
点评专家简介:程歆琦,医学博士,主任医师,硕士研究生导师,北京协和医院检验科副主任;本科毕业于中国医科大学临床医学专业,主要从

事临床化学、定量免疫学检验、实验室管理及内分泌疾病的实验室诊断;主持省部级以上课题多项,以第一作者和通信作者发表SCI及核心期刊文

章60余篇,其中SCI文章40篇;主编和参编专著17部;担任《Practical
 

Laboratory
 

Medicine》编委,《中华检验医学杂志》通信编委。

作者简介:宁聪华,女,主治医师,主要从事免疫学检验研究。 △ 通信作者,E-mail:475008292@qq.com。
网络首发 http://kns.cnki.net/kcms/detail/50.1176.R.20240816.1241.002.html(2024-08-16)

·点石成金·

肾上腺静脉取血在原发性双侧肾上腺大结节性
增生患者定位中的应用

宁聪华1,王 飞2,桑国耀1,蒋 升2,李 辉1,权 莉2△

新疆医科大学第一附属医院:1.医学检验中心;2.内分泌科,新疆乌鲁木齐
 

830000

  关键词:肾上腺静脉取血; 库欣综合征; 肾上腺增生

DOI:10.3969/j.issn.1673-4130.2025.01.003 中图法分类号:R446.1;R586
文章编号:1673-4130(2025)01-0010-04 文献标志码:A

   
   点评专家

 

程歆琦      第一作者
 

宁聪华

原发性双侧肾上腺大结节性增生(PBMAH)特征

为双侧肾上腺结节性或者腺瘤样增大,含多个径线>
10

 

mm甚至达30~40
 

mm的非色素性结节,是内源

性库欣综合征的罕见病因[1],发病机制并不明确。在

促肾上腺皮质激素(ACTH)依赖性库欣综合征中,双
侧肾上腺结节样增生甚至腺瘤样增生并不少见,而在

合并非ACTH依赖性库欣综合征中双肾上腺占位则

实属罕见[2-3]。这类疾病的诊断难点在于鉴别单侧功

能性或双侧功能性占位,国内外目前采用2种方式进

行判断:(1)131I-6β碘代甲基-19-去甲胆固醇(NP-59)
显像[4]。(2)通 过 双 侧 肾 上 腺 静 脉 取 血(AVS)确
定[2,5-6]。目前,第1种方法国内尚鲜见开展,国内针

对此类患者一般选择第2种检查手段。本文报道1
例非ACTH依赖性库欣综合征,原发性双侧肾上腺

大结节性增生年轻男性患者的诊疗经过,以期为同行

提供参考。
1 案例经过

1.1 病史 患者,29岁,男性,因“发现血压高、头疼

1年余”入院。现病史:患者自诉于1年前无明显诱因

出现头痛,表现为整个头部胀痛,持续不缓解,疼痛程

度不等,时间不等,伴有恶心,无呕吐,间断心慌,前往

当地某医院就诊,测血压180/130
 

mmHg,完善头颅

CT、颈椎CT未见异常诊断为高血压(具体不详),给
予降压药物(药品名称不详),服用1个月后血压控制

欠佳,仍有头痛,自行停药。2023年5月为进一步诊

治,就诊于本院内分泌科,完善肾上腺CT平扫+增强

检查,结果显示双侧肾上腺结节,考虑腺瘤,遂住院治

疗。既往史:高血压史1年,未规律服药,血压控制欠

佳,血压波动较大。个人史、家族史无特殊。
1.2 入院检查结果 入院体格检查可见患者双侧腋

下不典型红色皮纹,无典型库欣综合征外貌,心肺腹

未查及明确阳性体征。
实验室检查:血尿便常规、肝功能、肾功能、甲状

腺功能、凝血功能均未发现明显异常。糖耐量试验+
C肽释放试验结果提示血糖正常、胰岛功能正常。促

肾上腺皮质激素<1.0
 

pg/mL
 

(参考范围:7.2~63.3
 

pg/mL)↓,血清皮质醇(上午10点)
 

391.70
 

nmol/L
(参考范围:101.2~535.7

 

nmol/L),24
 

h尿游离皮质

醇
 

442.42
 

nmol/24
 

h
 

(参 考 范 围:11.8~485.6
 

nmol/L/24
 

h)(尿量
 

2
 

200
 

mL/24
 

h),皮质醇昼夜节

律消失:上午10点391.70
 

nmol/L,下午6点328
 

nmol/L,肾素-血管紧张素-醛固酮系统(RAAS)卧立

位试验结果未见明显异常,见表1。
  排除原发性醛固酮增多症。过夜小剂量地塞米

松抑制试验结果(390.4
 

nmol/L)阳性(皮质醇水平未

被抑制在50
 

nmol/L以下)。诊断肾上腺皮质激素增

多症(库欣综合征)明确。进一步完善定位检查:大剂

量地塞米松抑制试验结果(352.0
 

nmol/L)阳性(皮质

醇未被抑制在基线50%以下)。
影像学检查:肾上腺CT+增强检查示双侧肾上

腺结节,左侧大小约2.09
 

cm×1.75
 

cm,实质内见钙

化结节影,右侧大小约2.38
 

cm×1.48
 

cm,考虑腺瘤,
见图1。
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表1  肾素-血管紧张素-醛固酮系统(RAAS)卧、立位试验结果

项目
醛固酮(ng/dL)

检测结果 参考区间

肾素(pg/mL)

检测结果 参考区间

血管紧张素Ⅱ(pg/mL)

检测结果 参考区间

醛固酮/肾素

检测结果

卧位 9.99 1~16 28.95 4~24 90.35 25~129 0.35

立位 17.36 4~31 59.43 4~38 80.73 49~252 0.29

  注:左侧大小约2.09
 

cm×1.75
 

cm,实质内见钙化结节影,右侧大

小约2.38
 

cm×1.48
 

cm。

图1  肾上腺CT+增强

  通过以上实验室检查及影像学检查结果,此时诊

断为非ACTH依赖性库欣综合征,原发性双侧肾上

腺大结节性增生。为进一步确定治疗方案,在内分泌

科、介入科、检验科的多学科努力配合下完成双侧肾

上腺静脉取血术(AVS),具体分工如下:内分泌科负

责评估患者病情,在患者病情稳定的情况下行 AVS
取血术,介入科负责具体实施AVS,检验科负责标本

的及时转运及检测。AVS操作:在数字减影引导下分

别取下腔静脉下段(外周静脉)、右肾上腺静脉、左肾

上腺静脉血各6
 

mL,冰浴并及时送至检验科。分别

采用化学发光法测定双侧肾上腺静脉血、外周血中血

浆皮质醇及血醛固酮(ALD)水平,计算左侧肾上腺静

脉血皮质醇/外周静脉血皮质醇、右侧肾上腺静脉血

皮质醇/外周静脉血皮质醇、双侧肾上腺静脉血皮质

醇与 ALD的比值比[(右侧肾上腺静脉血皮质醇/
ALD)/(左侧肾上腺静脉血皮质醇/ALD)]。肾上腺

静脉与外周静脉血皮质醇比值>6.5提示皮质醇分泌

腺瘤,双侧肾上腺静脉血皮质醇与ALD的比值比>
2.3为单侧功能腺瘤的诊断阈值[7-9]。根据AVS各项

指标及比值结果:右侧肾上腺静脉血皮质醇/外周血

皮质醇结果为12.8(>6.5),且双侧肾上腺静脉的血

皮质醇与ALD的比值比(右/左)为3.18(>2.3)。以

上结果提示,该患者右侧肾上腺为皮脂腺分泌腺瘤,
且为优势分泌侧,具体结果见表2、3。
  综合上述结果选择切除优势侧腺瘤(右侧),2023
年5月24日于全身麻醉下行腹腔镜右侧肾上腺切除

术,术后取标本送检病理。右侧肾上腺及肿瘤病理结

果显示:形态学及免疫组化符合皮脂腺瘤,灶区细胞

生长活跃,细胞核大,核仁明显,送检结节样物1枚,
体积2.5

 

cm×2.5
 

cm×1.6
 

cm,见图2。手术治疗

后,患者恢复良好,术后随访患者,术后半个月复查患

者皮质醇为204
 

nmol/L,较术前皮质醇水平明显减

低,患者血压也得到了明显的控制,症状较之前明显

改善。结果提示通过 AVS结果判断右侧为优势侧,
行右侧肾上腺切除术这一治疗方案是正确、有效的。

表2  AVS皮质醇、醛固酮检测结果

项目
皮质醇

(nmol/L)
醛固酮

(ng/dL)
肾上腺静脉皮质醇/

外周血皮质醇

皮质醇/

醛固酮

外周血(股静脉) 290.6 9.26 - 31.38

右侧肾上腺静脉 3720.3 165.29 12.8 22.5

左侧肾上腺静脉 782.8 110.87 2.6 7.06

右/左 - - - 3.18

  注:右/左表示双侧肾上腺静脉的血皮质醇与ALD的比值比;-表

示此项无数据。

表3  患者AVS中儿茶酚胺结果

项目 肾上腺素(pg/mL) 去甲肾上腺素(pg/mL)

外周血(股静脉) 46.70 116.26

右侧肾上腺静脉 3
 

240.20 890.36

左侧肾上腺静脉 5
 

647.66 1145.16

图2  右侧肾上腺及肿瘤病理结果(HE染色,×100)

2 案例分析及讨论
 

  PBMAH被认为是一种罕见疾病,是内源性库欣

综合征的罕见病因,发病机制并不明确。2013年,

LOUISET等[10]研究证明,PBMAH分泌的皮质醇受

肾上腺大结节中增生类固醇细胞簇产生的ACTH的

调节。肾上腺异常大结节增生始发于肾上腺皮质,双
侧肾上腺皮质增生症中来源于肾上腺皮质中异常的

G蛋白偶联受体被激活,促进皮质醇的分泌[11],皮质

醇节律消失,并导致患者 ACTH 分泌减少。大多数

PBMAH患者的皮质醇生成仅为轻度水平,表现为双
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侧肾上腺偶发瘤。这些患者可能没有库欣综合征的

症状,而是在因无关指征行腹部影像学检查(超声、

CT或 MRI)时发现肾上腺结节的。通过影像学检查

(CT或MRI)可以判断单侧或者双侧肾上腺肿瘤的数

量和肿瘤的位置,但是单通过影像学检查并不能判断

双侧肾上腺肿瘤的功能状态。PBMAH 疾病的治疗

一般以手术切除(腹腔镜)为主,如果选择双侧全切,
会导致永久性肾上腺皮质功能减退,并导致机体内环

境紊乱,大大增加了肾上腺危象发生的风险[12]。与双

侧肾上腺切除术相比,尤其是针对那些库欣综合征症

状不典型、皮质醇增多不明显的亚临床PBMAH 患

者,更推荐单侧肾上腺切除术[13]。PBMAH治疗方案

的选择难点在于如何鉴别是单侧功能性还是双侧功

能性占位,国内一般采用AVS作为检查手段。
本例患者年轻男性,轻度高皮质醇血症患者,双

侧肾上腺结节大小无明显差别,患者临床症状不典

型。(1)定性诊断:库欣综合征。血皮质醇升高,皮质

醇节律消失,过夜小剂量地塞米松试验未被抑制。
(2)定位诊断:ATCH非依赖性库欣综合征。多次测

血ACTH<1.0
 

pg/mL,大剂量地塞米松试验不抑

制,肾上腺CT+增强检查左侧大小约2.09
 

cm×1.75
 

cm,实质内见钙化结节影,右侧大小约2.38
 

cm×
1.48

 

cm。最终诊断为非ACTH依赖性库欣综合征,
原发性双侧肾上腺大结节性增生。

但是本例疾病的难点就在于如何确定肾上腺占

位是单侧功能性还是双侧功能性占位,对于双侧肾上

腺增生患者手术治疗方案的选择并未成定论,尤其是

针对轻度皮质醇过量的患者,单侧或者双侧肾上腺切

除成为一个难题,如果不经 AVS判断优势侧而盲目

切除一侧肾上腺,有可能造成患者症状不缓解,选择

切除双侧则又会导致永久性肾上腺皮质功能减退。
因此,对于此类患者来说,通过AVS准确测定外周静

脉(股静脉)、左侧和右侧肾上腺静脉血中皮质醇、醛
固酮水平显得尤为重要,还需要通过计算双侧肾上腺

静脉与外周静脉血皮质醇的比值,双侧肾上腺静脉的

血皮质醇与 ALD的比值比。根据检测结果,最后判

断出右侧肾上腺为优势侧,进而决定切除右侧肾上

腺,术后病理也证实了右侧肾上腺为皮质腺瘤。患者

术后恢复良好,证明手术方案积极有效。
在此病例中,AVS的检验结果准确性非常重要,

对于检验者来说虽然只是简单的测定不同部位标本

的皮质醇和醛固酮的水平,但是检验结果的准确性直

接影响了患者手术治疗方案的选择,此次病例从AVS
取血,冰浴立即送检,及时并准确地测量结果,从而通

过计算 AVS相关比值的结果,结合患者病例特点综

合判断治疗方案,对此类患者选择合适的手术方案起

到了举足轻重的作用,体现了检验对于临床的重要

性。检验结果是诊断疾病的重要客观依据之一,除了

对该疾病的定性诊断、定位诊断提供帮助之外,对手

术方案的选择都起到一个指导作用。
此病例提示,作为医学检验工作者,不能仅仅停

留在完成标本检测及结果的发放上,还需要深入参与

患者的整个临床诊断和治疗过程中。检验科在一些

疾病和诊断、治疗方式的选择中发挥着不可替代的作

用,在“精准诊疗”“个体化医疗”的大背景下,加强检

验与临床科室及患者的沟通和交流,与临床医生共同

寻找疾病的真相,促进患者的早期诊断、及时治疗和

顺利康复。
【案例点评】

  该病例介绍了1例原发性双侧肾上腺大结节性

增生(PBMAH)患者,在检验科、内分泌科和介入科的

协作下,通过双侧肾上腺静脉和下腔静脉下段取血并

分别检测皮质醇水平,从而帮助临床医生确认优势分

泌侧,进一步通过手术治疗,使患者血压得到了明显

的控制。术后病理也证实右侧肾上腺及肿瘤病理的

形态学 及 免 疫 组 化 符 合 皮 脂 腺 瘤,灶 区 细 胞 生 长

活跃。
继发性高血压主要包括原发性醛固酮增多症、皮

质醇增多症(库欣综合征)和嗜铬细胞瘤,病变部位以

肾上腺较为常见。如果是良性病变,在诊断明确并手

术治疗后,患者的血压可恢复正常且预后良好。上述

常见的继发性高血压通常伴有明显的实验室指标变

化,如钾离子和钠离子浓度变化、相关激素及其代谢

产物浓度变化等,因此实验室检查在上述疾病的定性

诊断、定位诊断及治疗监测中发挥着重要的作用。
本例PBMAH引起的库欣综合征的定性诊断并

不困难,该病例皮质醇的昼夜节律消失,过夜小剂量

地塞米松抑制试验皮质醇水平未被抑制均支持库欣

综合 征 的 定 性 诊 断。而 促 肾 上 腺 皮 质 激 素<1.0
 

pg/mL,大剂量地塞米松抑制试验皮质醇未被抑制均

支持病变部位在肾上腺。影像检查虽然也证实了病

变在肾上腺,但在双侧肾上腺均看到了结节性病变,
因此只是将病变部位定位在肾上腺还不够,需要进一

步明确肾上腺占位是单侧功能性还是双侧功能性,如

果是单侧功能性还需要明确哪一侧是功能优势侧,因

为进一步功能定位对于选择手术治疗的方式及患者

的预后和管理具有重要意义。
该病例的诊治过程充分体现了检验项目及相关

动态功能试验在内分泌疾病的定性诊断和定位诊断

中的作用,特别是库欣综合征的定位诊断时,如果影

像学检查发现垂体或者肾上腺存在双侧病变,则可以

采用检验科、内分泌科、泌尿外科、神经外科和介入科

的多学科诊疗(MDT)模式,通过肾上腺静脉、岩下静

脉取血检测相关激素水平,来帮助临床医生对疾病进
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行精准定位,并采用适当的治疗方法,提高相关疾病

的诊治水平。
(点评专家:程歆琦

 

北京协和医院)
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(上接第9页)
  实验室可采 用PEG 沉 淀 法 测 定 AST,并 采 用

AST回收率或PEG沉淀活性(%PPA)进行验证,本

案例中作者采用PEG沉淀后,AST实测值×稀释倍

数/AST原测值,计算回收率作为判定(阳性<40%)。
部分文献也采用PEG沉淀活性-PPA进行计算,此时

如果采用磷酸盐缓冲液(PBS)作为对照,计算PEG沉

淀组与对照的比值即得%PPA,%PPA=[(ASTPBS
稀释组-ASTPEG 沉 淀 组)/(ASTPBS稀 释 组)],
但%PPA的参考范围不确定。

 

临床工作中,检验科也会遇到 macro-PRL、mac-
ro-TSH、macro-AMY血症等案例,经常会遇到多次

就诊于多家医疗机构的消化科、肝病科、风湿免疫、中

医科、内分泌科等,以及服用多种治疗药物的患者,部

分未明确病因的 macro-AST患者采取了肝脏穿刺活

检明确病因,给患者造成了心理负担和不必要的有创

检查。近年来,随着检验人员和临床医生对这类巨蛋白

血症认识的提升及沟通交流的增多,该类疾病的诊治水

平明显提升,极大避免了患者的焦虑和反复就医。
(点评专家:李海霞

  

北京大学第一医院)
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