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[摘要] 目的 探讨 2 型多发性内分泌瘤（MEN-2）的发病特点及超声诊断思路，以期提高 MEN-2 临床诊断

率。方法　回顾性分析于海军军医大学（第二军医大学）长征医院就诊的 2 例经病理确诊的 MEN-2 患者的临床资

料，总结患者的发病特点，探讨其超声诊断过程，总结超声诊断思路。结果　病例 1 临床表现为高血压，腹部超声

检查示双侧肾上腺多发嗜铬细胞瘤，因双侧受累故引起注意，从而进一步对其他内分泌腺体进行排查发现右侧甲状

腺中上交界处占位，胰腺区未见异常，超声最终诊断为甲状腺髓样癌。病例 2 因反复尿路结石发作多年，考虑其症

状可能由甲状旁腺功能亢进引起，随后超声检查发现甲状旁腺增生及甲状腺髓样癌，因此进一步检查了胰腺、肾上

腺等多个内分泌器官，最后发现肾上腺嗜铬细胞瘤。从 2 例患者不同的临床症状入手，配合超声影像检查与之关联

的多个病变的内分泌腺体，再经病理证实从而对 2 例 MEN-2 做出精准诊断。结论　MEN-2 临床表现多样、诊断难

度高，掌握其发病特点、临床特征及超声诊断思路有助于早期发现与诊治 MEN-2 这一多器官受累性疾病。
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Ultrasound diagnosis of type 2 multiple endocrine neoplasm: a report of 2 cases 
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[Abstract]　Objective　To explore the pathogeneic characteristics and ideas of ultrasonic diagnosis of type 2 multiple 
endocrine neoplasm (MEN-2) , so as to improve the clinical diagnosis rate. Methods　 The clinical data of 2 patients with 
pathologically confirmed MEN-2 in Changzheng Hospital of Naval Medical University (Second Military Medical University) were 
retrospectively analyzed. The pathogenic characteristics of 2 patients were summarized. The process of ultrasound diagnosis was 
discussed, and the ideas of ultrasound diagnosis was summarized. Results　Patient 1 presented with hypertension. Abdominal 
ultrasonography showed multiple pheochromocytomas in the bilateral adrenal glands, which attracted attention because of bilateral 
involvement. Further examination of other endocrine glands revealed that the right upper and middle thyroid junction had an 
occupation, and there was no abnormality in the pancreas. Ultrasound finally diagnosed medullary thyroid carcinoma. Patient 2 
had recurrent urinary calculi for many years. Considering its symptoms might be caused by hyperparathyroidism, we performed 
ultrasonography and found hyperplasia of parathyroid gland and medullary thyroid cancer. Therefore, we further examined several 
endocrine organs such as pancreas and adrenal gland, and finally found pheochromocytoma of adrenal gland. Based on the different 
clinical symptoms of the 2 patients, we made accurate diagnoses through ultrasound examination of endocrine glands associated with 
multiple lesions combined with pathological results. Conclusion　MEN-2 has a variety of clinical manifestations and is difficult to 
diagnose. It is helpful for early diagnosis of MEN-2, a multi-organ involvement disease, by mastering its pathogenic characteristics, 
clinical characteristics and ultrasound diagnosis ideas.

[Key words]　type 2 multiple endocrine neoplasia; thyroid neoplasms; medullary carcinoma; pheochromocytoma; 
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多发性内分泌瘤（multiple endocrine neoplasm，

MEN）临床上分为 3 型：MEN-1、MEN-2、MEN-3， 
均可累及多个内分泌腺体并产生相应的临床症 
状[1]；以 MEN-2 型（Sipple 综合征）最常见，其主要

以甲状腺、肾上腺、甲状旁腺等内分泌腺体增生或

形成肿瘤为主要特征[2]。MEN-2 又分为 MEN-2a、 
MEN-2b、家族性甲状腺髓样癌（medullary thyroid 
carcinoma，MTC）3 种亚型，其中 MEN-2a 常合

并甲状旁腺增生，MEN-2b 无甲状旁腺病变但常伴

发口腔黏膜神经节瘤、角膜增厚和马方综合征体型

等[2]。由于受累腺体可同时或先后发病，临床表现

复杂多样，故 MEN-2 的诊断较为困难，相关文献

报道少。利用超声检查正确诊断 MEN-2 既需要全

面的理论基础，也需要周密的诊断思路，我们就既

往诊断的 2 例 MEN-2 患者的临床资料、超声诊断

要点及诊断思路报告如下。

1　资料和结果

病例 1，女，37 岁，因“阵发性头痛、头晕 
1 周”于 2001 年 2 月 12 日在海军军医大学（第

二军医大学）长征医院就诊。血压 220/100 mmHg
（1 mmHg＝0.133 kPa），心率 105/min。体型偏

瘦，平素血压较高，时有心悸，具体家族病史不

详。实验室检查：血清降钙素 516 pg/mL，24 h 尿
儿茶酚胺含量 1 789 nmol/24 h，24 h 尿 3-甲氧基-4-
羟苦杏仁酸（vanillymandelic acid，VMA）含量  
238 μmol/24 h，而甲状旁腺激素（parathyroid 
hormone，PTH）、血钙、血磷、癌胚抗原、甲状

腺功能全套、性激素、促肾上腺皮质激素、催乳

素、C 肽及胰岛素均未见异常。垂体磁共振成像

（magnetic resonance imaging，MRI）平扫检查未

见异常。超声检查提示：双侧肾上腺区可见多发实

性低回声结节，右侧较大者约 18 mm×13 mm×10 
mm（图 1A），左侧较大者约 56 mm×38 mm×29 
mm（图 1B）；胰腺未见异常；右侧甲状腺中上

交界处可见 1 枚大小约 15 mm×8 mm×6 mm 的实

性低回声结节（图 1C），边界清晰，边缘呈分叶

状，内部伴粗大强回声聚集，能量多普勒超声示其

内可见分支状血流信号（图 1D）；甲状旁腺及颈

部区域淋巴结均未见异常。于 2001 年 2 月 17 日
行甲状腺全切＋颈部淋巴结清扫＋双侧肾上腺肿

瘤切除术。术后病理结果提示：（1）甲状腺结节

标本 H-E 染色镜下见肿瘤细胞呈梭形，有灶状淀

粉样物质沉积（图 2A）；（2）免疫组织化学染色

示甲状腺转录因子 1（＋）、突触素（＋）、嗜铬

粒蛋白 A（＋）、神经元特异性烯醇化酶（＋）、

C D 5 6（＋）、降钙素（＋），提示  M T C； 
（3）双侧肾上腺 H-E 染色可见肿瘤细胞排列呈巢

状，有富含血管的纤维组织或薄壁血窦分隔，肿瘤

细胞多数为多角形，细胞质丰富，提示嗜铬细胞瘤

（图 2B）。术后第 5 天患者一般情况良好，当天

测血压 136/84 mmHg、心率 74/min，生命体征平

稳，颈部及腹部手术部位敷料干燥，换药见切口处

无红肿渗出，切口愈合良好，于 2001 年 2 月 23 日
出院。2001 年 5 月 22 日海军军医大学（第二军医

大学）长征医院门诊复查：血压 138/88 mmHg，
心率 78/min，无明显头晕、头痛等不适感；超声

检查提示双侧甲状腺区未见异常，双侧颈部淋巴结

未见肿大，双侧肾上腺区未见异常。
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图 2　病例 1 术后病理结果

A: 右侧甲状腺结节 H-E 染色提示肿瘤细胞呈梭形, 其内有

灶状淀粉样物质沉积; B: 肾上腺肿瘤 H-E 染色提示肿瘤细

胞排列呈巢状, 内有富含血管的纤维组织或薄壁血窦分隔. 

Original magnification: ×400

图 1　病例 1 肾上腺及甲状腺超声检查结果

A: 右侧肾上腺区多发实性占位 (箭头); B: 左侧肾上腺区多

发实性占位 (箭头); C: 右侧甲状腺中上交界处实性结节 (箭

头) 伴粗颗粒样钙化; D: 能量多普勒超声示右侧甲状腺结节

内血流信号呈分支状 (箭头)
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病例  2，女，26 岁，因“突发左肾区绞痛  

3 h”于 2015 年 6 月 22 日急诊入海军军医大学（第

二军医大学）长征医院。血压 118/70 mmHg，心

率 72/min，急查腹部超声示：右侧肾盂内多发结

石（图 3A），左侧输尿管上段距离肾门约 11 mm 

可见 1 枚直径约 5 mm 的结石伴左侧肾盂积水（图 

3B、3C），右侧肾上腺内侧支可见 1 枚大小约  

15 mm×11 mm×5 mm 的实性结节（图 3D）；双

侧肾上腺计算机断层扫描（computed tomography，

CT）平扫＋增强检查示：右侧肾上腺见 1 枚大小约 

15 mm 的实性结节（图 4A），增强可见周边不均

匀强化（图 4B），考虑嗜铬细胞瘤。实验室检查：

血清 PTH 683.10 pg/mL，血钙 2.98 mmol/L，血磷  

0.78 mmol/L，降钙素 516 pg/mL，癌胚抗原 5.44 μg/L，

甲状腺功能全套、性激素、促肾上腺皮质激素、催

乳素、C 肽及胰岛素均未见异常。既往史：平素血

压正常，5 年前因肾结石发作于外院行体外冲击波

碎石术，治疗效果不佳，术后肾结石反复发作。

家族史：其母患高血压 30 余年（血压最高达 210/ 

100 mmHg），曾因 MTC 行甲状腺全切＋颈部淋巴

结清扫术。颈部超声检查示：左侧甲状腺中上交界

处可见 1 枚大小约 7 mm×6 mm×5 mm 的实性低回

声结节，边界清晰，边缘较毛糙，形态欠规则，结

节内部伴粗大钙化灶（图 5A）；左下甲状旁腺可

见 1 枚大小约 14 mm×9 mm×5 mm 的实性低回声

结节（图 5A），彩色多普勒超声提示该结节血流

信号较丰富；颈部区域淋巴结未见异常。于 2015 年  

6 月 24 日行甲状腺全切＋左侧甲状旁腺切除术。术

后病理结果提示：（1）甲状腺结节标本 H-E 染色镜

下可见肿瘤细胞呈梭形，有灶状淀粉样物质沉积，

提示 MTC；（2）甲状旁腺区结节标本 H-E 染色镜

下可见增殖的细胞，以水样透明细胞为主，呈腺泡

状排列，提示甲状旁腺腺瘤（图 5B）。患者术后恢

复良好，无明显不适，于 2015 年 6 月 29 日出院。

术后 1 个月于海军军医大学（第二军医大学）长征

医院泌尿外科接受体外冲击波碎石术治疗，2016 年 

9 月 5 日门诊随访血压 122/74 mmHg，心率 78/min，

超声检查提示双肾区未见结石，左侧甲状腺术区未

见新生病灶，右侧肾上腺内侧支仍可见 1 枚大小约  

16 mm×13 mm×10 mm 实性占位性病变。

2　讨　论

MEN-2 是累及甲状腺、肾上腺、甲状旁腺等

神经内分泌器官的致死性肿瘤综合征，发病率为 
2.5/10 万，伴有常染色体显性遗传，外显率高，发

病年龄小，呈家族性发病[2]。研究发现 MEN-2 为 

图 3　病例 2 双肾及输尿管超声检查结果

A: 右侧肾盂内多发结石 (箭头); B: 左侧输尿管上段距离肾

门约 11 mm 处可见 1 枚直径约 5 mm 的结石 (箭头); C: 左

侧肾盂积水 (箭头); D: 右侧肾上腺内侧支可见 1 枚大小约  

15 mm×11 mm×5 mm 的实性结节 (箭头)

图 4　病例 2 CT 检查示右侧肾上腺占位性病变

A: CT 平扫检查示右侧肾上腺见 1 枚直径约 15 mm 的实性

结节 (箭头); B: CT 增强检查示右侧肾上腺实性结节周边不

均匀强化 (箭头). CT: 计算机断层扫描

图 5　病例 2 甲状腺超声检查及术后病理结果

A: 超声检查示左侧甲状腺中上交界处可见  1 枚大小约  

7 mm×6 mm×5 mm 的实性低回声结节 (白色箭头), 左下

甲状旁腺可见 1 枚大小约 14 mm×9 mm×5 mm 的实性低

回声结节(黑色箭头); B: H-E 染色结果示左侧甲状旁腺结

节可见增殖的细胞, 以水样透明细胞为主, 呈腺泡状排列. 

Original magnification: ×400 (B)
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RET 原癌基因突变所致，但值得注意的是 RET 突
变不是因肿瘤抑制消失致病，而是通过酪氨酸激酶

的激活导致 MEN-2[2-3]。

MEN-2 的 3 种亚型中，MEN-2a 占 75%～ 

80%，主要表现为 MTC 伴嗜铬细胞瘤，约 20% 
的患者合并甲状旁腺肿瘤，本组 2 例患者均属此

类型；MEN-2b 占 5%～10%，早期致死率最高，

除 MTC、嗜铬细胞瘤外常合并类马方综合征体

型、黏膜神经瘤、巨结肠等，甲状旁腺肿瘤不常

见；家族性 MTC 占 10%～20%，MTC 为其唯一

临床表型[4]。本组 2 例患者均拒行基因检测，因此

无法确定其家系基因突变情况。

甲状腺是 MEN-2 最主要的受累腺体。文献报

道超过 95% 的 MEN-2 患者伴有 MTC[5]，故 MTC 
的诊断极为关键。MTC 起源于甲状腺滤泡旁细胞

（C 细胞），C 细胞多位于甲状腺中上交界处，

MTC 中的钙化实则为淀粉样物质局部包绕形成的

钙盐沉积，超声图像上其钙化较甲状腺乳头状癌更

显致密、粗糙，了解 MTC 特征性的强回声及特殊

的发病位置可提高超声诊断的准确性[6]。本组 2 例
患者的甲状腺占位均符合上述改变。MEN-2 中双

侧肾上腺嗜铬细胞瘤发生率超过 70%[7]，研究认为

我国 MEN-2 患者肾上腺病变发生率与文献报道相

似，且多为良性、无功能病变[8]。超声检查尤为灵

活、便捷，能够快速发现受累腺体的病变，可作为

甲状腺及甲状旁腺病变检查的首选方法。

不同亚型 MEN 的临床症状各不相同，同一亚

型的 MEN 由于受累腺体发病顺序不一致，亦可有

不同的临床表现，这是临床诊断 MEN 的难点。从

多样的临床症状中提取有效信息并进行关联，配合

超声检查加以验证，最终得出正确诊断是本研究的

目的。病例 1 以阵发性高血压引起的头痛、头晕为

首发症状，腹部超声检查提示双侧肾上腺多发实性

占位，结合患者高血压病史超声诊断为双侧嗜铬细

胞瘤，而此类病变常发生于一侧，该病例因双侧同

时受累引起我们的注意，因此对其他内分泌腺体进

行排查，胰腺未见异常，检查颈部时发现一侧甲状

腺中上交界处存在实性占位，结合病灶的内部结

构、发生位置及钙化特征，超声诊断为 MTC，甲

状腺、双侧肾上腺同时受累的特征更进一步佐证了

我们的推断，因此超声诊断为 MEN-2 可能。病例 
2 是一例年轻患者，尿路结石反复发作多年，我们

首先考虑该症状是否因甲状旁腺亢进功能引起，因

此通过超声检查发现甲状旁腺腺瘤，并意外发现甲

状腺中上交界处的实性占位，超声诊断为 MTC，

随后扫查了胰腺及双侧肾上腺，发现右侧肾上腺占

位，超声诊断为肾上腺嗜铬细胞瘤。因此，最后诊

断为 MEN-2 可能，随后经实验室检查、影像学检

查及病理结果证实。回顾这 2 例患者的超声诊断过

程，虽初发症状不同，我们综合分析各症状之间的

因果关系，逆向推理多个器官之间可能存在的关

联，最终给予了精准的超声提示，节省了患者的诊

治时间，提高了诊治效率，更是予以临床医师明确

的诊疗方向，避免了“头疼医头，脚疼治脚”的尴

尬及可能因延误诊断而导致病情恶化。

通过对本组 2 例患者临床资料的分析，我们

总结以下心得：（1）由于 MEN-2 常累及多个内

分泌腺体，故临床检查发现某一内分泌腺体发病

时，应该及时排除其他腺体受累的可能，且因各腺

体发病时间各异，应提示患者按时随访。（2）因

双肾多发结石反复发作就诊的患者不可忽视甲状旁

腺的病变。（3）MEN-2 由基因突变引起，存在家

族性发病的可能，尽量建议患者及家庭成员行基因

检测，防患于未然。
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