
美国内分泌学会建议[1]：推荐使用血浆游离变肾上腺素或尿分馏的变肾上腺素

测试作为诊断嗜铬细胞瘤或副神经节瘤的一线生化检测方法。 

关于嗜铬细胞瘤和副神经瘤(PPGLs) 

嗜铬细胞瘤起源于肾上腺髓质嗜铬细胞，分泌产生儿茶酚胺；副神经节瘤起源于

肾上腺外嗜铬细胞，位于胸、腹和盆腔脊柱旁交感神经链，二者总称 PPGLs

（pheochromocytomas or paragangliomas），是继发性高血压的少见类型，

在普通门诊高血压患者中的患病率为 0.2%~0.6%。 

副神经节瘤的临床表现多为顽固性高血压，有的患者伴有发作性多汗、心悸、头

痛、震颤、皮肤苍白等症状和/或体位性低血压；有的首发症状为麻醉时出现高

血压或高血压危象；有的患者可因严重心血管并发症而致死亡。 

儿茶酚胺生理作用 

儿茶酚胺是由肾上腺髓质，肾上腺神经元及肾上腺外嗜铬体分泌的激素，包括多

巴胺（DA）、肾上腺素（E）和去甲肾上腺素（NE）。而去甲变肾上腺素（NMN，

又名甲氧基去甲肾上腺素）和变肾上腺素（MN，又名甲氧基肾上腺素）分别是

NE 和 E 的代谢产物。这些神经递质被释放到血液中，有助于在大脑中传递神经

脉冲，增加能量的葡萄糖和脂肪酸释放，扩张肺部细支气管，并扩张瞳孔。去甲

肾上腺素也会收缩血管，增加血压，肾上腺素会提高心率和加快人体新陈代谢。

游离变肾上腺素是通过与细胞膜结合的儿茶酚-O-甲基转移酶（COMT）在肾上腺

嗜铬细胞内产生的，同时也是产生 PPGLs 肿瘤的细胞。交感神经（去甲肾上腺素

代谢的初始位置）中若缺失这种酶，那么 COMT 的代谢产物将作为嗜铬细胞瘤的

标记物。这些代谢物是持续产生的。 

儿茶酚胺代谢图
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MNs 检测的临床意义 

 

 

在正常人群中，血浆 MN 和 NMN 水平低，但在 PPGLs 患者中，浓度可能显著升高。

这是由于这些化合物有着相对较长的半衰期，且肿瘤会持续分泌，以及在较小程

度上，由肿瘤分泌的儿茶酚胺转化而来。 

 

近年来，血浆游离 MNs 的测定是排除嗜铬细胞瘤的最佳一线生化试验。测试的敏

感性为 96%到 99%，特异性为 79%至 89%[4]，因而血浆变肾上腺素和去甲变肾上

腺素水平正常者通常极不可能患 PPGLs。 

 

由于嗜铬细胞瘤和相关肿瘤的发病率低（<1:100,000），因此在检测出血浆游离

变肾上腺素升高后，建议采用其他不同的检测方法确认，以避免大量假阳性检测

结果。推荐的二线筛查方式是检测 24h 尿分馏的变肾上腺素

（urinary fractionated metanephrines），在大多数情况下足以确定或排除

嗜铬细胞瘤。但少数情况下如果有非常高的临床可疑筛查指征，或者测试结果无

法定论，则需要进行进一步检测。在这些情况下，推荐重复检测血浆和尿中的变

肾上腺素、额外检测血浆或尿儿茶酚胺、以及影像学检测。 

 

 

美国内分泌学会临床实践指南推荐[1] 

 

 

美国 2014 年颁布的嗜铬细胞瘤和副神经节瘤临床实践指南，是由美国内分泌学

会与欧洲内分泌学会和美国临床化学协会共同制定的国际指南。 

 

指南推荐：初始的生化检测应包括测定血浆游离 MN 或尿分馏的 MN；建议用液相

色谱质谱法或电化学方法（而非其他实验室方法）进行 PPGLs 的生化诊断；测定

血浆 MN 时，要求患者禁食过夜后仰卧位采血，建立与采血体位相同的检测结果

参考值区间；对测试结果阳性的患者均应根据数值升高和临床表现的严重程度进



行适当随访。 

 

指南中列出多份研究报告显示尿 MN检测的敏感性高于儿茶

酚胺(CA)及香草扁桃酸(VMA)检测，并能降低尿 CA和 VMA检

测的假阴性。  

血浆游离 MN 检测较其他项目特异性相同，但敏感性更

高。NIH 在研究家族性 PPGLs 时发现，血浆游离 MN检

测的敏感性为 97%，较其他检测的敏感性（47-74%）

更高。另一份 NIH 报告统计了 800 个病人，同样揭示

出血浆 MN 检测对 PPGLs 的诊断有更显著的优势。  



 

变肾上腺素检测优势 

 

实验室测定血浆和尿的游离 CA（E、NE、DA）及其代

谢产物如 VMA 是传统诊断 PPGLs 的重要方法。肿瘤儿

茶酚胺的释放入血呈“间歇性”，直接检测 CA 易出现

假阴性。但 CA 在瘤细胞内的代谢呈持续性，其中间产

物变肾上腺素类物质（metanephrines，MNs）以“渗

漏”形式持续释放入血，血浆游离 MNs和尿分馏的 MNs

的诊断敏感性优于 CA 的测定。进入循环的 MNs 为游离

形式，主要来源于 PPGLs 肿瘤细胞，经消化道、脾、

胰的相关酶修饰为硫酸盐结合的 MNs，消化道等本身

也可合成大量的硫酸盐结合的 NMN，故结合型 MNs特

异性略差。据美国 Quest 临床实验室数据，血浆游离

MNs 和尿分馏的 MNs 升高值大于或等于正常上限 4倍

以上，诊断 PPGLs 的可能性几乎为 100%。临床疑诊但

生化检查结果处于临界或灰区者应标准化取样条件并



考虑药物或压力的影响因素，推荐 24h 尿 MNs 检测或

联合检测以提高准确率。 

 

实验室测定血/24h 尿 CAs 和 MNs 比较 

测试对象 

 

1.  当医生怀疑某人患有嗜铬细胞瘤或者想排除这种可能性时； 

 

2.  当某人患有高血压、出汗、震颤或严重的头痛等嗜铬细胞瘤的临床症状时； 

 

3.  当患者有持续的高血压或正经历突发性高血压的时； 

 

4.  当一个高血压患者对常规疗法有抗药性，没有对治疗做出反应时； 

 

5.  当肿瘤患者已被治疗, 或监测肿瘤是否有复发时； 

 

6.  当某人具有儿茶酚分泌肿瘤的患病史或家族史时或想了解已知这些肿瘤



的遗传风险时。 

 

 

测试结果解释 

 

 

正常的结果意味着该人不太可能患有嗜铬细胞瘤或副神经节瘤。血浆游离变肾上

腺素试验具有非常高的临床敏感性，因此该测试的阴性预测值非常好。 

 

高于正常范围的变肾上腺素和去甲变肾上腺素结果以及相关的临床症状表明患

者中存在分泌儿茶酚胺的肿瘤。建议对所有阳性结果进行跟踪。而是否直接进行

成像研究要根据肿瘤的预测概率，变肾上腺素和去甲变肾上腺素增加的程度和模

式，以及影响测试结果的其他分析前因素来综合考虑。 

 

 

液相串联质谱联用技术的优势 

 

 

使用液相串联质谱联用技术可以在复杂基质如人血清和血浆中获得更高的灵敏

度和特异性，可以降低对 PPGLs 这种潜在致命肿瘤的误诊率，减少进一步检测（如

影像学检测）的必要。液相串联质谱联用技术可以分离干扰和结构相似的化合物，

而免疫测定则可能遭受来自类肾上腺素化合物的交叉反应干扰，导致错误的结果。 
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美国内分泌学会建议[1]：推荐使用血浆游离变肾上腺素或尿分馏的变肾上腺素测试作为诊

断嗜铬细胞瘤或副神经节瘤的一线生化检测方法。

关于嗜铬细胞瘤和副神经瘤(PPGLs) 

嗜铬细胞瘤起源于肾上腺髓质嗜铬细胞，分泌产生儿茶酚胺；副神经节瘤起源于肾上腺外嗜

铬细胞，位于胸、腹和盆腔脊柱旁交感神经链，二者总称 PPGLs（pheochromocytomas or 
paragangliomas），是继发性高血压的少见类型，在普通门诊高血压患者中的患病率为

0.2%~0.6%。 

副神经节瘤的临床表现多为顽固性高血压，有的患者伴有发作性多汗、心悸、头痛、震颤、

皮肤苍白等症状和/或体位性低血压；有的首发症状为麻醉时出现高血压或高血压危象；有

的患者可因严重心血管并发症而致死亡。

儿茶酚胺生理作用

儿茶酚胺是由肾上腺髓质，肾上腺神经元及肾上腺外嗜铬体分泌的激素，包括多巴胺（DA）、
肾上腺素（E）和去甲肾上腺素（NE）。而去甲变肾上腺素（NMN，又名甲氧基去甲肾上腺

素）和变肾上腺素（MN，又名甲氧基肾上腺素）分别是 NE 和 E 的代谢产物。这些神经递

质被释放到血液中，有助于在大脑中传递神经脉冲，增加能量的葡萄糖和脂肪酸释放，扩张

肺部细支气管，并扩张瞳孔。去甲肾上腺素也会收缩血管，增加血压，肾上腺素会提高心率

和加快人体新陈代谢。游离变肾上腺素是通过与细胞膜结合的儿茶酚-O-甲基转移酶（COMT）
在肾上腺嗜铬细胞内产生的，同时也是产生 PPGLs 肿瘤的细胞。交感神经（去甲肾上腺素代

谢的初始位置）中若缺失这种酶，那么 COMT 的代谢产物将作为嗜铬细胞瘤的标记物。这些

代谢物是持续产生的。

儿茶酚胺代谢图

MNs 检测的临床意义 

在正常人群中，血浆 MN 和 NMN 水平低，但在 PPGLs 患者中，浓度可能显著升高。这是由

于这些化合物有着相对较长的半衰期，且肿瘤会持续分泌，以及在较小程度上，由肿瘤分泌

的儿茶酚胺转化而来。

近年来，血浆游离 MNs 的测定是排除嗜铬细胞瘤的最佳一线生化试验。测试的敏感性为 96%
到 99%，特异性为 79%至 89%[4]，因而血浆变肾上腺素和去甲变肾上腺素水平正常者通常

极不可能患 PPGLs。 

由于嗜铬细胞瘤和相关肿瘤的发病率低（<1:100,000），因此在检测出血浆游离变肾上腺素

升高后，建议采用其他不同的检测方法确认，以避免大量假阳性检测结果。推荐的二线筛查



方式是检测 24h 尿分馏的变肾上腺素（urinary fractionated metanephrines），在大多数情况下

足以确定或排除嗜铬细胞瘤。但少数情况下如果有非常高的临床可疑筛查指征，或者测试结

果无法定论，则需要进行进一步检测。在这些情况下，推荐重复检测血浆和尿中的变肾上腺

素、额外检测血浆或尿儿茶酚胺、以及影像学检测。 
 
 

美国内分泌学会临床实践指南推荐[1] 
 
 

美国 2014 年颁布的嗜铬细胞瘤和副神经节瘤临床实践指南，是由美国内分泌学会与欧洲内

分泌学会和美国临床化学协会共同制定的国际指南。 
 

指南推荐：初始的生化检测应包括测定血浆游离 MN 或尿分馏的 MN；建议用液相色谱质谱

法或电化学方法（而非其他实验室方法）进行 PPGLs 的生化诊断；测定血浆 MN 时，要求患

者禁食过夜后仰卧位采血，建立与采血体位相同的检测结果参考值区间；对测试结果阳性的

患者均应根据数值升高和临床表现的严重程度进行适当随访。 
 
 

指南中列出多份研究报告显示尿 MN 检测的敏感性高于儿茶酚胺(CA)及香草扁桃酸(VMA)检
测，并能降低尿 CA 和 VMA 检测的假阴性。 

 
 

血浆游离 MN 检测较其他项目特异性相同，但敏感性更高。NIH 在研究家族性 PPGLs 时发现，

血浆游离 MN 检测的敏感性为 97%，较其他检测的敏感性（47-74%）更高。另一份 NIH 报告

统计了 800 个病人，同样揭示出血浆 MN 检测对 PPGLs 的诊断有更显著的优势。 
 
 
 

变肾上腺素检测优势 
 
 

实验室测定血浆和尿的游离 CA（E、NE、DA）及其代谢产物如 VMA 是传统诊断 PPGLs 的重

要方法。肿瘤儿茶酚胺的释放入血呈“间歇性”，直接检测 CA 易出现假阴性。但 CA 在瘤细

胞内的代谢呈持续性，其中间产物变肾上腺素类物质（metanephrines，MNs）以“渗漏”形

式持续释放入血，血浆游离 MNs 和尿分馏的 MNs 的诊断敏感性优于 CA 的测定。进入循环

的 MNs 为游离形式，主要来源于 PPGLs 肿瘤细胞，经消化道、脾、胰的相关酶修饰为硫酸

盐结合的 MNs，消化道等本身也可合成大量的硫酸盐结合的 NMN，故结合型 MNs 特异性略

差。据美国 Quest 临床实验室数据，血浆游离 MNs 和尿分馏的 MNs 升高值大于或等于正常

上限 4 倍以上，诊断 PPGLs 的可能性几乎为 100%。临床疑诊但生化检查结果处于临界或灰

区者应标准化取样条件并考虑药物或压力的影响因素，推荐 24h 尿 MNs 检测或联合检测以

提高准确率。 
 
 

实验室测定血/24h 尿 CAs 和 MNs 比较 



测试对象

1. 当医生怀疑某人患有嗜铬细胞瘤或者想排除这种可能性时；

2. 当某人患有高血压、出汗、震颤或严重的头痛等嗜铬细胞瘤的临床症状时；

3. 当患者有持续的高血压或正经历突发性高血压的时；

4. 当一个高血压患者对常规疗法有抗药性，没有对治疗做出反应时；

5. 当肿瘤患者已被治疗, 或监测肿瘤是否有复发时；

6. 当某人具有儿茶酚分泌肿瘤的患病史或家族史时或想了解已知这些肿瘤的遗传风险时。 

测试结果解释

正常的结果意味着该人不太可能患有嗜铬细胞瘤或副神经节瘤。血浆游离变肾上腺素试验具

有非常高的临床敏感性，因此该测试的阴性预测值非常好。

高于正常范围的变肾上腺素和去甲变肾上腺素结果以及相关的临床症状表明患者中存在分

泌儿茶酚胺的肿瘤。建议对所有阳性结果进行跟踪。而是否直接进行成像研究要根据肿瘤的

预测概率，变肾上腺素和去甲变肾上腺素增加的程度和模式，以及影响测试结果的其他分析

前因素来综合考虑。

液相串联质谱联用技术的优势

使用液相串联质谱联用技术可以在复杂基质如人血清和血浆中获得更高的灵敏度和特异性，

可以降低对 PPGLs 这种潜在致命肿瘤的误诊率，减少进一步检测（如影像学检测）的必要。

液相串联质谱联用技术可以分离干扰和结构相似的化合物，而免疫测定则可能遭受来自类肾

上腺素化合物的交叉反应干扰，导致错误的结果。
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