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丙型肝炎后肝硬化合并多发性骨髓瘤 1例报道并文献复习
史晓东，季慧范，卢莎莎，郭晓林

吉林大学第一医院肝病科，吉林 长春 130021

【摘要】 多发性骨髓瘤表现不典型，误诊率极高，骨髓穿刺是确诊的重要手段。多发性骨髓瘤表现多样，反复感染发热、骨痛、贫血等均应考虑多发
性骨髓瘤的可能。本文报道 1例丙型肝炎后肝硬化合并多发性骨髓瘤患者的诊治经过，并进行文献复习，以提高临床医师对该病的认识。
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Hepatitis C cirrhosis complicated with multiple myeloma: one case report and literature review
SHI Xiaodong，JI Huifan，LU Shasha，GUO Xiaolin
Department of Hepatology，the First Hospital of Jilin University，Changchun 130021，China
【Abstract】 Multiple myeloma has atypical manifestations and a high rate of misdiagnosis． Bone marrow aspiration is an important means to
confirm the diagnosis． Multiple myeloma is manifested in a variety of ways． The possibility of multiple myeloma should be considered in case
of repeated infection，fever，bone pain，anemia，etc． The clinical characteristics，diagnosis and treatment of one patient with hepatitis C cir-
rhosis complicated with multiple myeloma were reviewed in this article to improve clinicians’understanding of the disease．
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病例 患者，女，66岁，主因“周身乏力、腹胀、腰痛 1 个月
余，加重 10 d”于 2018年 9月 13日入院诊治。患者于入院前 1
个月无诱因出现周身乏力、腹胀、腰痛，就诊于当地医院，行相
关检查化验提示丙肝抗体阳性，肝硬化、脾大，血常规、凝血常
规、肝脏功能未见明显异常，考虑肝炎后肝硬化 丙型 失代偿期
诊断明确，给予保肝、利尿及对症支持治疗( 具体用药及剂量不
详) 症状好转后出院。10 d前患者自觉乏力、腹胀、腰痛症状加
重，伴双侧髋关节疼痛来我院，门诊以“肝炎后肝硬化”收入院。
病程中意识清楚，自述间断发热，未监测体温，无盗汗及寒战，

无咳嗽、咳痰; 无心悸、气短; 无腹痛、腹泻; 无尿频、尿急及尿
痛。自述尿量减少，24 h 尿量约 800 ml。大便无异常。饮食、
夜眠不佳，近期体质量下降约 5 kg。既往史: 4年前个体诊所拔
牙史，否认输血史。否认家族遗传病史。
入院查体: 体温 36．9 ℃，脉搏 101次 /min，呼吸 18次 /min，

血压 116 /76 mmHg，一般状态欠佳，面色晦暗，贫血貌，皮肤、巩
膜未见黄染，未见肝掌及蜘蛛痣，全身浅表淋巴结未触及肿大。
双肺听诊呼吸音粗，心率 101次 /min，律整，各瓣膜听诊区未闻
及杂音及额外心音。腹部饱满，未见腹壁静脉曲张，全腹部无
压痛，无肌紧张及反跳痛，肝、脾肋下未触及，移动性浊音阴性，
双肾区无叩击痛，双下肢无水肿，扑翼样震颤未引出。
辅助检查: 血常规: 白细胞 3．73×109 L－1，中性粒细胞百分

比 0．63，中性粒细胞绝对值 2．34，红细胞2．51×1012 L－1，血红蛋

白 83 g /L，血小板 58×109 L－1。凝血常规: 活化部分凝血活酶时
间 43．5 s，凝血酶原时间 16．4 s，国际标准化比值 1．40，凝血酶原
活动度 57%，纤维蛋白原 1． 17 g /L。尿液常规检查: 尿蛋白
( PＲO) +－，生化: 尿素 14．56 mmol /L，肌酐 210．7 μmol /L，钾 3．
16 mmol /L，钠 148．4 mmol /L，氯 96．3 mmol /L，钙2．89 mmol /L。
肝功: 门冬氨酸氨基转移酶 38．9 U /L，碱性磷酸酶 39．8 U /L，胆
碱脂酶 3 124 U /L，总蛋白 102．6 g /L，白蛋白26．0 g /L，球蛋白
76．6 g /L，白球比 0．34，血沉 42 mm/h。外科综合: 丙型肝炎抗
体( 发光法) 27．500 S /CO，丙肝病毒定量1．67E+005 IU /ml。肿

瘤标志物、降钙素原、超敏 C反应蛋白未见异常。全腹 CT平扫
+三期增强( 见图 1) : ( 1) 肝硬化，脾略大，腹水; ( 2) 骨盆诸骨、
腰椎及所示胸椎、肋骨骨密度弥漫性不均匀减低。

图 1 全腹增强 CT
Fig 1 Contrast-enhanced CT of whole abdomen

综上，结合患者症状及相关辅助检查结果，肝炎后肝硬化

丙型 失代偿期 脾功能亢进诊断明确。给予甘草酸单铵半胱氨
酸氯化钠注射液 100 ml，1 次 /d，静点，复方二氯醋酸二异丙胺
80 mg，1 次 /d，螺内酯 100 mg，1 次 /d，口服，呋塞米 40 mg，
1次 /d，口服等保肝、利尿、对症及支持治疗后患者腹胀、乏力症
状好转，但腰痛持续加重，患者为老年女性，考虑不除外骨质疏

松及腰椎退行性病变可能，行腰部核磁检查提示所示层面椎体

及附件多发异常信号，不除外血液系统疾病。患者病程中间断
发热，体温最高 38．3 ℃，无寒战、咳嗽、咳痰、咽痛、腹痛、腹泻、
尿频、尿急、尿痛等，入院时化验提示贫血、肾功能不全及血清
钙升高，白细胞、降钙素原、超敏 C 反应蛋白未见异常，结合腰
部核磁结果，考虑血液系统疾病引起的发热，与家属沟通后行

PET-CT检查，结果证实了以上猜想，建议完善骨髓穿刺及血清
蛋白电泳等检查。骨髓穿刺结果显示: ( 1) 骨髓取材满意、有核
细胞增生活跃。( 2) 粒细胞系: 增生活跃，占 49．5%，分叶细胞
比例增高，各阶段粒细胞无明显异常。( 3) 红细胞系: 增生减
低，占 3．5%，形态: 有核红细胞形态正常，成熟红细胞呈缗钱状
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排列。( 4) 粒细胞比例、形态正常。( 5) 全片共见巨核细胞 8
个，血小板少见。( 6) 浆细胞比例增多，幼浆细胞占 24%，形态:
浆细胞胞体大小不等，胞浆量丰富，蓝色，核偏位，核仁清晰。
( 7) 血片分类: 分叶细胞比例增高，成熟红细胞呈缗钱样排列，
血小板少见。骨髓活检: 镜下所见: 造血面积 50% ( 31% ～
49%) 。脂肪面积: 40% ( 20% ～ 36%) 。骨小梁: 10% ( 21% ～
31%) 。巨核细胞: 9 个 /mm2 ( 7 ～ 15 个 /mm2 ) 。骨髓有核细胞
增生明显活跃。粒红两系比例减低。巨核细胞分布正常。浆
细胞比例增高。过碘酸雪夫染色( PAS) : 病理细胞阴性。网状
纤维染色( MF) : +。检验诊断: 考虑多发性骨髓瘤骨髓象，请结
合临床。血清蛋白电泳: M片段 61．7%，血免疫固定电泳: 免疫
球蛋白 κ轻链阳性，免疫球蛋白 IgA阳性，尿免疫固定电泳: 免
疫球蛋白 κ轻链阳性，免疫球蛋白 IgA阳性。综上，考虑“多发
性骨髓瘤”诊断明确，经会诊后转入血液科进行化疗。患者因
年龄大、体质差、基础疾病重，肿瘤负荷高，入院时已经出现精
神神经异常、肾脏功能不全等多种并发症，地塞米松预处理过
程中病情加重，最终家属放弃治疗出院。1周后随访，患者因多
脏器功能衰竭临床死亡。
讨论 多发性骨髓瘤，也称为血浆 B 细胞骨髓瘤，是一种

淋巴组织增生性疾病，其特征在于骨髓内浆细胞的异常扩增。
克隆性 B细胞恶性肿瘤分泌单克隆免疫球蛋白或其片段( M蛋
白) 导致相关器官的损伤［1］。多发性骨髓瘤约占所有癌症的
1%及恶性血液病的 13%［2］，发病年龄多在 50～ 60 岁。多发性
骨髓瘤病因不明，病毒、环境、遗传、化学物质、炎症均可能与多
发性骨髓瘤的发病有关。多发性骨髓瘤常伴有骨骼损伤、高钙
血症、感染、贫血、肾功能损伤、淀粉样变性等。骨痛为多发性
骨髓患者常见症状，骨髓瘤细胞在骨髓中增生，刺激由基质细

胞衍变而来的成骨细胞过度表达白细胞介素 6( IL-6) ，激活破
骨细胞，导致骨质疏松及溶骨性破坏。而老年人易患骨质疏松
及腰椎退行性病变，也可引起骨痛，老年人骨痛较少考虑到多

发性骨髓瘤，不易引起重视。多发性骨髓瘤导致多种细胞因子
不足使促红细胞生成素( EPO) 产生不足及红系祖细胞数量减
少，M蛋白增多使血液粘滞性增高，血流缓慢，组织淤血缺氧也
可使患者出现精神异常、意识障碍甚至昏迷。肝性脑病为肝硬
化常见并发症，肝性脑病表现为精神、神经异常，患者住院期间
曾出现精神异常及意识障碍，但患者血氨正常，考虑肝性脑病

可能性不大。患者住院期间间断发热( 最高 38．3 ℃ ) ，多发性
骨髓瘤本身引起的发热相对少见，但对病原学、血清学未见异
常伴有贫血、骨痛、肾功能不全、高钙血症、高粘滞性症状的患
者应考虑到多发性骨髓瘤。患者既往无肾脏疾病，此次入院后
检查肾脏功能提示血肌酐持续增高，分析其原因考虑亦与多发

性骨髓瘤有关，其机制为: ( 1) HCV 可通过免疫反应形成免疫
复合物损伤肾小球，引起肾炎。最常见的病理类型为膜增殖性
肾炎，但患者因经济问题拒绝肾脏穿刺活检，故无法明确。( 2)
骨髓瘤细胞使破骨细胞激活引起的骨再吸收，可使血钙增高，

钙质沉着在肾小管周围，导致肾功能损伤，本周蛋白易沉积于

肾小管上皮细胞内，肾小管细胞变性，功能受损，使患者肌酐升

高，加重肾脏损伤。目前多发性骨髓瘤在临床上仍不能治愈，
但可以用新药物维持治疗［3］。目前硼替佐米、美法仑和泼尼
松 /地塞米松化疗作为多发性骨髓瘤不适合移植患者的标准治
疗方案，硼替佐米、来那度胺联合地塞米松作为多发性骨髓瘤
患者适合移植的标准治疗方案。

HCV是一种 ＲNA病毒，不能与宿主基因组整合; 然而，它
可能通过促进宿主免疫系统的调节作用间接地发挥其致癌潜

力［4］。有研究认为，HCV不仅是嗜肝性的，可引起肝脏病变和

肝细胞癌，HCV又是嗜淋巴细胞病毒，B 淋巴细胞增殖性疾病
可能与 HCV有关［5］。HCV 感染可导致机体自身免疫系统紊
乱，自身免疫紊乱又是引起多发性骨髓瘤等 B淋巴细胞增殖性
疾病的重要原因［6］。De Ｒosa 等［7］报道，B 淋巴细胞增殖性疾
病患者中 HCV 感染率为 22． 4%，其中多发性骨髓瘤患者为
16．1%( 9 /56) 。日本 Izumi等［8］研究发现，HCV 在多发性骨髓
瘤中的感染率为 16．0%。已有研究表明，化学药物治疗血液系
统恶性肿瘤可导致 HCV患者肝炎急性发作和再激活的发生率
增加［9］。然而，Mahale等［10］研究表明，在用抗病毒药成功治疗
的 HCV感染的癌症患者中，化疗似乎不会引起病毒复发。因
此，对于 HCV合并多发性骨髓瘤患者在开始化疗之前，应及时
抗病毒治疗。
多发性骨髓瘤起病隐匿，髓外表现复杂多样，常有骨病、贫

血、高钙、肾功能不全等多系统表现，仍有一部分患者上述相关
症状表现不明显，特异性较差。多发性骨髓瘤患者与 HCV 患
者均可存在贫血、凝血障碍、脾肿大等临床表现，对于 HCV 等
病毒感染的患者，若存在不明原因的骨痛，尤其是同时存在高

钙、原因不明的蛋白尿、肾功能不全、贫血程度与原发疾病不
符，除了需要排除甲状旁腺功能亢进、骨转移瘤、原发肾脏疾病
等，应警惕多发性骨髓瘤，需要及时进行免疫固定电泳、免疫球
蛋白定量检测、血清蛋白电泳、骨髓穿刺细胞学检查及病理活
检、骨骼 X线片等检查，提高治愈率改善预后，对这类疾病的预
防和治疗有重要意义。
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