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核医学检查探寻库欣综合征的病因
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图 １　 库欣综合征（ＣＳ）患者（女，３４ 岁） １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像（Ａ，Ｂ，Ｅ～ Ｉ）及胸部增强 ＣＴ 图（Ｃ，Ｄ；箭头示病灶）。 Ａ． ＭＩＰ 图示右肺 ２ 个

代谢异常增高结节；Ｂ．右肺下叶结节代谢异常增高；Ｃ． ＣＴ 可见右肺下叶结节有分叶征、毛刺征、胸膜牵拉征，其内见小空泡；Ｄ．右肺结节增

强后不均匀强化；Ｅ．右肺下叶支气管旁另一代谢增高结节；Ｆ，Ｇ．右肾上腺较低密度结节，代谢不高；肝脏密度不均匀，代谢未见异常；Ｈ，Ｉ．
双侧肋骨多处密度增高影，右侧耻骨骨折，代谢均不高

　 　 患者女，３４ 岁，主诉体质量增加 ９ 年，发现血压升高、脸
变圆红 ３ 年余。 患者体质量增加以向心性肥胖为主，６ 年前

发现双肾结石，行多次体外碎石术。 ３ 年多前孕期发现血压

升高，后行引产，术后逐渐出现面部多血质貌，下腹部及双大

腿根部出现紫纹，脸变圆，临床予厄贝沙坦、硝苯地平降压。
３ 个月前因备孕行体格检查，发现肾上腺结节，肝多发占位。
血浆皮质醇测定（上午 ８ 时）２８２．６ （括号内为正常参考值范

围，下同；４０～２２３） μｇ ／ Ｌ，血浆皮质醇节律消失，尿游离皮质醇

２１７􀆰 ２０（１２．３～１０３．５） μｇ ／ ２４ ｈ，ＡＣＴＨ ３８．８～４９．５（０～４６） ｎｇ ／ Ｌ，联
合大小剂量地塞米松抑制试验皮质醇均不被抑制，２４ ｈ 尿儿

茶酚胺正常，ＰＴＨ ５９．４（１２～ ６８） ｎｇ ／ Ｌ。 垂体 ＭＲＩ＋增强未见

异常。 岩下静脉窦取血检测，岩下与外周 ＡＣＴＨ 无梯度改

变。 胸腹部增强 ＣＴ 见右肺下叶占位，恶性可能性大；右肾上腺

结节，腺瘤？ 转移？ 双肾多发结石，肝内多发血管瘤可能，双侧

多发肋骨局部形态欠规则，转移不除外。１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ／ ＣＴ、ＳＳＴＲ
显像（９９Ｔｃｍ⁃ＨＹＮＩＣ⁃ＴＯＣ）、全身骨显像结果见图 １～３。

ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像可见患者右肺下叶有代谢异常增高的结

节，大小 ３．２ ｃｍ×２．５ ｃｍ，代谢较均匀，ＳＵＶｍａｘ为 １１．１；右肺下

叶支气管旁另一代谢增高小结节 ＳＵＶｍａｘ为 ５．１。 另外右肾上

腺可见类圆形结节，边缘光滑，代谢不高；肝脏密度不均匀，
代谢未见异常；肋骨及耻骨多处密度增高、骨折，代谢不高。
ＳＳＴＲ 显像见右肺结节有中等程度摄取，右肾上腺结节摄取

不高。９９Ｔｃｍ ⁃ＭＤＰ 全身骨显像可见双侧肋骨、右侧耻骨多发

摄取增高区，左侧胫骨骨干摄取增高。
此病例乍看略复杂，病变也较多。 首先要清楚检查目

的。 根据病史可知，这是临床诊断库欣综合征 （ Ｃｕｓｈｉｎｇ
ｓｙｄｒｏｍｅ， ＣＳ）的患者。 ＣＳ 是由多种病因引起的以高皮质醇

血症为特点的临床综合征，除外外源性糖皮质激素摄入的因

素后，内源性 ＣＳ 可分为 ＡＣＴＨ 依赖性 ＣＳ 和 ＡＣＴＨ 非依赖性

ＣＳ。 前者为垂体或垂体以外的异位肿瘤分泌过量 ＡＣＴＨ，继
而使 ＡＣＴＨ 作用的靶器官———肾上腺分泌过多皮质醇导致；
后者则是由肾上腺来源病变（如腺瘤、腺癌、大结节性增生）分
泌的皮质醇增多导致。 ＣＳ 诊断首先要定性，即通过皮质醇

增多的临床表现、皮质醇分泌昼夜节律消失、２４ ｈ尿游离皮
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图 ２　 库欣综合征（ＣＳ）患者（女，３４ 岁） ９９ Ｔｃｍ ⁃ＨＹＮＩＣ⁃ＴＯＣ 显

像图。 ２Ａ．注射后 ４ ｈ 全身后位像见右胸部可疑摄取轻度增高

区（箭头示）；２Ｂ． ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像见右肺下叶结节摄取增高

（十字交叉示）；２Ｃ．右肾上腺结节摄取未见明显增高（十字交

叉示）　 　 图 ３　 该患者９９Ｔｃｍ ⁃ＭＤＰ 全身骨显像图。 可见双侧

肋骨、右侧耻骨、左侧胫骨多发摄取增高灶（箭头示），分布无

规律

质醇升高，以及小剂量地塞米松抑制试验不被抑制来鉴别

ＣＳ 与单纯性肥胖。 本例临床和实验室检查符合上述特点，
ＣＳ 定性诊断明确。 不同的病因产生过量皮质醇的机制不

同，垂体⁃肾上腺轴的反馈调节也不同，因此可根据 ＡＣＴＨ 水

平及大剂量地塞米松抑制试验来鉴别病因，即定位诊断。 肾

上腺来源病变导致的 ＡＣＴＨ 非依赖性 ＣＳ 的 ＡＣＴＨ 水平通常

被肾上腺分泌的过多皮质醇抑制，一般＜１０ ｎｇ ／ Ｌ；而 ＡＣＴＨ
依赖性 ＣＳ 的 ＡＣＴＨ 水平可正常或升高。 本例 ＡＣＴＨ 水平在

正常偏高的范围，因此为 ＡＣＴＨ 依赖性 ＣＳ。 在大剂量地塞

米松抑制试验中，异位 ＡＣＴＨ 综合征大多不被抑制，而垂体

性 ＣＳ 仅 ２０％不被抑制［１］ 。 本例皮质醇不被抑制，且垂体

ＭＲＩ＋增强检查未见异常，岩下窦静脉取血也未见岩下与外

周 ＡＣＴＨ 梯度改变，不支持垂体性 ＣＳ，因此临床高度怀疑为

异位 ＡＣＴＨ 综合征。
异位 ＡＣＴＨ 综合征最常见由肺、胸腺、胰岛的肿瘤导致，

细胞类型主要为来源于外胚层神经嵴的摄胺脱羧（ ａｍｉｎｅ
ｐｒｅｃｕｒｓｏｒ ｕｐｔａｋｅ ａｎｄ ｄｅｃａｒｂｏｘｙｌａｔｉｏｎ，ＡＰＵＤ）细胞，小细胞肺

癌、类癌占很大比例［２］ 。 这些肿瘤大多表达 ＳＳＴＲ，ＳＳＴＲ 显

像的目的就是寻找异位 ＡＣＴＨ 分泌的肿瘤。 但 ＳＳＴＲ 显像对

于垂体 ＡＣＴＨ 瘤、肾上腺病变导致的 ＡＣＴＨ 非依赖性 ＣＳ 的

诊断意义并不大［３］ 。１８Ｆ⁃ＦＤＧ 显像探测异位 ＡＣＴＨ 分泌肿瘤

的能力尚不明确，有研究［４］认为 ＦＤＧ ＰＥＴ／ ＣＴ 并不比常规影像

学检查能更好地检出异位 ＡＣＴＨ 分泌的肿瘤，这可能与类癌通

常 ＦＤＧ 代谢不太高有关。 但对于侵袭性较强的小细胞肺癌、高
级别的胰岛细胞瘤，ＦＤＧ ＰＥＴ／ ＣＴ 的阳性率会提高［５］。

本例右肺下叶代谢异常增高的结节，ＣＴ 图像上显示其

有分叶征、毛刺征、胸膜牵拉征和小空泡的征象，较符合肺癌

表现；右肺下叶支气管旁代谢增高的小结节，可能是支气管

旁淋巴结转移。 结合右肺结节在 ＳＳＴＲ 显像上摄取中度增高

的表现及患者临床特点，小细胞肺癌异位分泌 ＡＣＴＨ 导致

ＣＳ 这一诊断似乎能够解释本病全貌。
肺内结节若考虑肺癌伴淋巴结转移，那么右肾上腺结节

需先除外转移瘤。 这时就体现了 ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 的优势———
肺结节与肾上腺结节的代谢完全不同（在大小相近的情况

下，除外 ＰＥＴ 部分容积效应），且肾上腺结节为类圆形、光
滑，与多从肾上腺髓质开始生长的转移瘤的形态不同，因此

肾上腺结节不考虑转移；结合其形态、密度（ＣＴ 值 １５ ＨＵ），
可能是肾上腺皮质来源的良性肿瘤，是否具有功能在影像上

难以明确，但如前所述，临床应已除外肾上腺病变导致的

ＡＣＴＨ 非依赖性 ＣＳ，因此右肾上腺结节可能为无功能腺瘤。
此外，肝脏密度不均与脂肪肝背景下的多发血管瘤有关，
ＳＳＴＲ 显像肝脏摄取不太均匀也与之有关，肝脏并无 ＣＳ 或恶

性相关病变。
ＣＳ 常见的临床症状为由长期皮质醇分泌过多导致的水

盐、糖、脂代谢障碍及免疫抑制等表现，如向心性肥胖、多血

质貌、高血压、与年龄不匹配的骨质疏松、肾结石等。 这些症

状在本例均有体现，其中骨质疏松可伴多发病理性骨折，骨
折可仅由轻微碰撞引起，骨折部位多，因骨折是在病程中不

同时期发生的，可随机分布。 本例骨显像中双侧肋骨、骨盆、
胫骨无明显分布规律的摄取增高灶可用骨质疏松造成的骨

折来解释；这些骨折在 ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 上除可见骨折线或骨痂

形成外（图 １Ｈ，１Ｉ），代谢均不高，说明骨折可能不是最近发

生的，同时也进一步排除了骨转移的可能。
综上分析，本例诊断肺癌（小细胞肺癌可能性大）肺门淋

巴结转移、异位 ＡＣＴＨ 综合征似乎顺理成章，然而又有难以

解释之处。 异位 ＡＣＴＨ 综合征分为显性和隐性肿瘤，显性肿

瘤通常恶性程度较高、进展快、肿瘤较容易发现，有时会因病

程太短而临床还未有典型 ＣＳ 临床表现，如侵袭性强的小细

胞肺癌，这种肿瘤代谢往往高；隐性肿瘤瘤体小、恶性程度

低、发展慢、影像学检查有时不易发现肿瘤，较为典型的如支

气管类癌、胸腺类癌，这类肿瘤代谢通常不太高。 显性肿瘤和

隐性肿瘤的实验室检查也有区别：显性肿瘤的 ＡＴＣＨ 水平通常

很高，多在 ３００ ｎｇ ／ Ｌ 以上，而隐性肿瘤的 ＡＣＴＨ 多＜３００ ｎｇ ／ Ｌ，与
垂体性 ＣＳ 的 ＡＣＴＨ 水平有重叠。 本例 ＡＣＴＨ 水平均在正常

高限，应为隐性肿瘤，但 ＡＣＴＨ 水平与影像所见的肺内显著

病变的瘤负荷并不匹配。 此外，肺内结节 ＦＤＧ 代谢明显增

高，ＳＵＶｍａｘ＞１０，提示肿瘤恶性程度高、侵袭性强；然而患者病

程至少有 ３ 年（出现多血质貌、皮肤紫纹 ３ 年），尽管在之前

的病程中患者并未进行相关检查明确有 ＣＳ，但骨显像和

ＰＥＴ ／ ＣＴ 上所见多发陈旧性骨折的表现，支持患者 ＣＳ 病史较

长，并非近期出现。 因此，肺内结节的高代谢与＞３ 年的病程

也不相匹配。
患者后行右肺下叶切除＋淋巴结清扫术，病理为肺隐球

菌病，支气管旁淋巴结慢性炎性病变，可见肉芽肿。 术后多

次复查 ＡＣＴＨ 和 ２４ ｈ 尿游离皮质醇，较术前无明显变化。 如

前所述，ＣＳ 常见的临床症状除水盐、糖、脂代谢障碍外，还有

长期皮质醇分泌过多导致的免疫抑制表现（如易感染机会致

病菌）。 遗憾的是，此例仍未找到异位 ＡＣＴＨ 分泌的肿瘤。
本例难点和要点一方面为需根据临床信息逐一为影像上异

常所见分析出合理解释，另一方面还在于即使有强烈的临床

证据和较典型的影像表现，也要冷静思考与判别。
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ｉｍｕｍ ｓｔａｎｄａｒｄｉｚｅｄ ｕｐｔａｋｅ ｖａｌｕｅ），最大标准摄取值；ＴＯＣ（Ｔｙｒ３⁃
ｏｃｔｒｅｏｔａｔｅ），酪氨酸 ３⁃奥曲肽
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