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  患者，女，３９ 岁，主因原发性血小板增多症 ６ 年，乏力 １

个月，于 ２０１３ 年 １２ 月 ９ 日入我院治疗。

１ 病程情况

１．１ 现病史 患者于 ６ 年前无明显诱因自觉乏力，当地查血

常规 ＷＢＣ、ＲＢＣ、Ｈｂ 正常，ＰＬＴ 约为 １２００×１０９ ／ Ｌ，在我院诊断

为原发性血小板增多症，予羟基脲＋干扰素治疗约 ３ 年，间断

复查 ＰＬＴ 约 ６００×１０９ ／ Ｌ～７００×１０９ ／ Ｌ，ＰＬＴ 正常后间断羟基脲

治疗，未规律监测血常规。 一个月前出现乏力，无发热、心悸、

下肢水肿、腹泻、尿频、鼻衄等不适，当地查血常规 Ｈｂ ６８ ｇ ／

Ｌ，ＷＢＣ ５９．４７×１０９ ／ Ｌ，ＰＬＴ ２１３×１０９ ／ Ｌ， 为求进一步诊治入我

院。 患者自发病以来，饮食可，睡眠可，小便正常，无茶色、酱

油色尿，大便正常，无血便、黑便等，体重无明显减轻。

１．２ 既往史 ６ 年前诊断为原发性血小板增多症。 无肝炎、

结核、伤寒、疟疾等传染病病史；无高血压、糖尿病等慢性病

病史；无外伤史；曾有输血史；无药物及其他过敏史；无射线、

毒物接触史；预防接种随当地。 系统回顾无特殊。

１．３ 体格检查 体温 ３６．３ ℃， 脉搏 ９６ 次 ／ ｍｉｎ， 呼吸 ２４ 次 ／

ｍｉｎ，血压 １１４ ／ ７５ ｍｍＨｇ，发育正常，神清语利，中度贫血貌，

全身皮肤黏膜无黄染，无出血点及瘀斑，浅表淋巴结无肿大，

口唇稍苍白，无紫绀，口腔黏膜无溃疡，伸舌居中，咽无充血，

扁桃体无肿大，触胸骨无压痛，双肺呼吸音清，未闻及干、湿

性啰音及胸膜摩擦音，心前区无隆起，心尖搏动不弥散，触无

震颤、摩擦感及抬举样搏动，叩心界不大，心率 ９６ 次 ／ ｍｉｎ，律

齐，心音有力，各瓣膜听诊区未闻及杂音。 肝肋下未触及，脾

肋下 ４ ｃｍ，质中等，无触痛，四肢、脊柱正常。

２ 实验室检查

２．１ 流式细胞仪检查 以 ＣＤ４５ ／ ＳＳＣ 设门，骨髓有核细胞中

异常细胞约 ８７％， 其表型 ：ＨＬＡ－ＤＲ：７７．７％；ＣＤ３４：８６．５％；

ＣＤ１２３：５２．０％ ；ＣＤ３８：９９．７％ ；ＣＤ１１７：９６．５％ ；ＣＤ１３：９８．３％ ；

ＣＤ３３：３．７％ ；ＣＤ１１ｃ：７０．３％ ； 髓过氧化物酶 ：１５．９％ ；ＣＤ３３、

ＣＤ１５、ＣＤ１１ｂ 均有少量表达 ；ＣＤ１６、ＣＤ１４、ＣＤ６４、ＣＤ２、ＣＤ７、

ＣＤ５６、ｃｙＣＤ３、ＣＤ１９、ＣＤ１０、ＣＤ２０、ＣＤ２２、ＣＤ７９ａ 均未见表达 。

淋巴细胞 ４％，粒细胞 ２％，单核细胞 １％，有核红细胞 ３％，结

果提示急性髓系白血病。

２．２ 血常规 Ｈｂ ６１ｇ ／ Ｌ，ＷＢＣ ５１×１０９ ／ Ｌ，ＰＬＴ １２９×１０９ ／ Ｌ。

２．３ 骨髓象 骨髓有核细胞增生明显活跃。其中原始细胞占

８６．５％，该细胞体积较小，形态较规则，核呈圆形、椭圆形或不

规则形，部分细胞可见凹陷，核染色质较细致，核仁 １～２ 个，

胞质量少，染蓝色，偶见 Ａｕｅｒ 小体（图 １）。 细胞化学染色：过

氧化物酶染色（ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ ｓｔａｉｎ，POX）：部分原始细胞阳性（图

２）；糖原染色（ｓｔａｉｎｉｎｇ ｆｏｒ ｇｌｙｃｏｇｅｎ ，ＰＡＳ）：原始细胞弥漫弱阳

性 （图 ３）； 非特异性酯酶染色 （ｎｏｎｓｐｅｃｉｆｉｃ ｅｓｔｅｒａｓｅ ｓｔａｉｎ，

ＮＳＥ）：原始细胞阴性（图 ４）。

２．４ 骨髓病理组织检查 骨质较多，骨髓增生较活跃，原、幼

细胞增多，粒系各阶段细胞均可见，红系中、晚幼红细胞散在

分布，见到 ２ 个巨核细胞，可见浆细胞，纤维组织明显增生，

银染色（＋＋＋）。

２．５ 融合基因检查 ＢＣＲ ／ ＡＢＬ 及 ＪＡＫ２Ｖ６１７Ｆ 均阴性。

２．６ 辅助检查 肺 ＣＴ 示右肺下叶外侧基底段小硬结， 直径

约 ０．３ ｃｍ；右肺中叶及双肺下叶少许纤维条索牵拉邻近胸膜；

心腔密度减低，符合血液性疾病表现；两侧胸膜局限性稍增

厚；腹部超声示脾肿大。

２．７ 其他检查 生化检查：超敏 Ｃ 反应蛋白 １８．１ ｍｇ ／ Ｌ，乳酸

脱氢酶 ３０１ Ｕ ／ Ｌ，α－羟丁酸脱氢酶 ２６０ Ｕ ／ Ｌ，尿酸 ８６．８ μｍｏｌ ／

Ｌ，余无明显异常。 凝血检查：凝血酶原时间 １４．５ ｓ，凝血酶原

活动度 ５７％，国际标准化比值 １．３。红细胞沉降率：１３９ ｍｍ ／ ｈ。

ＩｇＧ：２４．１ ｇ ／ Ｌ，ＩｇＡ：５．０６ ｇ ／ Ｌ，ＩｇＭ：４．７７ ｇ ／ Ｌ， 补体 Ｃ４ ０．４１ｇ ／ Ｌ。

维生素 Ｂ１２ １１１８ ｐｇ ／ ｍＬ，铁蛋白及叶酸，术前四项（乙肝五项、

丙肝、梅毒、艾滋），甲肝及戊肝抗体，甲状腺功能检查均阴

性；肿瘤筛查非特异性酯酶 ２０．６９ ｎｇ ／ ｍＬ，余无明显异常。

３ 诊疗经过

根据①中年女性，３９ 岁； ②主因诊断原发性血小板增多

ｄｏｉ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７４－７１５１．２０１４．０３．０１６
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症 ６ 年，乏力 １ 个月入院；③查体同上；④既往血小板增多症

病史，有输血史；⑤血常规示 Ｈｂ ６１ ｇ ／ Ｌ，ＷＢＣ ５１×１０９ ／ Ｌ，ＰＬＴ

１２９×１０９ ／ Ｌ； 生化检查结果显示超敏 Ｃ 反应蛋白 １８．１ ｍｇ ／ Ｌ，

乳酸脱氢酶 ３０１ Ｕ ／ Ｌ，余无明显异常；⑥免疫球蛋白及补体：

ＩｇＧ ２４．１ ｇ ／ Ｌ，ＩｇＡ ５．０６ ｇ ／ Ｌ，ＩｇＭ ４．７７ ｇ ／ Ｌ，Ｃ４ ０．４１ ｇ ／ Ｌ ；⑦血沉

１３９ ｍｍ ／ ｈ；维生素 Ｂ１２ １１１８ ｐｇ ／ ｍＬ，铁蛋白及叶酸，术前四项

（乙肝五项、丙肝、梅毒、艾滋），甲肝及戊肝抗体，甲状腺功能

检查均阴性；肿瘤筛查非特异性酯酶 ２０．６９ ｎｇ ／ ｍＬ，余无明显

异常；⑧骨髓液 ＢＣＲ ／ ＡＢＬ、ＪＡＫ２Ｖ６１７Ｆ 阴性；⑨骨髓流式细

胞检测结果示⑴异常细胞约 ８７．０％，ＨＬＡ－ＤＲ：７７．７％；ＣＤ３４：

８６．５％ ；ＣＤ１２３：５２．０％ ；ＣＤ３８：９９．７％ ；ＣＤ１１７：９６．５％ ；ＣＤ１３：

９８．３％；ＣＤ３３：３．７％；ＣＤ１１ｃ：７０．３％； 髓过氧化物酶 ：１５．９％ ；

ＣＤ３３、ＣＤ１５、ＣＤ１１ｂ 均有少量表达；ＣＤ１６、ＣＤ１４、ＣＤ６４、ＣＤ２、

ＣＤ７、ＣＤ５６、ｃｙＣＤ３、ＣＤ１９、ＣＤ１０、ＣＤ２０、ＣＤ２２、ＣＤ７９ａ 均 未 见

表达；⑵淋巴细胞 ４％，粒细胞 ２％，单核细胞 １％，有核红细胞

３％，结果提示急性髓系白血病；骨髓象显示增生明显活跃，原

始粒细胞 ８６．５％，血片原始粒细胞 ９２．０％，ＰＯＸ 部分原始细胞

阳性，ＰＡＳ 原始细胞弥漫弱阳性，ＮＳＥ 原始细胞阴性，考虑急

性髓系白血病 Ｍ１ 型；骨髓病理示增生较活跃，原、幼细胞增

多，见到 ２ 个巨核细胞，可见浆细胞，纤维组织明显增生，银

染色（＋＋＋），形态学符合急性髓系白血病伴骨髓纤维化。⑩肺

ＣＴ 示右肺下叶外侧基底段小硬结，直径约 ０．３ ｃｍ；右肺中叶

及双肺下叶少许纤维条索牵拉邻近胸膜； 心腔密度减低，符

合血液性疾病表现；两侧胸膜局限性稍增厚；腹部超声示脾

肿大；综上诊断为：１．急性髓系白血病伴骨髓纤维化；２．原发

性血小板增多症。 院内予羟基脲治疗，期间输注血液制品支

持治疗。 入院 ３ ｄ，复查血常规示 ＷＢＣ ４４．８５×１０９ ／ Ｌ，Ｈｂ ７７ ｇ ／

Ｌ，ＰＬＴ １６０×１０９ ／ Ｌ，患者及家属要求自动出院。

４ 病例分析

４．１ 主管医师分析 本例患者女，３９ 岁，主因乏力 １ 个月入

院，有原发性血小板增多症病史 ６ 年，予羟基脲＋干扰素治疗

约 ３ 年，ＰＬＴ 正常后间断羟基脲治疗，未规律监测血常规。 本

次因乏力 １ 个月入院，入院综合检查后诊断为①急性髓系白

血病伴骨髓纤维化②原发性血小板增多症。 近年有原发性血

小板增多症转化为急性髓系白血病［１－３］、嗜碱性粒胞白血病［４］

及急性淋巴细胞白血病 ［５］的文献报道，但很少见。 本例患者

ＰＬＴ 增多 ６ 年多，有脾肿大，但无出血及血栓，最终转化为急

性髓系白血病伴骨髓纤维化，非常少见。 有学者认为化疗药

物如烷化剂、 羟基脲或 ３２Ｐ 均可加速原发性血小板增多症向

白血病的转化［６，７］，也有学者认为这种转化是原发性血小板增

多症的自然发展过程［２］。 本例患者发病期间间断应用化疗药

物羟基脲及干扰素治疗，是否与该结局有关，有待进一步深

入研究。

４．２ 检验医师分析 原发性血小板增多症是主要累及巨核

细胞系的克隆性慢性骨髓增殖性肿瘤， 以 ＰＬＴ 持续增多、血

栓形成和（或）出血以及骨髓巨核细胞异常增生为特征。 发病

较隐匿，起病缓慢，通常发生于 ４０～７０ 岁，临床表现轻重不

一，多数患者可无自觉症状，常规检查时才偶然发现 ＰＬＴ 显

著增高，表现为巨核细胞增生，外周血 ＰＬＴ 持久性增多，但功

能异常，病情轻者可表现出乏力、头晕等高黏滞血症症状，病

情重者常伴有不同程度的出血和（或）血栓栓塞发作 ，可伴

脾、肝肿大。本例患者诊断为原发性血小

图 １ 骨髓涂片（瑞－姬染色，１０００×）
 注：箭头所示 Ａｕｅｒ小体

图 ２ 骨髓涂片（ＰＯＸ 染色，１０００×）
 注：箭头所示原始细胞阳性

图 ３ 骨髓涂片（ＰＡＳ 染色，１０００×）
 注：箭头所示原始细胞弥漫阳性  注：箭头所示原始细胞阴性

图 ４ 骨髓涂片（ＮＳＥ 染色，１０００×）

（下接第 １６７页）
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ｗｉｔｈ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｂ： ａ ｃｒｏｓｓ－ｓｅｃｔｉｏｎａｌ ｓｔｕｄｙ． Ｊ Ｍｅｄ Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌ，

２０１２，３０：１５０－１５４．

Ｔｅｒｉａｋｙ Ａ１， Ａｌ－Ｊｕｄａｉｂｉ Ｂ． Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ＨＢｓＡｇ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｏｎ

ａｎｄ ＨＢＶ ＤＮＡ ｉｎ ＨＢｅＡｇ －ｎｅｇａｔｉｖｅ ＨＢＶ ／ Ｄ ｐａｔｉｅｎｔｓ． Ｓａｕｄｉ Ｊ Ｇａｓ鄄

ｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌ，２０１３，１９：２４３－２４４．

陆向东，孙翔，翟祥军，等． ＨＢｓＡｇ阳性孕妇 ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ和 ＨＢ鄄

ＶＤＮＡ关系探讨．江苏预防医学，２０１２，２３：１－３．

李筠竹，张振华，张亚飞，等．慢性乙型肝炎患者血清 ＨＢＶ ＤＮＡ水

平与 ＨＢｓＡｇ 和 ＨＢｅＡｇ 水平的相关性分析 ． 实用肝脏病杂志 ，

２０１２，１５：２２０－２２２．

Ｌｅｅ ＪＨ， Ｋｉｍ ＳＪ， Ａｈｎ ＳＨ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ

ｓｅｒｕｍ ＨＢｓＡｇ ａｎｄ ＨＢＶ ＤＮＡ ｔｅｓｔ ｉｎ Ｋｏｒｅａｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｈｏ ｓｈｏｗｅｄ ｈｉｇｈ

ｌｅｖｅｌ ｏｆ ＨＢｓＡｇ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｐａｔｈｏｌ，２０１０，６３：１０２７－１０３１．

Ｇａｎｊｉ Ａ， Ｅｓｍａｅｉｌｚａｄｅｈ Ａ， Ｇｈａｆａｒｚａｄｅｇａｎ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅ鄄

ｔｗｅｅｎ ＨＢｓＡｇ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ａｓｓａｙ ｒｅｓｕｌｔｓ ａｎｄ ＨＢＶ ＤＮＡ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ

ｃｈｒｏｎｉｃ ＨＢＶ． Ｈｅｐａｔ，２０１１，１１：３４２－３４５．
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板增多症后，间断应化疗药物治疗，６ 年后转变为急性髓系白

血病伴骨髓纤维化，比较少见，此种转变是疾病自然发展过

程还是间断药物治疗引发有待临床进一步研究。

５ 小结

原发性血小板增多症发病较隐匿，也比较缓慢，男女发

病比例无明显差异，该病中位生存期为 １０－１５ 年，疾病终末

期约 ５％患者可转化为急性髓系白血病或骨髓增生异常综合

征［８］，少数转为骨髓纤维化［９］。 近年来报道的此类病例较少，

对于化疗药物对此类病例转归的影响尚无明确结论。
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