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【摘要】目的 探讨巨大侵袭性泌乳素腺瘤溴隐亭治疗后发生脑脊液鼻漏的原因及治疗。方法 回顾性分析 2015年 3月到

2019年12月收治的3例巨大侵袭性泌乳素腺瘤溴隐亭治疗后并发脑脊液鼻漏的临床资料。结果 3例均采用经鼻蝶入路神经内

镜下垂体腺瘤部分切除+脑脊液漏修补术，其中2例因广泛颅底缺损术后予以腰大池置管引流。1例术后发生短暂性尿崩，另2
例未发生与手术相关的并发症。出院后继续口服溴隐亭治疗，术后随访1~5年，均无脑脊液鼻漏、颅内感染，血清泌乳素水平逐

渐降至正常，肿瘤体积明显缩小。结论 溴隐亭治疗巨大侵袭性泌乳素腺瘤有并发脑脊液鼻漏的风险，经鼻蝶入路神经内镜下

肿瘤部分切除+脑脊液漏修补术是处理该罕见并发症一种较为有效的方法，既可防止该并发症上升为脑膜炎的风险，又可继续

药物治疗。
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巨大侵袭性泌乳素腺瘤溴隐亭治疗后并发脑脊液漏
3例报道并文献复习

鲍有园 吴 虓 丁 函 洪 涛

● 经验介绍经验介绍 ●

巨大泌乳素瘤是大腺瘤的一种罕见亚型，仅占

所有泌乳素瘤的4%，年轻男性多见[1~3]。目前首选的

治疗方法是使用多巴胺受体激动剂[4，5]；然而，极少病

人在治疗过程中可出现脑脊液鼻漏[2，4~12]。本文报道

3例巨大侵袭性泌乳素瘤服用溴隐亭的过程中出现

脑脊液鼻漏。

1 病例资料

病例1：46岁男，因双眼视物模糊2年、加重伴头

痛 1个月于 2018年 3月 11日入院。颅脑MRI平扫+
增强示鞍内及鞍上占位，双侧颈内动脉被包绕，蝶窦

及斜坡受侵犯（图 1A~C）。血清泌乳素 1 4511 ng/
ml。诊断为巨大侵袭性泌乳素腺瘤。口服溴隐亭治

疗 1个月，自述出现鼻腔漏液，实验室检验示脑脊

液。复查头颅MRI显示肿瘤较前明显缩小（图 1C、
1D），头颅CT示肿瘤突入蝶窦伴广泛颅底骨质破坏

（图 1F），复查血清泌乳素水平已降至 1 325.0 ng/
ml。考虑颅底骨质已被侵犯且并发脑脊液鼻漏，遂

行经鼻蝶入路神经内镜下垂体腺瘤部分切除+脑脊

液漏修补术。术后 1 d，行腰大池置管引流，每日引

流 100~150 ml。术后 7 d，拔除腰大池引流管。术 1

d，血清泌乳素水平降至10.21 ng/ml。术后3 d，复查

鞍区MRI示鞍内肿瘤已切除（图 1G）。出院后继续

口服溴隐亭，从初始剂量开始，根据耐受情况缓慢增

加。出院后随访2年，无脑脊液鼻漏，肿瘤持续缓慢

缩小至近乎消失（图 1I、1J），双眼视力改善，血清泌

乳素水平降至3.17 ng/ml。
病例 2：29岁男性，因婚后无性功能 1年于 2018

年 8月 15日入院。颅脑MRI平扫+增强示鞍区占位

性病变，包绕双侧颈内动脉，考虑侵袭性垂体瘤（图

2A、2B）。血清泌乳素水平为 33 000 ng/ml。诊断为

巨大侵袭性泌乳素腺瘤。口服溴隐亭治疗 3个月，

自述双侧鼻腔有清亮液体流出，实验室检验示脑脊

液。复查头颅MRI显示肿瘤较前无明显变化，右侧

蝶窦腔可见气液平面（图2E）。头颅CT示肿瘤突入

蝶窦伴颅底骨质破坏（图 2F）。复查血清泌乳素水

平为 445.70 ng/ml。因肿瘤广泛侵犯颅底且并发脑

脊液鼻漏，遂行经鼻蝶入路神经内镜下肿瘤部分切

除+脑脊液漏修补术。术后 1 d，复查血清泌乳素水

平为 49.39 ng/ml。术后 3 d，出现尿崩，口服弥凝片

后控制。出院后继续口服溴隐亭，随访3年，无脑脊

液鼻漏，复查 MRI 示肿瘤体积明显缩小（图 2I、
2J），血清泌乳素水平降至9.03 ng/ml。

病例 3：35岁男性，因右眼视力进行性下降 1个
月于2015年3月31日入院。颅脑MRI平扫+增强示

颅底斜坡、鞍内、鞍上及鞍旁不规则占位（图 3A、

3B）。血清泌乳素水平为10 890 ng/ml。诊断为巨大
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图1 本文病例1治疗前后影像学表现

A~C. 溴隐亭治疗前，鞍区MRI（平扫+增强）显示鞍内及鞍上占位性病变，双侧颈内动脉被包绕，蝶窦及斜坡受侵犯；D、E. 溴隐亭治疗1个月，

MRI增强矢状位及冠状位显示肿瘤体积较前明显缩小；F. 溴隐亭治疗1个月，头颅CT示肿瘤侵犯颅底骨质并累及蝶窦；G、H. 经鼻蝶入路神

经内镜下部分肿瘤切除+脑脊液漏修补术后MRI增强见鞍内肿瘤已完全切除（白色↑示黏膜瓣呈倒C形均匀强化）；I、J. 术后溴隐亭持续治疗

2年，MRI增强显示肿瘤缩小并近乎消失

图2 本文病例2治疗前后影像学表现

A、B. 溴隐亭治疗前，鞍区MRI平扫+增强显示鞍区占位性病变，包绕双侧颈内动脉，累及wills环并侵犯蝶窦；C~F. 溴隐亭治疗3个月，MRI增
强矢状及冠状位显示肿瘤体积较前变化不大；E. 溴隐亭治疗3个月，MRI T2冠状位示右侧蝶窦内见明显高信号影（脑脊液）；F. 溴隐亭治疗3
个月，头颅CT示肿瘤侵犯颅底骨质并累及右侧蝶窦；G、H. 经鼻蝶入路神经内镜下部分肿瘤切除+脑脊液漏修补术后MRI增强可见鞍内肿瘤

已完全切除；I、J. 术后溴隐亭持续治疗2年，MRI增强显示肿瘤缩小并近乎消失
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侵袭性泌乳素腺瘤。溴隐亭药物治疗 6个月，自述

双侧鼻腔有清亮液体流出，实验室检验示脑脊液。

复查头颅MRI显示肿瘤较前明显缩小，可见颅内积

气（图 3E、3F）。复查血清泌乳素水平为 242.40 ng/
ml。考虑颅底骨质受侵犯且并发脑脊液鼻漏，遂行

经鼻蝶入路神经内镜下肿瘤部分切除+脑脊液漏修

补术。术后 1 d，行腰大池置管引流术；7 d后，拔除

腰大池引流管。复查血清泌乳素已降至 41.20 ng/
ml。出院后继续口服溴隐亭，随访5年，无脑脊液鼻

漏，复查MRI无肿瘤增大，右眼视力明显好转，血清

泌乳素降至2.43 ng/ml。
3 讨 论

对于侵袭性泌乳素瘤，溴隐亭诱发的脑脊液鼻

漏是一种罕见但易危及病人生命的并发症。据估

计，在未修复的脑脊液鼻漏中，15%~25%的病人进

展为脑膜炎，其中10%因此而死亡[13，14]。影像学检查

可见肿瘤明显缩小，但也有肿瘤无明显缩小而出现

脑脊液鼻漏的情况。本文 3例均有脑脊液鼻漏，影

像学检查可见2例肿瘤体积明显缩小；1例肿瘤体积

变化不大，还继发气颅。文献报道，药物引起的脑脊

液鼻漏一般发生在治疗后3 d~4个月，个别病例最晚

可发生在药物治疗的17个月[5，7]。因此，对于泌乳素

瘤，尤其是巨大泌乳素腺瘤伴颅底破坏的病人，在药

物治疗的整个过程中，都应注意脑脊液鼻漏。据推

测，这种罕见的并发症主要是因为侵袭性泌乳素腺

瘤广泛破坏鞍底及邻近骨质，肿瘤常嵌入到骨缺损

当中，起到“塞子”的作用，从而防止脑脊液渗漏。服

用多巴胺受体激动剂后，会因为肿瘤显著缩小而起

到了类似“拔出”的效果，从而导致脑脊液鼻漏[2，3]。

随着神经内镜的应用及颅底重建技术的不断完

善，经鼻神经内镜手术已成为脑脊液鼻漏的首选修

补方式[15，16]。然而，与修复创伤性或医源性脑脊液鼻

漏不同，药物引起的脑脊液鼻漏有着更为复杂的问

题。漏口缺损形态不规则、鞍区大量瘢痕组织及肿

瘤浸润、多部位渗漏的可能，以及广泛的颅底破坏，

都是导致脑脊液鼻漏修复失败率较高的一些因素
[17]。本文3例均有鞍底及蝶窦受侵犯，均采用经鼻蝶

入路神经内镜下部分肿瘤切除+脑脊液漏修补术。

蝶窦肿瘤及瘢痕组织的切除可提供良好的修补平

面，促进带蒂黏膜瓣的生长及与骨面的贴合。与此

同时，肿瘤部分切除可能会提高肿瘤对多巴胺受体

激动剂治疗的敏感性，降低泌乳素水平，而不会发生

进一步的渗漏[11，18]。但需特别注意的是，肿瘤切除仅

限于蝶窦、筛窦、鞍内肿瘤及部分鞍旁肿瘤，对于解

剖复杂区域的肿瘤，则予以保留，以免造成不必要的

神经及血管损伤。目前的观点是，除非需要紧急减

压（突然视力丧失）、出血、药物不耐受或耐药，否则

泌乳素瘤的首选治疗是使用多巴胺受体激动剂[3，10]。

综上所述，脑脊液鼻漏不仅是侵袭性泌乳素瘤

手术的潜在并发症，也是药物保守治疗的潜在并发

症。尽管罕见，但应提高警惕，密切随访。一旦发生

脑脊液鼻漏，我们建议应尽快手术修复，以防止其他

并发症，并允许继续溴隐亭等药物治疗。

图3 本文病例3治疗前后影像学表现

A、B. 溴隐亭治疗前，鞍区MRI平扫+增强显示颅底斜坡、鞍内、鞍上及鞍旁不规则占位病变；C、D. 溴隐亭治疗3个月，MRI增强矢状及冠状位

显示肿瘤体积较前略缩小；E、F. 溴隐亭治疗6个月MRI增强示肿瘤体积较前明显缩小，冠状位可见颅内积气；G~I. 经鼻入路神经内镜下部分

肿瘤切除+脑脊液漏修补术后鞍区CT可见鞍内肿瘤已切除
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