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·病例报告·

真性红细胞增多症合并脑梗死一例

周红牡　曹非

作者单位：４３００１０武汉，长江航运总医院老年病科（周红牡）；华中

科技大学同济医学院协和医院神经内科（曹非）

通讯作者：曹非，Ｅｍａｉｌ：ｃａｏｆｙｘ＠１６３．ｃｏｍ

［关键词］　真性红细胞增多症；　脑梗死

　　患者，男，５３岁，因“右下肢麻木半年”于２０２０年７月２日
入院。患者半年前无明显诱因出现右下肢麻木、无力，尚可独

立行走，自感右下肢肌肉萎缩，无肌肉颤动、吐词不清、吞咽困

难、意识障碍等不适。曾在当地医院就诊，具体经过不详，治疗

后无明显好转。为求进一步治疗，门诊以“右下肢麻木”收入华

中科技大学同济医学院附属协和医院神经内科。患者既往有

高血压病史，血压最高达１７０／１１０ｍｍＨｇ，平素服用尼福达治疗，
每日１次，每次２０ｍｇ；吸烟２０余年，每日２０支。入院体格检
查：Ｔ３６．２℃，Ｐ７９次／分，Ｒ２０次／分，ＢＰ１４１／１００ｍｍＨｇ，神志
清楚，心音正常，心律齐，无杂音，肺部听诊呼吸音正常，无胸膜

摩擦感；腹部软，无压痛及反跳痛，未触及包块，肝脾肋下未触

及，双下肢无水肿。神经系统专科检查：神志清楚，语言流利，

查体配合，颅神经征（－），颈部软，四肢肌力及肌张力正常，右
下肢浅感觉减退，右膝反射、踝反射较左侧活跃，右臀肌稍萎

缩，共济运动正常，病理征（－）。实验室检查结果：血常规：
ＷＢＣ计数９．５５×１０９／Ｌ（３．５０～９．５０×１０９／Ｌ，括号内为正常参

考值范围，以下相同），红细胞计数６．９７×１０１２／Ｌ（３．８０～５．１０
×１０１２／Ｌ），血红蛋白２０７ｇ／Ｌ（１１５～１５０ｇ／Ｌ），红细胞压积６１．４％
（３５．０％～５５．０％），ＰＬＴ计数３７３×１０９／Ｌ（１２５～３５０×１０９／Ｌ），
中性粒细胞百分比８１．７％（４０．０％～７５．０％），淋巴细胞百分比
８．５％（２０．０％ ～５０．０％），凝血功能：活化部分凝血活酶时间
（ＡＰＴＴ）４７．９ｓ（２５．０～３７．０ｓ），纤维蛋白原（ＦＩＢ）１．７３ｇ／Ｌ（２．０
～４．０ｇ／Ｌ），凝血酶时间（ＴＴ）２１．７ｓ（１２．０～１６．０ｓ），Ｄ二聚体、
肝肾功能、甲状腺功能、肿瘤标志物（甲胎蛋白、癌胚抗原、糖类

抗原１２５、糖类抗原 １９９、糖类抗原 １５３、神经元特异性烯醇化
酶）、叶酸、维生素Ｂ１２、自身免疫抗体全套（类风湿因子、抗双链
ＤＮＡ抗体、抗Ｓｍ抗体、抗组蛋白抗体、抗 ＳＳＢ抗体、抗着丝点
抗体）检查结果均正常。心电图检查结果正常。双下肢血管超

声检查结果：深静脉回流通畅，双下肢动脉少许细小粥样硬化

斑块形成，血流通畅。头颅核磁共振（ＭＲＩ）平扫 ＋头颅动脉磁
共振血管成像（ＭＲＡ）＋颈椎平扫检查结果：１．双侧顶叶、半卵
圆中心、右侧小脑半球多发软化灶并胶质增生；２．脑萎缩；３．脑
动脉粥样硬化；４．脊柱退行性改变。肌电图检查结果：１．放松：
右股内肌、胫前肌、腓肠肌、肱二头肌未见异常自发电位，轻收

缩受检肌运动单位电位平均波幅、时限未见异常，大力收缩受

检肌呈混合相平均电位１．０～２．０ｍＶ；２．双下肢Ｈ反射：Ｈ波潜

·８５８· 临床内科杂志２０２０年１２月第３７卷第１２期　ＪＣｌｉｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０２０，Ｖｏｌ．３７，Ｎｏ．１２



伏期正常，右侧波幅降低，所查神经运动及感觉传导未见异常，

右胫神经Ｆ波未见异常。骨髓细胞学检查结果：骨髓有核细胞
增生活跃，中性粒细胞、嗜碱性粒细胞占５２％，原始红细胞、早
幼红细胞、中幼红细胞、晚幼红细胞占３９％，成熟红细胞排列密
集，全片见巨核细胞１７９枚，成熟红细胞排列密集，骨髓像幼红
细胞及成熟红细胞比值增高，考虑骨髓增殖性肿瘤（ＭＰＮ）［真
性红细胞增多症（ＰＶ）待排］，见图 １。入院诊断：１．脑梗死；
２．ＭＰＮ：ＰＶ待排；３．高血压病３级（极高危）。给予患者金路捷
＋倍清星＋克林澳静脉滴注，口服尼福达 ＋阿司匹林肠溶片 ＋
立普妥＋泮立苏＋丁苯肽治疗，待基因检测结果出来后再酌情
使用羟基脲。２０２０年７月１０日患者复查血常规：红细胞计数
７．２３×１０１２／Ｌ，血红蛋白２０８ｇ／Ｌ，红细胞压积６３．８％，ＰＬＴ计数
４１４×１０９／Ｌ，中性粒细胞百分比７７．２％，淋巴细胞百分比１１．７％，
血清红细胞生成素（ＥＰＯ）：２．１Ｕ／Ｌ（４．３～２９．０Ｕ／Ｌ），红细胞分
布宽度标准差５２．５ｆｌ。ＪＡＫ２Ｖ６１７Ｆ突变定性检测报告：ＪＡＫ２
基因Ｖ６１７Ｆ突变（＋）；ＭＰＬＷ５１５Ｌ／Ｋ基因突变定性检测报告：
ＭＰＬ基因Ｗ５１５Ｌ／Ｋ突变（－）；ＣＡＬＲ基因９号外显子突变检测报
告：ＣＡＬＲ基因（－）。嘱患者继续口服羟基脲（１．０ｇ每日３次）、
碳酸氢钠片（１．０ｇ每日３次）、别嘌醇片（０．１ｇ每日３次）、吲哚
布芬片（０．１ｇ每日３次）、邦之（２ｍｇ每晚１次）、尼福达（２０ｍｇ
每日１次）、必洛斯（８ｍｇ每日１次）、泮立苏（４０ｍｇ每日１次）、
恩必普（０．２ｇ每日３次）。患者症状好转后带药出院。出院诊
断：１．脑梗死；２．脑动脉粥样硬化；３．ＰＶ；４．高血压病３级（极高
危）。出院后随访３个月患者状态良好。

图１　患者骨髓细胞学检查结果（免疫组织化学染色，×４００）

　　讨　　论
脑梗死是各种原因导致的颅脑动脉粥样硬化，大动脉粥样

硬化、小动脉闭塞和心源性栓塞是３种导致脑梗死的最主要病
因。脑梗死常见的高危因素主要包括年龄、吸烟史、高血脂、糖

尿病、高血压、高同型半胱氨酸血症、高尿酸血症及心脏疾病

等［１］。ＰＶ所致的脑梗死临床上较少见，ＰＶ是一种造血干细胞
的克隆性慢性骨髓增殖性疾病，疾病发展分为两个阶段：首先

是增殖期或红细胞增多期，表现为红细胞增多；其次是红细胞

增多后期，表现为全血细胞减少、髓外造血、肝脾肿大、脾功能

亢进及骨髓纤维化［２］。ＰＶ的两个主要临床表现是出血和血
栓，少部分患者可发展为急性白血病。ＰＶ致脑血管病以脑梗
死多见，其中又以多发性脑梗死为主，引起颅内出血相对少

见［３］。脑梗死发生的机制不明，目前主要考虑是由于患者血细

胞增多，血细胞比容升高，血容量增多，导致血流速度降低，使

血液黏滞度增高，出现血管内压力增高，造成血管内膜损伤，尤

其伴有ＰＬＴ增多时，会形成血栓。ＰＶ导致的脑梗死发病隐匿、
进展较缓慢，且特异性稍差，临床上很容易误诊、漏诊［４］。

研究发现大多数 ＰＶ患者中存在 ＪＡＫ２Ｖ６１７Ｆ基因突变，
ＪＡＫ２突变主要在造血祖细胞的造血干细胞集落中发现，Ｖ６１７Ｆ
突变位于ＪＡＫ２的ＪＨ２假激酶区，ＪＡＫ２Ｖ６１７Ｆ突变是 ＪＡＫ２基
因第１４号外显子上的鸟嘌呤点被胸腺嘧啶取代，导致ＪＡＫ２中
ＪＨ２结构域第６１７位的缬氨酸错义编码为苯丙氨酸，使 ＪＨ２区
域折叠结构发生改变，空间结构不稳定，ＪＡＫ２的激酶活性增强，
ＪＨ２活化环相互接近从而造成受体磷酸化，引发一系列下游信
号传导通路异常，导致细胞的过渡增殖和细胞凋亡减少，引起

内生性的红细胞系克隆性生成［５］。因此，对于疑似ＰＶ患者，除
血液和骨髓常规检查外，还应行基因检测，以明确诊断［６］。本

例患者入院后血常规检查结果提示血红蛋白为２０７ｇ／Ｌ，且三系
血细胞均增多，骨髓细胞学检查结果提示幼红细胞及成熟红细

胞比值增高，基因检测结果发现ＭＰＬ基因Ｗ５１５Ｌ／Ｋ突变阴性，
ＪＡＫ２Ｖ６１７Ｆ基因阳性，ＣＡＬＲ基因阴性。根据ＷＨＯ推荐ＰＶ的
诊断标准，该患者符合ＰＶ诊断。ＰＶ合并脑梗死的治疗首先需
积极控制可逆转的危险因素，降低血液粘度，将红细胞比容

（ＨＣＴ）和血容量控制在正常范围，单纯的扩容及抗 ＰＬＴ聚集治
疗疗效欠佳，需采用静脉放血及骨髓抑制疗法，能有效减少血

细胞总量，减低心脏负荷，改善循环，增强脑供养，更好地改善

局灶性脑缺血损伤症状，提高患者生活质量［７］。

本例患者为中年男性，有发生脑梗死的危险因素，如吸烟

史、高血压病史，使ＰＶ易漏诊、误诊。在临床诊疗中，除需要注
意脑梗死的常见危险因素外，还需要关注红细胞、ＰＬＴ等指标，
若水平升高，需要多次复查，并根据病情行骨髓细胞学检查及

相关的基因检测，找出脑梗死的发病原因，做到早诊断、早治

疗，提高临床疗效［８］。
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