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先天性肌病伴Ⅰ型肌纤维优势两例
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　　［摘　要］　非进行性先天性肌病是一组于出生或青少年时期发病的肌肉疾病。近年来新报告了多种非进行
性先天性肌病，包括透明体肌病、肌质管肌病、Ⅰ型纤维优势等，但作为独立的疾病尚缺乏足够的病例数量和恒定
的临床病理联系。本文报道两例经骨骼肌活检证实为先天性肌病伴Ⅰ型纤维优势。患儿分别为４岁半女孩和１１
岁男孩，均具有非进行性加重的肌无力症状、骨骼畸形等先天性肌病临床特点；体查发现患儿体形或脸型细长，漏

斗胸或脊柱后突侧弯、高腭弓及翼状肩等骨骼畸形表现；二者的肌酸激酶皆正常，乳酸脱氢酶仅轻度增高；两例病

例骨骼肌活检结果表现一致，除了ＡＴＰａｓｅ染色显示Ⅰ型肌纤维数量超过了肌纤维总数的９０％，并无其他特异性
病理改变如中央轴空、肌管、中央核等特殊结构。 ［中国当代儿科杂志，２０１１，１３（６）：４９９－５０２］
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　　先天性肌病包括两大类，一类为进行性肌营养
不良（ＰＭＤ），是一组出生时或生后数月内出现的遗
传性、原发性、进行性肌肉变性疾病。其临床特征主

要为缓慢进行性加重的对称性肌肉无力和萎缩，无

感觉障碍，腱反射减弱或消失，血清肌酸激酶（ＣＫ）
明显升高，肌电图（ＥＭＧ）呈肌源性损害，肌肉活检
病理组织学提示肌营养不良改变，即进行性的肌纤

维坏死、再生和脂肪结缔组织增生，可见小圆状发育

不良的肌纤维，有正常的抗肌萎缩蛋白（ｄｙｓｔｒｏｐｈｉｎ）

分布，无明显超微结构特殊变化［１］。另一类为相对

良性的非进行性先天性肌病，即狭义的“先天性肌

病”，是一组发生于出生时或青少年的肌肉疾病，多

为常染色体隐性或显性遗传，多数进展缓慢，表现为

自幼即出现肌无力、肌张力低下，发育成长延迟。多

数患儿身材消瘦，脸型较长。面肌、咽喉部肌肉、舌

肌、颈肌和眼外肌亦受累，可有关节挛缩、脊柱侧弯。

肌电图显示正常或肌源性损害，需肌活检明确诊断。

ＣＫ多正常或轻度升高，肌肉组织病理、组织化学或

·９９４·
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超微病理检查具有特征性改变。目前已发现４０余
种非进行性先天性肌病［２３］，主要包括中央轴空病、

多轴空病或微轴空病、杆状体肌病、肌管肌病／中央
核肌病及先天性肌纤维类型不均衡。多数预后相对

良好。Ⅰ型纤维优势（ｔｙｐｅ１ｆｉｂｅｒｐｒｅｄｏｍｉｎａｎｃｅ，
Ｔ１ＦＰ）是指骨骼肌免疫组化染色显示Ⅰ型肌纤维数
量占优势，即Ⅰ型肌纤维数超过总纤维数量的５５％
以上［４］。Ⅰ型肌纤维优势的病理象可普遍见于其
他类型的先天性肌病。有文献提出对于具有典型的

先天性肌病临床表现的患者，骨骼肌病理检查不具

备其他先天性肌病特征性改变时，可把光镜及电镜

下只有Ⅰ型纤维优势而没有其他结构异常的肌病作
为一种单独的疾病［５６］。如果Ⅰ型肌纤维超过
９９％，则称为伴有均一性Ⅰ型肌纤维的先天性肌
病［７］；而Ⅰ型肌纤维比例大于５５％，被称之为“先天
性肌病伴Ⅰ型纤维优势（ＣＭＴ１Ｐ）［８］。本文报道 ２
例经骨骼肌活检证实为ＣＭＴ１Ｐ病例。

１　病例报告

例１，女，４岁６个月，因四肢乏力４年余就诊。
患儿系第１胎，足月剖宫产，３个月时家长无意中发
现其双下肢肌张力低下；４～５个月时竖头不稳；６～
７个月独坐不稳；８个月时爬行双手不能撑起身体；１
岁半仍不能独走，需扶墙，蹲下、立起均明显费力；２
岁独走不稳，易摔跤，自行立起需扶助膝盖，不会跑

和双脚跳；约４岁时稍能双脚跳几下，跑步时身体摇
摆且速度慢。现能扶住膝盖爬至４楼。病程中无肌
肉麻木疼痛及颤动。饮食、睡眠、二便均正常。既往

史无特殊。无传染病接触史，按计划预防接种。家

族中无类似患者；父母非近亲婚配。查体：体形瘦

小，无特殊肌病面容，可见“漏斗胸”，无高颚弓、脊

柱侧弯、关节挛缩、高弓足、翼状肩胛等骨骼畸形。

心、肺、腹查体未见明显异常。神经系统检查：无力

步态，四肢及腰带肌肌力４级，眼肌和颜面肌肌力５
级；四肢肌张力正常，无明显肌萎缩，深浅感觉正常，

共济运动检查正常。腱反射对称正常，无病理征。

无语言障碍，精神、智力同正常同龄儿。血心肌酶：

乳酸脱氢酶２６１．０Ｕ／Ｌ，肌酸激酶（ＣＫ）１１３．０Ｕ／Ｌ，肌
红蛋白９．５μｇ／Ｌ。肌电图示上下肢呈肌源性损害。

例２，男，１１岁。因四肢无力１１年就诊。患儿
系第１胎，足月顺产，孕期胎动少，出生时有缺氧窒

息史。哭声低，吃奶力量差，人工喂养，自幼体弱易

感冒。生后发现其身体软，８～９个月才抬头，３岁左
右仍不能翻身，可独坐时间明显比正常孩子晚，２～３
岁时需扶助下行走，咳嗽咳痰力弱，４岁独走，一直
不会跑，蹲下费力，需扶助膝盖。自７、８岁至今病情
无明显变化。当地医院查肌电图为肌源性改变，血

ＣＫ正常。病程中无肌肉麻木疼痛、吞咽困难、饮水
呛咳等。精神、饮食、睡眠可，大小便正常。既往史

无特殊。其弟有类似肌无力表现，父母非近亲婚配。

查体：消瘦，体形及脸型细长，高颚弓、牙齿排列不

齐、脊柱侧弯、双侧翼状肩胛，手指可过伸展，无关节

挛缩、高足弓。心、肺、腹未见明显异常。神经系统

检查：鸭步，四肢及腰带肌肌力４级，颜面肌鼓腮不
能，颈肌肌力２级，眼肌和肩胛肌肌力５级，四肢肌
张力降低，无明显肌萎缩，深浅感觉正常，共济运动

检查正常。四肢腱反射减低，无病理征，Ｇｏｗｅｒｓ征
（＋）。无语言障碍，精神、智力同正常同龄儿。血
心肌酶：乳酸脱氢酶２７０．０Ｕ／Ｌ，ＣＫ５８．５Ｕ／Ｌ。肌
电图示上下肢呈肌源性损害。

２　临床思维

本文两病例的特点为出生即表现出肌无力、运

动发育落后；随着年龄的增长病情未出现进行性加

重；身形及脸型细长；１例患儿有漏斗胸、脊柱后突、
高腭弓，脊柱侧弯及翼状肩等骨骼畸形；ＣＫ在正常
范围内，乳酸脱氢酶仅轻度增高；肌电图呈肌源性损

害，考虑符合先天性肌病的临床特点，遂进行下一步

检查。

２．１　骨骼肌活检
两病例骨骼肌活检表现一致，光镜下苏木精伊

红（ＨＥ）染色（图１Ａ）可见肌纤维大小不等，未见变
性、坏死肌纤维及明显再生肌纤维，ＮＡＤＨ脱氢酶和
琥珀酸脱氢酶（ＳＤＨ）染色可见肌原纤维网紊乱。腺
苷三磷酸环化酶（ＡＴＰａｓｅ）染色（图１Ｂ～Ｃ）可见Ⅰ、

Ⅱ型肌纤维镶嵌排列，同视野下Ⅰ型肌纤维数量超
过肌纤维总数的９０％。Ｇｏｍｏｒｉ染色未见破碎红纤
维（ＲＲＦ）。ＮＡＤＨ脱氢酶、琥珀酸脱氢酶、细胞色素
Ｃ氧化酶、单磷酸腺苷脱氨酶和酸性磷酸酶染色均
未见明显异常。电镜下肌细胞内线粒体结构可，未

见杆状体，未见轴空病变区，肌间质及小血管未见明

显异常。
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２．２　免疫组织化学染色
抗 ＤｙｓｔｒｏｐｈｉｎＮ、Ｃ、Ｒ单克隆抗体、抗肌聚糖

蛋白α、β、γ、δ单克隆抗体和抗 Ｄｙｓｆｅｒｌｉｎ单克隆

抗体免疫组织化学染色均未见异常。可排除进行性

肌营养不良中的抗肌萎缩蛋白病，肌聚糖蛋白病和

肢带型肌营养不良２Ｂ型。

　　图１　例２骨骼肌活检结果　Ａ（ＨＥ染色，×１００）：可见肌纤维大小不等，未见明显变性、坏死和再生肌纤维；可见核内移。
Ｂ（ＡＴＰａｓｅ染色，ｐＨ４．２，×１００）：可见Ⅰ型肌纤维占优势改变，且大部分较Ⅱ型纤维直径偏小。Ｃ（ＡＴＰａｓｅ染色，ｐＨ１０．６，×１００）：可

见Ⅰ型纤维优势。Ⅱ型纤维为号标记。

３　诊断及鉴别诊断

ＣＭＴ１Ｐ的诊断要点［９１０］如下：①出生即有肌张

力低下及肌无力，肌无力个体差异很大，但无进行性

加重；②智力发育正常；③出生后头２年症状缓慢加
重，此后渐趋稳定，甚至略有好转；④血清 ＣＫ正常
或稍高；⑤肌电图检查正常或短时限多相电位，神经
传导速度正常。⑥肌肉病理特点：两型肌纤维分布
明显失调，Ⅰ型肌纤维数量占优势，比例从５５％至
９０％不等，超微结构无特殊发现。

鉴别诊断方面：根据患儿的临床特点和各项检

查，首先可以除外全身器质性肌病，如心肝肺肾功能

异常及内分泌疾病所致的生长发育迟缓。结合患儿

出生即全身肌无力，生长发育迟缓同时伴有骨骼畸

形，肌电图示肌源性改变且有家族史，考虑存在进行

性肌营养不良（ＰＭＤ）、代谢性肌病或其他相对良性
非进行性先天性肌病可能。ＰＭＤ根据遗传方式和
临床特征可分为 Ｄｕｃｈｅｎｎｅ型（ＤＭＤ）、Ｂｅｃｋｅｒｘ型
（ＢＭＤ）、肢带型（ＬＧＭＤ）、面肩肱型（ＦＳＨＤ）、先天
性肌营养不良（ＣＭＤ）等几大类，其中又以 ＤＭＤ多
见，发病早，进展快，典型的临床表现为全身进行性

加重的肌无力和萎缩、肌张力低下和骨关节挛缩或

畸形，运动发育落后，仅少数患儿可独立行走，可有

心肌和呼吸肌受累，精神发育迟滞，多有智能障碍。

血清酶明显升高［１１］。肌肉病理切片中往往同时看

到肌纤维坏死后再生、肌纤维的萎缩、代偿性肥大、

肌纤维的分裂及间质脂肪和结缔组织增生的现象，

多数预后差。这些特点与本例不符。代谢性肌病是

由于细胞内 ＡＴＰ合成及能量转运的生化通路异常
而产生的一组疾病，主要与糖原、脂质或线粒体代谢

异常有关［１２］。临床主要表现为骨骼肌功能障碍，如

四肢近端肌运动不耐受、休息后可缓解，肌肉痉挛性

疼痛、酸痛，临床可伴或不伴其他脏器功能障碍。

血清ＣＫ可轻或中度增高，血乳酸绝对值增高，肌电
图多为肌源性改变，可合并神经源性损害。肌活检

肌纤维大小不等，萎缩的多为Ⅰ型纤维，肌纤维内存
在大量脂肪滴或者肌细胞内糖原沉积或者染色可见

破碎红纤维，电镜下可见超微结构改变。这些表现

与本例不符。其他相对良性非进行性先天性肌病，

如中央轴空病、中央核性肌病、杆状体肌病等，也可

有与患儿类似的先天性肌病临床表现，但肌肉组织

病理、组织化学或超微病理检查可发现诸如轴空、中

央核、杆状体、管状积聚物等具有特征性的改变［９］。

因此根据患儿的特征性表现如肌无力症状随着年龄

的增长病情保持稳定或逐渐好转、脸型细长、高腭

弓、脊柱侧弯可提示先天性肌病，骨骼肌活检行免疫

组化酶学染色，除了ＡＴＰａｓｅ染色显示Ⅰ型肌纤维数
量超过了肌纤维总数的９０％（Ⅰ型肌纤维优势），并
无其他特异性病理改变如中央轴空、肌管、中央核等

特殊结构，故诊断为ＣＭＴ１Ｐ。

４　治疗

先天性肌病为遗传性肌病，目前尚无有效的根

·１０５·
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治方法，多采取对症及支持疗法，以延缓进展，如增

加营养，适当锻炼。物理疗法和矫形治疗可预防及

改善脊柱畸形和关节挛缩，对维持活动功能很重要。
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国家级儿童保健继续医学教育高级学习班通知

２０１１年第１１期卫生部国家级儿童保健继续医学教育高级研修学习班将由重庆医科大学主办。授予学员国家级
继教Ｉ类学１０分。

一、讲授内容

特别邀请上海复旦大学儿科医院徐秀教授、上海儿童医学中心李斐博士副教授、上海复旦大学儿科医院《循证儿

科杂志》编辑部张崇凡主任、重庆医科大学儿童医院杨锡强教授、北京和睦家医院ＣａｒｌｙｎｎＹ．Ｓｚｅ营养师、重庆医科大
学儿童医院熊丰教授授课。教学内容包括国内外儿童生长营养指南介绍、儿童体格生长评价与应用、儿童营养研究进

展（肠道发育、进食技能发育、益生菌、贫血研究进展、…）、发育行为儿科学的发展、行为发育学的神经学基础、临床营

养师在临床疾病中作用、临床科研文章的撰写、以及学科建设与发展等最新知识。

二、报名时间：２０１１年５月１日～７月２日
三、学习时间：２０１１年７月３日～６日
四、报名费：６００元（住宿、资料回地位报销）
五、联系人：重庆医科大学儿童医院儿保科　　胡燕　蒋志阳　刘晓　　邮编：４０００１４
　 电话：０２３－６３６２２７６４　　Ｅｍａｉｌ：ｊｉａｎｇ＿１１００＠ｙａｈｏｏ．ｃｏｍ．ｃｎ；ｃａｒｅｔｏｏ＠１６３．ｃｏｍ

重庆医科大学儿童医院 儿保科
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