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【摘要】目的 探讨垂体影像学特征在无功能性垂体腺瘤（NFPA）术后内分泌功能评估中的作用。方法 回顾性分析2010年
3月~2021年3月经鼻蝶入路神经内镜手术切除的96例NFPA的临床资料。术前、术后2个月、术后12个月评估激素功能。结

果 术前54例（56.3%）出现垂体功能减退，术后2、12个月分别有67例（69.8%）和55例（57.3%）存在垂体功能减退。与术前相比，

术后2、12个月，性腺功能减退、甲状腺功能减退、生长激素缺乏无明显变化（P>0.05），高泌乳素血症明显减少（P<0.05），但是肾

上腺皮质功能减退、尿崩症术后2个月明显增加（P<0.05）、术后12个月又明显减少（P<0.05）。19例（19.8%）术后12个月出现少

一个激素轴功能恶化。单因素分析显示，术前垂体柄是否可见与术后垂体功能恶化无明显关系（P>0.05），术前垂体腺可见程

度、肿瘤切除程度、肿瘤体积与术后激素恶化有关（P<0.05）。多因素 logistic回归分析显示术前垂体腺不可见是术后激素恶化的

独立影响因素（P<0.05）。结论 垂体功能减退是NFPA常见的临床表现，术前垂体功能评估具有重要意义。术后垂体激素轴可

能恶化，垂体影像学特征，例如垂体腺可见程度、肿瘤大小等，可作为术后垂体功能恶化的评估指标。
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Application of MRI features of pituitary to prediction of the endocrine function of patients with nonfunctional pituitary
adenoma after endoscopic transsphenoidal surgery
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【Abstract】Objective To investigate the value of pituitary imaging features in the assessment of endocrine function of the patients
with nonfunctional pituitary adenoma (NFPA) after endoscopic transsphenoidal surgery (ETS). Methods The clinical data of 96 patients
with NFPA who underwent ETS from March 2010 to March 2021 were retrospectively analyzed. Endocrine function was assessed before
surgery, 2 months and 12 months after surgery. Results Hypopituitarism occurred in 54 patients (56.3%) before operation, and in 67
patients (69.8%) and 55 patients (57.3%) 2 and 12 months after operation, respectively. Compared with before operation, there were no
significant changes in hypogonadism, hypothyroidism, and growth hormone deficiency 2 and 12 months after operation (P>0.05), and
hyperprolactinemia was significantly reduced (P<0.05). Hypoadrenocorticism and diabetes insipidus increased significantly 2 months
after operation (P<0.05), and decreased significantly 12 months after operation (P<0.05). Endocrine function deterioration, with one less
hormonal axis functional deterioration 12 months after surgery, occurred in 19 patients (19.8% ). Univariate analysis showed that
preoperative pituitary gland visibility, tumor resection, and tumor volume were associated with postoperative hormonal deterioration (P<
0.05), but the visibility of the pituitary stalk was not significantly related to the deterioration of pituitary function after surgery (P>0.05).
Multivariate logistic regression analysis showed that absence of pituitary gland on preoperative MRI was an independent risk factor for
postoperative hormonal deterioration (P<0.05). Conclusions Hypopituitarism is a common clinical manifestation of patients with NFPA,
and preoperative assessment of pituitary function is of great significance. The pituitary hormone axis may deteriorate after NFPA.
Preoperative pituitary imaging features, such as the visibility of the pituitary gland and tumor size, can be used as evaluation indicators
for the deterioration of pituitary function after surgery.
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垂体影像学特征在无功能性垂体腺瘤术后内分泌
功能评估中的作用
康盈盈 朱丽娟 王文节 孙剑瑞

随着CT、MRI技术的发展，无功能性垂体腺瘤

（nonfunctional pituitary adenoma，NFPA）的诊断率逐

渐提高[1，2]。NFPA病人的垂体柄受压可引起多巴胺

能抑制，继发高泌乳素血症[3]。对于垂体功能减退但

无明显神经功能缺损的NFPA，临床通常采用保守治

疗，或者手术切除，以改善垂体功能[4]。近年来，临床

倾向采用经鼻蝶入路神经内镜手术[4，5]。然而，这些

手术对恢复原有激素功能的作用仍存在争议[5~7]。本
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文探讨垂体影像特征在NFPA经鼻蝶入路神经内镜

切除术后神经内分泌功能评估中作用，为临床提供

参考。

1 资料和方法

1.1 一般资料 回顾性分析 2010年 3月~2021年 5月
经鼻蝶入路神经内镜手术切除的96例NFPA的临床

资料，其中男 53例，女 43例；平均年龄（55.7±14.1）
岁。纳入标准：18岁以上，术后病理确诊为NFPA。

排除术后病理证实为功能性垂体腺瘤、曾接受过垂

体病变手术或放疗的。

1.2 临床表现 无症状 9例，存在视野缺损 59例，头

疼 43例，颅神经损伤 10例，意识障碍 1例，低钠血

症 1例。11例女性闭经/泌乳，7例女性发生希恩氏

综合症。

1.3 手术方法 采用双鼻孔入路神经内镜手术。为

了保护垂体，采取选择性保留腺体的肿瘤切除术。

首先，对肿瘤进行分块切除，以缓解受压的正常腺

体。若假包膜容易剥离，则选择假包膜外整体切

除。肿瘤切除后，不建议使用过氧化氢灌洗，可用明

胶海绵混合 fbrin胶或Floseal轻微按压，以控制垂体

出血。采用带蒂皮瓣或中鼻甲游离粘膜、自体脂肪

以及硬脑膜密封胶进行鞍底重建。

1.4 随访及评估指标 术后随访 12~144个月，平均

（69.0±43.4）个月。

1.4.1 术前指标 包括人口学资料、术前症状、术前激

素状况。分析术前血浆促甲状腺激素（thyroid-stim⁃
ulating hormone，TSH）、甲状腺素（thyroxine，T4）、促

卵泡生成素（follicle-stimulating hormone，FSH）/促黄

体生成素（luteinizing hormone，LH）、雌二醇（女性）、

睾酮（男性）、催乳素水平。生长激素（growth hor⁃
mone，GH）缺乏症诊断标准为存在低水平的胰岛素

样生长因子 1（insulin like growth factor 1，IGF-1；按
性别和年龄标准化），并伴有其他三个垂体激素轴缺

陷[8]。基线皮质醇<5 μg/dl可诊断为肾上腺皮质功能

减退。基线皮质醇水平在 5~15 μg/dl，进行 Synac⁃
then试验，皮质醇<18 μg/dl可诊断为肾上腺皮质功

能减退。基线皮质醇水平>15 μg/dl可排除肾上腺皮

质功能减退[9]。

使用 1.5T或 3.0T MRI扫描仪进行术前MRI检
查，包括 2 mm层厚的轴位、冠状位和矢状位扫描。

使用半自动 Smartbrush医学软件测量肿瘤体积，如

果术后MRI没有肿瘤的证据，评估为全切除。根据

Knosp分型[10]及垂体柄、垂体腺状态测量海绵窦侵犯

程度。

1.4.2 术后指标 游离T4和TSH正常化；FSH/雌二醇

正常化；FSH/LH/睾酮正常化；基线皮质醇水平>15
μg/dl或 Synacthen试验或胰岛素耐受性试验后皮质

醇水平>18 μg/dl；GH/IGF-1正常化时，考虑为术前

缺陷的改善。术后2、12个月复查激素功能，上述至

少一项指标未达到正常水平，且较术前下降≥50%，

需小剂量或长期生理剂量激素替代治疗，则视为术

后激素恶化[11]。

1.5 统计学分析 使用SPSS22.0软件分析；计量资料

以 x±s描述，进行 t检验；计数资料使用Fisher精确概

率法或χ2检验；采用多因素 logistic回归模型分析术

后垂体功能恶化的影响因素；P<0.05为差异有统计

学意义。

2 结 果

2.1 手术前后垂体功能检测结果 术前54例（56.3%）

出现垂体功能减退（1个激素轴异常2例，2个激素轴

异常 18例，3个激素轴异常 25例，4个激素轴异常 9
例），其中性腺功能减退 43例，甲状腺功能减退 34
例，肾上腺皮质功能减退17例，生长激素缺乏24例，

高泌乳素血症 31例。术后 2、12个月分别有 67例

（69.8%）和 55例（57.3%）存在垂体功能减退。与术

前相比，术后2、12个月，性腺功能减退、甲状腺功能

减退、生长激素缺乏无明显变化（P>0.05），高泌乳素

血症明显减少（P<0.05），但是肾上腺皮质功能减退、

内分泌功能缺陷

性腺功能减退

甲状腺功能减退

肾上腺皮质功能减退

生长激素缺乏

高泌乳素血症

尿崩症

术前

43（44.8%）

34（35.4%）

17（17.7%）

24（25%）

31（32.3%）

0（0%）

术后2个月

38（39.6%）

38（39.6%）

45（46.9%）*

22（22.9%）

2（2.1%）*

11（11.5%）*

术12个月

36（37.5%）

35（36.5%）

28（29.2%）#

23（24%）

2（2.1%）*

3（3.1%）#

表1 本文无功能垂体腺瘤经鼻蝶入路神经内镜手术前后垂体功能变化（例）

注：与术前相应值比，* P<0.05；与术后2个月相应值比，# P<0.05
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尿崩症术后 2个月明显增加（P<0.05）、术后 12个月

又明显减少（P<0.05）。16例（16.7%）术后至少一个

激素轴改善，19例（19.8%）术后 12个月出现少一个

激素轴功能恶化。见表1。
2.2 手术前后垂体的影像检测结果 术前MRI检查

发现垂体柄 50例（52.1%；图 1），发现垂体腺 52例

（54.2%；图 2）。术后 MRI 复查发现垂体柄 85 例

（88.5%），发现垂体腺86例（89.6%）。

术前垂体腺可见病人垂体功能减退发生率

（61.5%，32/52）与垂体腺不可见病人（50.0%，22/44）
无明显差异（P>0.05）；然而，术前垂体腺可见病人术

后 12个月新发至少一个激素轴恶化率（9.6%，5/52）
明显低于垂体腺不可见病人（29.5%，13/44；P<
0.05）。

术前垂体柄可见病人垂体功能减退发生率

（58.0%，29/50）与垂体柄不可见病人（54.3%，25/44）
无明显差异（P>0.05），术前垂体柄可见病人术后 12

个月新发至少一个激素轴恶化率（16.0%，8/50）与垂

体腺不可见病人（23.9%，11/46）也无明显差异（P>
0.05）。
2.3 术后激素恶化的影响因素 96例术前肿瘤体积

平均（8.54±6.15）cm3，术后平均（0.52±1.13）ml，肿瘤

切除率平均（94.7±9.4）%，肿瘤全切除率为 56.2%
（50/96）。术后激素恶化病人的肿瘤全切除率[26.3%
（5/19）]明显低于术后激素未恶化的病人[58.4%（45/
77）；P<0.05]。术后激素恶化病人的肿瘤体积

[（11.90±2.14）cm3]明显大于术后激素未恶化的病人

[（7.52±0.93）cm3；P<0.05]。多因素 logistic回归分析

显示术前垂体腺不可见是术后激素恶化的独立影响

因素（P<0.05，表2）。
3 讨 论

3.1 NFPA术前激素评估的意义 NFPA在组织学上

多是良性的，但仍有部分病人预后不良。NFPA垂体

危险因素

年龄≥70岁
肿瘤体积≥10 cm3

肿瘤未全切除

术前垂体腺不可见

术前垂体柄不可见

单因素分析

比值比

1.61
5.94
4.30
3.98
2.57

95%置信区间

0.49~5.19
1.87~18.83
1.34~13.87
1.25~12.69
0.98~8.31

P值

0.428
0.002
0.015
0.020
0.073

多因素分析

比值比

1.85
2.78
1.72
3.01
2.05

95%置信区间

0.782~3.246
0.92~12.73
0.73~6.84
1.10~14.49
0.79~8.22

P值

0.356
0.108
0.134
0.041
0.203

表2 本文无功能垂体腺瘤经鼻蝶入路神经内镜手术后激素恶化影响因素的 logistic回归分析

图1 无功能垂体腺瘤手术前后垂体柄MRI表现

A、B. 术前MRI T2像冠状位和矢状位未见垂体柄；C、D. 术后MRI T2像冠状位和矢状位显示肿瘤次全切除，垂体柄可见

图2 无功能垂体腺瘤手术前后垂体腺MRI表现

A、B. 术前MRI T1、T2像冠状位显示垂体腺；C、D. 术后MRI T1、T2像冠状位显示显示肿瘤次全切除，垂体腺可见
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功能减退的发生率在 37%~85%，因此，建议在手术

治疗前对所有疑似NFPA的病例进行所有垂体激素

轴的评估。NFPP垂体功能减退是肿瘤对健康腺组

织的压迫和破坏，以及垂体柄的压迫导致下丘脑刺

激释放激素的中断。NFPA病人垂体激素轴损害发

生率由高到低依次是GH轴（61%~100%）、促性腺轴

（36%~96%）、促肾上腺皮质轴（17%~62%）和促甲状

腺轴（8%~81%）[4，6，7]。对于术前仅表现为垂体功能

减退的NFPA病人，考虑到术后垂体功能改善和恶

化率的差异性，改善率在13~57%，恶化率在2~33%[4，

6，7]，术前全面评估和围手术期科学管理十分重要。

3.2 术后激素功能恶化的影响因素分析 文献报道，

肿瘤大小、肿瘤切除程度、催乳素水平和肿瘤侵袭性

与NFPA术后垂体功能恶化有关[4，6，7]。据报道，高达

85%的NFPA存在一个或多个垂体前叶轴功能障碍
[1，3]。蝶鞍病变可通过功能性肿瘤激素分泌过多或通

过机械压迫垂体腺和垂体柄影响内分泌功能，导致

垂体激素的产生/分泌减少，进而导致单个激素轴的

缺陷，或者更罕见的全垂体功能减退。肿瘤对垂体

柄/垂体腺的压迫可导致术前MRI不可见。本文结

果显示，术前垂体柄是否可见与术前垂体功能减退

无关，然而术前垂体腺不可见与术前垂体功能减退

有关；多因素 logistic回归分析显示，术前垂体腺不可

见是术后 12个月新发至少一个激素轴恶化独立危

险因素。这与 Jahangiri等[12]报道一致。垂体功能减

退是NFPA术后常见并发症，术前垂体腺MRI不可

见会增加术后垂体功能恶化风险。一方面说明垂体

腺受压迫程度更轻者，术后垂体功能恶化的风险更

低；另一方面，垂体腺良好的暴露，更有利于手术操

作，避免损伤肿瘤周围组织，更好地保存垂体组织和

内分泌功能。本文结果显示，垂体柄是否可见与术

前垂体功能减退以及术后 12个月新发至少一个激

素轴恶化均无明显关系。垂体柄是连接下丘脑和垂

体后叶的主要通道，在正常情况下，是易于识别的
[13]。然而，在病理状态下，垂体柄多会发生形状扭

曲、移位或渗入肿瘤内。术中如果可以看到下丘脑-
垂体束，则很容易识别垂体柄的位置，因此术前垂体

柄的可识别性可能并不是影响激素功能恶化的主要

因素。但是，垂体柄在术后内分泌功能中的重要作

用也不可忽视，术中对该结构进行保护仍然是十分

重要的。本文结果还显示较大的肿瘤体积似乎也与

术后至少一个激素轴的恶化有关，虽然这可能并不

是影响术后激素功能恶化的独立危险因素。因为，

这种联系可能与手术操作，以及血流再灌注效应和

因占位效应引起的高压突然减压相关。另一个需要

考虑的因素是肿瘤硬度[14]。

总之，垂体功能减退是NFPA常见的临床表现，

术前垂体功能评估具有重要意义。术后垂体激素轴

可能恶化，垂体影像学特征，例如垂体腺可见程度、

肿瘤大小等，可作为评估术后垂体功能恶化的指标。
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复发的保护因素（P<0.05，表2）。
3 讨 论

脑膜瘤是常见的颅内肿瘤，多为良性，手术切除

效果良好。但部分脑膜瘤部位特殊，涉及复杂的血

管、神经组织，手术全切除难度大，术后复发率高 [1，

7]。如何改善脑膜瘤预后仍是临床需要解决的问题。

本文结果显示脑膜瘤术后复发与多种因素相

关，其中WHO分级、肿瘤大小、肿瘤侵犯海绵窦、肿

瘤包绕血管神经以及肿瘤切除程度为较常见的影响

因素。另外，本文结果显示Nestin阳性表达也是脑

膜瘤术后复发的一种危险因素。Nestin基因多态性

在肿瘤中有重要的调节作用，Nestin 的 Thr315 或

Thr1299磷酸化对细胞增殖有较大影响，参与肿瘤进

展[8]。王攀等[9]发现Nestin过表达与皮肤黑素瘤的病

理分级、肿瘤大小有关，提示Nestin具有促肿瘤进展

作用。Nestin表达还与乳腺癌进展有关，受 SOX10
调节，对乳腺癌干细胞特性进行调控[10]。Nestin是肿

瘤干细胞标记物，在细胞骨架构成中发挥重要作用，

可通过对细胞粘附因子以及肌动蛋白进行调控，影

响肿瘤细胞浸润、迁移与增殖，促进肿瘤进展 [11]。

Nestin还与炎症反应有关，可能是神经炎症反应的

依赖性标记物 [12]。本文发现脑膜瘤 Nestin 表达与

WHO分级有关，随着WHO分级增高，Nestin阳性率

也相应增高，提示Nestin可能促进脑膜瘤进展。

总之，Nestin表达与脑膜瘤WHO分级有关，其

阳性表达是脑膜瘤术后复发的独立危险因素。
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