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神经外科颅底手术进展

刘杰 姚勇

【摘要】 神经外科颅底手术涉及的解剖结构复杂，病种多样。随着内镜技术的成熟和完善、3D技

术和神经导航等影像学技术的进步以及颅底重建材料和理念的更新，神经外科颅底手术有了较大发展

和飞跃。本文从颅底病变疾病谱、外科治疗方案、影像学及颅底重建等角度总结神经外科颅底手术的进

展，强调多学科诊疗模式的重要性。
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【Abstract】 The skull base surgery involves a complex of anatomic structures and disease spectrums.
The endoscopic surgery techniques have been revolutionizing, following the imaging evolvement including
3D techniques and neurosurgical navigation as well as the material and theoretical innovation of skull base
reconstruction, which made the skull base surgery achieving a giant leap. We herein review and analyze
the development of skull base surgery in terms of disease spectrum, surgical plan, imaging and skull base
reconstruction. Multi⁃disciplinary team (MDT) of skull base diseases should be emphasized.
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·专题综述·

颅底解剖结构复杂，毗邻重要神经血管，手术

操作空间狭小且紧密，故颅底病变的处理十分棘

手，通常需神经外科、耳鼻咽喉头颈外科、口腔颌面

外科、眼科、整形外科和影像科等多学科共同参与

诊断与治疗。神经外科颅底手术源于垂体腺瘤手

术，1907年 Schloffer［1］首次尝试经蝶入路手术切除

垂体腺瘤，拉开神经外科颅底手术发展的序幕；

1909年 Harvey Cushing在此基础上对经蝶入路垂体

腺瘤手术进行多次探索和改进［2］，但受限于手术技

术、器械和术后感染等因素，曾一度放弃该入路手

术。与传统开颅手术相比，神经外科颅底手术疗效

欠佳，术后并发症发生率较高，其发展一度停滞不

前［3］。直至 20世纪 70年代，Raveh采用扩大经前颅

底入路手术切除中线部位肿瘤，Fisch和 Yasargil开
创经颞下窝入路手术切除颅中窝和侧颅底肿瘤，神

经 外 科 颅 底 手 术 方 得 以 复 兴 ［4］。 随 着 Dolenc、
Rhoton等对颅底解剖学的深入探索、手术理念的更

新和内镜技术等新兴技术的引入，神经外科颅底手

术的应用范围自垂体病变扩展至整个中央颅底区，

包括鞍内、鞍上、鞍旁和斜坡区病变，称为内镜下扩

大经鼻蝶入路手术［5⁃6］。目前，神经外科颅底手术正

自正中颅底向前后颅底直至侧颅底等部位扩展，应

用范围越来越广泛。

一、颅底病变疾病谱

颅底病变主要包括颅底肿瘤、先天性疾病、炎

症性病变、血管性病变和颅底外伤，尤以颅底肿瘤
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最为常见［7］（表 1）。部分先天性颅底病变虽是生长

发育残留所致，但其临床表现和治疗方案与颅底肿

瘤类似，因此也有部分学者将其归为颅底肿瘤，如

颅咽管瘤和生殖细胞肿瘤等。

颅底肿瘤和部分先天性颅底病变起病隐匿，临

床表现不典型，根据肿瘤性质和部位表现为头痛、

视力视野改变和脑神经缺损症状。对于病变性质

和手术指征明确的患者，可手术切除；部分难治性

肿瘤需手术前后辅以放化疗和内分泌治疗。手术

原则为最大限度切除肿瘤，确保手术切缘无肿瘤组

织的同时尽可能保留功能［8⁃9］。需警惕的是，尽管许

多颅底肿瘤为良性病变，但常表现出侵袭性，病变

累及周围血管、神经、骨质等解剖结构时，需及时手

术干预。对于功能性肿瘤，如功能性垂体腺瘤，激

素水平异常使内分泌功能紊乱，导致全身多脏器受

累并产生相应并发症，单纯外科手术无法彻底治

愈，故需多学科诊疗模式（MDT），因此采取个体化

诊断与治疗，患者受益最大［9］。神经外科颅底手术

的另一目的是病变探查和活检，以明确病变性质，

再根据具体病理类型决定是否全切除肿瘤或辅以

放化疗，对判断预后具有重要意义［10］。以颅内生殖

细胞肿瘤为例，外科手术不仅可获取病理组织以明

确诊断，还可达到部分切除病变的目的，有助于术

后放化疗方案的制定［11］。

颅底炎症性病变的临床表现与病变结构和部

位密切相关。约 70%的病变累及前颅底，但影像学

改变十分细微，临床易忽略，部分病变在影像学上

难以与肿瘤区分［12］。随着对颅底炎症性病变认识

的不断深入，许多既往诊断的原发性颅底炎症被证

实是 IgG4 相关或其他系统性炎症的一部分 ［13］。

IgG4相关颅底炎症的诊断相对困难，需组织活检以

明确诊断，治疗仍以激素为主，但该病对激素的反

应并不十分敏感，且易复发。近年研究显示，利妥

昔单抗对难治性 IgG4相关颅底炎症有效，故可采取

激素联合利妥昔单抗治疗，必要时可辅以放疗［13⁃14］。

因此，颅底炎症性病变的治疗以激素为主，其次是

外科手术或外科手术联合激素治疗［12］。颅底炎症

性病变的治疗部分取决于病变部位，对于可全切除

且患病率较低的病变，可予以外科手术；对于解剖

结构复杂、不宜手术的患者，仍以激素治疗为主；对

于病变较大、累及重要解剖结构的患者，可采取部

分切除联合激素治疗。例如，前颅底炎症性病变以

激素治疗为主［12］；对于侧颅底炎症性假瘤，外科手

术是最常见也是治愈率最高的治疗方案，其次是外

科手术联合激素治疗［15］；而鼻窦和腹侧颅底炎症性

假瘤，受限于颅底外科技术发展缓慢，病变全切除

难度较大，仍以激素治疗为主，外科手术虽有效但

临床应用较少，但随着内镜技术的普及，外科手术

有望成为一线治疗方案［16］。

随着内镜技术的普及和发展，颅底血管性病变

（如动脉瘤、海绵状血管畸形和动静脉畸形）的内镜

手术具有视野显露清晰、手术创伤小的优势，可以

清晰显露血管与周围脑组织的毗邻关系，最大限度

避免手术损伤和并发症的发生［17］。近年来，脑转移

瘤越来越常见，如果肿瘤患者有新发脑神经功能障

碍或颜面部疼痛，则需高度怀疑颅底转移的可能，

一线治疗方案以放疗为主，其次考虑立体定向放射

治疗（SRT），仅在原发灶不明、放疗无效或存在孤立

性颅底转移灶时方考虑外科手术治疗［18］。

颅底外伤根据损伤部位呈现出不同的临床表

现，包括鼻衄，脑出血，脑脊液漏，眶周、鼓室、乳突

和耳后淤血，脑神经损伤，颅内感染等，其治疗很大

疾病分类

颅底肿瘤

先天性疾病

疾病名称

垂体腺瘤

神经节细胞瘤

神经节胶质瘤

星形细胞瘤

纤维肉瘤

垂体细胞瘤

颗粒细胞瘤

脑膜瘤

浆细胞瘤

转移瘤

神经内分泌癌

蛛网膜囊肿

Rathke囊肿

颅咽管瘤

表皮样囊肿

垂体中间部囊肿

生殖细胞肿瘤

脑疝

错构瘤

胶样囊肿

McCune⁃Albright综合征

空泡蝶鞍

疾病分类

炎症性病变

血管性病变

颅底外伤

疾病名称

结核病

结节病

淋巴细胞性垂体炎

肉芽肿性垂体炎

Wenger肉芽肿

Rosai⁃Dorfman 病

脓肿（细菌、真菌）

囊尾幼虫病

朗格汉斯细胞组织
细胞增生症

黏液囊肿

Tolosa⁃Hunt综合征

Grave病
颈内动脉瘤

前交通动脉瘤

海绵窦血管瘤

颈动脉⁃海绵窦瘘

筛板区外伤

前筛骨区外伤

后筛骨区外伤

额骨区外伤

蝶骨区外伤

其他部位外伤

表 1 颅底病变疾病谱

Table 1. Skull base diseases spectrum
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程度上取决于损伤部位、类型及有无脑脊液漏［19］。

根据病因学，颅底外伤分为医原性损伤、创伤、自发

性损伤和先天性缺损；根据解剖部位，颅底外伤分

为筛板、前侧和后侧筛骨、额骨、蝶骨区域损伤［20］。

二、显微镜手术与内镜手术

充足的照明和视野是神经外科颅底手术的基

石，也是制约其发展的主要因素。纵观神经外科颅

底手术的发展历程，Gerard Guiot积累 1000余例经

蝶入路手术的经验后，首次尝试内镜手术，但是由

于神经内镜照明系统较差，未充分改善视野，最终

放弃［21］。Jules Hardy在 Gerard Guiot的基础上首次

将显微镜引入经蝶入路手术并获成功［22］，此后，显

微镜手术成为神经外科颅底手术的主流［23］。颅底

外科究竟采取何种技术可以使患者获益最大呢？

这是一个需要综合考量的问题，需从神经外科学、

内分泌学、耳鼻咽喉头颈外科学等多学科角度分

析，同时还应考虑患者满意度、经济成本和术者经

验等多种因素。显微镜手术和内镜手术各有利弊，

技术仅仅是治疗疾病的手段而非目的。

显微镜是神经外科颅底手术应用历史最悠久

的一种技术工具，无需额外的专用工具，简便易行，

显微镜提供的立体视角便于充分观察相邻结构之

间的三维关系，从而减少手术相关神经血管损伤的

发生［23］。然而，显微镜提供的视野十分有限，无法

近距离观察额下、鞍区、海绵窦和第三脑室结构，且

显微镜手术发生鼻孔撕裂的概率较高，这些局限性

制约了神经外科颅底手术的发展。随着内镜技术

的成熟，神经外科颅底手术逐渐从显微镜过渡到内

镜。在垂体腺瘤治疗方面，内镜手术较显微镜手术

拥有更好的预后和生化缓解率，可以最大限度减少

对正常神经血管的牵拉，术后并发症较少［24⁃26］。Guo
等［27］的 Meta分析共纳入 1003例接受内镜手术和

992例接受显微镜手术的垂体腺瘤患者。结果显

示，无论是功能性垂体腺瘤还是无功能垂体腺瘤，

内镜手术的肿瘤全切除率更高（功能性垂体腺瘤：

OR = 2.033，95%CI：1.335 ~ 3.096，P = 0.001；无功能

垂 体 腺 瘤 ：OR = 1.655，95%CI：1.131 ~ 2.421，P =
0.010），功能性垂体腺瘤术后脑膜炎的发生率更低

（OR = 0.195，95%CI：0.041 ~ 1.923；P = 0.039）。

Broersen等［28］纳入 97项临床研究计 6695例垂体促

肾上腺皮质激素腺瘤患者（5711例接受显微镜手

术，984例接受内镜手术）。结果显示，内镜组切除

大腺瘤后生化缓解率更高（76.3%对 59.9%），复发率

更低（1.5%对 17.0%）；而切除微腺瘤后生化缓解率

组间差异无统计学意义。一项针对库欣病的单中

心研究显示，内镜手术后生化缓解率显著高于显微

镜手术［24］。上述研究表明内镜手术逐渐成为垂体

腺瘤外科治疗的趋势。脊索瘤具有生长缓慢、侵袭

性强、复发率高的特点，是颅底肿瘤外科手术的难

点。Cannizzaro等［29］回顾总结 1990-2018年发表的

相关文献，发现内镜手术的复发率显著低于显微镜

手术（19.4%对 31.8%），再次证实内镜手术的优势。

此外，内镜下经鼻入路手术的适应证已从垂体腺瘤

和鼻窦病变扩展至整个颅底病变，应用范围越来越

广泛［30］。在原发性脑脊液鼻漏、垂体腺瘤、良性颅

底和眼眶病变、鼻窦恶性肿瘤和斜坡病变等的治疗

中，内镜手术具有创伤小、病死率低、并发症少等优

点［31］。随着人工智能（AI）和 3D技术的发展，以及

结合此类技术在腹腔镜手术中的经验，3D内镜和增

强 现 实 导 航 系 统（augmented reality navigation
system）逐渐应用于神经外科颅底手术，便于术者掌

握术野深度，克服传统内镜技术立体感较差的缺

点，但这些新技术开展较少，是否可以有效提高手

术效果、减少并发症尚未达成共识［32］。

机器人辅助技术业已广泛应用于其他外科手

术，而在内镜手术中的应用尚处于探索阶段。大多

数内镜手术需双手技术（2⁃handed technique）完成，

即一手持内镜，另一手持操作器械，内镜下扩大经

鼻入路手术则需三手甚至四手技术（3⁃ or 4⁃handed
technique）共同完成，既不符合人体工程学原理，也

增加手术难度。内镜技术辅助机器人的引入即解

决上述难题，增加多个机械臂以解放术者双手，使

手术操作更加精准，极大减少术者疲劳，亦增加 3D
视野，便于立体观察术中情况［32⁃33］。颅底解剖结构

精细、复杂，可供术者操作的空间狭小，这要求机器

人系统具有灵活度高、体积小的特性。2017年，美

国食品与药品管理局（FDA）批准上市进入咽喉部操

作的 Flex系统（美国 Medrobotics公司），实现了内镜

由机器人操控、器械由术者操作，但是该系统体积

较大，无法经鼻操作，缺乏触觉反馈，图像为二维视

野［34］，随着技术的更新迭代，上述缺点正逐渐被克

服。2020年，日本东京大学 Marinho教授团队发明

一 种 专 门 用 于 经 鼻 操 作 的 机 器 人 系 统 ——

SmartArm，拥有 9°内镜和器械的触觉反馈，在该系

统辅助下术者可以缝合硬脑膜，为机器人内镜颅底

手术提供了基础条件［35］。应注意的是，现有的机器
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人辅助技术尚无法实现内镜下经鼻入路手术中应

用磨钻或削骨操作，尚未大规模临床推广，在手术

效果和降低并发症方面尚缺少临床数据。此外，机

器人辅助技术需要一定的学习周期。临床应用方

面，2012年 Yin Tsang等［36］报告首例成功经口内镜

技术辅助机器人切除复发性鼻咽癌患者，是该项技

术的首次临床尝试。相信随着新技术的变革，机器

人辅助下经鼻内镜颅底手术可进一步缩小器械体

积，实现完全经鼻入路操作。同时结合图像导航、

磨钻和自动清洁镜头等技术，允许多器械同时操

作，可以提高手术效果，减少手术并发症。

三、神经外科颅底手术影像学进展

神经外科颅底手术的发展伴随着影像学技术

的迭代。近年来，神经外科颅底手术在 3D影像、神

经导航等领域均有突出进展。随着 3D技术中稳态

构成干扰（CISS）技术的成熟，可将高分辨率 MRI图
像重建出任意平面的图像，极大便于术者术前判断

病变的解剖结构［37］。3D技术在模型打印中也得到

较好的应用，颅底模型对精准度的要求极高，Hsieh
等［38］比较 3D打印模型与影像学参数，发现 3D打印

模型与实际解剖差异 < 5%，且二者在触觉反馈方面

无显著差异。内镜下扩大经鼻入路手术中神经外

科医师可根据术前影像学先打印颅底模型并标记

重要解剖结构，设计手术入路，再根据术中 CT、神经

导航等对颅底模型进行精细化裁剪并植入患者颅

底，可完美配适颅底缺损，从而实现扩大经鼻入路

手术颅底个体化重建，有效预防术后脑脊液漏［39］。

神经导航除用于术中定位、肿瘤切除、人工材

料植入和解剖重建外，还可用于可视化手术规划，

这得益于神经导航精确度的不断提高。Franz等［40］

对比术前规划与术后 CT数据，发现二者平均误差仅

为 0.719 mm。既往因术中神经导航的误差较大（>
2 mm），仅可用于参考，但随着新一代术中神经导航

的引入，误差有望缩小至 1.00 ~ 1.50 mm，使得术中

实时精准导航成为可能 ［41］。此外，将增强现实

（AR）技术引入术中神经导航也将成为一种趋势。

增强现实分为两种，一种将术前规划好的图像和路

径投射至内镜影像中，另一种将现实内镜图像与虚

拟内镜图像融合［41］。无论是何种形式的增强现实，

都将是未来内镜手术不可或缺的利器，从而最大限

度发挥内镜技术的优势。

四、颅底重建与神经修复

术后脑脊液漏和颅内感染是影响患者预后的

重要因素，为有效预防此类并发症的发生，神经外

科医师需采取各种手段重建颅底，修补缺损［42］。既

往 10余年，内镜颅底外科手术的修复失败率和术后

脑膜炎发生率显著改变并呈明显下降趋势［31］。尽

管如此，有效的颅底重建和预防术后脑脊液漏仍是

神经外科医师重点关注的问题。

多层复合重建是经鼻颅底外科手术中颅底重

建的基本原则［31，43⁃44］。颅底修复材料主要包括游离

自体移植物（如筋膜、骨质、脂肪等）、人工硬膜、血

管黏膜瓣（鼻内和鼻外）、可吸收生物胶等，可充分

发挥不同材料特性修复颅底。多层复合重建包括

衬底（underlay）、外衬（overlay）及其他可吸收止血材

料和流体明胶等［42］。其中，衬底是多层复合重建的

重要部分，其目的是构建一个疏水层修复硬膜下和

硬膜，从而有效分隔颅内和颅外区域［44］。

预防脑脊液漏是颅底重建的目的之一。根据

脑脊液漏类型，有梯度地选择适宜的颅底重建方法

尤为必要。对于无脑脊液漏的患者，可采取单层重

建甚至不重建；对于低流量（low flow）脑脊液漏，应

采取多层复合重建，可以自体移植物和人工硬膜完

成；对于高流量（high flow）脑脊液漏，应在前者基础

上增加血管黏膜瓣（鼻内和鼻外）［45］。近年来，带蒂

血管黏膜瓣越来越多地应用于内镜颅底外科手术

中，较其他非带血管蒂材料，在修补颅底缺损和预

防脑脊液漏方面更有效［44］。Thorp等［46］回顾总结

152例术中脑脊液漏且应用血管黏膜瓣修补颅底缺

损 患 者 的 临 床 资 料 ，发 现 修 复 成 功 率 达 96.71%
（147/152），围手术期［5.26%（8/152）］和术后 3 个月

［7.24%（11/152）］并发症发生率均较低。颅底修复

材料选择方面，Lim等［47］对前颅底重建结局进行系

统综述，发现局部瓣颅底重建术后病死率和并发症

发生率均低于游离瓣。Lam等［48］对 27例采用自体

脂肪移植重建颅底的患者进行回顾分析，颅底重建

成功率 > 90%，尤其是处理高流量脑脊液漏、较大颅

底缺损和难治性脑脊液漏时疗效更加突出。Abiri
等［49］对自体材料和非自体材料进行颅底重建的术

后并发症进行Meta分析，发现两种材料术后脑脊液

漏和其他主要并发症发生率无显著差异，而非自体

材料术后脑膜炎发生率更低。因此，对于颅底修复

材料的选择，倾向自体、局部、包含血管成分的多层

复合修复材料。

神经修复是神经外科颅底手术后需关注的另

一重要方面。肿瘤位于脑干等部位或肿瘤切除致
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医原性损伤时，神经外科颅底手术不可避免地导致

脑神经损伤，进而导致神经功能缺损。为解决上述

难题，干细胞移植技术正逐步推广。目前已开展诱

导型多能干细胞（iPSCs）移植在脑卒中和颅脑创伤

中的临床试验，疗效显著且较为安全［50］。然而，干

细胞有演变为肿瘤细胞的可能，以及可能出现免疫

排斥反应，值得警惕。总之，干细胞移植技术的逐

步完善将为实现颅底病变全切除提供可能。

五、颅底外科的多学科诊疗模式

自颅底外科诞生之初即注定颅底病变将是一

个需多学科诊疗模式的领域。传统开颅颅底外科

手术通常需神经外科、耳鼻咽喉头颈外科、颌面外

科和整形外科共同完成，随着内镜技术的推广，颅

底外科手术逐步演变为由神经外科和耳鼻咽喉头

颈外科完成［51］。尽管如此，颅底病变的手术治疗方

案仍需多学科相互配合、共同制定。此外，颅底病

变患者更应关注功能的恢复和生活质量的改善，其

综合治疗方案需内分泌科、肿瘤科、放疗科、妇产

科、眼科、影像科等多学科的共同参与，全面分析病

变的影像学特点、手术获益以及围手术期放化疗方

案、内分泌治疗方案等，各学科发挥自身优势，针对

不同患者采取不同治疗策略，从而实现颅底病变的

个体化诊断与治疗［52］。

综上所述，神经外科颅底手术技术日趋完善，

内镜技术的发展极大提高手术安全性和有效性。

影像学的进步和颅底重建技术的完善使神经外科

颅底手术向微创化、精准化、智能化方向发展。因

颅底病变常导致多系统受累，多学科诊疗模式必不

可少，正逐步成为首选的规范化诊断与治疗模式。
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