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摘要： 目的 探讨促肾上腺皮质激素（ACTH）依赖性皮质醇增多症病人的诊断方法。方法 报告 1例库欣病合并鞍区脊索
瘤的病例，并进行相关文献分析。结果 对于ACTH依赖性皮质醇增多症病人的诊断，大剂量地塞米松抑制试验及垂体增强
MRI不能明确定位时，垂体动态增强MRI及岩下窦采血可帮助进行定位诊断。结论 垂体动态增强MRI及岩下窦采血对于库
欣病病人的定位诊断有一定价值。
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Abstract： Objective To investigate the diagnostic methods of patients with adrenocorticotropic hormone (ACTH) dependent hyper⁃
cortisolism.Methods A case of Cushing's disease complicated with sellaring chordoma was reported, and the relevant literature was
analyzed.Results For the diagnosis of patients with ACTH-dependent hypercortisolism, when the localization diagnosis could not be
clearly made through high-dose dexamethasone inhibition test and pituitary enhancement MRI, pituitary dynamic enhancement MRI
and bilateral inferior petrosal sinus sampling could help to diagnose localization.Conclusion Pituitary dynamic enhancement MRI
and bilateral inferior petrosal sinus sampling have certain value for the localization diagnosis of patients with Cushing's disease.
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库欣综合征是一组症候群，由过多的糖皮质激

素长期作用引起，可以出现向心性肥胖、水牛背、满

月脸、多血质外貌、紫纹、高血压等临床表现［1］。可

分为外源性和内源性的。外源性库欣综合征多见

于因风湿性疾病、皮肤病等长期使用糖皮质激素治

疗；内源性库欣综合征则由于机体自身产生皮质醇

过多引起，按照促肾上腺皮质激素（ACTH）水平分
为两大类，其中 ACTH 依赖性库欣综合征按照
ACTH来源不同又分为异位ACTH综合征和库欣病
两类。对于ACTH依赖性库欣综合征的诊断，鉴别
ACTH来源很重要。本研究病例为ACTH依赖性库
欣综合征合并脊索瘤病人，为明确病因完善了一系

列检查。

1 病例简介

女，48岁，主诉“体质量增加、脸变圆 3年余，双
下肢水肿 1年余”，于 2020年 4月 27日就诊于安徽
医科大学第一附属医院内分泌科。

1.1 病史 病人 3年余前绝经后出现体质量逐渐

增加、脸变圆，1年余前病人出现双足轻度水肿、腹
围增加、记忆力进行性减退、皮肤菲薄、全身散在瘀

斑症状，未检查及治疗。2019年 3月病人出现双足
水肿及右眼肿胀、右眼视力下降，2019年 9月出现
脱发，于我院眼科、风湿科、神经内科、神经外科等

门诊反复就诊，眼科考虑病人存在右眼视神经病变，

给予甲泼尼龙球后注射2次及输液治疗1周（具体不
详）病人症状无明显好转。2020年 4月 26日上午 8
点于我

，

科门诊查促肾上腺皮质激素171.00 pg/mL（正
常值范围<46 pg/mL），皮质醇 788.04 nmol/L（正常值
范围 138.00~690.00 nmol/L），故拟“库欣综合征”收
住我科。病人病程中，曾两次使用甲泼尼龙局部注

射，饮食可，睡眠稍差，大小便正常，近 3年体质量增
加10 kg。
1.2 家族史 否认家族中类似病史，否认家族性精

神病、肿瘤、遗传性疾病病史。

1.3 既往史 高血压病史 1年余，最高血压 170/
100 mmHg，目前每天口服氢氯噻嗪片 20 mg、缬沙坦
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分散片 80 mg降压治疗，血压控制欠佳。2019年 9
月于当地医院诊断腔隙性脑梗死、糖尿病，目前未

进行相关药物治疗。病人诉偶有肿物脱出阴道，一

直未就诊。

1.4 入院查体 体质量 53 kg，身高 160 cm，体质量
指数 20.7 kg/m2，发育正常，营养良好，中心型肥胖，

头发稀疏，多血质面容，满月脸，双眼睑水肿，全身

皮肤菲薄，全身皮肤散在多处瘀斑，浅表淋巴结未

触及肿大，颈软，锁骨上窝及颈背部脂肪垫，腹软，

膨隆，腹部皮肤可见紫纹，双下肢重度凹陷性水肿。

2 结果

病人仅短期局部应用糖皮质激素，检查提示血

皮质醇昼夜节律消失，午夜 1 mg地塞米松不能被抑
制，考虑为内源性皮质醇增多症。病人皮质醇水平

增多，ACTH大于>20 pg/mL，故诊断ACTH依赖性库
欣综合征。见表1。
表1 皮质醇及ACTH昼夜节律及相关抑制试验结果

昼夜节律 地塞米松抑制试验
类别

上午8点 下午4点 中午12点 小剂量 大剂量

皮质醇/
（nmol/L） 1 014.43 870.53 745.08 1 151.42 833.62
ACTH/
（pg/mL） 165.0 169.0 154.0 236.0 202.0
注：ACTH为促肾上腺皮质激素。

头颅+垂体MRI平扫+增强检查提示斜坡异常
信号，考虑脊索瘤，垂体受压上抬。肾上腺CT平扫：
双侧肾上腺增生。胸部 CT未见明显占位性病变。
结合大剂量地塞米松抑制试验，皮质醇未被抑制到

50%以下，需考虑异位ACTH综合征或库欣病。
进一步完善 PET-CT检查，提示：①垂体窝构成

骨骨质破坏吸收，伴局部软组织肿块形成，FDG代
谢轻度增高，考虑脊索瘤可能，建议活检。②双侧
肾上腺稍增粗，FDG代谢未见增高，考虑肾上腺增
生可能性大，随访。除脊索瘤及肾上腺病变，未见

明显异位病灶。

虽然大多数库欣病大剂量地塞米松可被抑制，

但仍有少数库欣病存在大剂量地塞米松抑制试验

（HDDST）不被抑制的情况，为明确诊断，进一步完
善垂体动态增强MRI，提示垂体左侧半内延迟强化
灶，考虑为微腺瘤；蝶骨及斜坡异常信号，考虑脊索

瘤。见图1。
双侧岩下窦静脉取血（BIPSS）中枢与外周静脉

血ACTH比值约为3.8~5.1，左侧岩下窦
：

静脉血ACTH
稍高于右侧岩下窦静脉，比值1.2~1.4，见表2。

经蝶手术切除肿瘤组织，病理考虑为鞍区垂体

腺瘤。免疫组化结果：T-pit（+），类固醇生成因子 1
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图1 鞍区病变影像：A为鞍区病变影像冠状位T1WI像（箭头所
指）；B为鞍区病变影像冠状位T2WI像（箭头所指）

表2 双侧岩下窦采血结果促肾上腺皮质激素浓度（/ pg/mL）
左侧颈内 右侧颈内 左侧岩下 右侧岩下

时间 股静脉
静脉 静脉 窦静脉 窦静脉

0 min 162 211 254 823 667
5 min 152 202 277 907 753
10 min 160 194 294 863 615
注：0 min、5 min、10 min是指双侧岩下窦置管后距标本留取时间。

（SF-1）（＋）突触素（Syn）（＋）细胞角蛋白 8（CK8）
（＋）卵泡刺激

，

素（FSH）（－），生
，

长激素（GH）（－），
促肾上

，

腺皮质激素（ACTH）（＋），促甲状腺激素
（TSH）（－） 黄体生成素（LH）（－），泌乳素（PRL）
（－） Pit-1（－）.

，

雌激素受体（ER）（－），增殖指数
（Ki-67）（

，

约2%＋）。
斜坡脊索瘤暂未行手术切除。

最终诊断：ACTH依赖性皮质醇增多症、垂体
ACTH瘤、斜坡脊索瘤。
3 讨论

目前用于鉴别ACTH依赖性库欣综合征ACTH
来源的非侵入性检查手段包括ACTH测定、HDDST、
促肾上腺皮质激素释放激素（CRH）兴奋试验、去氨
加压素试验，及垂体MRI，其中 CRH兴奋试验及去
氨加压素试验目前临床上应用较少。侵入性检查

手段主要是双侧岩下窦静脉采血。

对于库欣综合征病人，ACTH测定，若>20 pg/mL
（4 pmol/L）则提示为 ACTH依赖性库欣综合征，
HDDST对于 ACTH依赖性库欣综合征的鉴别仍具
有重要意义，如果用药后血皮质醇水平被抑制到对

照值的 50%以下则提示为库欣病，如不能抑制到
50%以下则提示为异位ACTH综合征［2］。但另外一
些研究显示约有 20%库欣病病人HDDST不能被抑
制［3-4］，另外部分异位ACTH综合征也可表现为可被
HDDST抑制［3-6］。该案例中病人HDDST不被抑制，
需考虑异位ACTH综合征可能，库欣病亦不能排除。

脊索瘤是一种低度恶性的来源于脊索残留的

少见肿瘤，发病高峰的年龄范围为 40~60岁，虽然有
生长缓慢的特性，但有较强侵袭及潜在转移性［7］。

颅底脊索瘤约占颅内肿瘤的 0.3%~1.0%。垂体瘤约
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占颅内肿瘤的 15%，是常见的颅内良性肿瘤［8］。侵
袭性垂体瘤可向下侵犯，破坏蝶骨、斜坡、鼻窦甚至

鼻咽部，其生长形态可与颅底脊索瘤十分相似。通

过常规MRI无法将二者鉴别［9］。本例病人垂体MRI
平扫+增强提示斜坡异常信号，呈膨胀性改变，不规
则长T1稍长T2信号，增强后轻度不均匀强化，病灶
与垂体右下部局部分界不清，垂体受压上抬，垂体

柄居中。从解剖结构及形态、影像特点，该病人颅

底病灶考虑为脊索瘤。

对所有怀疑ACTH依赖性库欣综合征病人均需
行垂体影像学检查，垂体MRI在垂体瘤的诊断具有
明显优势。其中在MRI平扫图像中，垂体大腺瘤表
现为 T1WI多呈等或稍低信号、T2WI多呈高或等信
号的类圆形或团块状的鞍区实性占位，由于瘤体内

常发生囊变或坏死等，瘤体信号常不均匀，常侵犯

邻近的结构。垂体微腺瘤常表现为垂体实质内小

结节样的稍长 T1稍长 T2征象，常见的间接征象为
垂体两侧不对称，鞍隔略受压膨隆或鞍底稍倾斜；

垂体柄轻度移位，但因瘤体较小，间接征象常不明

显。很多微腺瘤在平扫时不能被发现。所以，当临

床提示微腺瘤时，冠状面T1加权扫描加上动态增强
扫描可帮助垂体微腺瘤的诊断［10-11］。垂体微腺瘤与

垂体具有相同的血液供应，但肿瘤血管与正常垂体

血管对比剂的通透性有差异，肿瘤内相对缓慢的血

流速度，在增强早期可出现肿瘤信号低于正常强化

的垂体信号，而在延迟期，T1WI肿瘤信号增高，与正
常垂体的信号差别减小；对于怀疑垂体微腺瘤者，

动态增强扫描的敏感性和特异性均大大高于普通

增强扫描［12-14］。该例病人垂体平扫及普通增强检查

未发现垂体病灶，垂体动态增强MRI提示垂体左侧
半内延迟强化灶，考虑为微腺瘤，亦提示垂体动态

增强核磁扫描在垂体微腺瘤定位诊断中的重要

意义。

然而，在普通人群中垂体意外瘤亦较常见，影

像学检查中垂体腺瘤发病率高达 22.5%［15］。可见垂
体影像学检查仅能判断有无垂体瘤的存在，用于判

断ACTH分泌来源价值不高。而且ACTH腺瘤常为
微腺瘤，MRI平扫往往不能发现，所以垂体影像学阴
性者，也不能排除ACTH为垂体来源可能［4］。双侧
岩下窦静脉采血对于ACTH依赖性库欣综合征的定
位诊断有重要价值，岩下窦静脉血ACTH与外周血
ACTH比值>2，对于库欣病有较高的敏感性和特异
性［2，16-17］。虽然双侧岩下窦静脉采血对垂体微腺瘤

的左右侧定位意义存在争议［18-19］，仍是确诊库欣病

的金指标。
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