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◆ 一、脸色变黑形象差，元凶竟然是肿瘤？

记得 2023 年 8 月，我去医联体医院查房，当时

一个面颊黢黑、五十出头的中年男性，满脸愁容，引

起了我的注意。仔细询问病情后得知，患者不知道自

己为什么最近脸色变得越来越黑，感觉自己形象受到

很大影响。而雪上加霜的是，刚刚又确诊原发性肝癌

伴有肝内转移，心情很是沉重。身心的双重打击导致

这个患者精神越发抑郁、不愿交流。询问患者的主治

医师：“患者肤色改变的可能原因是什么”，答曰：“我

们也觉得奇怪，该不会又得了一个什么皮肤病吧？”

说实话，当时我对这个回答还有点惊讶，专业肿瘤科

医师对副肿瘤综合征也缺乏足够的认识。

这是一个典型的原发性肝癌引起的黑棘皮病患

者，如果患者在皮肤改变初期就引起高度重视，早几

个月及时就医及完善相关检查，说不定会有根治性治

疗的机会，肿瘤的治疗贵在“早”字。在某些情况下，

皮肤改变可能会早于肿瘤引起的临床症状，先于肿瘤

而被患者发现和重视，促使患者尽早就医。

◆ 二、什么是黑棘皮病

在皮肤皱褶部位或者面部等部位突然出现了黑

色素沉着，这些黑色素有可能是黑棘皮病（AN）。

黑棘皮病是一种常见的皮肤病变，特征性表现为皮肤

色素沉着、角化增厚、灰棕色柔软的绒毛状或者疣状

赘生物，多发生于皮肤摩擦部位，如颈部、腋下、乳房、

会阴部、肛门周围等。

对于黑棘皮病的发病机制尚不完全明确。目前

认为，可能的机制包括三种类型的酪氨酸激酶受体：

胰岛素样生长因子受体 1(IGFR-1)、成纤维细胞生长

因子受体 (FGFR) 和表皮生长因子受体 (EGFR)。把它

们比作细胞生长的“开关”，异常激活就像是开关失

灵了，导致细胞生长不受控制，促进皮肤角质细胞过

度增生，可能在黑棘皮病的发病中发挥重要作用。

哪些人群易患黑棘皮病呢？黑棘皮病主要发生于

胰岛素抵抗的糖尿病患者；部分也可能由于长期服用

特定药物，如主要用于治疗炎症、过敏及自身免疫性

疾病的糖皮质激素，及主要用于治疗糙皮病的烟酸等

造成；还有部分黑棘皮病患者具有家族遗传倾向，常

在儿童或青少年时期发病，但病情相对较轻，进展缓慢。

黑棘皮病如何治疗呢？黑棘皮病是良性的、无

症状的皮肤病损，由药物、肥胖等因素导致的良性的

黑棘皮病，通过及时的病因治疗是可以治愈的。另外，

也可通过局部使用外用药物及激光治疗，减轻皮肤角

化和色素沉着，进而改善皮肤的质地和颜色。但是少

数情况下，黑棘皮病也可发生于恶性肿瘤患者。

◆ 三、黑棘皮病与肿瘤

黑棘皮病不仅是皮肤问题，更可能是肿瘤通过

细胞因子网络“遥控”皮肤改变的“生物传感器”。

其机制可类比为：肿瘤通过释放“信使分子”（转化

生长因子 TGF-α 等），远程操控皮肤细胞的“工厂”（表

皮生长因子受体 EGFR 信号通路），最终在皮肤表面

留下“生产异常”的痕迹。因此，临床中对顽固性黑

棘皮病患者，需系统排查内脏肿瘤，实现早诊早治​​。
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肿瘤相关性黑棘皮病，胃腺癌最为常见，约占

所有肿瘤相关黑棘皮病的 55%，其他包括肝细胞癌和

肺腺癌、卵巢癌、子宫内膜癌、肾癌、胰腺癌、膀胱癌、

乳腺癌等也有报道。不同肿瘤均可表现为皮肤灰黑色

改变，而且恶性黑棘皮病（MAN）的出现，往往提示

肿瘤进展较快、预后差，须尽早治疗。

对于伴发于恶性肿瘤患者的黑棘皮病，主要依

靠肿瘤病因治疗。黑棘皮病能否彻底治好与抗肿瘤治

疗的疗效密切相关。

肿瘤在早期的时候，往往是没有特别明确的症

状，而到了晚期就可能会有相应的临床表现。除皮肤

色素沉着以外，患者可能会有消瘦、乏力、贫血、发

热等全身症状。消化道肿瘤患者，可能会合并食欲减

退、吞咽不适、腹胀、腹痛、返酸、呕吐等消化道不

适症状。其他部位肿瘤也可能会引起相关的临床症状，

临床医师需综合判断，完善相关检查后明确诊断。

◆ 四、皮肤短期内发生色素沉着应该怎么办？

一旦发现皮肤短期内发生色素沉着，应及时就

诊，完善相关检查，排除恶性肿瘤可能。如果不幸明

确恶性肿瘤诊断，应及时治疗。那么，做哪些检查来

帮助患者判断，是否患有恶性肿瘤呢？

1. 实验室检查：通过抽血来筛查是否患有肿瘤，

相对来说比较方便。肿瘤标志物升高的原因较多，动

态进行性升高意义较大，特别是短期内有皮肤色素沉

着的患者，应格外关注和密切随访。需要强调的是，

肿瘤标志物不是诊断肿瘤是否存在或者严重程度的指

标，只是临床诊断及疗效判断的参考指标，缺乏特异

性，需要临床医师结合其他指标进行综合判断。

2. 影像学检查：短期内皮肤色素沉着的患者，

需完善 CT 和 MRI 检查。PET/CT 不仅可显示肿瘤的

形态结构，还能提供肿瘤的代谢活性等。近年采用的

FAPI PET/CT 更容易检出腹膜肿瘤的微小病灶，适合

腹膜转移肿瘤的诊断。对常规影像学检查阴性的患者，

必要时可考虑 PET/CT 等检查。

3. 内镜检查及穿刺活检：针对短期内发生皮肤

色素沉着的患者，通过胃镜、肠镜、气管镜等可以发

现其相应部位的肿瘤，还可直接在内镜下进行病理活

检及治疗。有时，在内镜活检困难的情况下，可考虑

对转移灶进行穿刺活检（如肺、肝、淋巴结等转移

灶）。病理学诊断是目前医学界公认的诊断癌症的金

标准。在病理诊断困难的情况下，需要结合患者的临

床特征、影像学及实验室检查等综合判断。近年来，

分子病理越来越受到重视，对指导治疗、判断预后等，

有重要价值，目前临床上已在多种肿瘤中常规开展此

项技术。

患者因突然“色变”，最终不幸确诊恶性肿瘤，

要及时治疗。近年来，分子靶向治疗、免疫治疗在肿

瘤治疗中扮演越来越重要的角色，甚至有时能达到“治

愈”效果。与以往的手术、化疗、放疗和靶向治疗不

同的是，免疫治疗针对的靶标不是肿瘤细胞和组织，

而是人体自身的免疫系统，促使免疫系统去识别和杀

伤。目前，免疫检查点抑制剂在胃癌、原发性肝癌、

肺癌、乳腺癌等多种肿瘤中应用广泛，可进一步提高

患者的疗效。文章开头说的那个伴发黑棘皮病的原发

性肝癌患者，正是给予抗血管生成的靶向药物联合免

疫治疗 PD-1 单抗，取得很好的疗效，靶免联合方案

极大提高转移性肝癌的生存期。

◆ 五、黑棘皮病的自我检测与立即就诊的注

意事项有哪些呢？

1. 面部及皮肤褶皱部位，如颈部、腋窝、腹股

沟等，短期内（1 个月左右皮损快速扩散）出现灰黑

色色素沉着，质地柔软，表面有细小乳头状突起。

2. 伴有体重下降，特别是短期迅速下降（如 1

个月左右下降 5% 以上），有乏力、返酸及食欲减退、

腹胀腹泻等。

3. 中老年新发皮损。需警惕恶性黑棘皮病可能，

需及时到医院皮肤科等科室就诊，完善相关检查。
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