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［摘要］　目的：探讨超声造影（contrast-enhanced ultrasound，CEUS）在前纵隔神经内分泌肿瘤（neuroendocrine tumor，

NET）穿刺活检中的应用价值。方法：对157例前纵隔占位性病变患者行CEUS并选择增强区域超声引导下穿刺活检，选取

穿刺病理学诊断为NET的患者13例（类癌2例，不典型类癌5例，小细胞NET 6例），总结其特征并评估安全性。结果：肿

块均位于前上纵隔，平均最大径为（82.2±29.8）mm，平均穿刺（2.08±0.49）条。病灶呈低回声11例，高回声1例，中等

回声1例；含囊性成分3例；含点状钙化3例；均紧贴纵隔大血管。CEUS病灶呈整体增强9例，向心性增强4例，达峰时呈不

均匀增强6例。对比常规超声（3/13，23.1%），CEUS显示7例存在片状坏死（53.8%）。CEUS在4例（30.8%）病灶中识别

出滋养血管，彩色多普勒超声在1例（7.7%）病灶中识别出滋养血管。2例患者出现轻微胸痛，其余未出现并发症。结论：

CEUS在纵隔NET的初步诊断和引导穿刺中具有重要价值，较常规超声更能准确地把握穿刺区及避让滋养血管，显著提高安

全性，是影像学评估和引导穿刺活检的重要工具。
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［Abstract］ Objective: To investigate the value of contrast-enhanced ultrasound (CEUS) in the application of anterior mediastinal 
neuroendocrine tumor (NET) puncture biopsy. Methods: CEUS was performed in 157 patients with anterior mediastinal mass 
and ultrasound-guided puncture biopsy was performed in selected enhanced areas. A total of 13 patients with pathology of NET  
(2 carcinoid tumors, 5 atypical carcinoid tumors, and 6 small cell NETs) were selected. Results: The masses were all located 
in the anterosuperior mediastinum, with a mean diameter of (82.2±29.8) mm and a mean puncture of (2.08±0.49) strips. The 
lesions were hypoechoic in 11 cases, hyperechoic in 1 case, and moderately echogenic in 1 case; contained cystic components in 
3 cases; contained calcification in 3 cases; all were in close proximity to the large mediastinal vessels. The CEUS showed overall 
enhancement in 9 cases, centripetal enhancement in 4 cases, and inhomogeneity at the peak in 6 cases. In contrast to conventional 
ultrasound (3/13, 23.1%), CEUS showed the presence of necrosis in 7 cases (53.8%). CEUS identified trophoblastic vessels in  
4 cases (30.8%) of lesions and color Doppler ultrasound in 1 case (7.7%). And 2 patients had mild chest pain and the rest had no 
complications. Conclusion: CEUS is of great value in the initial diagnosis and guided puncture of NET. It is more accurate than 
conventional ultrasound in grasping the puncture zone and avoidance of trophoblastic vessels, significantly improving safety, and is 
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　 　 原 发 于 纵 隔 的 神 经 内 分 泌 肿 瘤

（neuroendocrine tumor，NET）主要来源于胸

腺，占纵隔肿瘤的2%~5%［1］，自1972年首次报

道后［2］，迄今累计报道仅几百例［3］，依据2015
年世界卫生组织（World Health Organization，

WHO）分类标准分为低级别的类癌、中等级别

的不典型类癌，以及高级别的大细胞NET和小

细胞NET［3］，绝大部分位于前纵隔，影像学上

较易误诊。临床上对不同亚型的治疗方法完全

不同，早期定性尤为重要。随着近年来超声技

术在胸部病变的应用开展，超声造影（contrast-
enhanced ultrasound，CEUS）及引导穿刺活检在

对贴近胸壁的前纵隔肿瘤的诊断中逐渐显现出优

势和价值。本研究回顾并分析就诊于复旦大学附

属中山医院的前纵隔NET的CEUS特征，旨在提

高对纵隔NET的认识，并探讨CEUS引导穿刺活

检的应用价值。

1　资料和方法

1.1　研究对象

　　收集2014年1月—2021年5月就诊于复旦大学

附属中山医院，并在CEUS引导下进行前纵隔占

位性病变穿刺活检的患者157例。病理学诊断：

如果患者接受了手术治疗，那么手术后病理学检

查结果为最终标准；如果活检结果为特定的恶性

肿瘤，则接受其作为最终诊断。

　　入组NET患者共13例，包括类癌2例，不典型

类癌5例，小细胞NET 6例。其中男性11例，女性 
2例，年龄44~74岁，平均年龄（60.5±11.7）岁。

1.2　仪器与操作

　　应用荷兰Philips公司的HD15及深圳迈瑞生

物医疗电子股份有限公司的Mindray DC8型超声

诊断仪，分别对应C5-1及C5-2E探头，频率为2~ 
5 MHz，配备低机械指数CEUS技术。患者取仰

卧位，探头置于胸骨旁肋间隙，常规超声观察病

灶的部位、形态、大小、内部结构及其与周围脏

器的关系。探头置于最佳视窗位置，将机械指数

设为0.08~0.10，经肘部浅静脉快速团注声诺维

（SonoVue）2.4 mL，然后迅速推注5 mL生理盐

水，观察病灶增强过程，记录4 min。常规消毒

铺巾，应用Bard Magnum自动弹射式活检装置配

16 G组织切割针（22 mm切割长度），根据病变

的位置和延伸情况，针对病灶增强区域选择恰当

的右或左胸骨旁或肋间入路，进针至目标区域，

击发活检装置后迅速拨针，整个过程行实时超声

监控，以避开血管并调整路径。将所取组织置于

无菌滤纸片上，以4%中性甲醛溶液固定，行病

理学检查。术后嘱患者静卧1 h，观察有无胸痛、

出血、气胸等并发症。

1.3　图像分析

　　由至少有5年以上胸肺部CEUS经验的超声科

医师采用盲法进行图像分析，如遇分歧最终经讨

论达成一致。常规超声分析包括病灶的形态、大

小、边界，是否囊实性，内部回声是否均匀，是

否含有钙化以及与周边脏器的关系。CEUS显示

病灶的血管灌注情况，包括造影剂增强时间（开

始增强，达峰，开始减退）、增强顺序（向心

性，离心性，整体性，无序性）、峰值时增强模

式（均匀强化，不均匀强化）、减退程度（轻度

减退为造影剂并未完全退出，病灶强度稍弱于峰

值强度，表现为中等或稍低回声；明显减退为造

影剂廓清明显或仅少量残留，病灶强度明显弱于

峰值强度，表现为低回声或弱回声），以及是否

出现非液化性的不增强区域。最后，逐帧回放观

察注射造影剂后至峰值期间，纵隔病灶的血管灌

注模式特点，是否在增强早期过程中出现清晰的

数条走形紊乱且无序的肿瘤滋养血管，并记录其

位于肿瘤的部位。 

2　结　　果

2.1　临床特点与常规超声特征

　　患者临床表现咳嗽7例，胸痛5例，呼吸困难

3例，伴随胸腔积液1例。13例均未出现上腔静脉

综合征、皮肤色素沉着、类癌综合征及霍纳综合

an important tool for imaging evaluation and biopsy guidance.
［Key words］ Mediastinal neoplasm; Neuroendocrine tumor; Contrast-enhanced ultrasound; Interventional ultrasound
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征等。其中1例男性临床确诊为多发性内分泌肿

瘤综合征1型（multiple endocrine neoplasia type 1，

MEN1）。所有肿块均位于前上纵隔，平均最大径

为（82.2±29.8）mm。13例肿块形态均不规则，

肿块呈低回声11例，高回声1例（小细胞NET），

中等回声1例（不典型类癌）；肿块呈实性10例，

囊实性3例（1例类癌，2例不典型类癌）；肿块内

含砂砾样钙化3例（类癌1例，不典型类癌2例）

（图1）。13例病灶均紧贴或包绕纵隔大血管， 
11例观察到肿块沿血管间隙呈浸润生长。

2.2　CEUS特征

　　13例肿块平均（12.69±4.61）s开始增强，

（23.15±8.11）s达到峰值，（46.38±23.52）s
开始减退（表1）。CEUS早期增强顺序呈现整

体性增强有9例，呈向心性增强为4例。达峰时呈

均匀增强有6例，不均匀增强7例。6例表现为缓

慢减退，其中延迟期120 s仍表现为中等回声的

2例为类癌，其余4例均呈低回声改变。CEUS过

程中，7例病灶出现了实质部分始终未增强区域 
（图2）。

A             B     C

图1　纵隔NET内部砂砾样钙化超声图像

A：常规超声显示肿块内部散在点状强回声（箭头所示），穿刺病理学诊断为类癌；B：常规超声示肿块内部较多点状强回声（箭头所
示），分布不均匀，部分呈片状分布，穿刺病理学诊断为不典型类癌；C：常规超声示肿块内部少量散在点状强回声（箭头所示），肿块
形态不规则，穿刺病理学诊断为不典型类癌。

 表1　前纵隔NET CEUS特征

病例 病理学检查结果
增强时间/s

增强方式 达峰表现 减退程度
开始增强 达峰 开始减退

1 类癌 23 35 80 向心性 不均匀 轻度

2 类癌 12 25 75 整体 均匀 轻度

3 不典型类癌 10 21 38 向心性 不均匀 明显

4 不典型类癌   9 14 30 整体 均匀 轻度

5 不典型类癌 13 20 38 整体 均匀 轻度

6 不典型类癌 15 25 37 整体 不均匀 轻度

7 不典型类癌   9 20 50 向心性 均匀 轻度

8 小细胞型 11 22 35 向心性 均匀 明显

9 小细胞型 10 20 30 整体 不均匀 明显

10 小细胞型   9 15 30 整体 不均匀 明显

11 小细胞型 14 19 30 整体 均匀 明显

12 小细胞型   9 21 45 整体 不均匀 轻度

13 小细胞型 21 44 50 整体 不均匀 明显
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A

B

图2　CEUS显示纵隔NET不增强区

A：彩色多普勒超声显示病灶内散在点状彩色血流，CEUS显示片状始终不增强区（箭头所示），穿刺病理学诊断为小细胞内分泌肿瘤；
B：彩色多普勒超声受心脏搏动干扰显示不佳，CEUS显示局部区域始终未增强（箭头所示），穿刺病理学诊断为不典型类癌。

2.3　CEUS引导下穿刺活检

　　选取CEUS增强区域，避开肿瘤滋养血管后

进行穿刺，平均穿刺（2.08±0.49）条。对比二

维超声联合彩色多普勒超声（3/13，23.1%），

CEUS在13例肿瘤中识别出7例（53.8%）存在

片状坏死（图2）。对于肿瘤滋养血管的识别，

CEUS在增强早期识别出4例（30.8%），而彩色

多普勒超声仅识别1例（7.7%）（表2，图3）。

表2　二维超声联合彩色多普勒超声与CEUS对肿瘤坏死区域及滋养血管的识别比较

项目
坏死区域 滋养血管

二维+多普勒 CEUS 二维+多普勒 CEUS

类癌（n=2） 0 0 0 1

不典型类癌（n=2） 2 3 0 1

小细胞NET（n=6） 1 4 1 2

总识别率 23.1% 53.8% 7.7% 30.8%
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3　讨　　论

　　原发于纵隔的NET主要来源于胸腺，起源于

具有神经内分泌功能的Kulchitsky细胞［4-5］。由

于肿瘤的罕见性，仅见少数影像学特征研究以及

个案报道［6-7］，临床上男性女性比约为3∶1，中

位年龄40~85岁不等［8-9］。本研究患者中临床表

现咳嗽7例，胸痛5例，呼吸困难3例，伴随胸腔

积液1例，考虑主要为肿瘤较大对纵隔结构产生

压迫所致［10］。约25%和20%的胸腺NET患者分

别与Cushing综合征和MEN1相关［1］，而类癌综

合征主要发生在NET肝转移患者中，在纵隔NET
中发生比例在1%以下［3，11-12］。本研究仅1例男性

为临床确诊的MEN1综合征（MENIN基因缺失，

有胰腺NET手术史）。

　 　 前 纵 隔 占 位 性 病 变 的 来 源 和 病 因 极 不 相

同，包括上皮性、间质性、淋巴造血性和转移

性肿瘤。目前尚无针对纵隔NET的TNM分级方 
法［13-14］，不少研究［15］应用Masaoka系统却并不

能理想地指导制订治疗方案和评估预后［16］。类癌

患者的5年生存率为50%~70%，而分化差的小细胞

型中位生存期仅13个月［3］。组织学分级、Ki-67增

殖指数、首次根治性切除情况与远期生存率显著

相关［15，17-18］。纵隔NET的治疗方案也缺少独立性

的研究。小细胞NET首选方案为EP（依托泊苷/铂
类）方案，对不敏感的类癌和不典型类癌往往选

择烷化剂替莫唑胺作为一线方案［19-21］。

图3　CEUS显示纵隔NET滋养血管

A：彩色多普勒超声显示肿块内散在点状彩色血流，CEUS显示动脉增强早期，肿块周边部向心性出现迂曲细长的肿瘤滋养血管（箭头所
示），穿刺病理学诊断为不典型类癌；B：彩色多普勒超声显示线状滋养血管，CEUS显示动脉期12 s病灶周边部出现迂曲细长的肿瘤滋养
血管（箭头所示），穿刺病理学诊断为小细胞NET；C：彩色多普勒超声受心脏搏动干扰显示效果不佳，CEUS显示病灶在25 s周边部向内
出现细长分枝状滋养血管，穿刺病理学诊断为不典型类癌。
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　　鉴于纵隔NET不同亚型的预后和治疗方案迥

然不同，影像学评估NET的可能性以及通过穿刺

活检确认病理学检查结果是十分必要的。本研究 
13例NET表现出一定的超声特点，肿瘤均位于

前纵隔，平均最大径为（82.2±29.8）mm，与 
2015年WHO总结的纵隔好发区域及体积范围相

一致［3］。13例病灶形态均不规则，均紧贴或包

绕纵隔大血管，1例观察到肿块沿血管间隙呈浸

润性生长，但与纵隔血管、心包或前胸壁肌肉

不相通。NET的病理学特征为所有亚型均不具有

包膜结构，且均表现出浸润性生长的特征［3］，

与本研究超声特征相对应。类癌中约30%可出现

钙化灶，稍低于不典型类癌［3］，本研究肿块内

含散在沙砾样钙化3例（类癌1例，不典型类癌 
2例）（图1）。此外6例小细胞NET均未出现散

在钙化灶，这与既往研究［7，4，22］报道小细胞

NET出现钙化灶比例不符，可能与病例数太少有

关。上述超声特征可以协助与胸腺瘤、淋巴瘤、

畸胎瘤的鉴别诊断［23-24］。胸腺瘤大都边界清

晰，形态规则，被纤维囊包裹，部分可侵犯纵隔

胸膜，却极少沿间隙生长侵犯血管［4］。畸胎瘤

的3个胚层要素（脂肪、液体、钙化）可与NET
进行鉴别。淋巴瘤影像学上表现为累及多个纵隔

分区的多发肿块，CEUS呈均匀增强且极少出现

液化性坏死，易与NET相鉴别［4，22］。胸腺癌体

积较大，与胸腺NET表现类似，呈侵袭性生长，

常见坏死，两者需通过穿刺活检相鉴别。

　　纵隔病变的组织活检有多种选择，影像学引

导下的经胸壁活检术创伤小、成本低。考虑到无

辐射、实时便捷、成本效益等优势，超声对紧邻

胸壁或胸腔入口的病灶能充分显示，较CT引导

更具优势［25］。超声引导下纵隔和周围胸腔内病

灶活检成功率与CT相似甚至更高，且并发症较

少［25-26］。超声引导下穿刺活检对于前纵隔肿瘤

具有较大优势，肿瘤的平均直径较大，超声引导

下的穿刺可以在肋间隙获得比较好的视窗，还可

以借助彩色多普勒超声避免误伤内乳动脉，但常

规超声引导下的穿刺活检会因肿瘤内在异质性导

致取样不足，尤其在体积大或者容易发生坏死的

病灶中［27］。从病理学角度来看，类癌不存在组

织坏死，不典型类癌存在局灶坏死，而分化差的

小细胞及大细胞NET普遍存在坏死结构［3］。在

二维联合彩色多普勒超声中，3例患者出现了液

性区域（不典型类癌1例，小细胞NET 2例），

而在CEUS，包含上述3例在内的7例病灶观察到

了实质部分片状未增强区，提示出现坏死（不典

型类癌3例，小细胞NET 4例）。由于NET为富血

供肿瘤［13］，彩色多普勒超声多显示为散在分布

的点状和短线状彩色血流，此外受到纵隔大血管

搏动的干扰，往往不能反映局部区域的无血供情

况（图2）。针对容易出现实质部分片状坏死的

神经内分泌肿瘤，CEUS引导下的穿刺活检无疑

可提高穿刺的有效性，减少反复穿刺带来的并发

症。由于病例数有限，肿瘤造影剂填充的时间、

顺序、分布各不相同（表1），但是达峰时均呈

高回声表现，印证了NET的富血供特性。其中，

彩色多普勒超声在1例小细胞NET中表现出粗大

的滋养血管（图3B），而CEUS在4例病灶的增

强早期识别出滋养血管，然后呈片状填充式增强

直至达峰呈现为高增强（图3）。本研究CEUS识

别滋养血管的情况与既往研究［4］报道纵隔NET
在增强CT出现粗大滋养血管的比例相类似。由

于前纵隔NET体积较大，不同程度受纵隔器官和

大血管的包绕和压迫，彩色多普勒超声常表现为

点状和短线状彩色血流并容易受到心脏搏动的干

扰，而CEUS不仅能从时相上辨别出肿瘤的滋养

血管，还能观察血管的走行，对于选择穿刺路径

的安全性意义重大。

　　鉴于肿瘤活性区域的准确选择和滋养血管的避

让，本研究仅2例出现了轻微胸痛，在静卧休息后

得到缓解。其余在术后观察中未出现局部出血、胸

腔积液、气胸或皮下血肿等情况。CEUS引导对于

前纵隔NET的穿刺具有较具针对性的优势。

　　本研究为纵隔NET的临床诊疗提供了重要借

鉴。肿瘤具有一定的临床特点和超声特征，常伴

随局部坏死。CEUS引导下的穿刺活检较常规超

声更能准确地把握穿刺区、避让滋养血管，避免

反复穿刺，显著提高安全性。在前纵隔NET的临

床诊疗中，CEUS能够作为影像学评估和穿刺活

检引导的重要工具。
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