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　　摘　要：　目的　比较经蝶窦入路手术（ＴＳＳ）与经颅手术（ＴＣＳ）方式治疗垂体脓肿（ＰＡ）的疗效及安全性。
方法　计算机检索ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、ｔｈｅＣｏｃｈｒａｎｅｌｉｂｒａｒｙ、中国生物医学文献（ＣＢＭ）、中国知网（ＣＮＫＩ）、维普（ＶＩＰ）、
万方等中英文数据库有关ＴＳＳ与ＴＣＳ治疗ＰＡ的文献，检索时间至２０２０年１月。指标包括术后临床治愈、症状改
善情况、并发症发生和远期复发率。最后使用 ＲｅｖＭａｎ５．３软件分析所提取数据。结果　最终纳入１１篇研究，共
１５４例样本，１２５例接受ＴＳＳ，２９例接受ＴＣＳ。分析结果显示ＴＳＳ与ＴＣＳ在术后疗效方面差异无统计学意义［ＲＲ＝
１．２５，９５％ＣＩ（０．９０～１．７４），Ｐ＝０．１９］；但与ＴＣＳ组比，ＴＳＳ可显著减少患者术后并发症发生率［ＲＲ＝０．１８，９５％
ＣＩ（０．０７～０．４６），Ｐ＜０．００１］，降低术后复发风险［ＲＲ＝０．３８，９５％ＣＩ（０．２１～０．６８），Ｐ＝０．００１］，差异具有统计学
意义。结论　与ＴＣＳ相比，ＴＳＳ治疗ＰＡ在疗效上无差异，但可显著降低术后并发症及复发风险。
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　　垂体脓肿（ｐｉｔｕｉｔａｒｙａｂｓｃｅｓｓ，ＰＡ）在颅内感染中
较为严重但却少见，自１９１４年 Ｓｉｍｍｏｎｄｓ等［１］首次

报道，ＰＡ报道发病率不及 １％［２３］，且多为个案研

究。发病中除原发性因素外，继发性因素占１／３，可
由垂体腺瘤、Ｒａｔｈｋｅ’ｓ囊肿和颅咽管瘤等引起［４５］。

ＰＡ诊断缺乏特意性指标，多在术中发现脓液或术后
病理中得出，较难于术前确诊。目前 ＰＡ治疗以手
术为主，做好术中脓液引流及脓壁切除和术后抗生

素的准确使用即可缓解病情，但也有单纯药物治疗
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患者痊愈的案例［６７］。手术治疗中，主要使用经蝶

窦入路手术（ｔｒａｎｓｓｐｈｅｎｏｉｄａｌｓｕｒｇｅｒｙ，ＴＳＳ）和经颅手
术（ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌｓｕｒｇｅｒｙ，ＴＣＳ）（包括经翼点或经额
下）两种术式，首选前者。多数学者倾向于经鼻蝶

入路手术方式［８］，创伤小，不易引发感染扩散［９］，但

也有支持开颅手术视野暴露明显操作空间大等特

点［１０］。目前尚无临床随机对照研究探讨两种术式

治疗ＰＡ的临床疗效及术后并发症和复发等差异，
故本研究通过收集整理国内外相关数据，采用 Ｍｅｔａ
分析方法，对两种手术方式切除 ＰＡ后患者的症状
改善情况、术后并发症及复发情况等指标进行比较，

希望为后续ＰＡ的临床治疗提供参考。

１　材料和方法

１．１　文献检索
计算机检索ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、ｔｈｅＣｏｃｈｒａｎｅｌｉｂｒａｒ

ｙ、中国生物医学文献（ＣＢＭ）、中国知网（ＣＮＫＩ）、维普
（ＶＩＰ）、万方等中英文数据库，检索时间至２０２０年
１月，收集国内外已发表或正进行的有关手术治疗与
垂体脓肿的文章及研究。检索词为“垂体脓肿”，“经

蝶窦手术”，“经颅手术”等及相对应英文词组“ｐｉｔｕｉ
ｔａｒｙａｂｓｃｅｓｓ（ＰＡ）”，“ｔｒａｎｓｓｐｈｅｎｏｉｄａｌｓｕｒｇｅｒｙ（ＴＳＳ）”，
“ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌｓｕｒｇｅｒｙ（ＴＣＳ）”和其他相近词组，以主题
词和自由词进行联合检索。此外还检查了目标文献

的引用文献。

１．２　纳入和排除标准
纳入标准：①研究类型：随机对照研究、非随机对

照研究及队列研究；②研究对象：术前 ＭＲＩ特点、术
中发现脓液、术后病理组织学上急性或慢性炎症证据

确诊为 ＰＡ患者；③治疗方式：手术治疗，实验组为
ＴＳＳ，对照组为ＴＣＳ（包括经翼点或经额下方式）；④研
究结果：患者治愈率和症状改善情况、术后并发症（包

括颅内感染扩散、脑脊液漏、一过性尿崩及脑膜炎等）

及复发情况。排除标准：①具有相似症状及影像学改
变的鞍区其他病变，如垂体囊肿、垂体腺瘤、Ｒａｔｈｋｅ’ｓ
囊肿、颅咽管瘤等；②治疗方式存在单纯药物治疗；
③重复发表的数据及文献；④数据不全或无可研究指
标的文献。

１．３　数据提取及质量评估
数据提取：由两名研究员对纳入的文献进行数

据提取，若过程中产生分歧则通过讨论或第三研究

员意见进行解决。提取资料包括：①一般资料：第一
作者、发表时间及国家、性别、年龄；②临床资料：各

分组样本量及所对应的治愈、症状改善、并发症和复

发情况及随访时间。

质量评估：由于所纳入研究多为回顾性队列研

究，故采用文献质量评价（ｎｅｗｃａｓｔｌｅｏｔｔａｗａｓｃａｌｅ，
ＮＯＳ）量表来评估偏差风险，包括对暴露和非暴露组
之间的选择、可比性及结局的评估。评估内容共涉

９项，每项以“１”或“０”来记录，结果将与纳入研究基
本信息共同展示。

１．４　统计学方法
采用ＲｅｖＭａｎ５．３软件进行 Ｍｅｔａ分析，Ｐ＜０．０５

表示差异具有统计学意义。采用相对危险度（ｒｅｌａ
ｔｉｖｅｒｉｓｋ，ＲＲ）值及其９５％ＣＩ分析二分类变量，通过
Ｉ２进行异质性检验，若Ｐ＞０．１，Ｉ２＜５０％，表示纳入
的研究无明显异质性，可使用固定效应模型；若Ｐ＜
０．１，Ｉ２＞５０％，则表示所纳入研究间的异质性较大，
需使用随机效应模型，并可做亚组及敏感性分析探

讨异质性来源。分析结果采用森林图以说明，发表

偏倚采用漏斗图展示。

２　结果

２．１　文献检索结果
通过数据库检索及其他途径共获得中、英文献

５３６篇，经筛选剔除重复文献后得２８６篇，阅读文献
标题及摘要，排除综述、个案报道或系统评价等不符

合纳入标准文献，剩余４２篇并予以下载，进行全文
阅读，严格按照纳入排除标准进行筛选，最终纳入

１１篇研究。详见图１。
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图１　文献筛选流程图
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２．２　纳入研究基本信息及ＮＯＳ量表
纳入文献１１篇，研究地域涉及亚洲、欧洲、北美

洲，其中８篇［１１１７］研究来自中国，其他３篇分别源于
印度［１８］、英国［１９］、美国［３］，报道最大样本量为北京协

和医院［２］，共６６例。纳入样本共１５４例，其中１２５例
患者接受ＴＳＳ，２９例患者接受ＴＣＳ。除Ｇａｏ等［２］研究

中的４例失访者外，其余研究随访时间皆可保证临床
研究需求。对１１篇研究进行ＮＯＳ量表评估后，每项
研究评分皆 ＞“５”，说明所纳入的文献质量尚可进行
Ｍｅｔａ分析。详见表１。
２．３　ＴＳＳ与ＴＣＳ的疗效比较

在提取资料时，本研究对治疗有效的定义为经

手术干预后，患者已痊愈或症状有较大改善，若患者

术后症状及并发症程度重于术前或脓肿未被完全清

除则不被统计，经筛选后共７篇［２３，１１，１３１４，１８１９］研究纳

入此分析，样本共１２３例，接受ＴＳＳ患者１０３例，ＴＣＳ
患者２０例。异质性检验结果为 Ｐ＝０．７９，Ｉ２＝０％；
表明各研究间无明显异质性，采用固定效应模型Ｍ
Ｈ法分析。结果显示ＴＳＳ组与 ＴＣＳ组相比，手术疗
效方面差异无统计学意义（ＲＲ＝１．２５，９５％ＣＩ［０．９０
～１．７４］，Ｐ＝０．１９）（图２）。
２．４　ＴＳＳ与ＴＣＳ对患者并发症影响的比较

共有７篇研究［２３，１１，１４１５，１７，１９］纳入此分析，样本

数１２８例，接受 ＴＳＳ患者 １０６例，ＴＣＳ患者 ２２例。
异质性检验结果为 Ｐ＝０．７１，Ｉ２＝０％，各研究间无
明显异质性，采用固定效应模型 ＭＨ法分析。结果
显示接受 ＴＳＳ的患者术后并发症发生率明显小于
ＴＣＳ组，差异具有统计学意义（ＲＲ＝０．１８，９５％ＣＩ
［０．０７～０．４６］，Ｐ＝０．０００３）（图３）。漏斗图对称性
尚可，偏倚较小（图４）。

表１　纳入研究基本信息及质量评价表

第一作者 年份 国家 性别（男／女，例）平均年龄（岁）
样本量（例）

ＴＳＳ ＴＣＳ
随访时间（月）

ＮＯＳ量表
选择 可比性 结局

陈云照［１１］ ２０１５ 中国 ６／１１ ４５．５ １３ ４ ２～１３２ ★★★☆ ★☆ ★★★
郑志明［１２］ ２００７ 中国 ４／３ ４１．６ ５ ２ １２～１０８ ★★★☆ ★☆ ★☆☆
凌晓阳［１３］ ２０１６ 中国 ０／２ ４２．０ １ １ ５～７ ★★★☆ ☆☆ ★★★
ＧａｏＬ［２］ ２０１７ 中国 ３０／３６ ４５．５ ６２ ４ １８～２７１ ★★★☆ ★☆ ★★☆
ＶａｔｅｓＧＥ［３］ ２００１ 美国 １５／９ ４１．２ ２０ ４ ２～１４４ ★★★☆ ★☆ ★★★
ＪａｉｎＫＣ［１９］ １９９７ 英国 ３／３ ２９．７ ４ ２ ３～１０８ ★★★☆ ★☆ ★★★
ＤｕｔｔａＰ［１８］ ２００６ 印度 ２／１ ２５．０ ２ １ １２～４８ ★★★☆ ☆☆ ★★☆
罗世祺［１４］ ２００３ 中国 ３／２ ３８．８ １ ４ ２４～９６ ★☆★☆ ★☆ ★★★
郑兆聪［１５］ ２００３ 中国 ２／２ ３５．８ １ ３ ３～１４４ ★★★☆ ☆☆ ★★★
郑　康［１６］ ２００７ 中国 ６／８ ４７．５ １１ ３ １２～１４４ ★★☆☆ ★☆ ★★★
漆松涛［１７］ ２００８ 中国 ３／３ ３７．０ ５ １ ６～４８ ★★★☆ ★☆ ★★★
　　注：ＴＳＳ：经蝶窦入路手术；ＴＣＳ：经颅手术；★：文献在单个质量评价项目中的得分为“１分”；☆：文献在单个质量评价项目中的得分为“０分”。
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图２　两种手术方式疗效比较的Ｍｅｔａ分析
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图３　两种手术方式并发症比较的Ｍｅｔａ分析
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２．５　ＴＳＳ与ＴＣＳ对患者复发情况比较
此分析部分，所有研究［２，３，１１１７］皆被纳入文献

１１篇，样本数１５４例，接受 ＴＳＳ患者１２５例，ＴＣＳ患
者２９例。异质性检验结果为Ｐ＝０．２９，Ｉ２＝１８％，各
研究间无明显异质性，采用固定效应模型ＭＨ法分
析。分析显示，与 ＴＣ相比，ＴＳＳ可显著降低患者的
远期复发风险，差异具有统计学意义（ＲＲ＝０．３８，
９５％ＣＩ［０．２１～０．６８］，Ｐ＝０．００１）。漏斗图对称性
欠佳，可能存在一定发表偏倚。见图５、６。

３　讨论

ＰＡ是一种罕见却可威胁生命的疾病。早期报
道ＰＡ死亡率达到２８％，若患者同时患有脑炎，死亡
率可增至４６％［２０］，但近年来死亡患者少见。在本

研究纳入文献中，只发现１例患者死亡情况［３］，ＴＣＳ
４年后复发并发生蝶鞍持续出血而死亡，但临床观
察期过长，尚不能确定 ＴＣＳ与患者死亡的相关性。
本研究显示两种手术方法并不能使患者术后疗效产

生明显差异（Ｐ＝０．１９）。该病发病率不超过１％，且
误诊率高，因不具有典型临床表现及择 ＴＣＳ方式治
疗。本研究纳入文献中，有几例是由于将患者误诊

为Ｒａｔｈｋｅ’ｓ囊肿等疾病于术中发现有脓液流出并
予以切除。所以针对ＰＡ患者手术方式的选择更多

着重于患者的自身情况，而不是出自疗效差异的

考虑。

与ＴＣＳ相比，采用 ＴＳＳ行 ＰＡ清除术既能实现
脓肿的彻底清除，减少脓液污染颅内而减低颅内感

染概率，又能有效避免对视神经地过度牵拉和刺激，

还可彻底引流脓肿而大幅降低脓肿复发率，具有明

显优势，安全有效且创伤小，尤其在鼻内镜技术出现

后［２１］。在Ｚｈａｎｇ等［２２］研究中，２９例ＰＡ患者均接受
ＴＳＳ，术后随访半年未见１例并发症及复发情况。本
研究中，ＴＳＳ患者的并发症发生率远小于 ＴＣＳ组
（Ｐ＝０．０００３），１０６例患者中只有４例出现并发症情
况，且无倾向性，颅内感染扩散、脑脊液漏、一过性尿

崩及脑膜炎各１例；而在 ＴＣＳ组中，患者发生颅内
感染的概率明显升高，１０例发生并发症的患者有
５例是颅内感染扩散，这可能与 ＴＣＳ中术野暴露过
大、时间过长有关。疾病复发中，ＴＳＳ组１２５例复发
１３例，ＴＣＳ组２９例复发１１例，最短时间是凌晓阳
等［１３］报道的案例，患者在经ＴＣＳ术后２个月出现发
热情况并复发；最长１例出现在术后８年［１９］，患者

接受ＴＣＳ术后８年再次出现视野缺损、颅内高压等
症状。由于各研究中对患者复发情况的记录仅为个

例，所以暂时无法确定手术方式与患者复发时间差

异的相关性。此外，ＴＳＳ与 ＴＣＳ组均出现１例复发
３次的ＰＡ患者［２］。综上，在ＰＡ治疗中，与ＴＣＳ方
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图４　两种手术方式并发症比较的Ｍｅｔａ分析漏斗图
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图５　两种手术方式复发情况比较的Ｍｅｔａ分析漏斗图
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图６　两种手术方式复发情况比较的Ｍｅｔａ分析结果
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式相比，ＴＳＳ在疗效上并不能体现出明显优势，但可
显著降低患者并发症及疾病复发风险。值得注意的

是，虽然数据显示ＴＳＳ可降低患者术后并发症及复
发概率，但无法排除患者自身情况的干扰，因为选择

ＴＳＳ一般是病情较轻的患者，脓肿较小，整体情况自
然好于接受ＴＣＳ患者，包括术后的病情恢复等。

本研究尚有几点不足。首先，纳入的文献皆为

回顾性研究，尚缺乏相关随机对照研究，使论据不够

充分，但这可能和 ＰＡ发病率极低的特点有关；其
次，ＴＣＳ样本量过少仅有２９例，而接受 ＴＳＳ方式的
患者为１２５例，两组患者例数间的差异较大，导致结
果分析时ＴＣＳ相关数据稍有改动便会对结果造成
较大影响，使结果存在误差的几率较大，但由于 ＰＡ
整体发生率较低，同时接受 ＴＣＳ方式的患者较少，
导致此客观问题的存在；最后各研究收集的患者信

息不全，对结局评定标准不同，尤其对患者不同方式

术后的症状改善、并发症及复发情况描述时，导致部

分数据不能纳入分析中。而这几点不足均可导致发

表偏倚的产生。

４　结论

本研究表明，对于 ＰＡ的手术治疗，ＴＳＳ和 ＴＣＳ
二者在疗效上可能并不存在差异，但 ＴＳＳ方式可显
著减少术后并发症的发生风险，降低疾病复发率。

但并不意味着所有ＰＡ患者都应接受单纯的ＴＳＳ，放
弃 ＴＣＳ方式，应根据患者的临床表现及影像学资
料，采取个体化治疗。针对脓肿范围较大，突破鞍

膈、视神经受压明显、脓肿壁较厚的患者，可考虑接

受ＴＣＳ。由于各研究间样本量差异较大，且总样本
量较少，仍需多中心、大样本的随机对照实验进一步

证实。
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