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　　国内相关文献有纯红细胞再生障碍、纯巨核细胞再生障

碍、纯白细胞再生障碍和纯粒细胞再生障碍的报导。本文将１

例抗甲状腺药物甲巯咪唑致纯粒细胞再生障碍ＰＧＡ伴浆细

胞反应性增多病例的临床资料和诊断情况报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　患者，女，６９岁。因甲状腺功能亢进，长期服

用甲巯咪唑，咽喉部不适，发热３ｄ入住本院。查体：体温３８

℃，脉搏１００次／分钟，呼吸２４次／分钟，血压１４０／８０ｍｍＨｇ。

体型消瘦，精神差，突眼症，查体合作。全身皮肤黏膜无黄染、

无出血点。咽喉壁充血，两侧扁桃腺Ⅱ度肿大，右侧表面见黄

色脓性分泌物附着。甲状腺可触及一度肿大，未触及结节，无

触痛。颈部、双侧颌下可触及大小不一肿块，触痛明显。胸骨

无叩击痛。两肺呼吸音粗，可闻及湿性音。律齐，未闻及杂

音。腹平软，全腹部无压痛及反跳痛。肝脾肋缘下未触及，双

下肢无水肿。Ｂ超显示：单纯性弥漫性甲状腺肿大。心电图

示：窦性心动过速。颈部 ＭＲＩ：（１）双侧扁桃腺区、软腭区、石

根部、口咽及咽喉壁多考虑炎性病变；（２）颈部多发淋巴结肿

大，颈部多发小淋巴结可见。胸部＋上腹部ＣＴ：左侧胸膜局

限性增厚及粘连。

１．２　方法　对患者进行实验室检查和骨髓涂片检查。

２　结　　果

２．１　实验室检查结果 白细胞０．８２×１０
９／Ｌ。分类５０个白细

胞：嗜酸粒细胞７个，单核细胞３个，淋巴细胞４０个，未见中性

粒细胞。红细胞４．７５×１０１２／Ｌ，血红蛋白１２０ｇ／Ｌ。血小板

９８×１０９／Ｌ。超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）９９．１ｍｇ／Ｌ。总胆红素

３０．１１μｍｏｌ／Ｌ，直接胆红素２０．８３μｍｏｌ／Ｌ，间接胆红素９．８２

μｍｏｌ／Ｌ，总蛋白５６ｇ／Ｌ，清蛋白３３ｇ／Ｌ，球蛋白２３ｇ／Ｌ，血糖

６．６０ｍｍｏｌ／Ｌ，总胆固醇２．２２ｍｍｏｌ／Ｌ，三酰甘油１．１０ｍｍｏｌ／

Ｌ，高密度脂蛋白胆固醇１．３０ｍｍｏｌ／Ｌ，低密度脂蛋白胆固醇

０．７０ｍｍｏｌ／Ｌ。ＩｇＭ１．０５ｇ／Ｌ，ＩｇＧ１４．１０ｇ／Ｌ，ＩｇＡ５．０１ｇ／Ｌ。

血清蛋白电泳无 Ｍ蛋白，κＬＣ２．９７ｇ／Ｌ，λＬＣ１．５４ｇ／Ｌ，尿蛋

白（－），本周氏蛋白（－）。三碘甲腺原氨酸（Ｔ３）１．１７ｎｇ／ｍＬ，

四磺甲腺原氨酸（Ｔ４）１３４．００ｎｍｏｌ／Ｌ，促甲状腺激素（ＴＳＨ）

０．０１μＩＵ／ｍＬ，血清游离三碘甲腺原氨酸（ＦＴ３）５．３４ｐｇ／ｍＬ，

血清游离四碘甲腺原氨酸（ＦＴ４）２．１３ｎｇ／ｄＬ。抗核抗体全套

（ＡＮＡ、ＥＮＡ七项、抗ｄｓＤＮＡ抗体、抗心磷脂抗体、ＰＡＮＣＡ、

ＣＡＮＣＡ、抗核糖体抗体、抗组蛋白抗体、肌动蛋白抗体、纺锤体

抗体、抗线粒体抗体、板层素抗体、抗波形蛋白抗体）正常。肿

瘤标志物癌胚抗原（ＣＥＡ）１２．５ｎｇ／ｍＬ（０～１５ｎｇ／ｍＬ），ＣＡ５０、

ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９、ＣＡ２４２、ＣＡ７２４及降钙素皆正常。

２．２　骨髓涂片结果　骨髓有核细胞增生活跃（图１）。各种骨

髓有核细胞分类：早幼粒细胞１．０％，嗜酸杆状核粒细胞

０．５％，嗜酸分叶核粒细胞４．０％，单核细胞１％，淋巴细胞

５０．０％，浆细胞１２．０％，网状细胞１０．０％，组织嗜碱细胞１．

０％。早幼红细胞１．０％，中幼红细胞１２．０％，晚幼红细胞７．

５％。全片见３６个巨核细胞。可见幼巨产板、巨血小板。粒系

增生减低，嗜酸粒细胞占４．５％（ＡＮＣ），可见胞体较大的早幼

粒细胞（图２）。红系增生活跃。各阶段幼红细胞形态、比例无

明显异常。淋巴细胞、浆细胞、网状细胞增多（图３），分别占

５０．０％、１２．０％、１０．０％。可见双核浆细胞，偶见三核、四核浆

细胞（图４），浆细胞多为成熟型。

图１　骨髓有核细胞增生活跃（右上方为三核浆细胞）

图２　浆细胞、早幼粒细胞（颗粒围绕核周，分布不均，空泡

变性明显，染色质粗颗粒状，隐约可见两个核仁）

图３　浆细胞、网状细胞、淋巴细胞、幼红细胞

·７２９２·检验医学与临床２０１３年１１月第１０卷第２１期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｎｏｖｅｒｍｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．１１，Ｎｏ．２１



图４　四核浆细胞（核大小相似）

３　讨　　论

甲巯咪唑是抗甲状腺药物，常用于各种类型的甲状腺功能

亢进患者的治疗。其药理机制是抑制甲状腺内过氧化物酶活

性，阻止甲状腺内碘化物的氧化及酪氨酸的偶联，从而阻止Ｔ３

和Ｔ４的合成。长期服用甲巯咪唑可致皮疹或皮肤瘙痒等过

敏性症状（本病例血象和骨髓像嗜酸粒细胞百分比不减少）；同

时，可致外周血白细胞减少，但引起严重的粒细胞缺乏症较

少见。

粒细胞缺乏症中的粒细胞再生障碍型，属于ＰＧＡ范畴。

ＰＧＡ表现为外周血白细胞显著减少，常低于２．０×１０９／Ｌ，中

性粒细胞缺乏，绝对值常小于０．５×１０９／Ｌ，血红蛋白和血小板

正常或轻度减低。骨髓有核细胞增生正常或轻度减低，骨髓象

仅表现单一粒系细胞造血障碍，粒系各阶段细胞总和常小于

１５％，甚或为零。幼红细胞和巨核细胞未见明显异常
［１］。ＰＧＡ

多由药物（常见药物有抗肿瘤、抗精神病、抗甲状腺、消热止痛

等药物）和免疫因素引起。从上述资料可以看出，本文报道的

病例长期服用甲巯咪唑，白细胞０．８２×１０９／Ｌ，中性粒细胞未

见。骨髓象各阶段中性粒细胞百分比为零，可见胞体较大的早

幼粒细胞。红系、巨核细胞系增生正常，呈现ＰＧＡ。抗核抗体

全套正常，排除免疫性粒细胞缺乏因素。本病例无其他淋巴和

造血组织疾病，肿瘤标志物正常。诊断甲巯咪唑致纯粒细胞再

生障碍成立。发热的原因应考虑长期服用甲巯咪唑引起

ＰＧＡ，继发呼吸道重症感染。该患者经抗感染等对症治疗后，

临床发热等症状消失，白细胞４．７×１０９／Ｌ，出院。

本例患者的临床表现与原发病有关，与浆细胞增多无关。

随疾病治疗进展，浆细胞数量可逐渐恢复正常。骨髓中浆细胞

除具有一般浆细胞形态学特点和数量增加外，尚可见双核、三

核甚或四核浆细胞，但此类浆细胞缺乏浆细胞骨髓瘤细胞的明

显特征如异型性／畸形性（细胞大小悬殊，细胞核高度异形）。

反应性浆细胞增多症国内诊断标准：（１）反应性浆细胞增多症

有病因或原发疾病可查；（２）临床表现和原发疾病有关；（３）γ

球蛋白及（或）免疫球蛋白正常或稍增高，以多克隆ＩｇＧ增高较

为常见；（４）骨髓浆细胞大于或等于３％，一般为成熟浆细胞，

这是诊断的主要依据；（５）可排除多发性骨髓瘤、骨髓外浆细胞

瘤、巨球蛋白血症、重链病、原发性淀粉样变性等［２］。

上述临床资料表明该患者的临床表现为突眼症、呼吸系统

感染等。感染的原因为抗甲状腺药物甲巯咪唑致ＰＧＡ。实验

室检查ＩｇＧ、ＩｇＭ 正常，ＩｇＡ增多考虑黏膜防御增强。骨髓中

浆细胞占１２．０％（≥３％），且多为成熟浆细胞，偶见三核、四核

浆细胞，考虑炎症性强烈刺激引起浆细胞数量增多和核异质性

改变，为疾病严重程度之表现。

该病例骨髓浆细胞增多应与浆细胞骨髓瘤（ＰＣＭ）相鉴

别：ＰＣＭ患者临床上常有骨痛、骨折、骨骼破坏、贫血、肾功能

不全、高钙血症以及免疫功能发生异常改变。实验室检查血沉

加快，本周氏蛋白可阳性，血清蛋白电泳可见 Ｍ 蛋白，肾功能

损害，免疫球蛋白轻链定量异常（常见单一轻链增高），无其他

原因的溶骨性损伤或广泛的骨质疏松，所见浆细胞畸形性和异

形性明显，且常大于３０％。本文病例的骨髓象浆细胞为

１２．０％，无明显的畸形性和异形性。免疫球蛋白轻链κ、λ正

常。该患者无上述ＰＣＭ 的临床症状和其他实验室有关的阳

性特征，因而可排除ＰＣＭ。综上所述，本病例诊断甲巯咪唑致

ＰＧＡ伴浆细胞反应性增多成立。

从上述资料可以看出，用甲巯咪唑治疗甲亢时，应定期检

查血象及其他相关检查如肝功能、血糖、血脂等。在医生的指

导下合理使用该药品。在诊断方面，应结合临床，通过血片、骨

髓片的细胞形态学、细胞化学如 ＡＣＰ以及浆细胞质和量的变

化等作出诊断，同时，还应注意与血液系统疾病如ＰＣＭ、ＡＡ

等作出鉴别。
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　　骨巨细胞瘤为交界性肿瘤，生物学行为复杂、多变，少部分

病例可能复发，甚至恶变，发生远处转移，常见为肺转移（大约

１％～９％）
［１］，而肺外全身多处转移的病例十分罕见。现报道

１例骨巨细胞瘤恶变并全身转移，结合文献资料，讨论其恶变
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