
粒缺期间#发热#最高体温
#,/0h

#无咳嗽*咳痰#无腹泻*腹

痛#无尿频*尿急*尿痛等不适'查体!贫血貌#全身皮肤黏膜未

见瘀点*瘀斑以及出血点#全身浅表淋巴结未触及肿大#双扁桃

体不大#咽喉部轻度充血#双肺呼吸音稍粗#未闻及明显干湿

音#心率
,"

次"分#律齐#无病理性杂音'腹平软#肝脾肋下未

及#双下肢不肿#病理征未引出'血常规!白细胞
+/")_+"

,

"

O

#中性粒细胞
"/++_+"

,

"

O

#血红蛋白
0$

C

"

O

#红细胞
)/+,_

+"

+)

"

O

#血小板
0,_+"

,

"

O

'肝功能*肾功能*电解质均正常'

血液细菌培养
^

药敏!阴性'予以头孢哌酮舒巴坦钠
^

左氧氟

沙星$商品名!左克#扬子江药业集团有限公司生产#批号

","))""+

%联合抗感染#患者在输注后当天下午无明显诱因#出

现双眼上翻#斜颈#面部怪相和颈部向右侧扭转#双上肢不自主

性抖动#语言不能#角弓反张'查体!神志清醒#双瞳孔等大等

圆#对光反射存在#病理反射未引出'静脉注射地西泮后能短

暂缓解#请神经内科会诊后予以氟哌啶醇
+"E

C

肌注#上述症

状暂时消失#随即查头颅
'(

#腰穿查脑脊液细胞学
^

常规生

化#脑电图检查均阴性#考虑为左氧氟沙星致不良反应'立即

停药#

+)=

后上述症状随即消失#问话及答语恢复正常#且对

当时情况不能回忆'观察
)F

未再发#出院后随访至今#精神

正常#并且患者在行自体造血干细胞移植期间口服诺氟沙星胶

囊未再出现上述症状'本例既往无精神病史*神经异常史#无

肾脏病史#无癫痫病史以及家族史'本次为第
+

次应用左氧氟

沙星#且停用左氧氟沙星后症状消失#且头颅
'(

*腰穿查脑脊

液细胞学
^

常规生化*脑电图检查均阴性#故考虑本例患者出

现的不良反应与左氧氟沙星有关'

A

"

讨
""

论

药源性锥体外系反应是指由于某些药物的应用而引起患

者出现的某些锥体外系症状(

+

)

'锥体外系反应的症状多种多

样#因人因药有较大的不同#主要有急性肌张力障碍&语言障

碍&全身或四肢抽搐#不自主阵发性抖动&药源性帕金森病&烦

躁不安&发作时间从数分钟至数小时不等#有时可持续更长时

间&不伴有发热等其他严重症状&脑电图及脑
'(

检查均无重

要异常发现&预后较好'由于该症发病多较急#症状较复杂#且

不典型#尤其是儿童#神经系统发育不健全#更易与脑病*癫痫*

低钙抽搐*高热惊厥及癔病等相混淆而造成误诊#甚至在本例

患者还要排除是否合并淋巴瘤颅内浸润可能#通过脑电图*头

颅
'(

*腰穿脑脊液检查等加以排除'因此#对药源性锥体外

系反应应当引起足够的重视'该患者既往无药物过敏史#无精

神异常史#无类似癫痫病史'在住院治疗过程中#应用左氧氟

沙星注射液后出现双眼上翻#斜颈#面部怪相和颈部向右侧扭

转#双上肢不自主性抖动#语言不能#角弓反张等锥体外系反

应#症状的出现与用药有合理的时间先后顺序#且停药并对症

治疗后#症状缓解#故推断该患者出现锥体外系反应症状与静

脉滴注左氧氟沙星有关'

左氧氟沙星对中枢神经系统的作用机制(

)5#

)

!其分子结构

上有疏水性氟原子#具有一定的脂溶性#组织渗透力强#易透过

血脑屏障#抑制脑内抑制性介质
*

5

氨基丁酸与其受体结合#不

仅使
*

5

氨基丁酸从自主神经末梢释放减少#而且可竞争抑制

*

5

氨基丁酸与突触后受体的结合#从而阻滞抑制性神经介质#

导致中枢神经系统兴奋#产生锥体外系反应等神经系统症状#

其抑制作用呈剂量依赖关系'

袁少筠等(

!

)对
+,,!

"

)""*

年国内有关喹诺酮类药物发生

的不良反应
+#-+

例进行整理分析#涉及
+#

种喹诺酮类药物#

不良反应出现最多的神经系统反应
!+#

例$

#"/-0.

%#其中又

以左氧氟沙星最多#为
+0#

例$

#,/!$.

%'主要临床症状表现

为头痛*头晕*睡眠不良*视力改变*抽搐*癫痫*震颤*谵妄*痉

挛等#其中严重精神异常
)

例#临床由喹诺酮类药物导致的锥

体外系样症状发生率
"/**.

"

+/*".

(

-50

)

'该病例由于临床

处理及时#未造成严重后果#提醒临床医师应用该药时应注意

其可导致神经系统不良反应#加强用药监测'

临床医师必须熟知左氧氟沙星类药物的药理作用*不良反

应*过量症状*解毒急救措施#充分认识可能引起锥体外系反应

等神经系统症状#严密观察用药后的不良反应#一旦出现锥体

外系反应等神经系统症状立即给予对症治疗#及时停药#防止

不良反应进一步发展'轻症患者勿需特殊处理或仅口服地西

泮片*盐酸苯海索片#重症者给予东莨菪碱*阿托品
0-!5)

*苯巴

比妥等#可收到良好效果'
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慢性中性粒细胞白血病$

'RO

%发病率低#是一种少见的血

液系统恶性疾病#无明确有效的治疗手段#其诊断*鉴别及治疗

较为困难'本文对
+

例
'RO

伴骨髓纤维化进行诊断及治疗#

现将有关情况报道如下'

+

#$)+

+

国际检验医学杂志
)"++

年
$

月第
#)

卷第
++

期
"

G4<IO@8P9F

!

IB?

L

)"++

!

Q7?/#)

!

R7/++



@

"

病历介绍

患者#男#

!0

岁#于
)""*

年
+"

月中旬发现腹部包块#在当

地医院就诊查体发现!肝大#于肋下
#>E

&以及脾大#于肋下
!

>E

&查血象示!白细胞
)+/)_+"

,

"

O

#中性粒细胞
*+.

#血红蛋

白
,+

C

"

O

#血小板计数
*#_+"

,

"

O

#尿酸
0$*

)

E7?

"

O

'予嘌呤

片*碳酸氢钠片对症治疗无好转#病程中#患者双手*双足部皮

肤轻微外伤后出现反复感染#不易愈合'

)"",

年
+

月外院查

血象示!白细胞
)#/0_+"

,

"

O

#中性粒细胞
*0.

#血红蛋白
*$

C

"

O

#血小板计数
$-_+"

,

"

O

'骨髓涂片示!粒系
0-.

#各阶段

细胞比例呈核左移#部分细胞核肿胀#胞浆中颗粒增粗*增多&

红系占
+*.

#形态基本正常&全片见巨核细胞
)+

个#

XJa

$

^^^

%*

X6&

阳性
,).

&染色体为
ab

#未进一步诊治'

)"++

年
#

月
)

日上述症状加重#伴头昏*乏力入本科#查体!中度贫

血貌#肝于肋下
!>E

#脾甲乙线
+->E

#甲丙线
+*>E

#丁戊线
^

+/->E

#无压痛#表面光滑#质中偏硬#边界清楚'查血象示!白

细胞
)+_+"

,

"

O

#中性粒细胞
,"/-.

#中性粒细胞绝对值

+*/##_+"

,

"

O

#血红蛋白
$-

C

"

O

#血小板计数
#$_+"

,

"

O

'尿

素
+"/+!EE7?

"

O

#肌酐
+,+/-

)

E7?

"

O

#尿酸
+)+!

)

E7?

"

O

'骨

髓涂片示!骨髓增生明显活跃#粒系
$*.

#各阶段可见#形态可

见部分胞体大#

&

颗粒粗重&红系
+!.

&淋巴细胞
0/-.

#形态

正常&环片
+

周巨核细胞
+"

个#其中产板巨核细胞
0

个&

R6X

积分值
)"

#

R6X

阳性率
,*.

'血片油镜白细胞分类!中性晚

幼粒细胞
)#.

#中性杆状粒细胞
0,.

#淋巴细胞
0.

#单核细

胞
).

'骨髓组织活检示!骨髓造血组织增生活跃#粒系可见

前体细胞呈簇分布现象#后期细胞各阶段可见&红系可见幼红

细胞簇#未见位于小梁旁区&巨核细胞形态分布正常&纤维组织

异常增生#成纤维细胞明显增多&部分区域可见骨髓坏死现象&

意见!骨髓纤维化$

^^^^

%#前体细胞异位$

6O(X

%现象可

见'骨髓
SZ'

"

6SO

融合基因阴性'诊断为慢性中性粒细胞

白血病'予干扰素
#"

)

C

肌肉注射#

)

次"周治疗#患者在门诊

随访#病情稳定'

A

"

讨
""

论

慢性中性粒细胞白血病$

'RO

%按
)""*

年
Y%J

诊断标准

属于骨髓增殖性疾病#属少见的血液系统恶性疾病'目前国内

外还没有统一的诊断标准#多数学者认为本病不同于慢性粒细

胞白血病$

'PO

%

(

+5!

)

'有学者提出#诊断
'RO

应符合下列标

准!外周血成熟中性粒细胞持续增多&肝脾肿大&

R6X

积分升

高&骨髓象示粒系极度增生#以成熟中性粒细胞为主&

X=

染色

体阴性#无
S'Z

"

6SO

基因重排&血尿酸及维生素
S

+)

升高&无

感染*肿瘤等引起类白血病反应的疾病'目前#国内外学者均

同意上述观点'其主要临床表现以贫血*免疫力低下和反复感

染*肝脾肿大为主#相关检查主要为外周血白细胞增高大于

)"_+"

,

"

O

*中性粒细胞大于
*".

#骨髓
R6X

阳性率高*

SZ'

"

6SO

融合基因阴性&该患者符合其发病特征#诊断为慢性中性

粒细胞白血病明确#且伴骨髓纤维化#引起贫血*血小板减少'

考虑患者病程长#继发骨髓纤维化#导致血红蛋白*血小板明显

下降'

'RO

细胞遗传学核分子生物学特征大多数文献报道均为

正常核型#

X=

染色体阴性#无
S'Z

"

6SO

融合基因#少数患者

可有异常核型(

-5,

)

#文献报道的异常核型包括
^*

*

^,

*

^)+

*

)"

e

5

*

^a

*

++

e

5

*

$

e

5

及复杂染色体异常'近年来#国内外报道#

少数
'RO

可有染色体或
S'Z

"

6SO

融合基因重排'

'RO

与类白血病反应均有明显的中性粒细胞增多和

R6X

积分增高#但
'RO

一般无发热#常伴有肝脾肿大#且以中

性杆状分叶核增高为主#经一般抗感染治疗后粒细胞水平不下

降#而类白血病反应常因感染*肿瘤等引起发热*毒血症为主要

临床表现#在去除病因后短期内病情好转#白细胞计数下降至

正常'慢性髓细胞白血病$

'PO

%与
'RO

临床表现相似#但

'PO

可见嗜酸*嗜碱性粒细胞升高#

SZ'

"

6SO

融合基因阳

性#

R6X

积分明显下降甚至为
"

分'

'RO

目前发病率低#无明确有效的治疗手段#其基础治疗

以羟基脲*干扰素*马利兰*三尖杉酯醇为主#但不能从根本上

治愈该病'年轻患者可探索行异基因造血干细胞移植术治疗#

且该患者合并骨髓纤维化#增加了治疗的难度#而该患者经费

困难拒绝行异基因造血干细胞移植术'目前在国内外未见报

道异基因造血干细胞移植治疗
'RO

#对于
'RO

的治疗需要在

今后的工作中进一步探讨更佳的治疗方案'
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