
蛛 网 膜 粘 连 充 分 松 解、小 脑 扁 桃 体 复 位、必 要 时 切

除 部 分 小 脑 扁 桃 体 及 重 建 枕 骨 大 孔 区 脑 脊 液 循 环

通 路 是 临 床 治 疗 畸 形Ⅰ型 安 全 有 效 的 手 术 方 法。
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·病例报告·

垂体腺瘤伴钙化 2 例诊治报告

苏卢海1，2，张世渊2，* ，沈波2，胡昌辰2

1． 山西医科大学附属人民医院神经外科，山西 太原 030012
2． 山西省人民医院神经外科，山西 太原 030012

鞍 区 肿 瘤 常 见 有 垂 体 腺 瘤、颅 咽 管 瘤、脑 膜 瘤

等 ，影 像 学 上 伴 有 钙 化 表 现 的 临 床 以 颅 咽 管 瘤 及 脑

膜瘤 多 见［1］。钙 化 是 垂 体 腺 瘤 的 少 见 表 现 ，伴 有 广

泛 钙 化 者 尤 其 罕 见。2014 年 我 科 共 收 治 2 例 伴 有

钙 化 的 垂 体 腺 瘤 病 例 ，现 将 诊 治 情 况 报 告 如 下。
1 病 例 报 告

例 1，女 ，27 岁 ，主 因“手 指 脚 趾 粗 大 2 年 ，月

经 异 常 伴 泌 乳 1 年 余”入 院。查 体 : 手 指 脚 趾 粗

大 ，鼻 唇 轻 度 肥 厚 ，头 发 粗 黑 ，毛 发 增 多 ，挤 压 乳 头

可 见 乳 白 色 分 泌 物 排 出。视 力 视 野 及 眼 底 检 查 :

OD 0 ． 2，OS 0 ． 1，双 眼 中 心 视 野 大 致 正 常 ，双 眼 周

边 视 野 颞 上 暗 点 ，眼 底 未 见 异 常 改 变。激 素 检 查 :

FT3 3 ． 34 pg / ml ( 参 考 值 范 围 为 1 ． 76 ～ 6 ． 79 ) ，

FT4 0 ． 53 ng / dl ( 参 考 值 范 围 为 0 ． 6 ～ 1 ． 69 ) ，

PＲL33 ． 02 ng / ml ( 参 考 值 范 围 为 3 ． 34 ～ 26 ． 72 ) ，

hGH36 ． 00 ng / ml ( 参 考 值 范 围 为 0 ． 010 ～ 3． 607 ) ，

TSH0 ． 57 uIU / ml ( 参 考 值 范 围 为 0 ． 34 ～ 5 ． 6 ) ，

FSH3 ． 76 mIU / ml ( 参 考 值 范 围 为 4 ． 54 ～ 22 ． 51 ) ，

LH2 ． 80 mIU / ml ( 参 考 值 范 围 为 19 ． 18 ～ 103． 03 ) 。
甲 状 腺 超 声 检 查 示 : 甲 状 腺 右 侧 叶 囊 实 性 结 节。术

前 头 颅 CT 检 查 示 : 蝶 鞍 扩 大 ，鞍 区 内 可 见 一 类 圆

形软 组 织 密 度 影 ，大 小 约 1 ． 6 cm × 1 ． 8 cm，鞍 背 及

鞍 底 可 见 部 分 骨 质 结 构 受 压 变 薄 ，并 可 见 一 斑 片 状

骨 性 密 度 影 ，边 界 较 清 ，并 向 下 突 入 蝶 窦 ( 见 图

1A ) 。颅 脑 MＲ 检 查 示 : 蝶 鞍、鞍 上 池 及 右 侧 鞍 旁

可 见 一 不 规 则 形 不 均 匀 长 T1 低 信 号、长 T2 高 信 号

肿 块 影 ，大 小 约1． 5 cm × 2 ． 3 cm × 2 ． 4 cm，轮 廓 欠

清 晰 ，病 灶 内 可 见 结 节 显 著 长 T1、短 T2 低 信 号 影 ，

轮 廓 欠 清 晰 ( 见 图 1 B ) 。术 前 诊 断 为 垂 体 腺 瘤 ( 生

长 激 素 型 ) 伴 钙 化。完 善 术 前 检 查 后 ，在 全 麻 下 应

用 神 经 导 航 辅 助 行 内 镜 下 经 鼻 蝶 入 路 肿 瘤 切 除 术。
术 中 切 开 硬 膜 见 瘤 组 织 质 地 较 软 ，血 供 一 般 ，可 见

鞍 底 中 线 近 斜 坡 处 钙 化 团 块 ，桑 葚 状 ，质 地 硬 ，未

予强 行 切 除 钙 化 斑 块 组 织 ，仔 细 刮 圈 刮 除 瘤 组 织 ，
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可见 鞍 隔 塌 陷 ，脑 搏 动 良 好 ，肿 瘤 达 次 全 切 除。术

后 光 镜 下 见 : 细 胞 增 生 活 跃 ，可 见 核 分 裂 像 ，免 疫

组化 : ACTH ( -) ，TSH ( -) ，FSH ( -) ，hGH ( 散在 + ) ，

LH ( -) ，PＲL ( 弱 + ) ，Ki-67 ( + 约 5% ) ，P53 ( 散 在

少 许 + ) ，病 理 诊 断 : 符 合 非 典 型 垂 体 腺 瘤 ( 见 图

1 C、D ) 。术 后 次 日 患 者 出 现 口 渴 及 尿 量 增 多 等 症

状 ，给 予 积 极 补 液 及 弥 凝 治 疗。术 后 1 周 复 查 颅 脑

MＲ 检 查 示 肿 瘤 次 全 切 除。术 后 15 日 患 者 一 过 性

尿 崩 症 状 痊 愈 ，复 查 激 素 示 hGH 及 PＲL 均 在 正 常

参 考 值 范 围 ，遂 出 院。

图 1 A 示 术 前 头 颅 CT 检 查 显 示 钙 化 病 灶 ; B 示 术 前

颅 脑 MＲ 检 查 中 钙 化 病 灶 ; C 与 D 均 为 切 除 肿

瘤 标 本 术 后 病 理 检 查 涂 片。

例 2，女 ，22 岁 ，主 因“闭 经 2 年 余”入 院。查

体 : 满 月 脸 ，轻 度 水 牛 背 ，锁 骨 上 脂 肪 增 多 ，向 心 性

肥 胖 ，下 腹、腰 背 及 大 腿 部 出 现 紫 纹 ，颈 背 部 痤 疮 ，

面颊 与 外 耳 道 前 方 毳 毛 增 多 ，自 诉 体 重 近 1 年 来 增

加 约 10 kg。患 者 睡 眠 增 多 ，精 神 稍 淡 漠。视 力 视

野及 眼 底 检 查 示 : OD 0 ． 5 ; OS 0 ． 9，均 为 矫 正 视 力 ，

双 眼 颞 上 象 限 缺 损 ，眼 底 未 见 异 常 改 变。激 素 检

查 : T3 0 ． 46 ng / ml ( 参 考 值 范 围 为 0 ． 88 ～ 1 ． 8 ) ，

T4 2 ． 23 ug / dl ( 参 考 值 范 围 为 6 ． 04 ～ 12 ． 11 ) ，

FT3 3 ． 39 pg / ml ( 参 考 值 范 围 为 1 ． 76 ～ 6 ． 79 ) ，

FT4 0 ． 28 ng / dl ( 参 考 值 范 围 为 0 ． 6 ～ 1 ． 69 ) ，

PＲL7 ． 23 ng / ml ( 参 考 值 范 围 为 3 ． 34 ～ 26 ． 72 ) ，

hGH0 ． 065 ng / ml ( 参 考 值 范 围 为 0 ． 010 ～ 3． 607 ) ，

TSH0 ． 71 uIU / ml ( 参 考 值 范 围 为 0 ． 34 ～ 5 ． 6 ) ，

FSH2 ． 36 mIU / ml ( 参 考 值 范 围 为 4 ． 54 ～ 22 ． 51 ) ，

LH2 ． 01 mIU / ml ( 参 考 值 范 围 为 19 ． 18 ～ 103． 03 ) ，

ACTH66 ． 718 pg / ml ( 参 考 值 范 围 为 6 ． 0 ～ 40 ) 。术

前 头 颅 CT 检 查 示 : 蝶 鞍 扩 大 ，鞍 区 可 见 一 类 圆 形

软 组 织 密 度 影 ，边 界 较 清 ，大 小 约 1 ． 6 cm ×
1． 3 cm，其 内 可 见 多 发 斑 点 状 钙 化 影 ，病 变 向 上 突

入鞍 上 池 ，鞍 背 骨 质 轻 度 受 压 ( 见 图 2A、B ) 。颅 脑

MＲ 检 查 示 : 蝶 鞍 内 及 鞍 上 池 可 见 大 小 约 2 ． 2 cm ×
1． 5 cm × 2 ． 6 cm 的 不 规 则 形 不 均 匀 T1、T2 等 信 号

肿 块 影 ，轮 廓 清 晰 ; 注 射 造 影 剂 后 ，上 述 病 灶 呈 明

显 不 均 匀 异 常 强 化 ; 视 交 叉 受 压、上 抬 ，双 侧 海 绵

窦 无 受 侵 ( 见 图 2 C ) 。术 前 诊 断 为 垂 体 腺 瘤

( ACTH 腺 瘤 ) 伴 钙 化。完 善 术 前 检 查 ，给 予 优 甲 乐

补 充 替 代 治 疗 后 ，在 全 麻 下 行 经 眉 弓 锁 孔 入 路 肿 瘤

切 除 术。术 中 见 瘤 组 织 质 地 坚 韧 ，血 供 一 般 ，可 见

部 分 钙 化 ，刮 圈 刮 除 瘤 组 织 及 小 块 钙 化 病 灶。再 次

刮 除 剩 余 钙 化 时 出 血 明 显 ，遂 留 取 部 分 钙 化 病 灶 未

予 完 全 切 除 ，肿 瘤 组 织 次 全 切 除。术 后 病 理 活 检 结

果 示 : 免 疫 组 化 : ACTH ( 小 灶 状 + ) ，TSH ( -) ，FSH
( -) ，hGH ( -) ，LH ( -) ，PＲL ( + ) 。病 理 诊 断 为 : 符

合 垂 体 腺 瘤 ( 见 图 2D ) 。患 者 术 后 第 二 天 出 现 一

过 性 的 尿 量 增 多 ，给 予 弥 凝 及 补 液 对 症 治 疗 ，两 日

后 尿 量 逐 渐 恢 复 正 常。术 后 1 周 复 查 颅 脑 MＲ 检

查 结 果 提 示 肿 瘤 次 全 切 除。术 后 两 周 复 查 ACTH
及 皮 质 醇 节 律 均 在 正 常 范 围 内 ，遂 出 院。

图 2 A 与 B 示 术 前 头 颅 CT 检 查 显 示 钙 化 病 灶 ; C 示

术 前 颅 脑 MＲ 检 查 中 钙 化 病 灶 ; D 为 切 除 标 本 术

后 病 理 检 查 涂 片。

2 讨 论

颅 内 生 理 性 钙 化 最 常 见 于 基 底 神 经 节、松 果

体、大 脑 镰、脉 络 丛 和 小 脑 幕 等 部 位 ，直 径 一 般 不

超 过 1 cm，病 理 性 钙 化 主 要 与 外 伤、手 术、放 射、肿

瘤、甲 状 旁 腺 功 能 亢 进 或 减 退 等 有 关［2］。鞍 区 的 钙

·761·

国 际 神 经 病 学 神 经 外 科 学 杂 志 2015 年 第 42 卷 第 2 期



化 主 要 发 生 在 颅 咽 管 瘤、脑 膜 瘤、动 脉 瘤、视 神 经

与 下 丘 脑 胶 质 瘤、生 殖 细 胞 瘤 ，以 及 少 数 拉 克 氏 囊

肿。发 生 在 垂 体 腺 瘤 者 较 少 见 ，发 生 率 约 0 ． 2% ～
14%［3-6］。垂 体 腺 瘤 钙 化 的 影 像 学 表 现 一 般 为 2 种

外 观 : 瘤 内 垂 体 石 与 蛋 壳 样 钙 化。作 者 复 习 相 关 文

献 ，发 现 与 本 文 病 例 类 似 大 小 及 外 观 特 征 的 垂 体 腺

瘤 钙 化 鲜 有 报 道。

一 般 认 为 ，垂 体 瘤 的 钙 化 属 于 营 养 不 良 性 钙

化。在 肿 瘤 生 长 过 程 中 ，由 于 肿 瘤 生 长 过 快 及 体 积

增大 ，使 肿 瘤 局 部 的 血 液 供 应 不 足 ，无 法 满 足 肿 瘤

的营 养 需 求 ，产 生 肿 瘤 局 部 组 织 坏 死 ，细 胞 内 碱 性

磷 酸 酶 释 放 ，同 时 又 有 钙 离 子 及 磷 酸 根 离 子 在 局 部

的 沉 积 ，形 成 钙 化 斑 块。钙 化 可 以 发 生 于 任 何 类 型

的垂 体 瘤 ，但 有 功 能 的 垂 体 瘤 相 对 多 见 ，尤 其 是 泌

乳 素 腺 瘤。所 以 有 学 者 认 为 钙 化 与 肿 瘤 细 胞 的 自

分 泌 和 旁 分 泌 有 关［7-9］ ，加 之 血 管 内 皮 生 长 因 子 和

骨钙 素 的 参 与 ，进 一 步 促 进 钙 化 的 形 成。此 外 ，尚

有 部 分 学 者 认 为 钙 化 是 肿 瘤 细 胞 发 生 淀 粉 样 变 性

的结 果［3］。我 们 查 阅 相 关 文 献 ，并 结 合 影 像 学 图 像

及 术 中 所 见 ，考 虑 本 组 病 例 的 钙 化 可 能 涉 及 另 一 种

类 型 的 营 养 不 良 性 钙 化。患 者 在 发 现 垂 体 瘤 前 的

“带 瘤 生 存”状 态 时 ，曾 因 某 些 因 素 导 致 亚 临 床 或

症 状 轻 微 的 垂 体 瘤 卒 中 的 发 生 ，出 血 坏 死 的 细 胞 通

过 上 述 机 制 及 机 体 的 吸 收 纤 维 化 逐 步 形 成 钙 化 病

灶。颅 脑 MＲ 检 查 虽 无 法 精 确 评 估 钙 化 的 程 度 ，但

MＲ 相 关 技 术 对 含 铁 血 黄 素 具 有 特 殊 表 现。仔 细

阅 读 术 前 影 像 学 图 像 ，证 实 了 我 们 的 推 断。另 外 ，

肿 瘤 的 生 长 压 迫 导 致 鞍 内 压 力 增 高 引 起 继 发 性 钙

化 ，也 可 能 参 与 了 垂 体 瘤 钙 化 的 发 生。对 于 PＲL

腺 瘤 ，长 期 高 剂 量 溴 隐 亭 治 疗 亦 会 造 成 瘤 组 织 的 纤

维 化、钙 化 ，其 详 细 机 制 尚 有 待 阐 明。

通 过 本 组 病 例 ，提 醒 我 们 遇 到 伴 有 钙 化 的 鞍 区

实 性 占 位 病 变 时 ，不 能 单 纯 考 虑 颅 咽 管 瘤、脑 膜 瘤

等 常 见 病 变 ，还 应 考 虑 垂 体 瘤 的 可 能。对 于 此 类 病

变 ，术 前 常 规 行 头 颅 CT 及 颅 脑 MＲ 检 查 ，发 现 钙 化

的存 在 ，并 与 其 它 病 变 相 鉴 别 ，充 分 了 解 钙 化 的 部

位、程 度 等 详 细 情 况 ，为 手 术 方 案 的 制 定 提 供 至 关

重要的依据。笔者认为，对于此类患者，必要时候还

可以行头颅 CTA 检 查，既 可 以 弥 补 CT、MＲI 无 法 识

别的钙化、骨化病灶，还可以排除鞍区巨大动脉瘤的

可能，为进一步的治疗提供相对安全的保证。

随 着 微 侵 袭 神 经 外 科 的 发 展 ，鞍 区 肿 瘤 绝 大 多

数 采 用 经 鼻 蝶 入 路 手 术［10-13］。对 于 鞍 区 伴 有 钙 化

的垂 体 腺 瘤 ，国 外 学 者 多 主 张 经 鼻 蝶 入 路 ，但 国 内

学 者 更 倾 向 于 开 颅 手 术。因 为 经 鼻 蝶 入 路 术 野 狭

小 ，术 中 因 有 钙 化 斑 ，瘤 壁 不 易 塌 陷 ，切 除 钙 化 斑

有困 难 ，且 斑 块 与 邻 近 重 要 结 构 的 关 系 不 清 ，术 中

切 除 斑 块 时 易 伤 及 颈 内 动 脉 和 视 神 经。充 分 全 面

评估 患 者 术 前 的 影 像 学 资 料 后 ，对 本 组 两 例 患 者 ，

我 们 分 别 采 用 了 内 镜 下 经 鼻 蝶 入 路 和 显 微 镜 下 经

眉 弓 锁 孔 入 路 手 术。对 于 病 例 1，患 者 的 钙 化 病 灶

虽然 较 大 ，但 未 压 迫 毗 邻 重 要 结 构 ，尚 未 造 成 明 显

的占 位 效 应 ; 同 时 ，病 灶 因 钙 化 已 经 失 去 了 分 泌 相

应 激 素 的 能 力 ，不 存 在 产 生 hGH 的 可 能。患 者 迫

切 希 望 通 过 微 创 手 术 进 行 治 疗 ，故 我 们 权 衡 后 采 用

了 内 镜 下 经 鼻 蝶 手 术。术 中 仔 细 刮 除 瘤 组 织 ，因 钙

化 病 变 靠 近 斜 坡 处 ，质 地 坚 硬 ，为 防 重 要 结 构 损

伤 ，未 予 强 行 磨 除 钙 化 病 灶。对 于 病 例 2，通 过 术

前 影 像 学 表 现 ，我 们 分 析 认 为 钙 化 为 垂 体 瘤 卒 中 引

起 ，且 很 大 一 部 分 肿 瘤 位 于 鞍 上 区 ，肿 瘤 明 显 的 在

双 侧 视 神 经 之 间 向 前 上 生 长 ，因 为 视 交 叉 可 在 肿 瘤

的 后 方 找 到 ，即 后 置 型 视 交 叉。因 此 ，我 们 考 虑 垂

体 柄 也 位 于 肿 瘤 的 后 方。肿 瘤 的 鞍 上 部 分 位 于 鞍

结 节 附 近 ，不 能 在 切 除 了 鞍 内 部 分 之 后 完 全 下 降。

所以 ，我 们 放 弃 了 经 鼻 蝶 入 路 的 打 算 ，转 而 采 用 经

眉 弓 锁 孔 入 路 手 术。这 样 就 能 部 分 控 制 鞍 上 肿 瘤

后 方 的 结 构 ，通 过 轻 微 的 脑 牵 拉 即 可 使 鞍 上 区 的 病

灶 一 览 无 余 ，使 得 肿 瘤 的 鞍 内 部 分 可 在 直 视 下 从 双

侧 视 神 经 之 间 切 除。术 中 由 于 钙 化 与 临 近 血 管 粘

连紧 密 ，剥 离 过 程 中 出 血 较 多 ，且 电 凝 时 钙 化 病 灶

不易 收 缩 止 血 ，故 鞍 下 钙 化 部 分 的 肿 瘤 不 得 不 残

留。既 然 这 部 分 瘤 组 织 不 引 起 压 迫 症 状 ，且 失 去 了

分 泌 激 素 的 功 能 ，考 虑 到 病 人 的 年 龄 和 安 全 ，不 再

打 算 进 一 步 切 除 残 余 的 钙 化 瘤 组 织。

本 组 病 例 术 后 均 出 现 一 过 性 的 尿 崩 症 状 ，主 要

表 现 为 烦 渴、多 饮、多 尿、尿 比 重 和 尿 渗 透 压 低 ，经

过 积 极 的 对 症 处 理 及 弥 凝 治 疗 后 ，上 述 症 状 逐 渐 缓

解 ，至 患 者 出 院 时 ，两 例 患 者 的 一 过 性 尿 崩 症 状 均

消 失。通 过 本 组 病 例 的 分 析 ，我 们 认 为 对 于 钙 化 的

垂 体 腺 瘤 进 行 手 术 治 疗 过 程 中 ，并 发 症 较 无 钙 化 的

垂 体 瘤 更 容 易 发 生。这 些 并 发 症 包 括 术 中 出 血、术

后 尿 崩 ( 一 过 性 与 永 久 性 ) 、术 中 重 要 血 管 神 经 的

损 伤 等 ，而 且 术 中 止 血 更 加 困 难。因 为 瘤 中 或 瘤 周

钙 化 质 地 硬 韧 ，无 论 开 颅 还 是 经 鼻 内 镜 下 切 除 均 较

困 难 ，术 中 反 复 观 察、刮 圈 分 离 刮 除、磨 钻 磨 除 ，增

加 了 对 正 常 垂 体 组 织 的 牵 拉 刺 激 ，也 增 加 了 对 周 围
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重 要 解 剖 结 构 的 误 伤 ，必 然 增 加 了 术 中 及 术 后 并 发

症 的 发 生 率。因 此 ，术 前 仔 细 查 阅 影 像 资 料、术 中

熟 练 的 应 用 导 航 定 位 ，以 及 手 术 操 作 时 尽 可 能 的 轻

柔 ，可 以 减 少 手 术 并 发 症 的 发 生。

另 外 ，IGF-1 和 OGTT 后 的 hGH 测 定 对 于 生 长

激 素 型 垂 体 腺 瘤 的 诊 疗 评 估 作 用 已 得 到 公 认［14］ ，

但 由 于 条 件 所 限 ，对 于 本 组 病 例 1，我 们 未 能 进 行

这 些 检 验 ，这 是 我 们 案 例 的 缺 陷。

虽 然 引 起 钙 化 的 详 细 机 制 尚 未 完 全 阐 明 ，但

是 ，伴 随 着 影 像 技 术 的 进 展 和 手 术 方 式 的 多 样 化 ，

伴 有 钙 化 的 垂 体 瘤 的 诊 断 和 治 疗 越 来 越 容 易 ，这 为

钙 化 的 进 一 步 研 究 提 供 了 重 要 条 件 ，相 信 不 久 明 确

的 机 制 必 将 被 阐 明。
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