
垂体腺瘤是最常见的中枢神经系统肿瘤之一，

占各类颅内肿瘤的10%~25%［1］。侵袭性垂体瘤（in⁃
vasive pituitary adenoma，IPA）是垂体腺瘤中常见的

类型，其发病率在垂体腺瘤中占 15%~20%［2］。IPA
向两侧可侵犯海绵窦，包绕颈内动脉，向上可突破

鞍隔侵犯前颅底或第三脑室，向下可突破硬膜侵犯

鞍底骨质，向后可侵及斜坡。由于其广泛的侵袭性

以及形态的不规则性，造成了治疗上尤其是外科手

术的巨大困难。随着神经外科技术和临床应用仪

器设备的进步与发展，神经内镜经鼻扩大入路（ex⁃
tended endoscopic endonasal approach，EEEA）切除

IPA因其良好的手术视野等优势，进一步提高了垂体

腺瘤的手术治疗质量，成为 IPA的主要治疗方式［3］。

本研究回顾性分析南京医科大学第一附属医院

2018年3月1日—2019年5月31日42例行EEEA切

除 IPA患者诊治资料，效果满意，报告如下。

1 对象和方法

1.1 对象

行EEEA切除 IPA的患者 42例，男 24例，女 18

例；年龄18~71岁，平均（50.2±13.5）岁。原发垂体腺

瘤 39例；复发 3例，均为经鼻显微镜手术后患者。

临床表现为视力视野损害15例，停经、溢乳、肢端肥

大等内分泌异常症状13例，头痛头晕24例，无任何

症状的垂体意外瘤5例。本研究经医院伦理委员会

批准，取得患者及其家属的知情同意，并签署同意书。

1.2 方法

1.2.1 神经影像学检查

所有患者在术前均行头部MRI检查，包括矢

状位、冠状位 T1和 T2薄层平扫及增强；所有患者

均经MRI证实为改良Hardy分级≥C级或Knosp分

级≥3级［4-5］。本组病例中，Knosp 3级12例，Knosp 4级
11例；Hardy C级 5例，Hardy D级 16例，Hardy E级

14例。常规进行鼻窦三维薄层CT，以评估肿瘤对颅

底骨质的侵袭及蝶窦气化程度。CTA、DSA被应用于

一些富血供肿瘤或考虑同时合并动脉瘤的患者。

1.2.2 实验室检查

所有患者均在术前完善视力视野检查、各项内

分泌检查。15例血泌乳素（prolactin，PRL）升高，4例
血生长激素（growth hormone，GH）升高，2例血促肾

上腺皮质激素（adrenocorticotropic hormone，ACTH）
升高，1 例卵泡刺激素（follicular stimulating hor⁃
mone，FSH）升高，两种及以上激素共同升高（混合
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型）6例，无功能型14例，术后均经病理检查确实。

1.2.3 手术方法

手术仪器选用德国Karl Storz公司 4 mm、0°及
30°硬质神经内镜及其相关配套设施（影像光源系

统，可拆卸保护套管等）进行操作。磨钻为美国

Medtronic动力系统高速电钻，钻头为金刚砂材质，

直径3 mm。

手术操作：①鼻腔阶段，所有患者均全麻插管，

体位采用仰卧位，上半身抬高，头部水平左偏 20°~
30°，向右旋转15°使蝶鞍区正对术者。均采用“双人

三手”或“四手”操作。双侧鼻腔入路，右侧鼻腔为

主。以1∶100 000肾上腺素混合0.5%利多卡因盐水

棉条填充双侧中下鼻道，收缩鼻腔黏膜满意后，在

蝶窦隐窝内寻找蝶窦开口及蝶窦前壁的犁骨。扁

头神经剥离子向外侧推开中鼻甲扩大视野，必要时

切除上鼻甲扩大暴露。针式单极电刀切开鼻中隔

黏膜，制作鼻中隔带蒂黏膜瓣（vascular pedicled na⁃
soseptal flap或Hadad⁃Bassagasteguy瓣，HB瓣）［6］，剥

离并置入右侧下鼻道备用；对于术前评估可能发生

高流量脑脊液漏的患者，左侧鼻腔亦制作HB瓣备

用。鼻腔后部的蝶腭动脉及其分支在制作HB瓣时

有意外损伤的可能，应注意保护。②蝶窦阶段，此

时蝶窦前壁完整暴露，使用电动磨钻将患者的蝶窦

前壁进行打磨，单侧可至翼突内侧板，完整暴露蝶

窦腔，根据鞍底、颈内动脉隆起、视神经管隆起和内

外侧颈内动脉视神经管隐窝（opto⁃carotid recess，
OCR）等骨性解剖结构定位，继续磨除骨性鼻中隔、

鞍底、鞍结节和蝶骨平台骨质，双侧打磨范围局限

于内侧视神经颈内动脉凹陷。部分骨性鼻中隔可

保留以重建鞍底。③硬膜阶段，穿刺抽吸证实安全

后，尖刀“十”字切开硬膜，烧灼硬膜，进入鞍区，在

刮匙、环形圈刮的配合下，双吸引器技术分块切除

肿瘤。内镜抵近观察，反复探查颈内动脉（internal
carotid artery，ICA）等重要结构及周边组织。对于向

侧方海绵窦侵袭的肿瘤，需打开海绵窦充分暴露，

在内镜直视下分辨肿瘤边界。此时海绵窦、海绵间

窦常有静脉渗血，采用可吸收止血流体明胶及合适

大小的脑棉压迫可获得较好的止血效果。Hardy分
级C级以上类型的肿瘤，由于突入鞍上，通过视交叉

下方的垂体柄两侧间隙和视交叉上间隙进入第三

脑室，在瘤内减压的同时分块切除，可达到肿瘤全

切，但对鞍上术区的出血应减少电凝镊电凝，避免

热传导损伤。同时，应尽可能保留蛛网膜，此举可

减少脑脊液漏、颅内感染、神经损伤等并发症的发

生率。④重建鞍底阶段，含抗生素的生理盐水反复

冲洗术区后，在患者大腿取自体脂肪、与缺损大小

匹配的阔筋膜、肌肉浆，依次填充自体脂肪/肌肉浆⁃
人工硬脑膜⁃阔筋膜⁃止血纱布⁃生物蛋白粘合剂⁃带
蒂鼻中隔黏膜瓣⁃骨性鼻中隔⁃生物蛋白粘合剂⁃碘
仿纱条。部分质地较韧及突入鞍上的肿瘤患者，术

中即可见脑脊液漏，在完成上述多层重建后，可常规

待患者苏醒返回病房后即行腰椎蛛网膜下腔置管引

流术，并定期检查脑脊液、鼻内镜。术后1~2周可将

碘仿纱条拔除。

1.2.4 评价指标

所有患者术后1 h完善CT，次晨复查激素，72 h
内完善术后垂体MRI。随后1个月、3个月、6个月、1
年行门诊随访，随访内容包括内分泌相关激素检

查、视力视野检查、垂体平扫及增强MRI。根据MRI
评估肿瘤切除情况，评估为完全切除、次全切除、部

分切除。至最后1次随访，影像学提示肿瘤全切、垂

体激素恢复至正常水平、临床症状明显改善可达到

生物学治愈。

2 结 果

2.1 手术结果

42例 IPA全切除 36例，次全切除（>80%）5例，

大 部 切 除 1 例 。 其 中 ，Knosp 3 级 全 切 11 例

（91.67%），Knosp 4级全切9例（81.82%）；Hardy C级

全切 5例（100%），Hardy D级全切 14例（87.50%），

Hardy E级全切10例（71.43%）。术后临床症状获得

不同程度改善患者达 37例。头痛头晕患者术后明

显缓解率为 87.5%（21/24）；视力视野损害患者术后

明显恢复率为80.0%（12/15）；28例功能性垂体患者

中22例术后达到生物学治愈。

2.2 并发症

术后发生一过性脑脊液鼻漏 2例（4.8%），均经

平卧行持续腰蛛网膜下腔引流7 d完全缓解。一过

性尿崩10例（23.8%），经治疗，术后7 d恢复9例，维

持用药 1例，在 1个月随访时痊愈。13例垂体功能

低下（30.9%），8例 2周内恢复，1例服药后 1个月随

访时恢复，4例6个月随访时仍需药物治疗。鼻腔出

血1例（2.4%），术后3周因用力擤鼻发作，经耳鼻喉

科鼻内镜急诊治疗后痊愈。

2.3 随访

随访 1~18个月，视力视野损害明显恢复 14例

（93.3%），全部 24例头痛头昏均未再发作。PRL型

生物学治愈 12例（80.0%），GH、ACTH、FSH型均达
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生物学治愈，混合型生物学治愈5例（83.3%）。未达

到生物学治愈患者激素水平相较治疗前明显下降。

3 讨 论

IPA由 Jefferson首次报道，好发于 20~59岁［7］。

侵袭性是 IPA最为主要的特征，包括向上突破鞍隔

侵犯前颅底或第三脑室，向鞍旁侵犯海绵窦，包绕

颈内动脉，向下突破硬膜侵犯鞍底骨质，向后侵及

斜坡［8-9］。Wilson等根据垂体腺瘤与周围组织的关

系定义了改良Hardy分级，其中C、D、E 3级常常被

认为是侵袭入鞍上的垂体腺瘤，侵及第三脑室甚至

达到侧脑室的室间孔等结构。临床对于垂体腺瘤

分级应用更多的是Knosp分级，IPA一般指Knosp≥3
级，即术前MRI所见肿瘤超过颈内动脉C2和C4段
血管管径的外切连线［10］。IPA的主要治疗手段包括

了手术治疗［11-12］、药物治疗以及放射治疗。手术可

以减少肿瘤的占位效应，纠正患者激素水平［11，13］，增

强肿瘤对药物的敏感性［14］。目前，IPA的基本手术

入路有经鼻入路和经颅入路，然而，由于 IPA的侵袭

性以及不规则生长，任何一种手术入路都存在难以

完全切除肿瘤的可能［15］。近年来经鼻神经内镜技

术的不断拓展，极大提升了 IPA的治疗效果，但相较

早已成熟的经显微镜手术，内镜手术的各项技术仍

在实践中不断完善。

根据 IPA的生长方向及相关解剖注意事项，对

向不同方向生长的 IPA的手术策略总结如下。①向

上侵袭：即向前颅底、三脑室、鞍上生长，可侵及两

侧颞叶。后组筛窦、鞍结节、蝶骨平台的骨质对于

视野及操作将有较大阻挡，适当磨除可以充分显露

额叶底部直回、视交叉池、视神经、视交叉前缘、前

交通动脉、大脑前动脉A1和A2段及其分支。蝶骨

平台前方是筛后神经血管丛，越界操作可能损伤嗅

神经；向两侧的磨除范围则受限于视神经管，应注

意双侧OCR等重要解剖标志。对于视交叉周围手

术操作时，应注意视交叉上、下间隙及间隙内解剖

结构［16］。②向两侧侵袭：即侵入单/双侧海绵窦，可

包绕双侧 ICA。对翼突、海绵窦腹侧骨质磨除后可

充分显露 ICA及其分支，也可以大大增加器械操作

的自由度。在处理这种类型的 IPA时，根据 ICA对

海绵窦的投影分区又有以下注意点：ICA内侧为病

变好发部位，为主要操作空间；ICA腹侧有其重要分

支血管脑膜垂体干和被囊动脉，常见术中损伤报

道，应加以注意；处理 ICA外侧时常涉及对 ICA海绵

窦段及床突上段的牵引移位，移位除了对术者要求

极高外，也应保护第Ⅲ、Ⅳ、Ⅴ对颅神经及供应各颅

神经的分支血管等结构；ICA背侧间隙有视神经及

眼动脉，操作也应细致。③向下方侵袭：即突破硬

膜侵犯鞍底骨质，甚至长入蝶窦。此型相对容易处

理，识别颈内动脉隆起（ICAP）、视神经隆起（OCP）、

视神经⁃颈内动脉外侧隐窝（OCR）尤为重要。④向

后侵袭：即向斜坡方向扩展。鞍背、蝶窦后壁去除

后打开中上斜坡硬膜进入脚间池，可暴露脑桥、基

底动脉末端及其分支大脑后动脉、小脑上动脉，成

角内镜视野更广，可及脑桥延髓沟、椎动脉及双侧

椎动脉的汇合处、延髓腹侧等部位。少数 IPA侵及

此处，但一旦侵及往往造成较大的骨质缺损，易引

起脑脊液漏、空蝶鞍综合征，在处理后床突骨质时不

宜过度清除。⑤颅内外沟通：应在术前完善检查，根

据肿瘤侵犯部位决定手术入路，如侵入翼腭窝、颞下

窝可采用内镜经鼻联合经唇下上颌窦等入路。

相较于显微镜下经鼻入路手术，内镜下经鼻入

路具有诸多优点，逐渐成为神经外科专家的首选。

①视野佳，可直视操作，不同角度的神经内镜以及

内镜的“鱼眼效应”可让术者探查到显微镜不能观

察到的鞍区及周边结构；②无需置入鼻窥器，不致

鼻中隔骨折，镜体纤细，最大限度地保护了鼻腔的

正常结构，创伤小［3］；③患者依从性好、平均住院时

间短。经过临床经验的不断积累，“两人三手”或

“两人四手”逐渐在扩大术区空间，提高肿瘤切除

率，减少误操作引起的损伤等方面体现出较为明显

的优势。

以下是目前神经内镜经鼻切除 IPA的4种主要

入路：海绵窦内入路、海绵窦外入路、鞍结节平台入

路、鞍隔切开和（或）鞍背切除入路［8］。作者认为根

据术前MRI综合改良Hardy分级以及Knosp分级定

义垂体瘤的生长范围，可以制定一个较好的手术治

疗策略。对于Hardy≥C级以及Knosp≥3级的垂体

腺瘤，因其对周边组织有明确的侵犯，内镜下扩大

入路对于肿瘤全切显得尤为重要。同时，垂体瘤

“假包膜”与周围结构的粘连更为紧密，其中也有部

分垂体腺瘤的浸润性生长，显微镜入路或传统内镜

入路手术对于局部解剖结构不能暴露及观察充分，

对于”“假包膜”的切除尤其困难，扩大入路在此方

面具有明显优势。

Cappabianca等［17］、张亚卓等［3］都针对各自中心

大样本的经鼻内镜垂体瘤切除术患者进行了回顾

性分析，认为内镜手术在治疗垂体瘤时能够明显减

少各种并发症的发生率，相较非侵袭性垂体瘤，IPA
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患者临床表现更重、并发症发生率更高，为了减少

围术期并发症，本中心总结以下经验：①功能性 IPA
患者术前激素存在异常，特别是部分 PRL腺瘤患

者，术前药物治疗十分重要；②重建鞍底阶段在取

材自体脂肪、阔筋膜、肌肉时，应确保体积足够，不

确切的填充往往会增加术后脑脊液漏的发生；③本

研究中有 5例为鞍上侵袭性（Hardy≥C级），其中 4
例在术后发生脑脊液鼻漏。此类肿瘤术中即可见

脑脊液漏，一方面，术中多种材料多层修补尤为重

要，另一方面，一旦发生脑脊液漏尽早行内镜下二

次修补同时予腰椎蛛网膜下腔置管引流，可最大程

度加快脑脊液鼻漏痊愈以及减少颅内感染风险；④
多学科协作对于 IPA侵袭性评估、围术期对症治疗

及并发症处理具有重要意义。

然而，也要认识到神经内镜的不足之处，即操

作空间狭小，在操作过程中可能会损伤复杂的颅底

结构，对术者的技术水平具有较高要求。因此，术

者在手术时应注意根据肿瘤的大小及生长范围、方

向，个性化地选择暴露范围。

神经内镜经鼻扩大入路可以对包括鞍区、鞍上

区域等很多腹侧颅底中线区域病变进行手术治疗，

其创伤小、治疗效果好、并发症小，值得推广。同时

也要求神经外科医生熟练掌握此区域解剖以及围

术期患者管理，提高治疗效果，保证神经内镜的可

持续发展［18］。
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