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　 　 患者，女，２４ 岁，因“下肢乏力 ６ 年，加重伴胸闷半月余”于
２０２４ 年 １ 月 ２２ 日收治于南京医科大学附属淮安第一医院风湿

免疫科。 患者自述 ６ 年前无明显诱因下逐渐出现四肢无力，以
双下肢为著，表现为运动能力明显受限，下蹲后站立困难，不能

长时间行走，无法正常完成体育活动，但日常生活基本不受限。
初未予重视。 ２０２４ 年 １ 月 １５ 日因“急性心肌炎”就诊于我院冠

心病监护病房（ＣＣＵ）时查肌酸激酶（ＣＫ） ＞ １０ ０００ Ｕ ／ Ｌ，住院期

间予营养心肌、调节免疫等治疗，复查 ＣＫ 下降至 ４ ６４７． ０ Ｕ ／ Ｌ，
症状缓解后出院。 出院后口服盐酸曲美他嗪片维持治疗，患者

仍觉双下肢无力明显，间断胸闷不适，伴畏寒，至我院门诊复查

ＣＫ ６ ９５２． ００ Ｕ ／ Ｌ，以“多发性肌炎（ＰＭ）”收住风湿免疫科。 既

往史、家族史无特殊。 入院体格检查：生命征平稳，心肺腹体格

检查无明显异常。 发育正常，营养中等，体型适中。 脊柱四肢

无畸形。 双上肢肌力 ４ 级，双下肢肌力 ３ 级，肌张力正常，双下

肢无水肿，生理反射存在，病理反射未引出。 实验室检查：尿常

规、尿细胞管型、红细胞沉降率、电解质、Ｃ 反应蛋白、血凝 ５ 项

（凝血酶原时间、活化部分凝血活酶时间、凝血酶时间、纤维蛋

白原、Ｄ⁃二聚体）、Ｉｇ 蛋白、补体、类风湿因子、抗环瓜氨酸肽抗

体、抗心磷脂抗体、自身免疫性肝炎抗体均正常。 生化功能：
ＡＳＴ １０８． ０ Ｕ ／ Ｌ，乳酸脱氢酶 ４４７． ０ Ｕ ／ Ｌ，ＣＫ ６ ９５２． ０ Ｕ ／ Ｌ（４０ ～
２００ Ｕ ／ Ｌ，括号内为正常参考值范围，以下相同），肌酸激酶同工

酶 ＭＢ（ＣＫ⁃ＭＢ）２４８． ８ Ｕ ／ Ｌ（１０ ～ ２４ Ｕ ／ Ｌ）。 血常规：ＷＢＣ 计数

８． ０６ × １０９ ／ Ｌ，Ｈｂ １３４ ｇ ／ Ｌ，ＰＬＴ 计数 ３７５ × １０９ ／ Ｌ。 心肌酶谱：ＣＫ

同工酶 １４９． ３０ ｎｇ ／ ｍｌ（≤４． ８７ ｎｇ ／ ｍｌ），肌钙蛋白 ０． ０２４ ｎｇ ／ ｍｌ
（０ ～０． ０１４ ｎｇ ／ ｍｌ），肌红蛋白 １３４． ００ μｇ ／ Ｌ（２８． ００ ～ ７２． ００ μｇ ／ Ｌ）。
细胞因子：ＣＤ１９ ＋ １９． ７０％ 、ＩＬ⁃６ ８． １１ ｐｇ ／ ｍｌ、ＩＬ⁃１０ ５． ５４ ｐｇ ／ ｍｌ。
抗核抗体谱：抗 ＰＭ⁃Ｓｃｌ 抗体弱阳性（ ＋ ），余抗体均为阴性。 外

送肌炎抗体谱 １６ 项均阴性。 胸部 ＣＴ 平扫及心电图均未见明

显异常。 双侧大腿 ＭＲＩ：两侧大腿肌内片状等 Ｔ１、长 Ｔ２ 异常信

号影，考虑肌炎（图 １）。 肌电图：考虑肌源性损害可能性大。
初步诊断：ＰＭ。 建议患者完善肌肉活检进一步明确，患者拒绝，
住院期间予甲强龙 ５００ ｍｇ 静脉滴注冲击、丙球 ０． ４ ｇ·ｋｇ － １ ·
ｄ － １连用 ３ 日、羟氯喹 ０． ｌ ｇ 每日 ３ 次、他克莫司 ２ ｍｇ 每日 １ 次

等对症治疗，辅以补钾护胃补钙等。 ２０２４ 年 ２ 月 ８ 日患者症状

缓解后出院。 出院后予激素 ＋免疫抑制剂方案治疗，但仍有下

肢乏力、蹲下起立困难等症状，２０２４ 年 ５ 月 ３０ 日再次至风湿

免疫科住院，住院期间外送肌营养不良基因 Ｐａｎｅｌ 检测提示

ＣＡＣＮＡ１Ｓ ｃ． ９３６Ｃ ＞ Ｇ、ＤＹＳＦ ｃ． ５８３０Ｃ ＞ Ｔ 双位点突变，其父母未

检测，后患者为进一步明确诊断及治疗，于 ２０２４ 年 １１ 月 ２６ 日

至复旦大学华山医院住院，并于 ２０２４ 年 １１ 月 ２９ 日局麻下行左

侧肱二头肌肌肉活检术，术后组织病理检查示肌纤维轻度大小

不等；偶见坏死、新生肌纤维；Ｄｙｓｆｅｒｌｉｎ 蛋白完全缺失；结论：左
侧肱二头肌符合 Ｄｙｓｆｅｒｌｉｎ 蛋白病病理改变（图 ２）。 最终诊断：
肢带型肌营养不良症（ＬＧＭＤ）。
　 　 讨　 　 论

Ｄｙｓｆｅｒｌｉｎｏｐａｔｈｙ（ Ｄｙｓｆｅｒｌｉｎ 肌病） 是一组肌病的总称， 以

ＤＹＳＦ 基因突变致肌纤维 Ｄｙｓｆｅｒｌｉｎ 蛋白表达减弱或缺失，引起

肌无力等多种症状为特征，其临床亚型主要分为 ＬＧＭＤ２Ｂ 型

（ＬＧＭＤ２Ｂ ／ ＬＧＭＤＲ２）、Ｍｉｙｏｓｈｉ 肌病 １ 型（ＭＭＤ１）、胫前肌起病

的远端肌病（ＤＭＡＴ）等［１］ 。 ＬＧＭＤ 是一组临床和遗传异质性显

著的神经肌肉疾病，在常见的遗传性肌肉疾病中居第 ４ 位，全
球患病率为 １． ６３ ～ ５． ００ ／ １０ 万［２］ ，主要表现为累及肩带肌和盆

带肌的进行性近端肌无力［３］ 。根据遗传方式分为常染色体显

性遗传性 ＬＧＭＤ（ＬＧＭＤ １ 型）及常染色体隐性遗传性 ＬＧＭＤ

·５５２·临床内科杂志 ２０２６ 年 ３ 月第 ４３ 卷第 ３ 期　 Ｊ Ｃｌｉｎ Ｉｎｔｅｒｎ Ｍｅｄ，Ｍａｒｃｈ ２０２６，Ｖｏｌ． ４３，Ｎｏ． ３



图 １　 ２０２４ 年 ２ 月 １ 日患者 ＭＲＩ 检查结果（Ａ：右腿；Ｂ：左腿） 　 图 ２　 ２０２４ 年 １２ 月 ９ 日患者肌肉组织病理检查结果（Ａ：肌纤维横切面，
肌纤维轻度大小不等，形态尚规则；核内移轻度增多，肌内膜纤维结缔组织未见增生；未见肌束内单个核细胞浸润或束周萎缩现象；ＨＥ
染色， × １００；Ｂ：肌原纤维网格大致正常；ＮＡＤＨ 染色， × １００；Ｃ：Ｄｙｓｆｅｒｌｉｎ 肌膜肌纤维完全缺失；免疫组化染色， × ２００）

（ＬＧＭＤ ２ 型），后者更为常见［４］ 。 ＬＧＭＤ２Ｂ 是 Ｄｙｓｆｅｒｌｉｎ 肌病的

常见临床表型。 其临床特征包括骨盆近端及大腿后室肌肉无

力，导致膝关节弯曲后难以站立。 随着疾病进展，肩胛带肌肉

和上肢肌肉也可能受累，但症状较轻；面部、颈部和手部肌肉通

常不受影响［５］ 。 ＰＭ 是一种由细胞免疫介导的自身免疫性疾

病，常见的临床症状包括肌无力、ＣＫ 升高等［６⁃７］ 。 ＬＧＭＤ２Ｂ 与

ＰＭ 在临床表现及组织学特征上高度相似，常导致两者在临床

上出现误诊。
本例患者为 ２４ 岁女性，临床表现主要为四肢乏力、ＣＫ 升

高，肌电图提示肌源性损害。 患者最初被诊断为 ＰＭ，但激素 ＋
免疫抑制剂治疗后临床症状及 ＣＫ 水平无明显改善，经肌肉活

检及基因检测，最终确诊为 ＬＧＭＤ。 ＬＧＭＤ２Ｂ 是一种由 ＤＹＳＦ
基因突变引起的常染色体隐性遗传病。 ＤＹＳＦ 基因编码位于染

色体 ２ｐ１３ 上的 ｄｙｓｆｅｒｌｉｎ 蛋白，在囊泡对接和与质膜融合中发挥

作用，以修复肌膜破裂，不仅广泛存在于骨骼肌和心肌的细胞

膜中，还存在于非肌纤维细胞（如单核细胞）的膜中［６］ ，ｄｙｓｆｅｒｌｉｎ
蛋白缺失或功能丧失是 ＬＧＭＤ２Ｂ 的核心病理特征［８］ 。

此前有类似报道，一例青年女性患者以慢性近端肢体无力

起病，ＣＫ 明显增高，而颈肌肌力正常、无肌肉压痛、无其他系统

受累、肌炎抗体呈阴性等，均不支持 ＰＭ 诊断。 症状加重后经肌

肉活检和基因检测确诊为 ＬＧＭＤ２Ｂ［９］ 。 不同的是，该例患者早

期糖皮质激素治疗有效，后行病理活检提示肌营养不良改变，
基因检测后提示两个突变位点分别来自患者父母，与 ｄｙｓｆｅｒｌｉｎ
肌病常染色体隐性遗传的方式相符。 ＬＧＭＤ 常被误诊为 ＰＭ，两
者的共同之处包括四肢肌无力，ＣＫ 水平升高，肌电图改变提示

肌源性损伤。 此外，骨骼肌组织化学病理检查均呈现不同程度

的肌纤维化、肌纤维坏死和炎性细胞浸润［１０］ 。 在实际临床工作

中，临床医师们有时不能通过症状及相应的实验室检查准确的

区分两者。 目前，鉴别主要依靠肌肉活检和 Ｄｙｓｆｅｒｌｉｎ 蛋白免疫

染色，表现为 ＬＧＭＤ 患者肌膜中 Ｄｙｓｆｅｒｌｉｎ 蛋白的显著减少或缺

失［５］ 。 同样的，基因检测在诊断过程中起到重要作用［１１］ ，通过

基因测序分析，可以对疑似病例进行确诊分型。 此外，ＬＧＭＤ 还

需与 Ｄｕｃｈｅｎｎｅ 肌营养不良 （ ＤＭＤ） 及 Ｂｅｃｋｅｒ 肌营养不良

（ＢＭＤ）鉴别，ＤＭＤ 及 ＢＭＤ 是由定位于 Ｘｐ２１ 的 ＤＭＤ 基因突变

而发生的 Ｘ 连锁隐性遗传病［１２］ ，其典型临床特征为幼年起病，
伴腓肠肌假性肥大，血清 ＣＫ 和 ＬＤＨ 显著升高，其中 ＤＭＤ 患者

多伴有心肌损害，病情进展迅速［１３］ 。 鉴别仍需依靠临床表现及

基因检测。 治疗上，ＰＭ 是一种自身免疫性疾病，对激素和免疫

抑制剂反应良好，因此，ＰＭ 患者主要使用激素或免疫抑制剂来

控制疾病进展［１４］ 。 而对于 ＬＧＭＤ 患者，治疗方案主要强调早

期对症治疗及适当运动，可减缓疾病进展，最大限度改善运动

功能［１５］ 。 同时，学者们正积极寻找 ＬＧＭＤ 的治疗方法。 研究

表明，依折麦布特异性抑制胆固醇吸收可安全减缓 ＬＧＭＤ 进展

并延缓死亡［１６］ 。 此外，基因编辑等手段仍在研究推进中［１７］ 。
综上，由于 ＬＧＭＤ 的临床异质性及其与 ＰＭ 的重叠特征，有

时很难将两者区分开来。 对于 ＣＫ 水平明显升高、小腿肌肉萎

缩、对激素 ＋免疫抑制治疗反应不佳的肌病患者，应考虑 ＬＧＭＤ
可能。 在诊断不明确或治疗无效时应考虑进行深入的遗传学

评估，从而提高 ＬＧＭＤ２Ｂ 的早期诊断率，减少误诊、漏诊。
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