
· 616· Chinese Joumal of New Clinical Medicine，July 2013，Volume 6．Number 7 

Cushing综合征的 病因诊断与临床特点分析 

钟 玫， 颜晓东， 路文盛， 李 妮， 陈 晖， 钟 华， 黄 忠 

基金项目：国家 自然科学基金资助项 目(编号：30860113)；广西卫生厅重点科研课题 (编号：桂卫重 200736)；广西卫生厅科研课题 

(编号：Z2007144) 

作者单位：530021 南宁，广西壮族自治区人民医院内分泌代谢科 

作者简介：钟 玫(1976一)，女，大学本科 ，医学硕士，主治医师，研究方向：内分泌代谢疾病诊治。E-mail：rosasaO01@163．com 

通讯作者：路文盛(1968一)，男，医学博士，副主任医师，研究方向：2型糖尿病分子遗传学研究。E—mail：LWSWXQZ@163．corn 

[摘要] 目的 分析 Cushing综合征患者的不同病因、临床表现及内分泌实验室检查和影像学检查的特 

点，评价各种病因鉴别诊断方法的效率。方法 对经手术病理确诊为 Cushing综合征的42例患者的临床资 

料和实验室检查、影像学检查等资料进行回顾分析。结果 42例患者的病因以Cushing病占的比例最高，主 

要临床表现在不同病理类型之间发生率差异无统计学意义。但满月脸、紫纹、皮肤瘀斑在肾上腺瘤中的发生 

率比其他病理类型为高，64．3％的病人有典型的Cushing外貌，血糖异常、高血压的发生率分别为61．9％、 

61．9％。Cushing综合征诊断试验的敏感性从高到低依次为不被午夜1 mg地塞米松抑制、小剂量地塞米松抑 

制试验、24 h尿游离皮质醇升高、血皮质醇昼夜节律消失、清晨血皮质醇升高。在 Cushing综合征的病因鉴别 

诊断中，93．3％的肾上腺腺瘤病人不被8 mg大剂量地塞米松抑制，71．4％的病人被8 mg大剂量地塞米松实 

验抑制。在影像学检查中，肾上腺 cT可 100％检查出肾上腺腺瘤。结论 Cushing病和肾上腺腺瘤是 Cushing 

综合征最常见的病因。在临床上关注一些有倾向性的表现，并结合ACTH检测、8 mg地塞米松抑制试验以及 

影像学检查 ，方能对 Cushing综合征的病因作出准确的鉴别诊断。 
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[Abstract] Objective To explore the characteristics of Cushing S syndrome in clinical manifestations and 

endocrinological inspection and imaging examination，and evaluate the efficiencies of various assays in diagnosis and 

differential diagnosis．Methods The medical records of a total of 42 patien~ with Cushing S syndrome were retro- 

spectively reviewed．Results Cushing s disease was the most common cause of Cushing S syndrome．About 64．3％ 

patients had typical Cushing symptoms．The prevalence of glucose intolerance and hypertension were 61．9％ and 

61．9％ ．respectively．The sensitivity for diagnosis from h J sh to low was lack of coaisol suppression after 1 mg over- 

night dexamethasone test，low—dose dexamethasone inhibitory test，increased 24 h urinary free cortisol，loss of the nor— 

mal diurnal rhythm of the plasma cortisol，raised morning plasma cortiso1．In the differential diagnosis，93．3％ pa— 

tients with adrenal adenoma can not be suppressed by high dose dexamethasone suppression test．but 71．4％ patients 

with Cushing S disease Can be suppressed．In the imaging examination，CT of the adrenal glands can detect 100％ ad— 

renal neoplasm．Conclusion Cushing S disease and adrenal adenoma are the most common causes in Cushing S syn— 

dmme．We can concern about the tendentious clinical manifestations of Cushing S syndrome． A combination of 

ACTH，8 mg dexamethasone suppression test as well as the image assay is necessary for the differential diagnosis for 

Cushing S syndrome． 
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Cushing综合征(cs)又称皮质醇增多症，是指 

各种病因导致肾上腺皮质长期分泌过量皮质醇引起 

的一系列临床症候群，临床表现包括满月脸、多血质 

面容、向心性肥胖、皮肤紫纹、痤疮、高血压等特征。 
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各种病理类型的临床表现存在一定的共性，但亦有 

各自的特殊表现。而不同的病因治疗方法也不同， 

故病因的鉴别诊断显得非常重要。典型病例靠临床 

症状即可做出诊断，但对不典型、早期病例及病因诊 

断尚需靠实验结果及影像学检查，现就我院近 13年 

来经临床及手术病理确诊的42例cs患者的临床资 

料、实验室结果和影像学检查等有关诊断及病因鉴 

别问题作回顾性分析，为临床积累经验。 

1 资料与方法 

1．1 一般资料 收集 1999-01-01—2012—12—31在 

我院住院诊断为 cs并经手术病理确诊的42例患者 

的临床资料，包括性别、年龄、病程、血压、血生化 

(包括血钾、血糖等)、血皮质醇、24 h尿游离皮质醇 

(UFC)、24 h尿 17羟皮质类固醇、24 h尿 17酮类固 

醇、血浆促肾上腺皮质激素(ACTH)，肾上腺 CT、垂 

体 MRI、肾上腺 B超等结果。 

1．2 方法 采用回顾性分析方法对上述项目及内 

容进行分类和统计分析。分析指标中的实验检查测 

定方法为：(1)血皮质醇、ACTH测定采用化学发光 

法，24 h尿游离皮质醇测定采用放射免疫法，24 h 

尿l7羟皮质类固醇、24 h尿 l7酮类固醇采用放射 

免疫法，血电解质测定采用离子选择电极法，血糖采 

用葡萄糖氧化酶法。(2)血皮质醇昼夜规律测定采 

用同一天内抽血3次做 8：O0、16：00、0：00 3个点血 

皮质醇，如 0：00或 l6：00血皮质醇值较 8：0O下降 

50％以上为节律存在，反之则节律消失。(3)小剂 

量地塞米松抑制试验(LDDST)采用经典法，即口服 

地塞米松 0．5 mg，1次／6 h，共服 2 d。对照日及服 

药后第2天测上午 8：o0血皮质醇、UFC。判断方法 

为次 日收集 24 h尿测定游离皮质醇或测血皮质醇， 

不能被抑制至对照值的50％以下判断为不抑制。 

过夜法以第1天测上午8：00血皮质醇为对照值；当 

晚午夜0：00服地塞米松 1 mg，第2天测上午 8：00 

血皮质醇，次日皮质醇水平低于对照值的50％判断 

为可抑制。(4)经典大剂量地塞米松抑制试验 
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次，观察项 目同LDDST。UFC或血皮质醇被抑制到 

对照日50％以下为可抑制 (5)血糖测定采用葡萄 

糖氧化酶法；ACTH、血皮质醇、24 h UFC测定采用 

放射免疫分析法，血电解质测定采用离子选择电 

极法。 

1．3 诊断标准 糖尿病诊断依据1999年世界卫生 

组织(WHO)的糖尿病及糖耐量异常诊断标准；高血 

压诊断分级依据 WHO高血压的诊断标准；低血钾 

的标准为血清钾 <3．5 mmol／L(至少 2次)。 

1．4 统计学方法 应用 SPSS19．0统计软件对上述 

患者的病史资料进行分类及数据处理，计量资料以 

均数 ±标准差( ±s)表示，采用试验前后配对 检 

验。计数资料 以构成 比表示，采用 检验。P< 

0．05为差异有统计学意义。 

2 结果 

2．1 患者基本资料与病因分类 42例中男 13例， 

女 29例，男：女比例为 1：2．23；年龄 7～63(33．7± 

13)岁；病程 10 d一20年，平均32．22个月。42例均 

能明确分型，Cushing病组：21例，男：女为1：1．63， 

平均年龄(31．38±13．48)岁，平均病程 34．81个月； 

肾上腺腺瘤组 l5例，男 ：女为 1：6．5，平均年龄 

(34．53±9．87)岁，平均病程3O．33个月；肾上腺腺 

癌组 1例，女性，年龄 25岁，病程为 8个月；异位 

ACTH组 1例，女性，年龄 27岁，病程 1个月；肾上 

腺结节样增生组 4例，男 ：女为 1：1，平均年龄 

(46．50±18．48)岁，平均病程 15．75个月。 

2．2 临床特点 43例中，有27例(64．3％)有典型 

的 Cushing外貌，其典型症状出现率依次为向心性 

肥胖、满月脸、高血压、高血糖、紫纹、多血质面容、浮 

肿、低血钾、皮肤菲薄、痤疮、骨质疏松、水牛背、皮肤 

瘀斑、多毛、皮肤感染、色素沉着、女性月经紊乱、乏 

力等。主要临床表现在不同病理类型之间发生率无 

显著差异，但有些临床表现如满月脸、紫纹、皮肤瘀 

斑在肾上腺瘤中的发生率比其他病理类型高，有统 

计学差异(P<0．05)。生化改变中糖代谢异常、高 

(HDDST)采用 口服地塞米松 2 mg，1次／6 h，共用 8 血压发生率均为 61．9％。见表 1。 

表 1 不同病因cs患者主要临床表现和代谢异常情况[n(％)] 
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续表 1 
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注：与腺瘤组比较， P<0．05；与增生组(单纯增生 +结节增生)比较， P<O．O5 

2．3 实验室检查 在本组病例中清晨血皮质醇升 

高、血皮质醇节律消失以及 UFC升高的发生率分别 

为71．4％、73．8％和81．0％。90．1％的患者不能被 

午夜 1 mg地塞米松抑制，而 88．1％的患者不能被 

量地塞米松抑制，93．3％的腺皮质腺瘤患者均不能 

被大剂量地塞米松抑制，38．1％的 Cushing患者和 

40．O％的肾上腺腺瘤患者血 ACTH正常。2例 Cus- 

hing患者ACTH降低，既有垂体ACTH瘤，同时又有 

2 mg地塞米松抑制，71．4％的患者皮质醇能被大剂 双肾上腺结节样增生。见表2。 

表2 不同病因的cs患者内分泌实验室检查结果[n(％)] 

注：与腺瘤组比较， P<0．05；与增生组(单纯增生 +结节增生)比较， P<0．05 

2．4 影像学定位检查 肾上腺 CT扫描和垂体 

MRI检查是本组病例普遍采用的影像检查方法。其 

中肾上腺 CT可 100％检测到肾上腺腺瘤、肾上腺癌 

和肾上腺增生，垂体 MRI可检测到 66．7％的 Cush— 

ing病患者存在垂体微腺瘤或大腺瘤。而肾上腺 B 

超对肾上腺增生和腺瘤的诊断符合率分别只有 

14．3％和60％。见表3。 

表3 不同病因cs患者影像学检查结果[n(％)] 

3 讨论 

3．1 CS临床表现主要是由于皮质醇长期分泌过多 

引起蛋白质、脂肪、糖、电解质代谢的严重紊乱及干 

扰多种其他激素的分泌，典型临床表现主要有向心 

性肥胖、满月脸、紫纹、皮肤瘀斑、乏力、高血压、低血 

钾、糖耐量异常等。CS的诊断，尤其是病因诊断非 

常重要，它对手术部位的确定有决定性作用。其诊 

断步骤，首先是根据临床表现、血尿皮质醇测定及小 

剂量地塞米松抑制试验进行定性诊断，接着做 

ACTH测定、大剂量地塞米松抑制试验以及影像学 

检查进行病因诊断。而该病的诊断和病因诊断却是 

内分泌学中最困难的问题。本研究从cs的临床表 

现及常用的内分泌学实验室检查、影像学结果着手， 

试图找出一定的规律，从而为cs的诊断和病因诊 

断提供帮助。 

3．2 本组病例有以下临床特点：(1)患者以女性多 

见，占67．4％，病程以肾上腺结节样增生组较长；异 

位ACTH综合征组病程最短，该例患者最后确诊是肺 

癌并纵隔后转移，考虑与肿瘤恶性程度有关，与文献 

报道 ACTH常见肿瘤是一致的⋯；发病年龄以 20～ 
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4O岁居多，以青壮年为主。(2)Cushing病及肾上腺 

腺瘤是常见的 CS病因，特别是 Cushing病占比例升 

高，有报道约 80％以上的 cs为 Cushing病，肾上腺 

皮质腺瘤约占15％ 一20％[21。(3)典型外貌见于 

64．3％的患者，肾上腺腺瘤的外貌改变在所有病因 

中最为突出，临床特点依发生率可排序为向心性肥 

胖、满月脸、高血压、紫纹、多血质面容、浮肿、皮肤菲 

薄、痤疮、骨质疏松、水牛背、皮肤瘀斑、多毛、皮肤感 

染、女陛月经紊乱、乏力等，有以上症状常可作为临 

床诊断线索。本组 1例异位 ACTH综合征患者元典 

型外貌，但高血钠和低血钾明显，考虑可能与病程短 

恶性程度高有关。而在肾上腺癌病例，痤疮、男性化 

明显。色素沉着发生率以异位 ACTH综合征组最 

高，其次为库欣病组，考虑与 ACTH水平高有关。 

(4)高血糖与高血压相当，均占61．9％，糖代谢异常 

的发生率与国外报道相似 。低血钾见于40．5％ 

的病人。Cushing病和肾上腺腺瘤、肾上腺增生的患 

者低血钾、高血压以及糖代谢异常的发生率都较高。 

本组中 64．3％患者起病时即有 cs的各种征象，但 

有些临床表现各组比较无显著差异，对病因鉴别价 

值不大；有少数患者早期临床表现缺乏特异性，常易 

误诊，如本组就有 9例患者起病时以水肿、高血压等 

就诊。通常老年和肥胖患者来就诊时会出现高血 

压、高血糖、骨质疏松、向心性肥胖等类似 CS的表 

现，所以，需要更准确和敏感性高的诊断试验来确诊 

CS。 

3．3 确定 cs必须有高皮质醇血症的实验依据。 

正常人 ACTH分泌后，血浆皮质醇早晨升高，晚上降 

至5 ng／dl以下。由于皮质醇分泌是脉冲式的，而且 

血皮质醇水平极易受情绪、静脉穿刺是否顺利等影 

响，单次皮质醇测定对本病诊断的价值不大。在本 

组资料中血皮质醇升高者占71．4％，而北京协和医 

院的资料显示 cs患者上午 8点血皮质醇水平仅半 

数高于正常 。故血皮质醇昼夜节律的消失比早 

上单次测定有意义。CS患者的血浆皮质醇含量可 

无昼夜变化或虽有变化，但其基础水平较高。UFC 

测定可以避免血皮质醇的瞬时变化，对 CS的诊断 

有较大价值，其诊断符合率约为 98％，但结果可能 

受尿液收集不准确和皮质醇每天分泌量变化等因素 

的影响。本组资料结果提示皮质醇节律消失、UFC 

敏感度分别为73．8％、81．O％。24 h尿 17．羟皮质 

类固醇测定具有和 UFC相似的意义，但前者测定方 

法相当繁琐，灵敏度和重复性均比较差。在本组的 

资料中，尿 l7一羟皮质类固醇的敏感性仅为45．2％。 

· 619· 

近年有报道提示唾液中皮质醇浓度与血浆中游离皮 

质醇和24 h UFC高度相关 J，午夜唾液皮质醇水 

平对诊断 cs有非常高的特异性和敏感性，分别为 

96％ 、92％ r 
，且重复性好，更优于传统方法，但目前 

尚未广泛应用于临床。小剂量地塞米松抑制试验不 

被抑制是 cS的诊断重点之一，临床价值大。在严 

格的标准下，该试验的敏感度可达到98％ ～100％。 

本组资料 小剂量地 塞米松抑 制试验敏感性为 

88．1％，假阴性主要见于 Cushing病。血皮质醇昼 

夜节律消失为筛选库欣综合征敏感性最强的检测指 

标，其次为 24 h UFC升高 j，两者结合敏感性可达 

100％。从本组资料分析表明，血皮质醇昼夜节律消 

失结合小剂量地塞米松抑制试验不被抑制，对 cs 

诊断敏感性可达 100％。 

3．4 在皮质醇增多症诊断明确后，需作进一步病因 

诊断。病因诊断对于治疗方法的选择是必不可少 

的，而病因诊断有时极为困难。鉴别 CS病因的主 

要方法：(1)大剂量 (8 mg)地塞米松抑制试验、 

ACTH水平以及影像学检查。8 mg地塞米松抑制试 

验是鉴别 Cushing病与肾上腺肿瘤最经典的方法， 

垂体性的Cushing病患者服药第2天的血尿皮质醇 

水平可被抑制到对照 日的 50％以下，符合率为 

80％，肾上腺腺瘤或腺癌患者一般不能抑制到50％ 

以下，异位 ACTH综合征大多不被抑制。本组病例 

中8 mg地塞米松抑制试验在肾上腺腺癌、异位 

ACTH综合征均 100％不被抑制，而双肾上腺结节样 

增生有 75％不被抑制，而在 Cushing病和肾上腺腺 

瘤分别为71．4％和93．3％，假阳性主要见于Cush— 

ing病。部分 Cushing病不被大剂量地塞米松抑制， 

使临床上对 ACTH依赖的 CS进行鉴别诊断时出现 

困难。报道认为病程长的 Cushing病患者，肾上腺 

增生明显，甚至形成结节，有 自主分泌功能 J，从而 

使实验结果出现多样化。(2)血 ACTH测定。血浆 

ACTH水平增高，则应考虑为 ACTH依赖型皮质醇 

增多症，但也存在重叠。资料表明，有血浆ACTH升 

高者，异位 ACTH综合征病人占 100％，而 Cushing 

病病人仅 占60％ 。本组资料中 Cushing病有血 

浆 ACTH升高者 占 52．3％，ACTH正常者考虑与 

ACTH的脉冲分泌、半衰期短以及测试条件要求较 

高有关。肾上腺皮质肿瘤，无论是良性还是恶性，血 

ACTH水平均低于正常低限，因腺瘤皮质醇自主分 

泌大量皮质醇，抑制垂体 ACTH分泌。本组肾上腺 

腺瘤的敏感性仅为 60％，可能是由于 ACTH的分子 

不大稳定，检测时在采集、存放、操作过程中要求太 
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严所致 J。近年报道双侧岩下窦静脉插管测定 

ACTH是诊断Cushing病的金标准，可确定垂体促肾 

上腺皮质激素分泌的皮质醇增多症的来源，具有高 

度准确性和安全性，但是只能在有经验的中心执 

行⋯ 。 

3．5 影像学检查是定位诊断的重要依据。定位检 

查有助于病因诊断。本组资料显示肾上腺腺瘤及增 

生、腺癌 B超的阳性率分别占60％、75％、100％，CT 

敏感性均为100％，垂体 MRI中Cushing病的敏感性 

为66．7％。可见，B超显像是诊断肾上腺肿瘤的有 

效方法之一，其方法简便、迅速、无痛无损、经济，但 

受操作水平、经验及 B超型号敏感性等诸多因素的 

影响，本组肾上腺腺瘤准确率仅占60％，与文献报 

道一致-l引。cT是观察肾上腺解剖形态和肿瘤定位 

的可靠诊断技术，准确率高，对诊断肾上腺疾病具有 

重要意义。因此，从形态学诊断的准确性来看，CT 

检查优于 B超。 

综上所述，Cushing病和肾上腺腺瘤仍是 CS最 

常见的病因，在临床上可以关注一些有特征性的cs 

表现，对疑诊病人检测血皮质醇节律、24 h尿游离 

皮质醇，结合小剂量地塞米松抑制试验，可以达到明 

确 Cs诊断的目的。而在病因鉴别中，单查 ACTH 

存在较高的不符合率，必须结合影像学检查以及大 

剂量地塞米松抑制试验才能对病因进行准确的鉴别 

诊断。 
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