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摘  要 

垂体腺瘤卒中(Pituitary adenoma apoplexy, Pituitary apoplexy, PA)是垂体腺瘤因出血或者梗死而引

起一系列神经和内分泌症状的一种临床综合征，分为出血性卒中和缺血性卒中。其发病机制复杂目前尚

未完全阐明。由于垂体腺瘤卒中临床上少见，若不能早期诊断与治疗，可导致患者预后不良，增加并发

症及死亡率。本文将结合国内外文献，对垂体腺瘤卒中的临床诊治进展予以简单分析。 
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Abstract 
Pituitary apoplexy is a clinical syndrome with a series of neuroendocrine symptoms caused by 
bleeding or infarction of pituitary adenomas, and it is divided into hemorrhagic pituitary apoplexy 
and ischemic pituitary apoplexy. The pathogenesis of pituitary apoplexy is complex and has not 
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been fully elucidated at present. Because pituitary apoplexy is rare in clinic, if it can’t be diagnosed 
and treated early, it can lead to poor prognosis and increase complications and mortality for pa-
tient. In this article, we will combine with the literature at home and abroad to briefly analyze the 
progress of clinical diagnosis and treatment of pituitary apoplexy. 
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1. 引言 

垂体腺瘤卒中是垂体腺瘤因出血或者梗死而引起一系列神经和内分泌症状的一种临床综合征，常表

现为突然发作的头痛、视力下降、恶心呕吐、眼肌麻痹、脑膜刺激症及内分泌激素缺乏[1] [2]。1989 年

Bailey 首次报道了一例垂体腺瘤合并出血的患者[3]，但直到 1950 年才被 Brougham 正式命名为垂体腺瘤

卒中[4]。垂体腺瘤卒中分为垂体腺瘤出血性卒中和垂体腺瘤缺血性卒中，其中出血性卒中更为常见[1] [2] 
[5]。由于垂体腺瘤卒发病率较低，且大多数患者发病之前并未被诊断为垂体腺瘤，导致患者容易被误诊

漏诊从而延误治疗。本文将从垂体腺瘤卒中的流行病学、发病机制、临床表现、影像学特点、诊断与鉴

别诊断、治疗及预后等方面进行综述，以提高对该疾病的认识。 

2. 流行病学 

由于目前垂体腺瘤卒中的分型标准没有得到统一，不同的文献报道的发病率差异较大。总体来说，

垂体腺瘤发生卒中的概率约为 2%~12%，高于其他颅内肿瘤，其中绝大部分为出血性卒中[2] [6]。有学者

认为垂体腺瘤卒中以男性多发[7] [8]，而有些学者的观点与之相反，认为发病并无明显的性别差异[9]。
垂体腺瘤卒中的发病年龄主要集中在 50~60 岁的中老年人[2] [5] [8] [10]。相对于垂体微腺瘤，大腺瘤和

巨大腺瘤更容易发生卒中[5] [7] [11]。所有的垂体腺瘤类型均可发生卒中。Wakai 等人[12]对 560 例垂体

腺瘤患者和 51 例垂体腺瘤卒中患者进行研究分析，发现不同垂体腺瘤类型之间卒中发生率无显著性差

异。然而，Randeva [9]等人与 da Motta 等人[11]的研究表明，在充分考虑各型腺瘤所占构成比情况下，无

功能腺瘤的卒中发生率高于其它类型腺瘤。无功能垂体腺瘤更容易发生卒中的可能机制是：由于肿瘤无

内分泌功能，往往在晚期才出现压迫症状，因此在患者确诊时肿瘤体积更大，更容易发生梗死和(或)出血。 

3. 发病机制 

垂体腺瘤发生卒中的机制尚存在争议，目前主要包括以下几个方面： 

3.1. 内在因素 

肿瘤的内在因素主要包括：1) 垂体腺瘤的血管生成有限，血管密度低，同时垂体腺瘤生长过快，导

致其血液供应不足，从而引起肿瘤缺血、坏死，继之出血。2) 垂体腺瘤内血管形成不规则薄壁血窦，肿

瘤体积增大引起局部压力增高，导致血管破裂出血。3) 肿瘤血管本身的脆性以及血管内发生动脉硬化性

血栓栓塞。4) 垂体腺瘤向鞍上扩展，垂体上动脉和漏斗被挤压于鞍膈孔，导致肿瘤血运减少[2] [6] [13] 
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[14] [15]。 

3.2. 诱发因素 

除了肿瘤的内在因素，外在因素的介入，如某些药物和手术治疗、病理状态可诱发垂体腺瘤卒中[7] [9] 
[13] [16]。于是，有学者把诱发垂体腺瘤发生卒中的外部因素称为垂体腺瘤卒中的“诱发因素”[13] [14]。
临床上约 10%~40%的垂体腺瘤卒中患者存在诱发因素[2]。Biousse [14]等人将诱发因素分为四类：1) 高
血压、剧烈活动等因素引起全身血流量急剧增加。2) 以心脏手术及骨科手术为代表的大手术引起全身血

流量下降。3) 垂体动力学试验刺激腺垂体。4) 服用抗凝药、肝功能减退而导致凝血异常。相关文献已经

报道了许多可能直接引发垂体卒中的诱发因素[2] [7] [9] [13] [14] [15] [16] [17]，例如：年龄，性别，头部

外伤，骨科、心脏等大手术，高血压，糖尿病，服用抗血栓药物，溴隐亭治疗，放射治疗，垂体动态试

验，妊娠，凝血疾病等。但是，这些诱发因素多以病例报告和病例系列的形式进行报道，目前尚缺少大

样本资料的临床统计分析。 

3.3. 分子因素 

目前关于垂体腺瘤卒中分子方面的研究较少。最近有学者认为体内遗传因子、细胞因子和生长因子

之间的相互作用促进了垂体腺瘤卒中的发生，并通过对血管内皮生长因子(Vascular endothelial growth 
factor, VEGF)、肿瘤坏死因子-α (Tumor necrosis factor-α, TNF-α)、垂体瘤转化基因(Pituitary tumor trans-
forming gene, PTTG)、基质金属蛋白酶-9 (Matrix metalloproteinase-9, MMP-9)和 Ki-67 等分子靶点的分析，

提出了垂体腺瘤卒中可能的分子途径[18]。VEGF 是一种同源二聚体有丝分裂糖蛋白，是目前促进肿瘤血

管生成作用最强的细胞因子。基质金属蛋白酶(MMPs)是参与细胞外基质降解从而引起血管通透性的蛋白

水解酶，在这一酶系中，MMP-9 是最重要，也是研究最为广泛的侵袭因子之一。VEGF、MMP-9 等因子

在多种出血性疾病以及多种颅内肿瘤出血的发生发展过程中可能发挥了一定作用，但对于上述两种因子

在卒中垂体瘤中的表达的研究结果差异较大[18] [19] [20]。PTTG 与血管生成和血管内皮生长因子表达相

关，在垂体细胞转化与肿瘤形成中起到了重要的作用[21]。PTTG 可以激活成纤维细胞生长因子-2 
(FGF-2)，激活的 FGF-2 进一步调节血管内皮细胞 VEGF 的表达，促进肿瘤血管生成[22]。TNF-α可以介

导 IL-8 及其 mRNA 在细胞中稳定表达，而 IL-8 能够促进血管内皮细胞的增殖，这对于肿瘤内部新生血

管的形成是非常关键的一步[23]。许多研究发现较高的 Ki-67 与垂体腺瘤的侵袭性和复发性有关[24]。尽

管 Ki-67 在垂体腺瘤中的研究非常广泛，但目前关于 Ki-67 在垂体腺瘤卒中表达相关的研究很少，而且研

究结果并不一致[18]。 

4. 临床表现 

垂体腺瘤出血和坏死会导致鞍内压力增加，进而会对邻近结构产生不同程度的压迫，产生头痛、视

力视野障碍、眼肌麻痹、恶心呕吐和垂体功能低下等症状[1] [2] [8] [9] [10] [25]。头痛是急性卒中最突出

的症状，超过 80%的患者出现头痛，通常表现为眶后头痛，但也可以是双额部头痛或弥漫性头痛[2]。肿

瘤出血导致体积增加，对视神经、视交叉以及动眼神经等周围结构产生压迫，从而产生视力下降、视野

缺损、眼肌麻痹等症状。据相关文献报道，50%~70%的卒中患者存在视力下降，30%的患者出现视野缺

损，另外有 10%的患者出现失明[8] [12]。有些患者还会出现畏光、恶心、呕吐、发热等症状，容易误诊

为脑膜炎。若垂体腺瘤卒中继发梗阻性脑积水，患者还可以出现不同程度的意识障碍[7] [10] [14] [26] 
[27]。垂体激素缺乏是垂体腺瘤卒中的另一大特征，特别是垂体前叶激素缺乏。几乎所有的 PA 患者都有

生长激素缺乏，约 50%~80%的患者会出现皮质醇缺乏，30%~70%和 40%~75%的患者表现为甲状腺激素
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缺乏和性激素缺乏[26] [27]。垂体腺瘤缺血性卒中可能具有独特的内分泌学特点。我们对 26 例垂体腺瘤

缺血性卒中患者的垂体功能进行了评估，发现垂体腺瘤缺血性卒中最常发生垂体-性腺轴功能低下，其内

分泌学特点为患者术前泌乳素和睾酮水平的急剧下降[28]。此外，临床上约 25%~50%的患者无以上典型

临床表现，但在影像学或组织病理学检查中可发现肿瘤出血的证据，因此被称为亚临床垂体腺瘤卒中

(Subclinical pituitary adenoma apoplexy, SPAA) [1] [29]，往往容易被忽略而延误诊断与治疗。 
1995 年王任直等[29]根据肿瘤卒中后对周围结构的影响和病情缓急及严重程度将垂体腺瘤卒中患者

分为四种类型：I 型：暴发性垂体腺瘤卒中；II 型：急性垂体腺瘤卒中；III 型：亚急性垂体腺瘤卒中；IV
型：慢性垂体腺瘤卒中(见表 1)。其中对于 III，IV 型垂体腺瘤卒中因其临床表现多不典型或缺如又称为

SPAA。2011 年 Rajasekaran [1]等基于意识水平、视力、视野和眼外肌功能等临床症状提出了垂体卒中的

评分标准(见表 2)。以上对于临床医师进行治疗方案的选择以及判断患者的预后提供了帮助。 
 
Table 1. Clinical classification of pituitary apoplexy [29] 
表 1. 垂体腺瘤卒中的临床分型[29] 

分型 临床表现 

暴发性垂体腺瘤卒中 指出血迅猛，出血量大，直接影响下丘脑。此时，病人均伴有脑水肿及明显颅内压增高，出血

后 3 h 内即出现明显视力视野障碍，意识障碍进行性加重，直到昏迷死亡。 

急性垂体腺瘤卒中 指出血比较迅猛，出血量较大，已累及周围结构，但未影响下丘脑，也无明显脑水肿及颅内压

增高。临床表现为头痛、视力视野障碍、眼肌麻痹或意识障碍，在出血后 24 h 内达到高峰。 

亚急性垂体腺瘤卒中 出血较缓慢，出血量小，对周围组织结构影响较轻。可有头痛，视力视野障碍或肌肉麻痹，使

原有垂体腺瘤症状轻度加重，无脑膜刺激征及意识障碍，常被病人忽略。 

慢性垂体腺瘤卒中 出血量小，无周围组织结构受压表现，临床上除原有垂体腺瘤的表现外，无任何其他症状，往

往是 CT、MRI 检查或手术时才发现。 

 
Table 2. Pituitary apoplexy score (PAS) [1] 
表 2. 垂体卒中评分[1] 

临床表现 分数 

意识水平  

GCS 评分：15 分 0 

GCS 评分：8~14 分 2 

GCS 评分：<8 分 4 

视力  

正常 0 

单侧受累 1 

双侧受累 2 

视野  

正常 0 

单侧受累 1 

双侧受累 2 

眼外肌功能  

正常 0 

单侧受累 1 

双侧受累 2 
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5. 影像学特点 

由于垂体腺瘤卒中的病理学特征主要表现为：单纯性出血、单纯性梗死、出血合并梗死，其中单纯

性出血和单纯性梗死少见，以出血合并梗死多见，所以影像学上主要表现为出血合并梗死的混合特征[3]。
垂体腺瘤出血性卒中在 CT 上多表现为鞍区高密度或等高密度影。MRI 通常为 T1WI 等信号内合并高信

号，其中瘤组织为等信号，出血或呈暗褐色泥沙样改变的肿瘤组织为 T1WI 高信号；陈旧血、血凝块多

为 T1WI 高信号，T2WI 为高信号或等、高混杂信号，少数陈旧性血为低信号[3] [30]。瘤内出血可以位于

肿瘤中心，也可位于鞍内、鞍上或整个鞍区。对于坏死、囊变，T1WI 为低信号，T2WI 为高信号。其中，

囊变多表现为边缘光滑，部分囊壁在 T1WI 上还表现为高信号，可能是由于其周边有较多的新生肉芽组

织和毛细血管所致[31]。另外，Arita 等人[32]首次发现，急性期垂体腺瘤卒中患者的蝶窦黏膜增厚，以蝶

鞍下方最为明显，可能是由于蝶窦黏膜上皮层肿胀所致。值得注意的是，蝶窦黏膜增厚并不表示感染性

鼻窦炎，也不是经蝶窦手术的禁忌证。垂体腺瘤缺血性卒中在 CT 及 MRI 平扫缺乏诊断的特异性，但是

我们通过研究发现，在垂体动态增强 MRI 上，肿瘤周边“环形强化征”伴瘤内斑片状强化的影像学特点

具有极其重要的诊断价值[33]。 

6. 诊断与鉴别诊断 

国内外学者根据患者的临床表现、病史、影像学表现、术中所见等方面提出了垂体腺瘤卒中的诊断

标准[1] [2] [8] [10] [29]。首先，关于急性垂体腺瘤卒中的诊断标准：1) 病程中有突发头痛恶心呕吐和(或)
视觉障碍，眼外肌麻痹和意识改变等病史；2) CT 和(或)MRI 检查提示垂体肿瘤，密度和(或)信号不均匀；

3) 术中证实垂体瘤内有陈旧性出血。其次，关于亚临床垂体腺瘤卒中的诊断标准：1) 病程中除原有垂体

腺瘤的临床表现外，无急性垂体腺瘤卒中病史；2) CT 和(或)MRI 检查提示垂体肿瘤，密度和(或)信号不

均匀；3) 术中证实垂体瘤内有陈旧性出血。以上标准主要适用于出血性卒中以及出血合并缺血性卒中，

对于单纯缺血性卒中，由于临床罕见，其诊断依据目前尚未达成共识。我们认为，对于动态增强或增强

MRI 提示垂体腺瘤瘤周环形强化伴瘤内斑片状强化，内分泌检查提示泌乳素及睾酮水平急剧下降的患者，

应高度怀疑垂体腺瘤缺血性卒中[28] [33]。结合上述垂体腺瘤卒中的诊断标准，对于发生卒中前已经出现

垂体腺瘤的症状的患者，诊断并不困难。而对于发病之前无症状的患者不易立即做出诊断，易被误诊为

脑膜炎、蛛网膜下腔出血等疾病。因此，任何疑似垂体腺瘤卒中的患者，除了进行影像学检查外，还应

对患者进行全面的神经系统查体，并对包括所有垂体激素在内的实验室指标进行全面分析，从而最大程

度地避免误诊与漏诊。 

7. 治疗与预后 

对于垂体腺瘤卒中采取保守治疗或手术治疗，目前意见尚不一致[1] [2] [25] [26] [27]。一般情况下，

对头痛症状轻微、无视觉症状、无意识改变或有严重合并症的患者通常采取保守治疗；而对有明显视觉

症状，意识改变，神经系统状况迅速恶化的患者采取手术治疗。无论采取何种治疗方式，对于出现垂体

功能低下的患者，早期给予激素替代治疗是关键[11] [25] [27]。由于皮质激素缺乏可导致急性肾上腺功能

不全，威胁病人生命，因此对所有怀疑垂体腺瘤卒中的病人都应适当补充类固醇激素，提高机体的应激

反应能力[28]。部分学者认为垂体腺瘤卒中后可自愈，特别是不伴有明显视觉或其他神经功能障碍者，自

愈的可能性更大，因此主张保守治疗[34]。而对于出现意识障碍、视力迅速下降的患者，如果在症状出现

后 24 小时至 72 小时内到医院就诊，都应行急症手术进行减压[8] [27]。Mehmet 等[35]认为，在卒中后 6
天到 8 天内接受早期手术患者的视力视野改善更明显。对于发生卒中的垂体腺瘤，肿瘤往往质地较软，

并且内部有出血和坏死，更加易于切除。而神经内镜可以提供良好的照明，具有视角大、可近距离观察
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的优点，能够更清晰地显示深部结构。因此，大多数学者认为垂体腺瘤卒中手术应首选神经内镜下经蝶

入路，与开颅手术相比，具有创伤小、并发症少、术后恢复快等优点。Dubuission 等[10]认为神经内镜下

经蝶手术不仅可以改善患者的视力、视野，降低卒中的致残率和死亡率，而且还可以改善卒中后垂体功

能低下。 
无论是保守治疗还是手术治疗，多数患者的视力水平在治疗后都有显著改善[1] [2] [9] [10] [36]。经

手术治疗后，74%到 94%的患者视野和(或)视力缺陷较术前有所改善，68%到 100%的患者眼肌麻痹症状

改善[14] [37]。由于大多数患者术前存在不同程度的垂体功能障碍，术后垂体功能低下的改善率从 12%
到 23%不等，患者需要长期的激素替代治疗[36]。Ayuk 等人[27]的研究表明，保守治疗和手术治疗对卒

中患者垂体功能低下的改善率并无显著差异。对于垂体腺瘤卒中患者保守治疗与手术治疗的远期疗效，

还需进一步研究随访。有一点可以肯定的是，无论采取何种治疗方式，定期复查 MRI 和垂体内分泌激素

仍是必要的。 

8. 总结与展望  

综上，垂体腺瘤卒中是一种表现为严重头痛、视力丧失、眼肌麻痹和垂体功能减退的临床综合征，

排除已知的垂体腺瘤卒中诱发因素至关重要。垂体腺瘤卒中治疗方式的选择取决于症状的严重程度和发

病时间。对于存在意识障碍、视力下降及垂体功能低下的急性垂体腺瘤卒中，应首选内镜手术治疗。垂

体腺瘤卒中的发病机制目前尚未明确，可能有多种机制共同参与了垂体腺瘤卒中的发生。体内未知的基

因、细胞因子、蛋白质可能参与了垂体卒中的出血和梗死的发病过程，未来需要进行基因组学、蛋白质

组学和代谢组学等方面研究。此外，还需纳入大样本的临床资料，研究分析垂体腺瘤卒中的诱发因素。

通过以上两方面的研究，我们可以进一步探究垂体腺瘤卒中的发病机制，继而采取一系列措施以降低垂

体腺瘤发生卒中的风险。 
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