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垂体腺瘤（pituitary adenoma，PA）是颅内常见的

良性肿瘤，占 10％~15％ [1]。随着神经内镜的发展，

经鼻蝶入路神经内镜手术具有微创、视野佳、依从性

高、住院时间短等优势，逐渐成为PA的首选术式[2]。

因该入路手术切口属于Ⅱ类切口，有多种非致病菌

定植于鼻咽部，术后易发生颅内感染[3]，严重影响病

人预后和手术效果[4]。本文回顾性分析2016年12月
至 2020年 10月经鼻蝶入路神经内镜手术治疗的

652例PA的临床资料，探讨术后颅内感染的危险因

素，为临床提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料 652例中，男317例，女335例；年龄9~
87岁，平均（48.5±13.2）岁；病程1周至6年。主要临

床表现为头痛、头晕、视力下降、视野缺损、尿崩症、

月经紊乱、泌乳、性功能减退、肢端肥大症，少数病人

无症状。

1.2 手术方法 全麻下行经鼻蝶入路神经内镜手

术。术前半小时静脉滴注头孢曲松钠预防颅内感
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【摘要】目的 探讨垂体腺瘤经鼻蝶入路神经内镜切除术后发生颅内感染的危险因素。方法 回顾性分析 2016年 12月至

2020年10月间经鼻蝶入路神经内镜手术切除的652例垂体腺瘤的临床资料，采用多因素 logistic回归模型分析术后发生颅内感

染的危险因素。结果 652例中，20例术后发生颅内感染，发生率为3.07%。多因素 logistic回归分析显示，CSF漏(OR=5.845; 95%
CI 1.334~25.613; P=0.019)、腰大池引流（OR=8.382；95% CI 1.807~38.874；P=0.007）、肿瘤直径>2 cm（OR=11.797；95% CI 1.395~
99.727；P=0.023）、手术时间>3 h（OR=4.286；95% CI 1.005~18.279；P=0.049）、多次手术（OR=10.127；95% CI 1.334~25.613；P=
0.019）、术后使用激素（OR=4.518；95% CI 1.301~15.686；P=0.018）是术后发生颅内感染的独立危险因素。结论 PA病人术后发

生颅内感染，严重影响病人预后和手术效果；早期识别颅内感染的危险因素，采取适当的预防措施，对减少PA病人经鼻蝶入路

神经内镜切除术后颅内感染，尤为重要。
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Risk factors for intracranial infection in patients with pituitary adenoma after endoscopic transsphenoidal surgery
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【Abstract】 Objective To analyze the risk factors for intracranial infection in the patients with pituitary adenoma (PA) after
endoscopic transsphenoidal surgery (ETS). Methods The clinical data of 652 patients with PA who underwent ETS from December 2016
to October 2020 were retrospectively analyzed. The risk factors of intracranial infection were analyzed by multivariate logistic regression.
Results The incidence of intracranial infection was 3.07% (20/652). Multivariate logistic regression analysis showed that cerebrospinal
fluid leakage (OR=5.845; 95% CI 1.334~25.613; P=0.019), lumbar cistern drainage (OR=8.382; 95% CI 1.807~38.874; P=0.007),
tumor diameter>2 cm (OR=11.797; 95% CI 1.395~99.727; P=0.023), operation time>3 h (OR=4.286; 95% CI 1.005~18.279; P=0.049),
secondary operation (OR=10.127; 95% CI 1.334~25.613; P=0.019), and postoperative hormone use (OR=4.518; 95% CI 1.301~15.686;
P=0.018) were independent risk factors for intracranial infection. Conclusions Postoperative intracranial infection has a serious impact
on the prognoses and surgical outcomes of patients with PA. Early identification of risk factors for intracranial infection and appropriate
preventive measures are essential for reducing intracranial infection in the patients with PA after ETS.
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染。取仰卧位，头后仰 15°。一般经右侧鼻腔入路，

肿瘤较大则采用双侧鼻腔入路。术后使用凝胶海

绵、人工硬脑膜、粘膜瓣进行常规鞍底重建。术中若

有脑脊液（cerebrospinal fluid，CSF）漏，低流量漏使用

凝胶海绵、人工硬脑膜、粘膜瓣，对漏口进行严密修

补；中、高流量漏，取右侧大腿脂肪、肌肉、阔筋膜以

及粘膜瓣，对漏口进行严密修补，并留置腰大池引流

5~7 d。腰大池引流期间使用头孢曲松钠预防感染，

严密监测体温，定期检测CSF。
1.3 颅内感染诊断标准[5，6] ①术后不明原因发热，脑

膜剌激征阳性；②CSF常规检查显示性状浑浊，蛋白

定量>2 200 mg/L，糖定量<1.9 mmol/L，白细胞计数>
10×106/L；符合①、②条或连续两次CSF细菌培养出

同一菌株。

1.4 统计学方法 应用SPSS 26.0软件分析；计数资料

采用χ2检验；采用多因素 logistic回归模型分析颅内

感染的危险因素；P<0.05表示差异具有统计学意义。

2 结 果

2.1 术后颅内感染发生率 652例中，20例术后发生

颅内感染，发生率为3.07%。

2.2 术后颅内感染的危险因素 单因素分析显示，

CSF漏、腰大池引流、肿瘤直径、术中出血量、手术时

间、二次手术、术后使用激素等与术后颅内感染有关

（P<0.05，表 1）。多因素 logistic回归分析显示，CSF
漏、腰大池引流、肿瘤直径>2 cm、手术时间>3 h、二
次手术、术后使用激素是术后发生颅内感染的独立

危险因素（P<0.05，表2）。
3 讨 论

文献报道，PA经鼻蝶入路神经内镜术后颅内感

染发生率在 0.5%~9.8％[3，7~9]。本文病例术后颅内感

染发生率为 3.07%（20/652）。术后颅内感染会加重

病情，而且近年来多重耐药菌逐渐增加，给治疗带来

了极大挑战，预后较差[10]。因此，早期识别颅内感染

的危险因素，采取适当的预防措施，显得尤为重要。

本文结果表明，CSF漏是PA术后发生颅内感染

的独立危险因素。由于金黄色葡萄球菌、肺炎链球

菌、表皮葡萄球菌、肺炎克雷伯杆菌及流感嗜血杆菌

等多种非致病菌长期定植于鼻腔，若术中或术后出

现鞍隔破裂、CSF漏，容易导致逆行性颅内感染。

Conger等[3]研究证实CSF漏流量越大，感染率越高。

术中严密鞍底重建可有效降低颅内感染的风险，但

若修补失败或存在未发现的隐性CSF漏，则感染风

险会更高[7]。CSF漏与术者经验、手术技巧、肿瘤生

长特点、肿瘤切除程度及二次手术密切相关 [11]。结

合本文病例及文献报道[12，13]，我们总结预防CSF漏需

注意：①结合术前影像制定手术策略，预判切除程

度；②术中磨除骨质前，借助导航、术中MRI或术中

超声等，确定鞍底位置；③肿瘤的切除应遵循由下到

上、由周边到中央的顺序；④切开硬膜前，可再次使

用定位技术或使用探针穿刺，确定肿瘤的位置；⑤在

肿瘤部分切除后，如遇鞍膈下降，应利用棉片托起下

降的鞍隔，切忌以锐利的器械直接撑顶鞍膈。

术前是否采用预防性腰大池引流，仍存在争议；

但中、高流量CSF漏，术后腰大池引流是必要的 [14]。

危险因素

性别（男/女）

年龄

9~30岁
31~50岁
>50岁

体重指数>25
肿瘤直径>2 cm
手术时间>3 h

术中出血量>120 ml
二次手术

术中输血

脑脊液漏

腰大池引流

术前使用激素

术后使用激素

术前垂体功能低下

术后垂体功能低下

生长激素型腺瘤

颅内感染组

10/10

1（5.0%）

12（60.0%）

7（35.0%）

14（70.0%）

19（95.0%）*

5（25.0%）*

16（80.0%）*

14（70.0%）*

1（5.0%）

16（80.0%）*

15（75.0%）*

0（0.0%）

14（70.0%）*

3（15.0%%）

6（30.0%）

3（15.0%）

无颅内感染组

307/325

67（10.6%）

277（43.8%）

288（45.6%）

343（54.3%）

366（57.9%）

68（10.8%）

249（39.4%）

95（15.0%）

23（3.6%）

75（11.9%）

84（13.3%）

61（9.7%）

162（25.6%）

113（17.9%）

126（19.9%）

87（13.8%）

表 1 垂体腺瘤经鼻蝶入路神经内镜切除术后颅内感染危

险因素的单因素分析

注：与无颅内感染组相应值比，* P<0.05

危险因素

脑脊液漏

腰大池引流

肿瘤直径>2 cm
术中出血量>120 ml

手术时间>3 h
二次手术

术后使用激素

比值比

5.845
8.382
11.797
2.299
4.286
10.127
4.518

95%置信区间

1.334~25.613
1.807~38.874
1.395~99.727
0.599~8.822
1.005~18.279
2.987~34.333
1.301~15.686

P值

0.019
0.007
0.023
0.225
0.049
0.001
0.018

表2 垂体腺瘤经鼻蝶入路神经内镜切除术后颅内感染危险

因素的多因素 logistic回归分析
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刘小海等[15]研究表明，术中多遍粘膜碘消毒后可杀

灭 86.7%的鼻腔定植菌，配合双氧水可有效减少颅

内感染。因此，切开鞍底硬膜前，需反复使用粘膜碘

配合双氧水进行消毒。术中仔细观察，若出现CSF
漏，应严密修补硬膜，以减少颅内感染。

腰大池引流与术后颅内感染的关系，仍存在争

议[16，17]。本文结果表明，腰大池引流会增加颅内感染

的风险，原因可能是引流管增加CSF与外界接触的

机会，发生逆行性感染；置管或CSF管理时，无菌操

作不严格，增加感染几率[17]。我们总结，以下 3种情

况需考虑腰大池引流：①中、高流量的CSF漏；②硬

膜修补失败、存在隐性CSF漏或其他原因，术后出现

CSF漏；③早期发生颅内感染。考虑到腰大池引流

增加感染的风险，建议留置时间不得超过10 d，期间

预防性使用抗生素，推荐应用头孢曲松钠（2 g，1次/
d），并加强CSF的监测和无菌管理。严重颅内感染

可行鞘内注射抗菌药物（万古霉素、美罗培南，或联

合使用），但需警惕神经系统及胃肠道等不良反应。

肿瘤直径与颅内感染相关[7，18]。肿瘤体积越大，

肿瘤的侵犯或压迫越严重，导致鞍膈变薄、缺失，在

手术切除肿瘤过程中，容易撕裂鞍隔，出现CSF漏。

此外，随着肿瘤体积增大，需扩大暴露范围，手术时

间延长，增加感染风险。

本文结果显示，手术时间延长增加颅内感染风

险。分析原因，可能是手术过程中。正常组织失去

血脑屏障保护，暴露时间延长[18]。研究表明，预防性

使用抗生素可明显降低颅内感染发生率 [7，17]。临床

上，绝大多数β-内酰胺类抗生素，如青霉素和头孢

类抗生素，其血清半衰期都不到 2 h，而头孢曲松钠

的半衰期可达 8 h，能够有效预防颅内感染。因此，

术前预计手术时间较长的PA病人，术前半小时应预

防性使用抗生素，推荐使用头孢曲松钠，术中优化手

术流程，减少手术时间，以降低术颅内感染发生率。

本文还发现PA病人二次手术后容易出现颅内

感染 [19]。第一次手术后，手术通道正常解剖结构改

变，瘢痕、黏连、血管扩张或扭曲及解剖标志区消失，

会使手术难度增大；而且，第一次手术后，手术通道

可能会出现炎症反应，如形成囊肿或脓肿，都会增加

感染风险。我们的经验，对于二次手术、解剖复杂的

病人，可使用导航或超声定位，能迅速安全找到肿

瘤。对于炎性病变，处理后，应再次使用粘膜碘及双

氧水消毒，能降低感染风险。

本文结果显示，术后使用激素是PA术后发生颅

内感染的危险因素。Mclaughlin等 [20]报道，PA术后

长期垂体功能减退的发生率在 2％~22％。应用激

素具有减轻内皮损伤、抑制细胞的过氧化反应、清除

自由基等优点，同时也会引起代谢紊乱、免疫力降

低、伤口愈合延迟等不良反应，增加术后感染风险
[17]。因此，PA术后应严格遵照激素使用指征，不建

议常规应用；而且，应根据激素检查结果及时调整药

物用量，以降低感染风险。

本文是回顾性研究，存在无法避免的局限性。

首先，我们仅对危险因素进行分析，未探讨保护性因

素，原因是我们的病例常规术前预防性使用抗生

素。其次，我们未对术中、术后 CSF漏进行分层分

析，也没有探讨CSF漏流量Kelly分级对颅内感染的

影响，原因是部分临床资料有欠缺。

综上所述，早期识别颅内感染的危险因素，采取

适当的预防措施，对减少PA病人经鼻蝶入路神经内

镜切除术后颅内感染，尤为重要。我们的经验：术前

应仔细、充分地评估；术前30 min预防性使用头孢曲

松钠；切开硬膜前应反复多次消毒；避免出现 CSF
漏；简化手术流程、提高手术技巧以缩短手术时间；

术后严格遵照激素使用指征，不建议常规应用。
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