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Abstract 
A 14-year-old male patient was admitted due to 
recurrent epistaxis for twelve years and growth 
retardation for more than five years. Physical 
examination revealed that he had hepatospleno-
megaly, mild liver function abnormalities and 
fasting hypoglycemia. He was diagnosed with 
hepatic glycogen storage disease by a liver bi-
opsy. Glycogen storage disease is a rare clinical 
entity whose prognosis greatly relies on early 
diagnosis and reasonable treatment. 
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 病例报告 CASE REPORT

肝糖原累积病1例

左丽丽, 吴华美, 杨黎宏, 唐映梅, 杨晋辉

®

■背景资料
糖原累积病Ⅰ型
是由于基因突变
导 致 葡 萄 糖 - 6 -
磷酸酶(glucose-
6 - p h o s p h a t a s e , 
G6Pase)缺失或活
性缺乏而引起的
肝细胞微粒体膜
缺陷的遗传代谢
性 疾 病 .  由 于 糖
原代谢的酶缺陷, 
以致过量的糖原
或异常分子的糖
原、中间代谢产
物贮存于组织器
官内如肝脏、肌
肉、心脏、肾脏
等而引起临床病
变 .  本 病 临 床 少
见, 早期诊断及合
理治疗对本病预
后非常重要. 

www.wjgnet.com/1009-3079/21/2623.asp  DOI: http://
dx.doi.org/10.11569/wcjd.v21.i25.2623 

摘要
患儿, 男, 14岁, 主因反复鼻出血12年, 生长发
育迟缓5年余入院. 入院后检查发现患儿肝脾
肿大、肝功能轻度异常、空腹血糖低, 经肝穿
刺活检确诊为肝糖原累积病. 肝糖原累积病临
床少见, 早期诊断及合理治疗对本病预后非常
重要.

© 2013年版权归Baishideng所有.
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核心提示: 肝糖原累积病作为一种遗传代谢性疾

病, 临床少见, 临床医师应提高对本病的认识, 以
减少漏诊、误诊, 从而做到早发现、早诊断和早

治疗, 这对本病的预后非常重要. 同时需长期随

访了解疾病的进展, 指导临床治疗, 改善预后.
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0  引言

糖原累积病(glycogen storage disease, GSD)是一

种罕见的由先天性酶缺陷所导致的糖代谢障碍

疾病, 由于糖原代谢的酶缺陷, 以致过量的糖原

或异常分子的糖原、中间代谢产物贮存于组织

器官内如肝脏、肌肉、心脏、肾脏等而引起临

床病变. 本病临床少见, 临床表现各异, 早期诊

断困难, 而早期诊断及合理治疗对本病预后非

常重要. 本病国内报道极少, 现将我院1例典型

病例并文献复习报道如下.

1  病例报告 

患儿, 男, 14岁, 因反复鼻出血12年, 生长发育迟

缓5年余于2012-11-04入院. 患儿12年前无明显

诱因反复出现鼻出血, 时为单侧, 时为双侧, 需

■同行评议者
徐迅迪, 教授, 中
南大学湘雅二医
院肝胆胰外科
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■研发前沿
目前糖原累积病
Ⅰ 型 ( g l y c o g e n 
s torage  d isease 
typeⅠ, GSD-Ⅰ)
的诊断方法和治
疗 措 施 虽 已 日
渐 成 熟 ,  早 期 诊
断 、 合 理 的 饮
食、辅助治疗虽
可 改 善 生 活 质
量、延缓病情、
减少并发症的发
生 ,  但 都 属 于 对
症 治 疗 ,  基 因 治
疗成为研究的热
点 ,  未 来 有 望 成
为根治GSD-Ⅰ型
的方法. 用药物止血, 否则出血持续3-4 d, 偶感活动后气

促、心慌, 无呕血、黑便、牙龈出血, 无恶心、

呕吐、腹痛、腹胀、皮肤巩膜黄染, 无发热、

咳嗽、咳痰、晕厥等症状, 反复在当地医院(丽
江市人民医院、鹤庆县中医院、大理州人民医

院等)就诊, 行相关检查发现肝脾双肾肿大、肝

功异常, 予保肝等对症支持治疗, 症状无好转. 
于近5年发现发育迟缓, 身高增长7 cm, 体质量

增加4-5 kg, 遂至我市儿童医院就诊, 发现胰岛

素样生长因子结合蛋白和胰岛素样生长因子均

减低, 又至我院耳鼻喉科住院, 均未明确诊断, 
现为行进一步诊治门诊以“肝脾肿大查因”收

住我科. 自患病以来精神、饮食、睡眠欠佳, 小
便正常, 自幼大便质稀、黄色, 2-3次/d, 体质量

如前述. 患儿系足月顺产, 父母非近亲结婚, 其
妹患有先心病, 否认其他家族遗传病史. 既往史

无特殊. 查体: 体温36.5 ℃, 脉搏100次/min, 呼
吸20次/min, 血压105/60 mmHg. 无特殊面容, 体
质量26 kg, 身高125 cm, 轻度营养不良, 五官端

正, 无畸形, 意识清楚, 精神欠佳, 智力正常. 皮
肤、黏膜无黄染, 浅表淋巴结不大, 颈软. 心率

100次/min, 律齐, 心音有力, 于三尖瓣听诊区可

闻及舒张期吹风样2/6级杂音, 双肺听诊未闻及

异常. 腹部膨隆, 软, 肝右肋下3 cm, 剑突下5 cm
可触及, 质软, 表面光滑, 边缘钝, 无压痛及叩击

痛, 脾于左肋下4 cm可触及, 质软, 边缘钝, 无压

痛. 移动性浊音阴性, 肠鸣音正常, 双下肢不肿. 
外生殖器发育不成熟, 无阴毛, 阴茎及阴囊均小. 
生理反射存在, 病理反射未引出. 我市儿童医院

(2010-05-26)G-6PD酶活性: 10.60 U/gHb(参考值

5.9-12.0 U/gHb); 胰岛素样生长因子结合蛋白3: 
2.01 mg/L(参考值2.7-8.9 mg/L), 胰岛素样生长

因子Ⅰ: 25.00 ng/mL(参考值143-693 ng/mL); 生
长激素正常; 手掌骨龄测算片示: 骨龄约相当于

10.9岁骨龄(实际年龄为约12.5岁). 入院后我院

检查资料示: 凝血功能正常; 血常规: 白细胞1.94
×109/L, 中性粒细胞绝对值0.32×109/L, 红细胞

4.16×1012/L, 血红蛋白107 g/L, 血小板459×109/
L; OGTT试验: 空腹葡萄糖3.10 mmol/L, 餐后1 h
葡萄糖7.50 mmol/L, 餐后2 h葡萄糖6.80 mmol/L; 
血生化: 白蛋白43.5 g/L, 球蛋白43.2 g/L, A/G比

值1.01, 丙氨酸氨基转氨酶45 U/L, 天门冬氨酸

氨基转氨酶70 U/L, 碱性磷酸酶157 U/L, 尿素氮

2.03 mmol/L, 肌酐20 μmol/L, 尿酸432 μmol/L, 
甘油三酯3.44 mmol/L, 葡萄糖3.55 mmol/L, 铁
3.7 mmol/L; 甲、乙、丙、戊型肝炎、艾滋病、

梅毒病毒血清标志物均阴性; 铜蓝蛋白: 0.700 
g/L(正常值为0.2-0.6 g/L); 骨髓检查示: 粒、

红、巨三系明显增生, 各系细胞形态未见明显

异常. B超示: (1)肝大、脾大声像; (2)双肾体积

增大声像; (3)胆、肝外显示段、胰未见明显异

常声像; (4)腹主动脉旁未见异常声像. 心电图检

查示: (1)窦性心动过速; (2)部分导联T波轻度改

变; (3)左心室高电压. 心脏彩超示: 轻度三尖瓣

返流. MRI示肝脾肿大, 脂肪肝. 肝穿组织病检

结果回示: 肝细胞广泛透明变性, 胞浆空淡, 细
胞轻度肿胀, 似植物细胞, 伴大泡性脂肪变性(图
1)、Dpas(+), 部分细胞内充满红色阳性物质(图
2), 小叶内未见明显坏死灶, 窦周纤维化. 门管区

未见明显病变. 免疫组织化学染色: CK19和CK7
显示胆管正常. HbsAg(-). 其符合糖原累积症. 结
合患儿临床表现诊断为糖原累积病Ⅰ型. 本例

诊断明确后主经少食多餐(高蛋白、低脂和富含

维生素饮食)、口服生玉米淀粉、保肝、升白

细胞等治疗后患儿精神、饮食、睡眠情况较前

明显改善, 心情也大为改观. 后因其白细胞及中

性粒细胞低下考虑可能为患儿脾大、脾功能亢

进所致, 经与其家属沟通后, 其愿意选择部分脾

图  1  肝组织HE染色(×200). 肝细胞轻度肿胀, 似植物细胞, 

伴大泡性脂肪变性.

图  2  肝组织PAS染色(×400). 部分细胞内充满红色阳性物

质, Dpas(+).

■相关报道
王彦丽等研究国
人肝糖原累积症
的临床特点显示
其首诊误诊率为
33.3%. 故对其认
识仍有待提高.
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■创新盘点
本 文 介 绍 1 例 经
肝穿活检明确诊
断的肝糖原累积
病, 详细描述了其
诊治经过, 同时结
合相关文献复习, 
概括了本病的病
因、临床表现、
诊断及治疗现状.

动脉栓塞术, 术后多次查血常规: 白细胞基本为

2.72×109/L, 中性粒细胞绝对值0.39×109/L, 血
小板444×109/L, 较前有所改善, 病情好转后出

院. 随后多次返院复查, 父母代述每天保证1-2餐
生玉米淀粉, 辅以牛奶等加餐后患儿一般情况

较前有显著改善, 课堂效率明显提高, 身高增加1 
cm, 体质量增加1 kg, 出院至今未再发生鼻出血. 
复查血常规: 白细胞基本保持在2.71×109/L, 中
性粒细胞绝对值0.37×109/L, 血小板424×109/L
左右. 凝血功能正常. B超示: 肝大, 轻度脂肪肝

声像. 脾脏及双肾脏大小正常. 患儿的一般情况

及生活质量明显改善说明我们的治疗是有效的, 
但白细胞及中性粒细胞水平升高不明显, 说明

部分脾动脉栓塞术效果有限, 选择何种方案解

决这个问题以及怎样最大限度改善患儿的长期

预后是我们下一步需要做的.

2  讨论

糖原累积病(glycogen storage disease, GSD)是
一种罕见的由先天性酶缺陷所导致的糖代谢障

碍疾病, 大多为常染色体隐性遗传, 少数属x连
锁隐性遗传. 根据酶缺陷不同和糖原在体内沉

积部位的不同分为14个型, 其中Ⅰ、Ⅲ、Ⅳ、

Ⅵ、Ⅸ型以肝脏病变为主, Ⅴ、Ⅶ型以肌肉组

织受损为主. 临床上以糖原累积病Ⅰ型(glycogen 
storage disease typeⅠ, GSD-Ⅰ)最常见, 其发病

率约为1/10万[1]. GSD-Ⅰ型是由于基因突变导致

葡萄糖-6-磷酸酶(glucose-6-phosphatase, G6Pase)
缺失或活性缺乏而引起的肝细胞微粒体膜缺

陷的遗传代谢性疾病. 主要有GSD-Ⅰa和GSD-
Ⅰb两种亚型, 其中Ⅰa型约占80%, Ⅰb型约占

20%[2].
GSD-Ⅰ型多发生于婴儿、幼儿和青少年儿

童, 近些年来国外报道较多, 国内偶见报道. 由
于其临床表现、影像学检查及检验结果缺乏特

异性, 早期诊断困难, 本例患儿先后到多家医院

就诊, 均未明确诊断, 对患者的生理、心理及家

庭经济造成了极大的伤害. 为明确诊断在知情

同意下并签定肝穿刺活检手术同意书后行肝穿

刺活检术, 病检结果回示符合糖原累积症. 结合

患儿反复鼻出血、身材矮小、发育迟缓、空腹

低血糖、高尿酸血症、高脂血症、肝脾肾脏增

大等, 临床诊断为GSD-Ⅰ型. 由于本院条件有限

尚不能行该病的基因测定, 结合中性粒细胞水

平低下[3,4], 考虑为糖原累积病Ⅰb型. 本病治疗

的总目标是维持血糖正常, 抑制低血糖所继发

的各种代谢紊乱, 从而减轻临床症状、延缓并

发症的出现, 以提高生活质量、改善长期预后. 
本病目前尚无特效治疗, 其中饮食治疗是本病

的主要治疗手段, 主要通过少食多餐、口服生

玉米淀粉治疗, 在疾病的早期, 合理的饮食治疗

可以改善生活质量、延缓病情、减少并发症的

发生; 由于许多病例发现时已有很多不可逆转

的并发症, 故需采用其他辅助治疗措施以改善

症状及长期预后. 例如本例患儿予以还原型谷

胱甘肽保肝治疗及重组人粒细胞集落刺激因子

升白细胞治疗等. 脾大脾功能亢进者, 亦可像本

例患儿一样选择部分脾动脉栓塞术, 但其效果

因人而异. 有条件者(特别是并发肝腺瘤者)可选

择肝移植[5], 而干细胞移植[6]也可为本病提供一

种新的治疗手段; 未来的基因治疗有望成为根

治GSD-Ⅰ型的方法[7], 为患者带来了一丝曙光. 
当然本病是一种需要终身治疗的疾病, 不治疗

和不正确治疗都会做造成严重后果. 
GSD-Ⅰ型的诊断方法和治疗措施虽已日渐

成熟, 患儿的平均生存年龄也有明显提高, 但随

着年龄增长, 各种并发症也日益突出, 其中肝腺

瘤恶变和进行性肝肾功能不全是主要的死亡原

因. 因此, 需长期随访了解疾病的进展, 指导临

床治疗, 改善预后.
总之, 本病罕见, 临床上常由于对其缺乏认

识而导致无法确诊甚至误诊误治, 王彦丽等[8]

研究国人肝糖原累积症的临床特点显示其首诊

误诊率为33.3%. 早期诊断及合理治疗对本病预

后非常重要. 结合本例我们有如下体会: (1)临
床上发现反复鼻出血、生长发育迟缓、空腹低

血糖、高尿酸血症、高脂血症、肝脾肾脏增大

等要考虑GSD可能; (2)GSD可有肝脾肿大、肝

酶学轻度异常, 如本例ALT、AST轻度升高, 但
这些变化为非特异性的, 应注意与能引起同样

表现的疾病相鉴别, 如脂肪性肝炎、酒精性肝

病、肝豆状核变性以及肝淀粉样变等; (3)由于

本病影像学表现无特异性, 实验室指标个体差

异大, 病理学检查或基因检测[9]成为确诊依据, 
本例在当地多家医院及本市多家医院虽行系列

检查, 但因未行肝穿刺活检, 故均未能明确诊断. 
入住我科后, 经查阅大量文献并作为疑难病例

讨论后, 予行肝穿刺活检而明确诊断, 同时提高

了本科医师对该病的认识; (4)本病目前虽无特

效治疗, 但合理的饮食治疗可以改善患者的生

活质量、延缓病情、减少并发症的发生; (5)早
发现、早诊断、早治疗对本病的预后也有重要
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■应用要点
本文报道了1例典
型的肝糖原累积
病病例并结合相
关文献从多个方
面阐述本病, 有助
于临床医师了解
本病. 同时表明对
不明原因的肝损
伤患者, 肝穿刺活
检占有重要地位.



2626               ISSN 1009-3079 (print) ISSN 2219-2859 (online)    世界华人消化杂志   2013年9月8日    第21卷    第25期 

■同行评价
本文以1案例报告
为基础结合复习
文 献 ,  从 病 因、
临床表现、诊断
以及治疗现状等
诸方面进行了总
结、分析和阐述, 
对临床工作有一
定指导意义.

的意义. 需长期随访了解疾病的进展, 指导临床

治疗, 改善预后.
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