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!个案与短篇!

黑热病合并地中海贫血
"

例报道

蒋莉娟!杨利拥!廖
!

兵

"重庆市第九人民医院检验科!重庆
5##0##

%

!!

关键词"黑热病$

!

杜氏利什曼原虫$

!

地中海贫血$

!

漏诊
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文献标识码"
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文章编号"

"10%.5"%#
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%
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黑热病又称为内脏利什曼病#是由杜氏利什曼原虫寄生于

人体单核巨噬细胞系统中而引起的一种寄生虫病#主要通过白

蛉传播#人群对其普遍易感#其临床主要表现为长期不规则发

热*消瘦*进行性肝脾大和全血细胞减少等'

"

(

#在骨髓涂片中可

见'

$

(

)全球有
UU

个国家有黑热病流行#约有
%&'

亿人存在感

染风险'

%

(

#近年来在我国新疆*内蒙古*甘肃*四川*陕西*山西

六省呈散发态势#重庆市属于非流行地区)珠蛋白生成障碍性

贫血也称为地中海贫血$地贫&#是由于遗传的基因缺陷导致血

红蛋白中至少一种珠蛋白合成缺乏或不足引起的贫血或病理

状态#是一组遗传性疾病#其根据缺乏的珠蛋白链的种类及缺

乏程度可分为
&

珠蛋白生成障碍性贫血和
%

珠蛋白生成障碍

性贫血)

$#"1

年
"

月本院收治
"

例黑热病合并地贫患者#现

将患者诊断*治疗过程报道如下)

A

!

临床资料

!!

患者#男#汉族#

0$

岁#重庆市北碚人#反复头昏
"

年以上)

"

月前#患者于外院体检发现血常规三系下降未做处理)

"

周

前#反复出现发热*畏寒*寒战#热型不规则#于
$#"1

年
"

月
U

日收入本院)患者曾到若尔盖养蜜蜂半年#有亲戚居住在甘肃

陇南#经常往返两地#家族中其外甥有地贫病史)入院查体!体

温
%1&%a

#脉搏每分钟
6U

次#呼吸每分钟
$#

次#血压
"$$

"

15

II+

M

#消瘦#慢性痛苦病容#贫血貌#全身皮肤无黄染*瘀点*

瘀斑*肝掌*蜘蛛痣#全身淋巴结未扪及#心肺正常#下腹稍膨

隆)血常规检查结果!红细胞数
%&U`"#

"$

"

,

#血红蛋白
06&#

M

"

,

#平均红细胞体积
11&%H,

#血小板
$1&#`"#

6

"

,

#白细胞

#&Ù "#

6

"

,

#中性粒细胞数
#&'`"#

6

"

,

#淋巴细胞
#&$`

"#

6

"

,

*网织红细胞
%r

)肝功能检查结果!丙氨酸氨基转移酶

16&#[

"

,

#天门冬氨酸氨基转移酶
""0&#[

"

,

#碱性磷酸酶

%16&#[

"

,

#

'

.

谷氨酰基转移酶
$6U&#[

"

,

#总蛋白
1$&5

M

"

,

#

清蛋白
$1&'

M

"

,

#前清蛋白
1%&#I

M

"

,

#总胆红素
'&6

)

I<@

"

,

#直接胆红素
$&6

)

I<@

"

,

)超敏
(

反应蛋白
"$#&5I

M

"

,

#铁

蛋白
1#56&#:

M

"

I,

#血培养阴性#骨髓培养阴性#地贫基因检

测为缺失型
&

地贫)骨髓瑞氏
.

姬姆萨染色检查!红系增生#粒

系左移#网状细胞内外查见利什曼原虫#为黑热病骨髓象)将

患者血清标本送至重庆市疾控中心#经
VN%6

免疫层析式试纸

条法检测确诊为黑热病合并地贫)见图
"

!

%

)

图
"

!!

网状细胞内可见利什曼原虫#

"̀###

$

!!

患者从
$#"1

年
"

月
"5

日开始使用葡萄糖酸锑钠治疗#复

查
_

超脾脏有缩小#血常规粒系#血小板上升明显)由于患者

有地贫#红细胞上升空间不大)患者治疗
"%K

后#病情开始明

显缓解#于
"

月
$0

日出院)

$#"1

年
$

月
"0

日随访血常规#红

细胞
5&"̀ "#

"$

"

,

#血红蛋白
6%&#

M

"

,

#平均红细胞体积
0"&6

H,

#血小板
"05&#̀ "#

6

"

,

#白细胞
5&%`"#

6

"

,

#平均红细胞血

红蛋白量
$$&0

?M

#全血三系均明显增高)

+

01#%

+
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年
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图
$

!!

网状细胞内可见利什曼原虫#

"̀###

$

图
%

!!

外周血涂片#

"̀###

$

B

!

讨
!!

论

!!

黑热病的临床表现常以发热为主诉症状#其热型多为不规

则发热#无明显特异性#其次为畏寒*寒战*咳嗽*腹胀*纳差和

消瘦等'

5

(

)实验室诊断主要依靠病原学检查#包括涂片染色

法*培养法和动物接种法#常以骨髓涂片染色法作为首选)利

什曼原虫主要入侵巨噬细胞及窦内皮细胞的胞浆内繁殖*增

生#导致机体单核巨噬细胞大量增生#可引起全血细胞减少

等'

'

(

)黑热病与常见寄生虫感染不同#不会引起嗜酸性粒细胞

增多#若不给予抗虫治疗#其病死率高达
6#g

以上'

1

(

)在重庆

市#黑热病比较罕见#临床医生因经验不足容易误诊'

0

(

)本病

例患者曾转诊几家医院治疗无效#遂来本院诊治)临床首先诊

断为骨髓增生异常综合征和再生障碍性贫血#以升粒细胞*抗

感染治疗为主#但治疗效果不明显)后来#临床考虑到患者为

小细胞低色素贫血#铁蛋白水平高#且其外甥有地贫史#于是通

过骨髓涂片检查和地贫基因检测确诊为黑热病合并地贫)

随着国家经济快速发展#出外旅游*打工和探亲人员增多#

打破了寄生虫病原有的地域性#亦增加了黑热病的传播)患者

曾到过甘肃省陇南市黑热病流行区#本病例未能早期及时诊断

就是忽略了重要的流行病学史)非流行区医疗机构检验人员

对利什曼原虫形态缺乏认识而漏诊#临床医务人员缺乏经验而

误诊)因此#医务人员应加强对黑热病的诊断意识#提高诊疗

水平#熟悉该病流行病学资料*临床特点#尽早结合实验室辅助

检查#给予骨髓检查和特异血清学检测#避免漏诊*误诊'

U

(

)目

前黑热病首选葡萄糖锑钠治疗#本院根据患者病情连续
"%K

采用葡萄糖锑钠进行治疗#同时对其他不适症状进行相应治

疗#并给予营养支持治疗)

利什曼原虫镜下形态与马尔尼菲青霉菌*荚膜组织胞浆菌

非常相似#极易混淆)利什曼原虫结构中有细胞核及动基体#

可观察到一大一小
$

个黑点#而马尔尼菲青霉菌*荚膜组织胞

浆菌则没有'

6

(

#但它们之间可以用糖原染色进行鉴别'

"#

(

)在

糖原染色下#属于真菌的马尔尼菲青霉菌和荚膜组织胞浆菌胞

壁染红色且清楚#胞内容物不着色%相反#黑热病杜利小体胞膜

不着色或着色浅或颗粒状而不连续#而其胞内容物染红色#较

胞膜着色深而清楚)糖原染色易将真菌与利什曼原虫区分#而

两种真菌的区分主要靠繁殖方式!马尔尼菲青霉菌通过分裂繁

殖#菌体变长呈腊肠状并形成横隔分裂成二%而荚膜组织胞浆

菌则通过芽孢繁殖#形成单个窄颈芽孢)熟练掌握利什曼原虫

的形态特点及鉴别染色特点#可以免漏诊*误诊)

&

.

地贫是由于
&

珠蛋白基因的缺失或缺陷使
&

珠蛋白链

的合成受到抑制而引起的溶血性贫血'

""

(

#是最常见且发病率

最高的一种单基因遗传病)缺失型
&

地贫是包含
&

珠蛋白基

因在内的大段
ST-

的缺失#东南亚缺失型
RR32-

*右侧缺

失型
R

&

%&0

和左侧缺失型
R

&

5&$

为中国常见的
%

种类型#其

中以东南亚缺失型最为常见'

"$

(

)

&

.

地贫在我国南方地区发病

率较高#严重影响出生人口质量#危害人类健康#目前尚无有效

的治疗方法#重型地贫患者需通过输血来维持生命'

"%

(

)本病

例患者为轻型地贫#血涂片异形红细胞不明显#未见靶形红细

胞$见图
%

&)轻型地中海贫血患者会由于骨髓和脾脏对红细

胞的过早破坏而产生贫血症状#而随之出现的代偿性造血又会

导致成熟的细胞在骨髓中更多地被破坏'

"5

(

#最终会导致患者

呈现小细胞低色素贫血)缺铁性贫血也为小细胞低色素贫血#

其与轻型地中海贫血可用铁蛋白进行鉴别)但是#当缺铁性贫

血患者合并感染肿瘤*肝病时#铁蛋白会增加#此时还需做骨髓

铁染色排除缺铁性贫血)由于多数基层医院没有条件开展地

贫基因检测#临床医生需要结合红细胞*血红蛋白和平均红细

胞体积等指标结果考虑地贫#并通过上级医院基因检测来确

诊)为减少地贫的发生#做好婚检#避免重度地贫患儿的出生#

对提高人口素质有非常重要的意义'
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复发性流产$

V-3

&是指临床上连续发生
$

次或
$

次以上

的自然流产#发病率为
"g

!

$g

)

V-3

的病因十分复杂#其中

除染色体异常*内分泌失调*生殖道解剖异常*感染性因素*血

栓前状态和自身免疫因素等已知原因外#临床上仍有
5#g

以

上患者原因不明'

"

(

)近年来#有研究显示免疫因素是其发病的

重要原因#免疫因素导致的
V-3

产占
'#g
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0#g
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#其中约
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与自身抗体产生有关)为了进一步探讨
V-3

与自身抗体

的相关性#本研究选取
$#"5

年
"#

月至
$#"1

年
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月本院就诊

的
"#"#

例复发性流产患者抗核抗体谱检测资料进行比较分

析#旨在为临床
V-3

的诊断和治疗提供理论依据)
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选取
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患者
"#"#

例作为
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组#年龄
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岁)入选标

准!连续自然流产
$

次或
$

次以上者%夫妇双方染色体及内分

泌激素检查均正常#男方精液检查正常)排除标准!排除生殖

道解剖异常*感染性因素引起的
V-3

患者)同时选取无自然

流产史的正常育龄妇女
%U5

例作为对照组)

A&B
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方法
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抽取静脉全血
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'I,

#采用分离胶促凝管制备

标本#离心后分离血清)采用线性免疫印迹法检测两组血清抗

核抗体谱$抗
K9.ST-

抗体*抗着丝点蛋白
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抗体*抗
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体*抗
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抗体*抗
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V<.'$

抗体*抗
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抗体*

抗
[".9:VTX

抗体*抗
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抗体*抗核小体抗体*抗核糖体
X

蛋

白抗体*抗组蛋白抗体&)

A&C
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统计学方法
!

采用
3X33"U&#

进行统计学处理)计数资

料以频数或百分率表示#理论频数大于
"

小于
'

时采用连续性

校正
!

$ 检验#理论频数小于
"

时采用
b89C=A

确切概率法检验#

以
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为差异有统计学意义)

B

!

结
!!

果

!!

V-3

组中#抗
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抗体阳性率为
Ug

#抗
V<.'$

抗体阳性

率为
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#抗
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抗体阳性率为
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#抗
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抗体阳性率为
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#抗
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抗体阳性率为
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#均高于对照组#差异有统

计学意义$
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注!

"表示采用连续性校正
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$检验#

""表示采用
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确切概率

法检验)
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讨
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V-3

是一种常见的妊娠相关疾病#免疫因素是引起
V-3

的重要原因)免疫性
V-3

的病理机制分为自身抗体引起的自

身免疫性
V-3

和同种免疫异常导致的
V-3

)与
V-3

有关的

自身抗体分为非器官特异性抗体和器官特异性抗体#非特异性

器官抗体主要有抗核抗体*抗
ST-

抗体*抗磷脂抗体等#器官
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