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　　患者，女，４８岁，因“发现尿常规异常１年，血肌酐升高６天”
于２０１７年 １１月 ６日入院。患者 １年前体检时发现尿潜血
（＋＋＋），口服“血尿胶囊”（具体剂量不详）后好转。３个月前
再次体检，尿常规检查结果示潜血（＋＋＋）、尿蛋白（＋＋），血
肌酐正常，未予系统诊治。６天前于外院尿常规检查结果显示
潜血 （＋ ＋）、尿蛋白 （＋）、葡萄糖 （＋ ＋ ＋），血肌酐
８４．４μｍｏｌ／Ｌ（括号内为正常值，以下相同，４１．０～７３．０μｍｏｌ／Ｌ），
尿酸６０μｍｏｌ／Ｌ（８９～３７５μｍｏｌ／Ｌ），为求进一步诊治遂来我院。
患者病程中乏力明显，无其他不适。精神、饮食、睡眠尚可，近

半年体重下降约８ｋｇ，夜尿４～５次，大便正常。既往史：尿急、
尿频２０年，未系统诊治。否认高血压、糖尿病史及肝炎、结核
等传染病患病史及接触史。体格检查：Ｔ３６．５℃，Ｐ７２次／分，
Ｒ１６次／分，Ｂｐ１３０／８２ｍｍＨｇ，身高１６５ｃｍ，体重 ５５ｋｇ。一般状
态尚可，双侧眼睑无水肿，结膜无苍白。心肺听诊未见明显异

常。腹部平坦，无压痛、反跳痛及肌紧张，肝脾肋下未触及。双

肾区无叩击痛。肠鸣音存在，４次／分。双下肢轻度水肿。门诊
实验室检查结果，电解质：血钾３．４ｍｍｏｌ／Ｌ（３．５～５．３ｍｍｏｌ／Ｌ）、
血磷０．７６ｍｍｏｌ／Ｌ（０．８５～１．５１ｍｍｏｌ／Ｌ），糖化血红蛋白５．１０％
（４．００％～６．００％）、餐后２ｈ血糖７．３５ｍｍｏｌ／Ｌ（＜７．８ｍｍｏｌ／Ｌ），
以“慢性肾脏病”收入我院。入院后完善相关检查：尿常规：潜

血（＋），尿蛋白（＋＋），葡萄糖（＋＋），ｐＨ６．５，每高倍视野下
红细胞５个（０～５个）；２４ｈ尿蛋白定量１．２９ｇ（＜０．１５ｇ）；尿蛋
白５项：尿微量白蛋白１２１３．９ｍｇ／Ｌ（０～３０ｍｇ／Ｌ），尿 α１微球
蛋白２２．７ｍｇ／Ｌ（０～８．０ｍｇ／Ｌ），尿 β２微球蛋白５４．５２ｍｇ／Ｌ
（０～０．３０ｍｇ／Ｌ），尿视黄醇结合蛋白 ７．７８ｍｇ／Ｌ（正常值
０～０．７０ｍｇ／Ｌ），Ｎ乙 酰βＤ氨 基 葡 萄 糖 苷 酶 ４８．３Ｕ／Ｌ
（０．３～１１．５Ｕ／Ｌ）；血常规：ＲＢＣ计数４．１６×１０１２／Ｌ，Ｈｂ１１７ｇ／Ｌ，
ＷＢＣ计数、ＰＬＴ计数均正常；肝肾功能：总胆固醇５．２２ｍｍｏｌ／Ｌ
（２．９０～５．１７ｍｍｏｌ／Ｌ），低密度脂蛋白胆固醇２．６４ｍｍｏｌ／Ｌ
（２．７０～３．４０ｍｍｏｌ／Ｌ），尿酸 ６９μｍｏｌ／Ｌ（８９～３７５μｍｏｌ／Ｌ），肌
酐１０２μｍｏｌ／Ｌ（４１～７３μｍｏｌ／Ｌ）；电解质：钾 ３．４ｍｍｏｌ／Ｌ
（３．５～５．３ｍｍｏｌ／Ｌ），磷０．７６ｍｍｏｌ／Ｌ（０．８５～１．５１ｍｍｏｌ／Ｌ）；红
细胞沉降率３４．０ｍｍ／ｈ（＜２０ｍｍ／ｈ）；Ｃ反应蛋白 ＜０．２０ｍｇ／Ｌ
（０～７．４４ｍｇ／Ｌ）；补体Ｃ３９０．７ｍｇ／ｄｌ（７９．０～１５２．０ｍｇ／ｄｌ），补
体Ｃ４＜１．６７ｍｇ／ｄｌ（１６．００～３８．００ｍｇ／ｄｌ）；血气分析：ｐＨ７．３４，
ＨＣＯ３２０．４ｍｍｏｌ／Ｌ（２２．０～２７．０ｍｍｏｌ／Ｌ），剩余碱－４．３ｍｍｏｌ／Ｌ
（－３～＋３ｍｍｏｌ／Ｌ）。血清蛋白电泳（全自动凝胶法）结果：γ区

带可见结构均一、基底窄、峰高尖的 Ｍ蛋白；免疫球蛋白：ＩｇＧ
２３．５０ｇ／Ｌ（７．５１～１５．６０ｇ／Ｌ），ＩｇＡ０．６９ｇ／Ｌ（０．８２～４．５３ｇ／Ｌ），
ＩｇＭ０．４１５ｇ／Ｌ（０．４６０～３．０４０ｇ／Ｌ）；血清游离轻链 к１５１ｍｇ／Ｌ
（３．３６～１９．４ｍｇ／Ｌ），轻链λ１４．２ｍｇ／Ｌ（５．７１～２６．３ｍｇ／Ｌ），к／λ：
１０．６３（０．２６～１．６５）；尿轻链к３６６．００ｍｇ／Ｌ（０．３９～１５．１０ｍｇ／Ｌ），
轻链λ１７．７０ｍｇ／Ｌ（０．８１～１０．１０ｍｇ／Ｌ）；免疫固定电泳结果：
血液中ＩｇＧ和к呈单克隆增加。大便常规、凝血功能、乙型肝炎
病毒、丙型肝炎病毒、艾滋、梅毒标志物、甲状腺功能、肿瘤标志

物、抗环瓜氨酸肽抗体、抗角蛋白抗体、抗“Ｏ”抗体、类风湿因
子、抗肾小球基底膜（ＧＢＭ）抗体、抗中性粒细胞胞浆抗体、抗核
抗体谱检测结果均正常。双侧肾脏超声检查结果：左肾

１０３ｍｍ×５６ｍｍ，右肾 １０５ｍｍ×４９ｍｍ，双肾形态、结构正常。
肾脏动态显像检查结果：双侧肾功能轻度受损，双侧上尿路引

流欠通畅；总肾小球滤过率（ＧＦＲ）：５４．９ｍｌ／ｍｉｎ，左侧 ＧＦＲ：
２５．９ｍｌ／ｍｉｎ，右侧ＧＦＲ：２９．０ｍｌ／ｍｉｎ。心脏超声检查结果：二尖
瓣轻度关闭不全。心电图检查结果未见明显异常。胸部ＣＴ检
查结果：右肺中叶多发结节影。全身骨显像结果未见明显异

常。骨髓象及骨髓活检检查结果：骨髓增生活跃，粒、红系未见

明显异常，淋巴细胞占１２．５％，浆细胞占４．５％，其中幼稚浆细
胞占３％。肾脏穿刺病理检查结果：光镜下提示急性肾小管损
伤（图１）。免疫荧光结果：ＩｇＡ（－），ＩｇＭ（－），ＩｇＧ（－），Ｃ３（－），
Ｃ４（－），Ｃ１ｑ（－），纤维蛋白原（Ｆｉｂ）（－）。电镜下可见肾小管
上皮细胞胞质内分布较多成簇分布的杆状、针状及不规则形的

结晶包涵体（图２）。将患者肾脏穿刺标本送至北京大学第一医
院行免疫电镜检查结果示：轻链 к（＋＋＋）、λ（±），沉积在肾
小管上皮细胞异形包涵体内（图３）。病理诊断：结合光镜检查
结果，符合к型轻链相关肾小管病。临床诊断：具有肾脏意义
的单克隆丙种球蛋白血症 （ＭＧＲＳ），轻链近端肾小管病
（ＬＣＰＴ），Ｆａｎｃｏｎｉ综合征，急性肾损伤，电解质紊乱（低钾血症、
低磷血症）。患者后就诊于北京某医院血液科，未予化疗。半

年后（具体医院不详）再次行骨髓穿刺检查结果示骨髓异常浆

细胞已达１５％以上，确诊为多发性骨髓瘤（ＭＭ），即行糖皮质
激素加硼替佐米方案化疗（具体方案不详），现肾脏各项指标均

恢复正常，血液及骨髓指标达部分缓解。

讨　　论
成人Ｆａｎｃｏｎｉ综合征多数由后天获得性因素所致，常见的

原因有肾脏疾病、异常蛋白血症、重金属中毒及药物等。异常

蛋白血症包括意义未定的单克隆球蛋白血症、ＭＭ和淋巴瘤等，
肾脏是其最易累及的靶器官。在所有异常蛋白血症相关肾损

害中，ＬＣＰＴ的发生率极低，仅占 ０．５％ ～５．０％［１］，远低于肾
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图１　光镜下患者肾脏穿刺病理检查结果　Ａ：肾小管上皮

细胞肿胀、颗粒变性，偶见小管再生、刷状缘脱落［过碘酸雪

夫染色（ＰＡＳ染色），×２００］；Ｂ：肾小管上皮细胞可见嗜伊红

的阳性颗粒，如箭头所示［苏木素伊红（ＨＥ）染色，×２００］

图２　电镜下患者肾脏穿刺病理检查结果：肾小管上皮细胞

内分布较多成簇分布的杆状、针状及不规则形的结晶包涵

体，如箭头所示（Ａ：×５０００；Ｂ：×２００００）

图３　免疫电镜下患者肾脏穿刺活检结果（北京大学第一医

院提供）　Ａ：к（＋＋＋）沉积在肾小管上皮细胞异形包涵

体内（×３００００）；Ｂ：λ（±）沉积在肾小管上皮细胞异形包涵

体内（×３００００）

淀粉样变性（４８．８％）、轻链沉积病（１５．２％）和管型肾病
（１３．７％）［２］，同时，有报道称ＬＣＰＴ可与其他类型肾损害同时存
在［３４］。ＬＣＰＴ目前仅有个案及小样本病例报道，绝大多数患者
为 κ型轻链沉积［５］。异常产生的大量轻链经肾小球基底膜滤

过，以内吞方式进入肾小管上皮细胞，并聚集在溶酶体内形成

结晶体，导致近端小管损伤，从而引起 Ｆａｎｃｏｎｉ综合征［６７］。

Ｆａｎｃｏｎｉ综合征患者可出现肾性糖尿、氨基酸尿、磷酸盐尿和尿
酸盐尿等，并相应出现低磷血症、低尿酸血症及近端肾小管酸

中毒，并可因此引起骨病，晚期可出现肾衰竭。ＬＣＰＴ诊断相对
较困难，特别是表现为不完全型Ｆａｎｃｏｎｉ综合征，临床上仅有轻

微实验室检查结果异常，甚至光镜下肾脏穿刺病理检查结果仅

显示非特异的急性或慢性小管间质病变，多数情况下需依靠电

镜确诊，否则极易漏诊。

本文报道的患者出现尿常规异常１年后才被确诊。该患
者表现为肾性糖尿、低尿酸血症、低磷血症及肾小管性酸中毒，

符合Ｆａｎｃｏｎｉ综合征的临床特点，进一步检查发现血、尿轻链 κ
单克隆升高，骨髓活检提示骨髓异常浆细胞仅为 ３％，符合
ＭＧＲＳ。肾穿刺病理活检光镜下提示为急性肾小管损伤，电镜
下可见肾小管上皮细胞内较多成簇分布的杆状、针状及不规则

形的结晶包涵体。免疫电镜检查结果：轻链к（＋＋＋）、λ（±）
沉积在肾小管上皮细胞异形包涵体内。最终诊断为 ＬＣＰＴ，
Ｆａｎｃｏｎｉ综合征。ＭＧＲＳ的主要治疗原则是抑制单克隆免疫球
蛋白的产生，主要治疗方法包括化疗、自体干细胞移植及高截

留量血液透析等。ＭＧＲＳ是否行化疗需结合患者Ｂ细胞克隆性
质、肾功能受损程度和肾外受累情况而定，通过化疗可清除恶

性Ｂ细胞和抑制单克隆免疫球蛋白分泌［８］。该患者确诊

ＭＧＲＳ半年后进展为 ＭＭ，并行硼替佐米方案化疗获得肾脏完
全缓解和肿瘤学部分缓解。

综上，ＬＣＰＴ是继发于浆细胞病的罕见肾脏疾病，临床表现
为蛋白尿、肾功能不全，部分表现为 Ｆａｎｃｏｎｉ综合征。该疾病早
期易漏诊和误诊，若能及早作出诊断并给予相应治疗，可明显

改善患者的肾脏存活率及整体预后。
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［Ｊ］．ＫｉｄｎｅｙＩｎｔ，２００９，７６（７）：７９２７９７．

［７］ＳａｎｄｅｒｓＰＷ．ＭｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆＬｉｇｈｔｃｈａｉｎｉｎｊｕｒｙａｌｏｎｇｔｈｅｔｕｂｕｌａｒ
ｎｅｐｈｒｏｎ［Ｊ］．ＪＡｍＳｏｃＮｅｐｈｒｏｌ，２０１２，２３（１１）：１７７７１７８１．

［８］ＦｅｒｍａｎｄＪＰ，ＢｒｉｄｏｕｘＦ，ＫｙｌｅＲＡ，ｅｔａｌ．Ｈｏｗ Ｉｔｒｅａｔｍｏｎｏｃｌｏｎａｌ
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（收稿时间：２０１９０７２５）

（本文编辑：余晓曼）

·读者·作者·编者·

本刊对“通讯作者”有关事宜的声明

本刊对文章内注明有通讯作者的稿件，其有关稿件相关的一切事宜（包括邮寄稿件收稿单、退稿、退修稿件、校样、版面费、稿费

等）均与通讯作者联系。如文内未注明通讯作者的文章，有关稿件的一切事宜均与第一作者联系，特此声明！

·６５８· 临床内科杂志２０１９年１２月第３６卷第１２期　ＪＣｌｉｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１９，Ｖｏｌ．３６，Ｎｏ．１２


