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腹腔孤立性纤维瘤致低血糖 1 例并文献复习

戴桂丽　张娟娟　初卫江

莱州市人民医院　山东烟台　261400

摘　要：孤立性纤维瘤为一种罕见的副肿瘤综合征，1930 年 Doege 首次报道了 1 例由胸膜纤维肉瘤引起的低血糖症，在手

术切除肿瘤后，低血糖症状得以改善，并逐渐提出了非胰岛细胞肿瘤性低血糖的概念。越来越多的报道不同类型的胰腺外

肿瘤，以胸部肿瘤多见，腹腔肿瘤少见。研究显示在这些肿瘤中存在着低血糖及低浓度胰岛素，高浓度的胰岛素样多肽（胰

岛素样生长因子Ⅱ），这可能与胰腺外肿瘤产生低血糖的机制有关，逐渐被临床医师认识。但在临床中由于胰岛素样生长

因子Ⅱ缺乏有效的检测方法，因此对于非胰岛细胞肿瘤性低血糖的临床和生化诊断仍带来了很大的困难。本文介绍莱州市

人民医院 1 例由腹腔孤立性纤维性肿瘤致非胰岛细胞肿瘤性低血糖的案例，分析其临床特点、辅助检查及病理结果，结合

文献复习总结其临床特征，提高对该类疾病的临床认识。
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1. 病例介绍

1.1 临床资料

患者男性，47 岁，入院前 10 天无明显诱因反复出现心

慌、出汗、乏力、晨起胡言乱语、有饥饿感，严重时出现意

识障碍，无胸闷、胸痛，无腹痛、腹泻，无头晕、头痛，无

大小便失禁、口角歪斜，四肢活动正常。患者未在意，未曾

监测静脉及指尖血糖，但自行服用糖块后心慌、出汗、乏力、

饥饿感等症状缓解。患者上述症状反复发作，均在进食糖块

后上述症状缓解。患者入院前 1 小时再次出现饥饿、心慌、

出汗症状，伴意识障碍，家属急呼 120，来院途中测随机指

尖血糖 1.9mmol/l，静滴 10% 葡萄糖 500ml，静推 50% 葡萄

糖 20g，患者意识逐渐转清，心慌、出汗、乏力症状缓解，

15 分钟后复测指尖血糖 5.5mmol/l。为进一步寻找低血糖原

因收入我院。

既往史：否认高血压、糖尿病史，无心脑血管等疾病。

个人史：无酗酒、服用药物史，无毒物接触史。家族史：否

认家族类似疾病史及遗传病史。

1.2 体格检查

T  3 6 . 4 ℃ ， P  1 0 8 次 / 分 ， R  2 0 次 / 分 ， B p 

118/83mmHg，重度肥胖，BMI33.8kg/m2，神志清楚，精神可，

全身浅表淋巴结未触及肿大。瞳孔等大等圆。伸舌居中。甲

状腺无肿大，无压痛。胸廓正常，双肺呼吸音清晰，未闻及

干湿啰音。心前区外形正常，心率 108 次 / 分，律齐，各瓣

膜听诊区未闻及杂音。腹部膨隆，无压痛、无反跳痛，腹腔

可扪及约 25×20cm 的包块，质硬，活动度可。肝脏、脾脏

未触及，Murphy 氏征阴性，肝脏、肾脏无叩击痛，移动性

浊音阴性，肠鸣音正常。双下肢无浮肿。双侧足背动脉搏动

无减弱。四肢肌力、肌张力正常。Babinski 征阴性。

1.3 辅助检查

晨 起 空 腹 血 清 血 糖 2.66mmol/L、 同 步 空 腹 血 清 胰 岛

素 1.86μU/mL、 空 腹 血 清 C 肽 0.51ng/mL、 同 步 胰 岛 素 /

血糖比值 0.03、空腹血皮质醇 59.30ng/mL、空腹血清生长

激 素 0.05ng/mL（0.06-5）， 胰 岛 素 样 生 长 因 子 -1（IGF-

1）34μg/L（35-210）；患者低血糖发作时随机血清血糖

2.78mmol/L；同步随机血清胰岛素 2.27μU/mL，随机血清 C

肽 0.82ng/mL。糖尿病自身抗体三项（抗胰岛细胞抗体、抗

胰岛素自身抗体、抗谷氨酸脱羧酶抗体）阴性；甲状腺功能

（游离三碘甲状腺原氨酸、游离甲状腺素、血清促甲状腺激

素）正常；血皮质醇 126.00ng/mL（8:00）；癌胚抗原、甲

胎蛋白、糖类抗原测定（CA199）正常；肝功、肾功、血脂、

心肌酶谱正常。胸部 CT 平扫：1. 双肺少量纤维灶。双肺多

发小结节灶。2. 肝脏低密度灶。3. 双侧肩胛骨下弹力纤维瘤

可能。全腹增强 CT：1. 腹腔实性占位（脂肪肉瘤？，最大

层面 25.6cm×17.9cm，不均匀强化）。2. 脾脏占位可能。3. 胆

囊壁毛糙。4. 胰腺小低密度。5. 左肾囊肿。肝囊肿。（图 1、

图 3）。全腹增强磁共振：胰腺体部囊性占位性病变，脾脏
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占位性病变，腹腔巨大占位性病变，不均匀强化。（图 2）。

1.4 治疗及随访

 患者入院后持续给予 10% 葡萄糖 500ml 静滴，间断

50% 葡萄糖 10-20g 口服，指尖血糖波动于 3-8mmol/l。2023

年 7 月 7 日 在全身麻醉下行腹膜后肿瘤切除术 + 脾切除术

+ 十二指肠球部溃疡穿孔修补手术，术后病理结果（图 4）：1、

（腹膜后）病变符合孤立性纤维性肿瘤，建议加做基因检测

除外胃肠道间质瘤；A 免疫组化：CD34（+），CD117（-），

Dog-1（-），平滑肌肌动蛋白（SMA（-）），中间丝状体

（IF）蛋白（Desmin（-））, 神经元特异性烯醇化酶（NSE（弱

+））, 酸性钙结合蛋白（S-100（-）），Ki-67 约 3%（+）。

2、脾脏贫血性梗死；3、（十二指肠球组织）炎性渗出坏

死组织下见间叶组织增生。C 免疫组化：CD34（血管 +），

CD117（-），Dog-1（-）。患者术后 1 个月查空腹静脉血

糖 5.5mmol/L，期间未再出现饥饿感、心慌、出汗、乏力、

意识障碍等低血糖症状发生。术后 1 年对患者进行电话随访，

患者恢复好，未再出现低血糖。

2. 讨论

本例患者最终诊断为腹腔孤立性纤维性肿瘤。手术切

除肿瘤后未再发生低血糖，提示低血糖为腹腔孤立性纤维

瘤所致。1930 年 Doege 首次报道了 1 例由胸膜纤维肉瘤引

起的低血糖症，在手术切除肿瘤后，低血糖症状得以改善，

称为 Doege-Potter 综合征。此后陆续有不少关于胰腺外肿瘤

引起低血糖的报道 [1]，并逐渐提出了非胰岛细胞肿瘤性低

血糖 (nonisletcell tumor hypoglycemia, NICTH) 的概念。Bodnar 

TW 等 [2] 总结了 1988 年 1 月 1 日至 2013 年 8 月 15 日的 25 

年间 288 例 NICTH 病例中，64 例（22%）组织病理学报道

为孤立性纤维瘤（solitary fibrous tumor, SFT）和（或）间皮

瘤，最常见的肿瘤起源部位为胸膜；上海交通大学医学院

附属瑞金医院（瑞金医院）内分泌代谢病科陆洁莉等曾报

道过 2 例胸膜 SFT[3、4] 致低血糖 NICTH 案例。另有文献报道
[5、6]NICTH 来源的肿瘤，胸部及腹部的间质细胞占接近一半

（42%），其特点为肿瘤体积一般较大，恶性程度一般较低，

生长速度相对缓慢。Kalebi 等 [7] 回顾了 65 例胸膜 SFT 导致

的 NICTH，报道中肿瘤的平均直径为 20 cm。

NICTH 所致低血糖的机制主要有以下几个方面：1. 肿

瘤本身消耗葡萄糖增多致血糖低；2. 肿瘤压迫神经引起迷走

神经过度兴奋，使升糖激素分泌受限；3. 糖异生受到抑制；

4. 肿瘤分泌类似胰岛素样物质，主要为胰岛素样生长因子Ⅱ

（insulin-like growth factor Ⅱ， IGF- Ⅱ）发挥类似胰岛素作

用持续降糖 [6、8]。IGF- Ⅱ属于胰岛素样生长因子家族成员，

可与细胞表面的 IGF- Ⅱ受体结合，同时可结合胰岛素受体，

发挥内源性胰岛素样效应，其循环中的浓度约 100 nmol/L，

为胰岛素水平的 1 000 倍，是一种强有力的胰岛素受体激动

剂。因此胰岛素样生长因子其在结构上与胰岛素原具有同源

性，发挥胰岛素相类似的作用。一方面过量 IGF- Ⅱ可抑制

生长激素、抑制胰岛素样生长因子结合蛋白 3 （insulin-like 

growth factor binding protein 3，IGFBP-3） 的合成与释放，使 

IGFBP-3 的三元复合物减少，IGF- Ⅱ游离形式增多；另一

方面，IGF- Ⅱ与 IGFBP-3 易形成二元复合物分子 ，其可穿

过内皮屏障并发挥降糖作用 [9、10]。此外，IGF- Ⅱ过量分泌

可刺激周围组织及肿瘤对葡萄糖的摄取利用，抑制糖异生，

抑制内源性胰岛素分泌。
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NICTH 诊断标准：1. 反复发作的低血糖（Whipple 三

联症），尤其空腹葡萄糖；2. 胰岛素及 C 肽水平低；3. 胸

腹部影像学提示胸腹腔内巨大肿瘤。③生长激素（growth 

hormone，GH） 水平低。 ④ IGF- Ⅱ水平可能升高，或不升

高。有文献报道 [8]，IGF- Ⅱ : IGF- Ⅰ比值（3:1）可能是低

血糖病例中 NICTH 的重要筛查工具。

完整的肿瘤切除是 NICTH 的治疗原则，尤其对于大体

积、有恶性倾向的肿瘤完全切除可明显改善预后，延长生

存周期。长期的随访发现，手术切除可治愈所有良性肿瘤与

近一半的恶性肿瘤 [11、12]。当切除、局部治疗均不可行时糖

皮质激素可作为一种选择，糖皮质激素可抑制 IGF- Ⅱ的合

成，同时促进其降解，降低其循环中水平，减少低血糖发

生 [13]。临床上糖皮质激素通常剂量泼尼松 30 ～ 60 mg /d，

但长期应用不良反应较大使其难以成为 NICTH 的单药治疗

法 [8]。另外，因 IGF- Ⅱ可抑制生长激素分泌，进一步抑制

IGFBP-3 的合成与释放，GH 类似物可通过促进 IGFBP-3 的

形成，减少游离 IGF- Ⅱ水平，提高血糖水平。

3. 总结

综述所述，该病例为中年男性，反复发作心慌、出汗、

乏力、饥饿感，严重时出现意识障碍，发作时测随机指尖血

糖 1.9mmol/l，补充葡萄糖后症状缓解，符合低血糖 Whipple

三联症表现。患者低血糖同步血清胰岛素及 C 肽均低，生

长激素低，影像学示腹腔巨大占位，病理诊断腹腔孤立性纤

维瘤，肿瘤切除后未再发生低血糖，因此患者低血糖为腹腔

孤立性纤维瘤造成的非胰岛细胞肿瘤性低血糖（NICTH）。

但我院暂时不能行 IGF- Ⅱ、IGFBP-3 测定，今后需进一步

完善。通过本案例，在临床工作中，遇到低血糖、胰岛素及

C 肽水平均低，且存在胸腹腔巨大占位，手术切除肿瘤后低

血糖未再发生的患者，应考虑到非胰岛细胞肿瘤性低血糖

（NICTH）。
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