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推动垂体腺瘤规范化治疗，提高垂体腺瘤诊治水平
——《中国肢端肥大症诊治指南(2013版)》解读

姚勇 王任直

随着医学诊断技术的发展和人们健康意识的提

高，垂体腺瘤的发现率越来越高。据最新文献报道，

垂体腺瘤发病率为78～94／10万，较传统数据高3—

5倍¨J，总体患病率达到16．7％旧o。由于垂体腺瘤

多发于青壮年，这无论是对个人、家庭还是社会都有

很大影响。此外，由于疾病本身或常常伴有垂体靶

腺功能低下，严重影响健康及生育功能，甚至影响家

庭幸福和社会稳定L3j。由于垂体是人体重要的内

分泌中枢器官，无论是垂体激素的升高还是低下都

会引起相关系统的变化。此外，肿瘤还会压迫周围

重要组织结构引起相应症状。所以，垂体腺瘤患者

临床表现涉及全身各个系统，表现多种多样，而每例

患者表现又各有不同，给垂体腺瘤的诊断和治疗带

来种种困难。

垂体生长激素腺瘤(肢端肥大症)约占垂体腺

瘤的12．5％卜1。由于肿瘤分泌过量的生长激素，可

以引起患者多个系统的症状和体征，主要包括：(1)

生长激素过高引起的问题，如肢端肥大症、巨人症，

并发颈椎病、腕管综合征、糖尿病、高血压、心肌肥大

甚至心衰、睡眠呼吸暂停综合征等多种并发症；(2)

垂体功能低下引起的症状，如性腺功能低下引起的

闭经、不育，肾上腺皮质功能低下，甲状腺功能低下；

(3)肿瘤压迫症状，出现视力视野障碍，海绵窦综合

征等。正是这种多系统多功能的改变，严重影响患

者健康和生存质量，使死亡风险增加2—3倍，寿命

缩短10年【5J。近年来，我国对垂体生长激素腺瘤的

诊断和治疗已经取得了长足的进步，但仍然存在一

定的困难，包括对肿瘤的诊断，肿瘤的手术治疗，如

何将生长激素和胰岛素样生长因子(IGF)一1等生化

水平控制在正常范围以及并发症的管理等。正是针

对上述存在的各种问题，中华医学会内分泌学分会
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和中华医学会神经外科学分会于2006年共同制定

了《中国肢端肥大症治疗规范(草案)》∞1，对中国垂

体生长激素腺瘤的诊断和治疗起到了积极的推动作

用。随着科学技术的发展和进步，近年来在肢端肥

大症的诊断和治疗方面又有了很大进展。为了更好

的普及这些知识，中国垂体腺瘤协作组联合中华医

学会内分泌学分会和中华医学会神经外科学分会，

再次组织专家学者对第一版《中国肢端肥大症治疗

规范(草案)》进行了修订后再版，即本期刊登的《中

国肢端肥大症诊治指南(2013版)》"o(以下简称指

南2013版)，希望能够给广大医务工作者和患者朋

友以帮助。指南2013版的内容主要包括以下几点：

(1)更新了诊断和疗效评估的生化标准。(2)明确

了手术治疗的优势、适合人群和手术方法的改进。

(3)强调了部分患者术前给予生长抑素类似物

(SSA)治疗的必要性和临床获益。(4)药物治疗的

适合人群和临床获益。(5)强调了长期监测随访和

多学科合作的重要性。

在诊断和疗效评估的生化标准上，指南2013版

与国际标准保持了一致，即随机生长激素<

2．5斗g／L，口服葡萄糖(OGTr)生长激素抑制试验

中谷值<1¨g／L，IGF—l在与年龄性别相匹配的正

常范围作为诊断和疗效判断标准值，突出了生化达

标的重要性。垂体生长激素腺瘤的首选治疗方法仍

然是手术治疗。主要方法是经鼻蝶窦垂体腺瘤切除

术。内镜下经鼻蝶窦手术是近年广泛开展的微创手

术方式。应用神经内镜技术能在狭小的术野中获得

清晰、广阔的视野，可以清楚辨认病变周围的神经、

血管等重要结构。同时能够切除位于手术显微镜下

死角的残余肿瘤组织，提高手术疗效。显微神经外

科和神经内镜在单鼻孔入路经蝶窦切除垂体腺瘤手

术中各有其优缺点，最大限度地利用各自的优点，进

一步结合神经导航和术中MR等新技术，有可能进

一步提高手术疗效。

目前，手术面临的主要挑战是对生长激素大腺

瘤患者来说，手术治愈率低，容易复发，尤其是侵袭
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性大腺瘤，没有更好的手术切除方法。文献报道的

传统显微手术的总体治愈率为57．3％，其中微腺瘤

80％一91％，大腺瘤40％～52％L8j。指南2013版

中提到了影响手术效果的主要因素包括肿瘤体积、

质地和侵袭性以及术前生长激素和IGF一1水平。对

于非侵袭性垂体生长激素腺瘤，且术前生长激素和

IGF．1水平仅略高于正常的垂体微腺瘤，手术治愈

可以达到80％以上，而肿瘤侵犯海绵窦或术前生长

激素>200斗g／L的肿瘤几乎没有治愈的可能。对

于有心血管、呼吸系统等并发症的垂体生长激素腺

瘤患者，其手术风险也明显高于其他类型的垂体瘤。

近年来，国内外陆续发表了术前SSA治疗对于

提高手术效果的临床研究报道。一项挪威的多中心

前瞻性随机对照研究发现，奥曲肽LAR术前使用6个

月(20 mg／月)组的手术缓解率(标准为术后3个月

IGF．1水平正常)为50％，而未使用组仅为16％，差异

有统计学意义(P<0．05)归J。复旦大学附属华山医

院神经外科的单中心前瞻性随机对照研究发现，侵袭

性大腺瘤患者术前使用奥曲肽LAR(20 ms／月)治疗

3个月，与未接受治疗组相比术后6个月缓解率(标

准为OGTr试验生长激素谷值低于1一L且IGF一1
水平正常)分别为42．1％和10％，P<0．05；并且术前

使用奥曲肽LAR治疗3个月的患者，心脏射血分数

由56．8％增加到62．1％¨0|。新近的一项荟萃分析

纳入了多项术前SSA治疗的临床研究，结果显示，

术前使用SSA可显著改善生长激素分泌型垂体腺

瘤的手术效果，作者建议对所有的生长激素分泌型

垂体大腺瘤患者予以术前SSA治疗，已期达到更好

的手术效果。但也有回顾性研究分析显示，术前

SSA治疗组在手术缓解率和并发症发生率上与未接

受药物治疗者相比差异并无统计学意义。

基于上述数据，指南2013版推荐对术前高生长

激素和IGF．1水平、无严重视神经视交叉压迫症状

的垂体生长激素大腺瘤患者以及术前存在全身合并

症无法即刻接受手术治疗的患者术前应给予SSA

治疗，以降低手术风险，提高手术效果。

肢端肥大症诊断和治疗的关键在于规范化。指

南2013版在治疗上强调了手术、药物和放疗的联合

治疗，强调了根据患者的病情选择个体化治疗，并长

期监测和随访的重要性。在病程的整体管理上，强调

了神经外科、内分泌科、放疗科、影像科等科室的多学

科合作以及对并发症的综合评估治疗。相信指南

2013版能够更好的切实的指导临床实践，使我国肢端

肥大症以及垂体腺瘤的诊疗工作达到更高的水平。
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本刊“循证医学"栏目征稿

本刊开辟“循证医学”栏目，为您提供最佳临床诊疗方

案，实践循证医学的园地。同时也邀请您把自己临床工作中

成功运用循证医学的方法解决的典型病例提交给本刊，为广

大临床医师借鉴。让我们共同促进21世纪医学从经验医学

向循证医学转化。

具体形式为临床循证，临床证据，循证病例报告(如：手

．读者．作者．编者．

术的方法，手术时机，用药是否有效，能多大程度地预防并发

症，药物的副作用有多大，预后，随访结果等)。

书写要求按实践循证医学的5个步骤书写，第一步，提

出问题；第二步，查询证据；第三步，评价证据(根据文献)；

第四步，应用证据；第五步，后效评价。
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