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真性红细胞增多症（polycythemia vera，PV）是一

种起源于造血干细胞的主要表现为红细胞异常增

多且不依赖正常红细胞生成调节机制为特征的一

种骨髓增殖性肿瘤。PV患者其外周血红细胞显著

增多，血液黏滞度增高，常伴有白细胞和血小板增

高，且 JAK2基因获得功能性突变影响凝血机制，因

而易并发血栓性疾病，脑血管常受累。PV 起病隐

袭、进展缓慢，其脑血管病变临床表现缺乏特异性，

易误诊漏诊。故本次研究将合并 PV的脑梗死与同

期收治的动脉硬化性脑梗死进行比较，对其临床特

点进行总结分析。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择 2010年 1月至 2019年 12月在

余姚市人民医院住院合并PV的脑梗死患者 15例为

合并PV脑梗死组，均符合PV及脑梗死诊断标准[1,2]。

选择本院同期动脉硬化脑梗死 25例为动脉硬化脑

梗死组。

1.2 方法 回顾分析两组患者的一般资料、临床症

状、体征、血液、骨髓、分子生物学、头部影像学等检

查结果及治疗转归。

1.3 统计学方法 采用 SPSS 17.0统计学软件进行

数据分析。计量资料以均数±标准差（x±s）表示。

计量资料比较采用 t检验；计数资料比较采用 χ2检

验。设P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组临床特点比较见表1
由表 1可见，合并 PV脑梗死患者组年龄较轻，

差异有统计学意义（t=4.74，P＜0.05）。两组男女比

例比较，差异无统计学意义（χ2=0.06，P＞0.05）。脑

血管危险因素中合并 PV 脑梗死患者组高龄、高血

压、高血脂三个因素比例少于动脉硬化脑梗死组，

差异均有统计学意义（χ2分别=7.28、4.00、4.97，P
均＜0.05）。合并 PV 脑梗死患者 Essen 卒中风险

评分中低危占比高，差异有统计学意义（χ2=8.64，
P＜0.05）。合并 PV 脑梗死患者组中白细胞、红

细胞、血红蛋白、血小板水平均明显升高，与动

脉硬化脑梗死组比较，差异均有统计学意义（t分

别=4.24、7.80、11.90、8.28，P均＜0.05）。两组患者

网织红细胞计数、动脉血氧饱和度均正常。

表1 两组临床特征比较

临床特征

性别（男/女）

年龄/岁

血常规

白细胞/×109/L

红细胞/×1012/L

血红蛋白/g/L

血小板/×109/L

脑血管危险因素/例

高龄（≥65 岁）

高血压

糖尿病

高血脂

吸烟

肥胖

Essen卒中风险评分/例

低危

高危

合并PV脑梗死组

9/6

52.24±11.38*

13.02± 4.50*

6.46± 0.79*

214.32±22.45*

376.26±73.39*

3*

6*

2

3*

4

4

12 *

3

动脉硬化脑梗死组

14/11

69.35±11.49

7.73± 2.28

4.73± 0.61

139.18±17.57

200.71±60.56

16

18

10

14

11

9

8

17

注：*：与动脉硬化脑梗死组比较，P＜0.05。

2.2 两组临床表现比较 15例合并PV脑梗死患者

具有 PV的一般表现，包括皮肤红紫、皮肤瘙痒、消

化性溃疡、肝脾肿大、疲乏等。其中 15例均出现皮
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肤黏膜红紫，尤以面颊、唇、舌、耳、鼻、颈部和四肢

末端（指、趾及大小鱼际）为甚。7例患者出现肝肿

大，10例患者出现脾肿大，多为中度肿大。3例伴发

消化性溃疡。25例动脉硬化脑梗死患者没有类似

临床表现。

2.3 合并 PV脑梗死组患者骨髓象及 JAK2基因检

查 骨髓形态学：各系造血细胞明显增生，尤以幼

红细胞为甚，脂肪组织减少。骨髓活检表现为红系前

体细胞和巨核细胞数量增多。15例合并PV脑梗死患

者中8例检测了红细胞生成素，均＜2 mIU/ml，13例检

测了 JAK2基因，10例有 JAK2V617F突变，1例 JAK2
基因12号外显子突变。

2.4 两组脑梗死特征比较 15例合并PV脑梗死组

中双侧多发腔隙性梗死10例、脑叶梗死 3例、单发大

面积脑叶梗死 l 例、分水岭梗死 1例。病变主要累

及基底节、皮质下白质、放射冠、丘脑。25例动脉硬

化脑梗死组中，双侧多发腔隙性梗死 6例、脑叶梗

死 15例、单发大面积脑叶梗死 2例、分水岭梗死

2例。合并 PV 脑梗死组腔隙性梗死占比高，部分

前循环梗死比例低，差异均有统计学意义（χ2分别

=7.11、4.00，P均＜0.05）。合并PV脑梗死TOAST分

型属于第四型，动脉硬化脑梗死组属于第一型和第

三型。

2.5 治疗

2.5.1 针对PV的治疗 5例采用血细胞分离机行红

细胞单采术治疗（2例单采 1次，3例单采 2次）；4例
采用静脉放血（1次 300 ml，每周 1次），同时口服羟

基脲片化疗（0.5～1.0 g ，每日三次，由齐鲁制药有

限公司生产）；4例单纯口服羟基脲化疗；1例注射高

三尖杉酯碱（4 mg 每日一次，7d一疗程，由杭州民

生集团有限公司生产）；1例单纯皮下注射α干扰素

（300万单位，每周三次，由哈药集团生物工程有限

公司生产）。

2.5.2 针对脑梗死的治疗 在合并 PV脑梗死患者

中，14例非大面积脑梗死患者经抗血小板（肠溶阿

司匹林片 100 mg/d，由拜耳医药保健有限公司生

产）、他汀类药物调脂、改善脑循环及脑代谢治疗后

神经缺损症状得到不同程度的改善；1例大面积脑

梗死患者还同时加用了短时、小剂量的脱水剂治

疗。动脉硬化脑梗死患者中，19例非大面积脑梗死

患者经抗血小板（肠溶阿司匹林片 200 mg/d）、他汀

类药物调脂、改善脑循环及脑代谢治疗后神经缺损

症状得到不同程度的改善；6例大面积脑梗死患者

还同时加用了短时、小剂量的脱水剂治疗。动脉硬

化脑梗死患者中有 2例符合静脉溶栓指征，行静脉

溶栓治疗。其中 1例用尿激酶 100万 IU，溶于 0.9％
氯化钠注射液 100 ml，缓慢静滴 30 min；1例用注射

用阿替普酶 0.9 mg/kg（剂量小于 90 mg）静脉滴注

（其中 10％在最初 1min内静脉推注，其余微泵持续

静脉推注1 h）。
2.5.3 随访截止日期 2020年 9月 1日。根据疗效评

价标准[3]，两组疗效及复发率比较见表3。
表3 两组疗效及复发率比较/例（%）

组别

合并PV脑

梗死组

动脉硬化脑

梗死组

疗效

痊愈

6（40.00）

11（44.00）

显著改善

7（46.67）

8（32.00）

无效

2（13.33）

6（24.00）

复发

5（33.33）*

2（ 8.00）

注：*：与动脉硬化脑梗死组比较，P＜0.05。
由表 3 可见，合并 PV 脑梗死组复发率高于

动脉硬化脑梗死组，差异有统计学意义（χ2=4.17，P
＜0.05），两组间痊愈率比较，差异无统计学意义（χ2

=0.06，P＞0.05）。
3 讨论

PV是一种红细胞异常增殖为主的克隆性慢性

骨髓增殖性肿瘤，绝大多数患者伴有 JAK2 基因获

得功能性突变。其外周血总容量绝对增多，血液黏

度增高，常伴白细胞和血小板计数升高，病程中易

出现血栓形成、出血等并发症。其中 15％左右患者

以脑梗死为首发表现，有研究甚至发现血栓形成可

能比明显的 PV表现提前 2~3年[4~6]。本次研究发现

合并 PV 脑梗死患者和动脉硬化脑梗死相比，存在

的血管危险因素少，患者年龄较轻，50岁以下者常

见，伴有明显原发病征象，如颜面、口唇、肢端红紫，

皮肤瘙痒，肝脾大等。血常规、骨髓细胞学检查及

JAK2基因检查对PV具有重要的诊断意义。本次研

究亦发现合并 PV脑梗死患者 Essen 卒中风险评分

处于低危比例高，但却易复发，提示Essen卒中风险

评分量表可能不适用于合并 PV脑梗死患者。本次

研究还提示合并 PV脑梗死最常见类型是多发腔隙

性梗死，且常累及双侧，大面积梗死则相对少见，病

灶所在部位多种多样，主要见于基底节、放射冠、半

卵圆中心和皮质下白质，而脑干及小脑少见；如只

针对神经症状治疗而忽视原发病的处理，脑梗死容
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易反复发作。

PV并发的脑血管病主要为脑梗死。其可能的

机制一方面是PV患者血流缓慢、血黏度高、脑血管

血流量下降，更重要的另一方面是红细胞增多导致

的伴有血管内皮细胞外多糖蛋白质复合物变薄的

血管内皮功能障碍。此类血管内皮功能障碍会促

进白细胞迁移和血小板活化，并会以类似于动脉粥

样硬化病变的方式触发炎症级联反应，引起不稳定

的小栓子和血管狭窄，最终导致远端脑组织缺血坏

死[7]。近期研究也发现 JAK2基因突变是 PV血管事

件独立的危险因素，表示 JAK2 V617F 突变巨核细

胞对纤维蛋白原、血小板生成素及其他内源性兴奋

剂是高敏的。这种生物学改变使得血小板增强了

对凝血酶的反应及血栓形成能力[8]。PV并发的脑血

管疾病中，亦存在出血性脑卒中，但较少见。其可

能的机制为：PV患者全血容量增多，血管内压力大，

损伤了血管内膜形成动脉瘤，导致脑血管易破裂出

血；PV骨髓异常增生引起血小板质量和功能降低；

部分 PV 患者凝血因子质和量异常以及组织缺

氧等。

合并 PV 脑梗死治疗较普通脑梗死有其特殊

性，PV 的存在容易使脑血管病进展和复发。故对

PV的治疗相当关键。本次研究采用红细胞单采、放

血治疗结合羟基脲、高三尖杉碱、干扰素等治疗，

15例患者均在短期内红细胞降至6.0×1012/L，红细胞

比容在 0.5以下。有条件的单位可考虑尽量应用红

细胞单采术，与静脉放血以及羟基脲等疗法相比其

优点在于：①起效快，可迅速降低细胞比容和血液

黏度。②副反应小，可以设定采集红细胞量，且仅

采集出红细胞成分为患者保留了其他血液成分。

③更适合伴白细胞及血小板减少或妊娠患者。PV
患者常有血小板增多，但 PV 患者常存在血小板功

能缺陷，为减少出血倾向危险，故目前倾向于应用

小剂量阿司匹林于合并 PV 脑梗死患者[9]。对于合

并 PV 脑梗死的治疗，由于其存在血黏度增高的病

理生理学基础，故应用脱水剂及利尿剂应谨慎。在

并发大面积脑梗死或脑出血导致颅内压增高时，可

考虑短期小剂量应用。

综上所述，合并 PV脑梗死患者年龄较轻，以多

发腔隙脑梗死为主，发病时存在的脑血管病危险因

素少，较易复发。Essen卒中风险评分量表可能不适

用于合并 PV 脑梗死患者。合并 PV 脑梗死患者在

脑梗死常规治疗同时应予红细胞单采、静脉放血及

羟基脲等治疗使红细胞水平尽快恢复正常。合并

PV脑梗死作为一种特殊的脑梗死，早期容易漏诊原

发病PV，其诊治有特殊性。但是本次研究为单中心

回顾性研究，样本量有限，后续有条件可以开展多

中心、前瞻性研究以提供更可靠的临床数据。
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