本组37例中以头痛头晕、癫痫样发作、颅神经受损为首发表现的共27例，占所有病例2/3以上，其中有19例被误诊，且多被误诊为中枢神经系统感染、脑血管病、多发颅神经炎，占所有误诊病例70%以上，应引起重视。需要指出的是MRI在颅内肿瘤定位和显示瘤内出血上均优于CT，特别是直径在5 mm以下肿瘤及后颅凹病变[2，3]。本组头颅MRI对颅内肿瘤的检出比例为26/32，显然优于头颅CT的10/18。有报道指出认为增强MR是检出脑膜转移瘤较为敏感的方法，试验及临床研究也证实非增强MR几乎无法显示脑膜转移征象[4]。本文图2资料源自1例疑似“中枢神经系统感染”患者，外院胸片、头颅CT、头颅MRI+MRA均未见异常，MRI增强后检出脑膜转移瘤，后进一步胸部CT检查发现肺部原发病灶而获得诊断。故对疑似脑膜转移瘤患者建议将增强MR列为首选检查。另在本组颅内转移瘤中，原发癌以肺癌最多，比例达到14/19，与文献报道的80%近似[5]。究其原因主要与肺静脉可直接进入体循环而其他肿瘤则多需经肺循环过滤有关[6]。胸片对以神经系统症状起病的肺癌检出率不高[5](本组为3/14，与文献报道的26.1%差别不大)。胸部CT有很高的阳性率，有近40%胸片检查为阴性或无特异性的患者CT检查有阳性发现[2]。本组阳性比例达13/14，故建议列为疑似患者的首选检查方法。本组尚有1例胸部CT漏诊者，最终由痰脱落细胞学检出为“腺癌”，提示痰脱落细胞学检查对某些早期肺癌胸部CT阴性者有着不可替代的价值。

2. 免疫介导的副肿瘤综合征(PNS)：免疫系统针对神经元共同抗原作出的免疫应答从而导致神经系统损害是本病的主要发病机制[7]。因其可累及神经系统的任何部位且多数PNS症状常出现于肿瘤之前，故易于误诊[8]。本文1例患者入院时仅表现为渐进性耳聋、口角歪斜、言语不清、吞咽困难、饮水发呛等颅神经受损症状，而毫无肿瘤本身及转移表现，推测与此种机制有关(该例患者最终由常规胸片检查而获得诊断线索)。

3. 其他继发性损害：主要包括由肿瘤代谢或坏死产物(如炎性介质或异位激素等)致血管损伤、瘤栓脱落、高凝状态等所导致的继发脑梗死。房博等[9]曾报道呈卒中样发作脑肿瘤患者中缺血性脑血管病样发作更为多见。本组8例被误诊为脑血管病患者中就有2例脑梗死与此有关。

综上所述，恶性肿瘤可累及神经系统任何部位，临床表现多样，易于误诊。因此，对于年龄在40岁以上，尤其是男性患者，当临床出现不能用某一神经疾病很好解释时需重点排除恶性肿瘤可能。
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表1    37例恶性肿瘤患者的一般资料
Tab.1     Baseline Characters of 37 patients with malignant tumors
	年龄组
	性别
	起病形式
	伴随疾病
	首诊误

诊例数
	平均误诊时间(d)
	合计

	
	男
	女
	急性
	慢/亚急性
	糖尿病
	高血压病
	肿瘤史
	
	
	

	≥60岁
	12
	4
	7
	9
	2
	4
	4
	7
	3.7
	16

	40~59岁
	9
	7
	6
	10
	3
	3
	4
	13
	10.7
	16

	40~59岁
	2
	3
	2
	3
	0
	0
	0
	4
	16.0
	5

	合计
	23
	14
	15
	22
	5
	7
	8
	24
	9.5
	37


表2    37例恶性肿瘤首发症状及误诊分布情况
Tab.2    The initial clinical manifestation and the mistaken diagnosis in 37 patients with malignant tumors
	主要首发症状a
	误诊疾病(例数)
	其他诊断(例数)b
	合计

	
	中枢神经系统感染
	脑血管病
	颅神经损害
	其他诊断
	
	

	头痛、头晕
	6
	1
	2
	1(脱髓鞘脑病)
	3
	13

	颅神经损害
	1
	3
	2
	0
	2
	8

	癫痫样发作
	1
	1
	0
	1(颈椎病)
	3
	6

	运动异常
	0
	2
	0
	1(多发性肌炎)
	4
	7

	智力及人格改变
	1
	0
	0
	0
	1
	2

	晕厥发作
	0
	1
	0
	0
	0
	1

	合计
	9
	8
	4
	3
	13
	37
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1A：胸片示右上肺第4后肋下缘一蚕豆大小圆形结节影，边缘稍模糊；右肺门外侧见一蚕豆大小卵圆形空洞，内外侧洞壁不规则；1B：头颅增强MR示原左颞叶及右枕叶类圆形长T1、长T2异常信号明显强化；1C：右肺门处空洞性病变，洞壁厚薄不均，边缘毛糙，增强显示空洞壁呈不均匀性强化
图1    45岁肺癌脑转移男性患者影像学图片
Fig.1     A 45-year-old man with intracranical metastatic tumor from lung cancer
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2A：头颅MRI平扫未见明显异常；2B：头颅MRI增强后显示右额颞叶见一小结节状异常信号，脑干周围脑基底池、小脑幕及侧脑室旁周围脑膜明显强化；2C：右中肺见一团块高密度影，其间见“空支气管征”，边缘见毛刺及分叶征象；两肺内见多个结节状高密度影
图2    58岁肺癌脑膜转移女性患者影像学图片
Fig.2      A 58-year-old woman with meningeal metastatic tumor from lung cancer

