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摘  要 

目的：报道一例腹腔镜手术治疗妊娠期合并肾上腺源性库欣综合征，探讨腹腔镜手术治疗妊娠期合并肾

上腺源性库欣综合征的可行性与有效性。方法：报道一例病例并回顾分析国内外妊娠合并肾上腺源性库

欣综合征的相关文献。共检索到38例在妊娠期进行肾上腺切除术治疗肾上腺腺瘤引起的库欣综合征。结

果：库欣综合征对母亲及胎儿的生命造成严重威胁，而妊娠使其诊断与治疗复杂化。孕中期经腹膜后腹

腔镜手术是治疗肾上腺源性的库欣综合征的合理有效的方法，可降低胎儿围产期死亡率和母体妊娠相关

并发症的发病率，但不能避免胎儿早产和宫内生长受限的发生。结论：妊娠合并库欣综合征诊断治疗相

对复杂，应由泌尿外科、内分泌科、妇产科等多学科协同诊治。孕中期腹腔镜下肾上腺腺瘤切除术是治

疗妊娠合并肾上腺源性库欣综合征的合理有效的方法。 
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Abstract 
Objective: To report a case of laparoscopic surgery in the treatment of Cushing’s syndrome (CS) 
caused by adrenal adenoma during pregnancy, the feasibility and effectiveness of laparoscopic 
surgery in the treatment of CS caused by adrenal adenoma during pregnancy were discussed. Me-
thods: We report a case. Then, we review and analyze the domestic and foreign literature on preg-
nancy complicated with adrenal CS. We retrieved 38 cases of CS caused by adrenal adenoma treated 
with adrenalectomy during pregnancy. Results: CS poses a serious threat to the lives of mothers 
and fetuses, and pregnancy complicates the diagnosis and treatment. Laparoscopic adrenal ade-
noma resection in the second trimester is a reasonable and effective method for the treatment of 
pregnancy complicated with adrenal CS. It can reduce the fetal perinatal mortality and the inci-
dence of maternal pregnancy-related complications, but it cannot avoid the occurrence of prema-
ture fetal delivery and intrauterine growth restriction. Conclusions: The diagnosis and treatment 
of pregnancy complicated with CS is relatively complicated, and the diagnosis and treatment should 
be coordinated by a multidisciplinary team, consisting of urologists, obstetricians, endocrinolo-
gists. Laparoscopic adrenal adenoma resection in the second trimester is a reasonable and effec-
tive method for the treatment of pregnancy complicated with CS caused by adrenal adenoma. 
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1. 引言 

库欣综合征(Cushing’s syndrome, CS)是糖皮质激素内源性产生过多导致的疾病，常见病因为垂体腺

瘤、肾上腺腺瘤或神经内分泌肿瘤导致皮质醇分泌增多。高皮质醇血症可抑制下丘脑–垂体–卵巢轴，

导致大多数女性患者排卵障碍，临床上表现为闭经和不孕，但仍有极少数女性 CS 妊娠[1]。妊娠合并 CS
的母亲更易发生先兆子痫、高血压、糖尿病、机会性感染、骨质疏松等，胎儿流产、早产、死产、宫内

发育迟缓的发生也大幅增加。及早诊断及选择合理的治疗方式对减少孕母及胎儿的不良孕产结局至关重

要。现报道我院经腹膜后腹腔镜手术治疗妊娠合并肾上腺源性 CS 1 例，并对已发表的相关文献进行回顾

复习。 

2. 病例报告 

患者，女，24 岁，因“皮肤紫纹并体重增加 2 年余，孕 23 周”入院，既往无长期糖皮质激素应用
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史。查体：血压 153/92 mmhg，向心性肥胖，脸圆面红，面部可见毳毛，痤疮，发际线低。颈部脂肪垫，

双上肢内侧、大腿内外侧及腹部可见数条宽大皮肤紫纹。辅助检查：电解质检测：钾 2.71 mmol/L (正常

值 3.5~5.3 mmol/L)；肝肾功、血钙镁磷、粪便常规+潜血、血凝常规、传染性标志物四项未见异常。皮质

醇节律测定(8 am~4 pm~0 am)：543.00~594.00~553.00 nmol/L (8 am 正常值 140~507 nmol/L)；促肾上腺皮

质激素(Adrenocorticotropic Hormone, ACTH)测定(8 am~4 pm~0 am)：42.10~2.97~1.89 pg/mL (8 am 正常值

7.2~63.3 pg/mL)。大剂量地塞米松抑制试验未被抑制。心脏超声示肺动脉高压(轻度)，二尖瓣反流(轻微)，
三尖瓣反流(轻微)；肾上腺 MR 示左侧肾上腺结节，大小约 21.9 mm × 25.0 mm (图 1)。垂体 MR 无明显

异常。该患者皮质醇增多，昼夜节律异常，大剂量地塞米松抑制试验不受抑制，结合影像学检查及临床

症状，诊断为肾上腺腺瘤引起的 ACTH 非依赖性 CS。 
 

 
Figure 1. The patient’s preoperative MRI showed left adrenal tumor 
图 1. 患者术前 MRI 检查示左肾上腺肿瘤 

 
经多学科讨论后，给以补钾降压，充分术前准备后于孕 25+3周时在全麻下腹膜后腹腔镜下左侧肾上

腺全部切除术，手术时间 60 min，术中出血量约 10 ml，术中患者生命体征及胎心平稳。术后病理：肾上

腺皮质腺瘤。给予氢化可的松替代治疗预防肾上腺皮质功能减退，同时补钾、补钙。患者术后出现咳血，

考虑气管插管损伤粘膜，毛细血管破裂出血所致，术后 2 周后咳血消失。术后 CS 体征明显缓解，血压

控制良好孕 36 周时因子痫前期经剖宫产术娩出一女婴，体重 2880 g，新生儿 Apgar 评分 1 min 及 5 min
均为 10 分，新生儿无畸形，无肾上腺皮质功能减低。产后 4 月后复查肾上腺功能良好，ACTH 127 pg/ml，
皮质醇激素 84 nmol/L，高血压药物已停用，口服激素术后半年逐渐减停。 

3. 文献复习 

为评估手术治疗妊娠期合并肾上腺源性 CS 的疗效与安全性，我们检索了在 Pubmed、知网、万方数

据上关键词包含库欣综合征/肾上腺皮质腺瘤/高皮质醇血症/怀孕/妊娠的病例报告及其参考文献。排除因

肾上腺皮质癌或肾上腺增生(库欣病)而行肾上腺切除，以及分娩后行肾上腺切除的病例。共计检索到 38
例病例。病例 15 与 16，病例 22 与 30 大部分临床特征都相同，且为同一机构报告，被认为代表同一患

者，因此将病例 15、病例 22 剔除。加上本例患者，共分析了 37 例手术治疗妊娠合并肾上腺源性 CS 的

病例,记录患者的年龄、肿瘤的大小和位置、临床表现、肾上腺切除术时的胎龄、手术方式、产妇和新生

儿的结局(表 1，表 2)。 
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Table 1. Surgical treatment of pregnancy with adrenal Cushing’s syndrome case summary 
表 1. 手术治疗妊娠合并肾上腺源性库欣综合征的病例汇总 

作者，年份 编号 年龄 确诊胎龄

(周) 
手术胎龄

(周) 位置 最大直径
(cm) 手术方式 

Eisenstein, 1963 [2] 1 24 10 18 左 未报道 开放 

Grimes, 1973 [3] 2 25 12 16 右 7.5 开放 

Blumsohn, 1978 [4] 3 25 14 18 右 3 开放 

Abrahamson, 1986 [5] 4 25 16 17 右 3.3 开放 

Bevan, 1987 [6] 5 27 28 29 左 4 开放 

Barasch, 1988 [7] 6 30 22 24 左 4.2 开放 

Cook, 1989 [8] 7 36 20 20 右 2.8 开放 

Pricolo, 1990 [9] 8 34 18 20 右 3.5 开放 

 9 28 21 23 左 4.5 开放 

Pickard, 1990 [10] 10 28 16 31 右 7 开放 

Da Motta, 1991 [11] 11 25 怀孕前 4 右 3 开放 

MacGibbon, 1995 [12] 12 38 15 23 左 2.8 开放 

Kamiya, 1998 [13] 13 29 24 28 右 未报道 开放 

Lo, 1998 [14] 14 29 20 24 左 4 开放 

Nakashima, 2000 [15] 15 31 25 31 左 3 腹腔镜 

Aishima, 2000 [16] 16 31 25 31 左 3 腹腔镜 

Lo, 2002 [17] 17 28 8 14 左 3.5 腹腔镜 

Shaw, 2002 [18] 18 18 29 31 左 5 开放 

Doshi, 2003 [19] 19 22 14 17 左 5 开放 

Blanco, 2006 [20] 20 30 未报道 16 左 3 腹腔镜 

Klibanski, 2006 [21] 21 35 19 22 左 5.4 腹腔镜 

陈蔚琳, 2009 [22] 22 29 21 26 右 3.8 腹腔镜 

Terhune, 2009 [23] 23 35 怀孕前 21 左 3.6 腹腔镜 

Rask, 2009 [24] 24 27 24 26 右 6.4 腹腔镜 

Pollack, 2010 [25] 25 26 24 26 左 4.2 腹腔镜 

Toutounchi, 2011 [26] 26 21 24 24 左 5.7 腹腔镜 

Rami N, 2012 [27] 27 32 28 32 右 4 腹腔镜 

Diri, 2014 [28] 28 26 12 14 右 3.5 腹腔镜 

Martínez, 2016 [29] 29 21 27 29 左侧 未报道 腹腔镜 

https://doi.org/10.12677/acm.2022.124491


王琨翔 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2022.124491 3397 临床医学进展 
 

Continued  

吴兴成, 2018 [30] 30 29 21 26 右 3.8 腹腔镜 

Xin Zhang, 2019 [31] 31 35 16 26 右 2.9 腹腔镜 

Wei Lin, 2019 [32] 32 32 20 23 左侧 3.5 腹腔镜 

 33 23 16 20 左侧 3.1 腹腔镜 

Zhenquan Lu, 2020 [33] 34 31 19 20 左 3 腹腔镜 

Sebastien, 2020 [34] 35 41 未报道 11 双侧 未报道 腹腔镜 

 36 34 未报道 20 双侧 未报道 腹腔镜 

Sofia, 2020 [35] 37 24 16 18 右 3.25 腹腔镜 

赵宁宁, 2020 [36] 38 24 26 28 左 4 腹腔镜 

本例 39 24 23 25 左 2.5 腹腔镜 

 
Table 2. Prognosis of the cases shown in Table 1 
表 2. 表 1 所示病例的预后 

编号 典型体征 患者结局 妊娠结局 新生儿 手术并发症 激素替代 
疗法 

1 肥胖，高血压，乏力 体重减轻， 
症状缓解 35 周经阴道分娩 1660 g，健康 无 19 周 

2 心衰，高血糖 未报道 足月自然分娩 2750 克，健康 尿路感染 未报道 

3 心衰，高血压， 
肺水肿，糖尿病 症状缓解 21 周自然流产 500 g，死胎 无 未报道 

4 肥胖，色素沉着 未报道 38 周经阴道分娩 1850 g，健康 无 是，停药时间 
不详 

5 肌病 症状消失 36 周经阴道分娩 1870 g，健康 无 12 月 

6 肥胖，烦躁，库欣征，

高血压 
症状缓解， 
血压恢复正常 37 周经阴道分娩 2500 g，健康 无 是，停药时间 

不详 

7 高血压 未报道 34 周经阴道分娩 2200 g，健康 无 是，停药时间 
不详 

8 精神症状，高血压 症状缓解 33 周紧急剖宫产 1880 克，健康 无 是，至少 14 周 

9 高血压 未报道 足月经阴道分娩 2450 g，健康 无 是，停药时间 
不详 

10 肌无力，高血压， 
高血糖 未报道 31 周剖宫产 1500 g，缺氧 术后 12 h 

内胎儿窘迫 未报道 

11 肥胖，痤疮 症状缓解 足月剖宫产 4000 g，健康 无 至少 60 月 

12 糖尿病，库欣征 胰岛素减量 37 周经阴道分娩 健康 无 至少 14 周 

13 心衰，高血压， 
糖尿病 

改善症状， 
逆转心肌肥厚， 
血压血糖控制良好 

33 周剖宫产 1744 g，1 分钟 
Apgar 评分 9 分 无 至少 5 周 
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14 肺水肿，高血压 
31 周时进展为 
重度先兆子痫和

HELLP 综合征 
31 周剖宫产 

1465 g，1 级脑内 
出血，中度呼吸窘迫

综合征，1 月后出

院，情况良好 

无 至少 7 周 

15 高血压，水肿 未报道 36 周经阴道分娩 健康 肺水肿 未报道 

16 高血压，满月脸 未报道 40 周经阴道分娩 2470 g，健康 肺水肿 未报道 

17 库欣征， 
糖尿病高血压 血压血糖控制良好 33 周经阴道生产 1850 g，健康 无 未报道 

18 肥胖，丘疹样病变 症状缓解 36 周经阴道分娩 2470 g，健康 无 15 月 

19 高血压，库欣征 血压恢复正常， 
分娩后库欣征消失 31 周剖宫产 未报道 脾脏撕裂伤 

需要脾切除 未报道 

20 满月脸，痤疮 未报道 30 周经阴道分娩 1280 g，呼吸窘迫 
综合征 无 至少 18 月 

21 高血压，糖尿病， 胰岛素高血压药物

减量，症状减轻 36 周剖宫产， 2205 g，低血糖，

Agaer 评分 9 分 
null 是 

22 库欣征，高血压， 血压血糖恢复正常 35 周经阴道分娩 1750 g，轻度窒息 无 是 

23 肥胖，疲劳，糖尿病 血糖控制良好 37 周经阴道分娩 健康 无 1 周 

24 高血压，糖尿病 胰岛素减量， 
血压血糖控制良好 35 周剖宫产 1795 g，健康 无 至少 42 月 

25 高血压，糖尿病，肥胖 胰岛素减量 36 周因急症剖宫产 2800 g，健康 无 至少 10 周 

26 体重增加，高血压 血压恢复正常 38 周经阴道分娩 新生儿生理性黄疸 无 是 

27 糖尿病，库欣征 血糖控制良好 39 周经阴道分娩 2480 g，健康 无 24 月 

28 高血压，库欣征 血压恢复正常 41 周经阴道分娩 3000 g，健康 无 2 月 

29 库欣征，高血压， 
糖尿病 症状缓解 33 周经阴道分娩 2270 g，健康 无 4 月 

30 库欣征，高血压， 血压血糖恢复正常 35 周经阴道分娩 1750 g，轻度窒息 无 是 

31 高血压 血压恢复正常 40 周剖宫产 3500 g，1 分钟

APGAR 评分 8 分 无 是 

32 库欣征，高血压， 症状缓解 32 周剖宫产 未报道 无 是 

33 肥胖，焦虑，抑郁 症状缓解 35 周经阴道自然分娩 未报道 无 是 

34 高血压，库欣征 症状缓解， 
血压恢复正常 38 周经正常分娩 健康 无 未报道 

35 未报道 未报道 38 周剖宫产 3030 g，健康 无 未报道 

36 未报道 未报道 38 周经阴道分娩 3150 g，健康 无 未报道 

37 肥胖，乏力，高血压，

糖尿病， 
血压血糖血钾 
控制良好 28 周流产 死胎 无 至少 12 周 

38 高血压，糖尿病 血压血糖正常 33 周剖宫产 1520 g，健康 无 是 

39 高血压，库欣征 库欣征减轻血压恢

复正常 36 周剖宫产 2880 g，健康 术后咳血 6 月 
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4. 手术时机及预后 

4.1. 手术时机的选择  

妊娠的各个时期皆有接受手术治疗的报道，最早为孕 4 周，最晚为孕 32 周。其中 2 例(5.4%)在妊娠

早期(孕 1~12 周)、27 例(73%)在妊娠中期(孕 13~27 周)、8 例(21.6%)在妊娠晚期(≥孕 28 周)进行了手术(见
表 1)。8 例妊娠晚期手术治疗的患者，除病例 10 是保守治疗后临床症状难以控制方才选择手术治疗外，

其余 7 例明确诊断的时间偏晚。 

4.2. 手术方式的选择 

21 例(56.8%)接受了腹腔镜下肾上腺切除术，16 例(43.2%)在孕期行开放手术治疗。两组手术时平均

胎龄为 22.47 ± 5.71 周和 21.43 ± 6.84 周，手术方式的选择可能与所处的年代有关，2000 年出现第一例腹

腔镜手术治疗妊娠合并肾上腺肿瘤的患者，之后仅报道了 2 例开放手术，且均在 2004 年以前。 

4.3. 产妇结局 

37 例中有 27 例报道了肾上腺切除术对患者临床症状的影响(表 2)，其中 26 例(96%)库欣综合征相关

症状缓解，术前合并的高血压、高血糖更容易控制达标；另外 1 例患者术后第 7 周发生了重度先兆子痫

和 HELLP 综合征(溶血、肝酶升高和血小板减少为特点，是妊娠期高血压疾病的严重并发症)。 

4.4. 妊娠结局 

37 例报道中，有 1 例(2.7%)患者在术后第 3 周，即孕 21 周发生了自然流产，该患者术前患有严重的

心力衰竭，尚不清楚这一结果是否与手术有关。1 例(2.7%)患者在孕 28 周，术后第 10 周发生了自然流产。

其余 35 例(94.6%)患者皆为活产，平均孕周为 35.54 ± 2.79 周。21 例(60%)分娩发生在孕 37 周之前，其中

9 例(25.7%)因胎儿或者母体因素导致早产；10 例(27%)在孕 34 周之前进行了分娩；14 例(40%)患者足月

分娩(≥37周)。其中 14 例(40%)患者接受了剖宫产手术，21 例(60%)患者为经阴道分娩。28 例报道了新生

儿的体重，其中有 15 例(53.6%)低出生体重儿(低于 2500 g)，有 13 例(46.4)为早产儿；2 例(7.1%)极低出

生体重儿(低于 1500 g)，其余 11 例(39.3)新生儿出生体重正常。22 例早产儿中有 6 例(27.2%)发生了早产

后遗症，但并不严重(见表 2)。 

4.5. 手术并发症 

37 例报道中，仅有 1 例(2.7%)发生了术中并发症，即在开放手术中不慎造成脾脏裂伤。术后并发症

包括 1 例肺水肿，1 例尿路感染，1 例术后咳血以及 1 例术后 12 小时胎心异常。患者术后多需要长期的

类固醇激素替代治疗，有 30 例报道进行了激素替代治疗，其中 18 例报道了激素替代的治疗时间，8 例

替代治疗超过 6 个月，而 6 例超过了 1 年。 

5. 讨论 

库欣综合征(CS)是内源性糖皮质激素过度产生导致的临床综合征，包括垂体或垂体外分泌 ACTH 的

肿瘤、肾上腺皮质肿瘤或结节、增生[37] [38]。妊娠合并 CS 罕见，70%~85%的患者排卵障碍，月经紊乱

或闭经，难以妊娠。妊娠合并 CS 增加孕妇和胎儿不良事件发生的风险[39]，如高血压、子痫、糖尿病、

骨质疏松或骨折、心衰、精神障碍、感染、流产、早产、胎儿发育缓慢、围产期死亡等。因此早期诊断

CS 并采取积极合理的治疗措施具有重要的临床意义。 
妊娠时胎盘产生促肾上腺皮质激素释放激素(CRH)、ACTH，下丘脑–垂体–肾上腺轴被激活，皮质
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醇分泌增加，妊娠时皮质类固醇结合球蛋白(CBG)增加，导致孕期血清 ACTH、总皮质醇和 24 小时尿游

离皮质醇(UFC)浓度均升高，在妊娠末期达到非妊娠期的 2~3 倍[40]。妊娠期机体对外源性糖皮质激素的

反应减弱，可不被大剂量地塞米松抑制。妊娠期经典体征与 CS 的临床表现有较多重叠，比如疲劳、体

重增加、多毛、痤疮、情绪不稳、高血压、高血糖可等，给 CS 的诊断带来困难。 
妊娠期 CS 以肾上腺源性更多见，因此对所有 ACTH 较低的患者均应行肾上腺的影像学检查。超声

是妊娠 CS 初诊时首选的筛查方式，有研究显示 73%的肾上腺源性妊娠期 CS 患者通过超声发现了肾上腺

病变,影像学检查首选肾上腺磁共振检查[41]。为排除垂体性病变，ACTH 高的患者应行垂体 MRI 检查。

影像学检查时还应考虑垂体或肾上腺在妊娠期生理性增大。 
妊娠合并 CS 的患者若明确肾上腺腺瘤，多推荐在妊娠中期行手术治疗，研究证实手术治疗与药物

保守治疗相比可以降低围产期死亡率和并发症发病率[41] [42]。Lo 和 Lau [14]的研究比较了 12 名妊娠期

接受肾上腺切除术的患者与 25 名接受药物治疗的患者的结局，结果显示，妊娠期接受手术治疗的患者围

产期结局有所改善。有研究对妊娠晚期的妇女行腹腔镜手术切除患侧肾上腺并使其受益[18] [27] [39]；但

也有研究认为妊娠晚期患者应用药物控制，并于产后进行手术切除肾上腺肿瘤可能更加安全[43] [44] 
[45]。我们的研究发现在妊娠中期进行肾上腺切除术似乎是安全的，孕妇及胎儿结局良好，因此我们建议

肾上腺库欣综合征患者立即手术治疗。 
随着腹腔镜技术的发展及经验积累，近年来妊娠期肾上腺切除术的手术方式多选择腹腔镜(见表 1)，

腹腔镜手术母胎不良事件发生率较开放手术更低。但是妊娠患者进行腔镜手术时，增大的子宫导致视野

受阻、器械操作空间有限容易损伤子宫与其内容物，另外气腹时腹内压升高会降低胎盘血流量，吸入二

氧化碳会导致胎儿酸中毒，增加胎儿出生时并发症的发生几率，因此，我们认为，当肾上腺皮质腺瘤被

怀疑是库欣综合征的潜在原因时，腹腔镜手术应该是首选治疗方法，术中需注意将气腹维持在 12 mmHg
以下，避免手术期间器械与子宫肌肉直接接触等[21] [26]。 

肾上腺腺瘤自主分泌皮质醇，导致腺瘤侧及对侧肾上腺正常组织萎缩，垂体 ACTH 分泌功能受抑制，

腺瘤切除后，下丘脑–垂体–肾上腺轴功能短时间内不能恢复，导致肾上腺皮质功能不全，术后大多需

要糖皮质激素替代治疗。替代治疗的剂量一般为孕早期和中期给非妊娠时一样的生理替代量，孕晚期剂

量略增加，分娩时剂量需要大幅增加。替代治疗的时间与 CS 的病程及被抑制的程度有关，直到正常肾

上腺完全恢复。本例患者术后接受了 6 个月的替代治疗，其他病例也大多接受时间不等的替代治疗(见
表 2)。 

妊娠期接受肾上腺切除术的患者能获得更好的母体和胎儿结局[46]，我们分析的 37 例患者中只有 2
例发生宫内胎儿死亡(5.4%)，而未经治疗的患者的围产期死亡率为 18%~30% [9] [20]，所有库欣综合征患

者的围产期死亡率为 15%~21% [47] [48]。Lindsay [41]等人证明，怀孕期间接受干预治疗，活产率从 76%
增加到 89%。我们的分析显示，手术后产科并发症的发生率高于预期。关于妊娠合并库欣综合征治疗在

改善结局方面的有效性的数据并不一致，早产和先兆子痫的发生也无法通过治疗加以预防[41]，早产(60%)
和宫内生长受限(53.6%)的发生率与妊娠期未经治疗的库欣综合征患者无显著差异[1] [47] [48] [49]。这些

结果强调，妊娠合并库欣综合征患者即使经过手术治疗，也需要进行密切的产前随访。 
本研究有一定的局限性。首先，现有数据表明存在发表偏倚。其次，我们收集了自 1952 年以来的病

例，纳入的患者来自一个广泛的历史时期，当时的治疗和诊断与近期存在明显差异。此外，由于患者来

自不同的中心，并有自己的标准，因此定义母体和胎儿并发症的标准可能有所不同。由于没有来自单一

中心的大系列 CS 和妊娠，我们认为该文献回顾有助于了解这种罕见但具有挑战性的临床情况下的预后

因素。 
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6. 结论 

妊娠合并 CS 病情复杂，应由泌尿外科、内分泌科、妇产科等多学科协同诊治。已有的 37 例手术治

疗妊娠合并肾上腺源性 CS 的患者表明，孕中期腹腔镜下手术切除腺瘤是安全和有效的方法，手术时机

和方式应由有经验的外科医师根据病情的严重程度、患者的个人意愿和胎龄来确定。但目前病例数目较

少，无法提供循证学依据。 
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