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 病例报告 CASE REPORT

肝细胞癌患者肌损害1例

邵幼林, 史罗明, 张锁才, 周根法, 马春明, 吴剑明, 郭风彩 

®

■背景资料
目前国内报道坏
死性肌病(necro-
tizing myopathy, 
N M ) 极少 ,  随着
他汀类药物使用
者、肿瘤患者均
呈 上 升 趋 势 ,  该
类患者有可能增
多 ,  N M 常 通 过
检 测 抗 - S R P 或
抗-HMGCR鉴别, 
然而国内开展该
类检查的机构很
少, 因此临床过程
中或存在遇到该
类肌病而被忽略
的情况.
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Abstract
A 59-year-old woman was admitted to hospital 
due to resection of hepatocellular carcinoma 
(HCC) for 3 mo, decreased muscle strength for 2 
mo, and fever for 6 d. Based on the liver function 
tests, color Doppler ultrasound, and AFP, HCC 
was diagnosed. She had progressive limb muscle 
weakness, which ultimately affected the swal-
lowing muscle and respiratory muscle. Her LDH 
was 1093 U/L and her CK was 8159 U/L. Muscle 
damage (probably necrotizing myopathy) caused 
by paraneoplastic syndrome was finally consid-
ered.

© 2014 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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摘要
女, 59岁, 因肝细胞癌术后3 mo, 肌力下降2 mo, 
发热6 d入院. 入院查肝功能、彩超、甲胎蛋
白符合肝细胞癌表现, 患者四肢肌无力进行性
加重、近端肌更明星、下肢肌更明显, 并最终
累及吞咽肌和呼吸肌, 结合乳酸脱氢酶1093 U/L, 
肌酸激酶8159 U/L, 考虑原有疾病基础上存在
副肿瘤综合征: 肌损害(倾向于坏死性肌病).

© 2014年版权归百世登出版集团有限公司所有. 
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核心提示: 不伴发其他重要器官原发损害的肝细

胞癌(hepatocellular carcinoma, HCC)患者一般均

因常见的肝脏、肿瘤并发症死亡, 患者进展至恶

液质阶段大多都归于原发病的进展, 然而本文患

者最终死于因坏死性肌病(necrotizing myopathy, 
NM)引起的呼吸肌衰竭和吞咽肌衰竭导致恶液

质, 而非HCC本身. 因此包括NM在内的肌损害作

为副肿瘤综合征(paraneoplastic syndromes)应引起

我们的重视.
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0  引言

副肿瘤综合征(paraneoplastic syndromes, PNS)是
由于机体对肿瘤的产物异常的免疫反应(包括交

叉免疫、自身免疫和免疫复合物沉着等)或其他

不明原因引起, 可表现为内分泌、神经肌肉、

皮肤黏膜、血液系统的损害. 患者出现肌损害, 
特别是坏死性肌病(necrotizing myopathy, NM)极
其罕见, 我们现报道肝癌患者伴肌损害1例. 

■同行评议者
孙星 ,  副教授 ,  副
主任医师, 上海交
通大学附属第一
人民医院普外科
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■研发前沿
N M是2 0 0 4年新
确立的疾病分类
学 分 类 ,  其 组 织
学上同时存在坏
死-再生 ,  为之前
分类为无炎症浸
润、并对免疫抑
制治疗有效的多
发性肌炎.

1  病例报告  

女, 59岁, 退休纺织工. 因肝细胞癌术后3 mo, 肌
力下降2 mo, 发热6 d入院. 患者18年前患“白

癜风”, 无高血压、高血脂病史, 无静脉吸毒

史, 有乙型肝炎家族史. 患者20多年前查乙型肝

炎表面抗原(hepatitis B surface antigen, HBsAg)
阳性, 肝功能正常. 2012-09-26因发热, 在常州

市某综合医院就诊, 诊断“乙型肝炎肝硬化、

原发性肝癌”并行肿瘤切除治疗, 病理呈肝细

胞癌(hepatocellular carcinoma, HCC), 当时体

力、肌力、食欲未见明显变化, 无恶心呕吐、

无腹痛腹泻、无肢体活动障碍、无呼吸困难、

无吞咽困难. 术后患者服用“恩替卡韦、槐耳

颗粒”等治疗, 服药半月后患者出现咳嗽、咳

白痰, 停用“槐耳颗粒”后上述症状有所好转. 
2012-11初患者出现四肢无力, 双下肢明显, 逐
渐不能行走, 生活不能自理, 吞咽较干食物困

难. 在上海某国内知名医院就诊, 正电子发射

计算机断层显像(positron emission tomography-
computed tomography, PET-CT)提示: 肝癌术

后、肝内复发、右侧内乳区、纵膈内及左侧肺

门淋巴结转移, 因肝功能异常未对肿瘤治疗, 服
用“维生素B1、地巴唑”治疗, 患者肌无力稍

有好转. 6 d前患者午后发热, 最高38.5 ℃, 有畏

寒寒战、自行出汗后体温减至正常, 为进一步

诊治来常州市第三人民医院就诊. 入院时患者

体温36.0 ℃, 脉搏96次/min, 呼吸20次/min, 血
压142/74 mmHg, 恶液质, 皮肤黏膜无黄染, 皮
肤大片白斑, 肝掌及蜘蛛痣阳性, 未见其他皮

损, 未见出血点. 颈软, 巩膜无黄染, 双肺呼吸音

清, 未及干湿性啰音, 心率96次/min, 律齐, 未闻

及病理性杂音. 腹软, 有手术瘢痕, 无压痛及反

跳痛, 肝未及肿大, 脾肋下3 cm, 肠鸣音4次/min, 
四肢软弱(犹如骨折2 m o后其相应的肌肉变

化)、近端肌更明星、下肢肌更明显, 双上肢肌

力5级、双下肢肌力4级、瞳孔等大等圆, 对光

反射灵敏、扑翼样振颤阴性. 入院后彩超提示: 
肝占位(右肝S6、S7段似见手术区, 大小约21.5 
mm×17.1 mm, 其旁见实质不均质回声, 约36.6 
mm×40.2 mm), 门静脉栓子形成(门静脉右支

内见实质光团, 约20.3 mm×13.9 mm), 肝硬化. 
心电图及胸部X线片未见明显异常. 血常规: 白
细胞2.56×109/L、中性粒细胞百分比69.4%、

血红蛋白98.7 g/L、血小板121×109/L. 血生化: 
谷丙转氨酶97 U/L、谷草转氨酶276 U/L、总胆

红素7.2 μmol/L、白蛋白31.6 g/L, 乳酸脱氢酶

1093 U/L, 血清生化: 钾4.02 mmol/L、钠135.7 
mmol/L、氯99.2 mmol/L, 尿素氮2.2 mmol/L、
肌酐32.2 μmol/L, 肌酸激酶8159 U/L, 肌酸激酶

同工酶319 U/L, α-羟丁酸1368 U/L, 肌钙蛋白

0.02 ng/mL, 甲胎蛋白1334.37 ng/mL. 乙型肝炎

两对半: HBsAg阳性, 抗-HBe阳性, 抗-HBc阳性, 
HBV DNA<1.0×103 copies/mL. 

诊断: (1)HCC术后复发伴转移; (2)病毒性

肝炎, 乙型, 活动性肝硬化(失代偿期); (3)肌损害

(倾向于NM); (4)白癜风. 入院后给予卧床、口

腔护理、一般支持、护肝、抗氧自由基等治疗. 
住院期间患者四肢肌无力加重(分别降至3级和0
级)并出现颈肌无力(不能抬头)、吞咽困难加重

(饮水呛咳), 并出现不伴咳嗽咳痰(后期白色黏

痰难咳出, 考虑为难以吞咽的口腔分泌物)的呼

吸困难. 期间同风湿科、神经科讨论, 考虑患者

肌损害为PNS, 根据临床表现倾向于NM, 但需通

过病理学检查与多发性肌炎、散发性包涵体肌

炎等炎性肌病相鉴别. 因患者已经是HCC晚期, 
家属未同意进行肌肉活检. 患者最终死于呼吸

肌衰竭和恶液质, 而非HCC本身. 尽管该高度疑

似的NM未得到最终确诊, 但包括NM在内的肌

损害作为副瘤综合征应引起我们的重视. 

2  讨论

PNS不是由原发肿瘤或转移灶所在部位直接引

起的机体反应, 其病理生理机制尚不完全清楚. 
他可能是由于机体对肿瘤的产物异常的免疫反

应(包括交叉免疫、自身免疫和免疫复合物沉

着等)或其他不明原因引起, PNS可分为4类: 内
分泌、神经肌肉、皮肤黏膜、血液. HCC是中

国最常见的恶性肿瘤之一. 其临床过程中, 患者

可以表现出各种各样的PNS, 包括高胆固醇血

症(11.4%-12.1%), 低血糖(2.8%-5.3%), 高血钙症

(1.8%-4.1%), 红细胞增多症(2.5%-3.1%), 血小板

增多症(2.7%)[1]. 
NM是一组亚急性或隐匿性起病的、由多

种原因引起的、有别于皮肌炎、多发性肌炎等

的特殊肌病. 其常由服用他汀类药物、病毒感

染、肿瘤或自身免疫改变而诱发, 最终引起免

疫介导的肌纤维损害[2]. 自从1969年第一次报道

癌症患者患NM[3]以来, 作为副瘤综合征的NM已

多次报道[4,5]. Bronner等[6]对8例NM患者进行为

期3年的随访, 其中3例患者与癌症有关, 除患癌

症之外, 他们其他临床和组织学特征与NM相符. 
但HCC相关NM未见报道. 该乙型肝炎肝硬化后
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■相关报道
肝细胞癌(hepato-
cellular carcinoma, 
HCC)是中国最常
见的恶性肿瘤之
一 ,  其 临 床 过 程
中, 患者可以表现
出各种各样的副
肿瘤综合征(para-
neoplas t ic  syn-
dromes, PNS), 包
括高胆固醇血症
(11.4%-12.1%)、
低 血 糖 ( 2 . 8 % -
5 . 3 % )、高 血 钙
症(1.8%-4.1%)、
红 细 胞 增 多 症
( 2 . 5 % - 3 . 1 % )、
血 小 板 增 多 症
(2.7%), 但肌损害
罕见报道.
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的HCC患者存现明显的肌损害, 临床表现与NM
完全相符. 

N M由多种原因引起, 其病理特征为同时

存在肌坏死和再生 ,  但无或很少存在炎症细

胞浸润 .  可通过检测抗信号识别颗粒抗体(抗
-SRP)[7]或抗三羟基三甲基辅酶A还原酶抗体(抗
-HMGCR)[8]鉴别. 然而, 并非所有NM患者存在自

身抗体, 这些患者而可能为PNS或病毒感染[9]. 进
展缓慢的NM可误诊为肌营养不良症, 而使患者

错过了有效的治疗. 目前国内肿瘤患者均呈上

升趋势, 临床过程中遇到肌肉损害时, 不应该

只局限于肿瘤等原发病, 而应考虑到副瘤综合

征可能, 而应积极的采取活检, 为有效的治疗

提供依据. 已报道的文献中, 患者至少接受糖

皮质激素治疗, 大多用1 mg/(kg•d)甲基强的松

龙. 所有报道强调采用类固醇减量疗法(steroid-
sparing therapy), 这将延缓肌病复发, 并在无反应

或持续肌肉损害的情况下调整激素剂量, 存在

严重的肌肉受累或吞咽困难患者使用血浆置换

或静脉丙种球蛋白治疗, 而顽固的患者使用利

妥昔单抗可改善病情[10]. 
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■创新盘点
少数恶性肿瘤晚
期的患者出现了
恶液质、肌无力, 
不应一味的归为
肿瘤进展, 有时从
PNS的角度出发
查阅文献、思考
对策, 或能发现有
益的治疗方法.

■同行评价
本文临床资料较
完善, 对指导临床
治疗肝癌肌损害
有一定指导意义.


