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脾 Gaucher病病理观察及文献复习

王　萍 ,谢　群 ,承泽农

[摘要 ]目的:阐明 Gauche r病的临床病理形态特征 , 以提高对脾 Gauche r病的认识 , 减少误诊 , 为临床诊断提供确切的依据。

方法:应用苏木精 伊红染色 , 光镜组织形态学观察 ,特殊染色 PAS、免疫组织化学染色技术 , 结合相关文献对本病临床病理特

点及治疗进行探讨。结果:患者肝脾肿大 ,光镜下见 Gauche r细胞 , PAS阳性反应。结论:慢性脾肿大患者应考虑本病可能 ,但

要与引起脾肿大的其他疾病相鉴别。
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[ Abstract] O bjective:To study pa thom o rpho logic cha racte ristics of spleen Gauche r disease to imp rove the unde rstanding, diagnosis

and treatm ent o f it, and to prov ide mo re inform ation fo r clin ica l diagnosis. Methods:H-E, PAS sta ining and immunohistochem istry

techniquew ere used fo r the tissue sam ple. And lite rature concerned we re rev iew ed. R esu lts:The pa tient presented w ith en la rged liver

and sp leen. Gauche r ce lls had abundant cy top la sm con taining distinc t striations and w ere strong po sitive for PAS. Conc lu sions:Gaucher

disease shou ld be considered fo r the pa tien t w ith chronic m ega lo sp lenia. D ifferential diagnosis shou ld be m ade am ong disease s w ith

splenom ega lia.

[ Keyw ords] Gaucher’ s disease;congen ital, hereditary, and neonata l diseases and abnorm alitie s;sp leen;c linicopa tho logy

　　G aucher病是少见的常染色体隐性遗传病 。本

文通过对 1例儿童脾 G aucher病的观察诊断及文献

复习 ,对其临床病理特征 、诊断 、鉴别诊断及治疗加

以探讨 。

1　临床病理资料

1. 1　临床资料　患儿 ,男 , 3岁 ,在无明显诱因情况

下发现肝脾肿大 10天而入院。病程中 ,患儿间歇性

发热 ,最高体温 38. 5℃,伴腹泻 ,为黄色水样便或稀

便 。查体:精神尚好 ,发育正常 ,营养中等 。 B超示

肝脾肿大 ,肝肋下 2 cm ,外型规则 ,脾厚 4 cm ,下缘

脐下 10 mm ,脾静脉直径 6mm。术前实验室检查:

WBC 5. 5 ×10
9
/L, Hb 105g /L, BPC 92 ×10

9
/L,骨髓

穿刺查见 G aucher细胞。术后实验室检查:WBC

14. 3 ×10
9
/L, Hb 144g /L, BPC 322 ×10

9
/L。

1. 2　组织病理学检查　组织经 10%甲醛溶液固

定 ,石蜡切片厚 4μm ,苏木精 -伊红 (HE)染色 。巨

检:脾脏 20 cm ×10 cm ×5 cm ,表面光滑 ,切面暗红 ,

脾小体不清;镜下脾窦脾索内充满特征性 G aucher

细胞 ,其特征为细胞体积大 ,胞质丰富红染 ,胞质内

可见细丝状平行纹理 (皱纹纸样结构 ),细胞核小 ,

圆形或椭圆形 ,位于细胞中央或一侧 ,部分区域瘤细

胞呈腺泡状排列 ,少量残存脾索和脾小体结构 (见

图 1、2)。

1. 3　特殊染色　PAS染色 , G aucher细胞胞质呈红

色阳性反应(见图 3)。

1. 4　免疫组织化学染色　CD68( +);AACT( +);

S-100蛋白 ( -)。

2　讨论

2. 1　发病机制　G aucher病是一种少见的先天性脂

质代谢性疾病。因先天缺乏葡萄糖脑脂酶如 β-葡

糖苷酶 ,使葡糖脑苷脂的水解发生障碍 ,致使脑苷脂

蓄积在单核巨噬细胞内 。由于此酶在不同的脏器其

活力不同 ,器官内脑苷脂沉积的程度也不同 ,脾脏内

该酶活力最低 ,所以脾脏内脑苷脂沉积最明显 ,其次

是肝脏 、骨骼 、神经系统 、淋巴结。

2. 2　临床表现　由于脑苷脂不断沉积 ,病情逐渐加

重 ,早期症状不明显 ,仅有轻度贫血及脾肿大 ,中期

症状加重并出现肝肿大 ,低蛋白血症 ,水肿 ,腹腔积

液 ,皮肤黏膜茶黄色 ,脾功能亢进致血小板 、红细胞 、

白细胞减少 ,晚期相继出现骨骼病变
[ 1]

。

32 J BengbuM ed Co ll, January 2006, Vo .l 31, N o. 1
DOI :牨牥 牨牫牳牴牳牤j  cnki  issn 牨牥牥牥牠牪牪牥牥 牪牥牥牰 牥牨 牥牨牫



2. 3　病理特点　(1)肉眼所见:脾脏常显著肿大 ,

重达 8 000g。质地坚实。切面均一呈灰红色 ,油脂

状 ,有时可见灰白色条纹 、斑点或结节 ,为组织细胞

局限性增生的结果 ,白髓萎缩而不清楚。 (2)光镜:

脾索和脾血窦内充满弥漫性或结节性排列的特征性

G aucher细胞 ,这些细胞体积大 , 20 ～ 100 μm ,细胞

核小 , 1 ～ 2个 , 居中或偏位。细胞质丰富 , 微嗜酸

性 ,可见皱纹纸样平行排列的细条纹 ,偶见吞噬的红

细胞。 (3)电镜:可见细胞质内有许多直径达 70 nm

的小管状包含物 ,相应于光镜下的皱纹纸样表现 ,这

种小管状结构由葡萄糖神经酰胺 (一种葡萄糖脑苷

脂 )组成 。 (4)特殊染色:G aucher细胞胞质呈 PAS

(抗淀粉酶消化 )、苏丹黑 、普鲁士蓝和酸性磷酸酶

阳性反应 ,普通的脂肪染色和抗酸染色阴性反应 。

CD68、AACT阳性 ,进一步说明 Gaucher细胞为单核

巨噬系统细胞 。 (5)辅助检查:Hb下降 , RBC 、

WBE、BPC减少 , B超 、CT示肝脾肿大 , X线晚期有

骨骼病变 ,骨髓穿刺找到 G aucher细胞 ,外周血中不

见 G aucher细胞。

2. 4　鉴别诊断　

2. 4. 1　N iemann-Pick病　本病是由于神经鞘磷脂

酶先天性缺陷导致神经鞘磷脂在组织内蓄积的常染

色体隐性遗传性疾病 。A型 N iemann-n ick病肉眼见

脾脏显著肿大 ,但肿大程度不如 G aucher病。镜下

见脾索内聚集许多透光的泡沫状组织细胞 ,体积较

G aucher病细胞略小。冷冻切片氢氧化钠酸性氧化

苏木精染色和 Schu tz胆固醇染色阳性 。电镜下可

见胞质内含有许多充满同心圆板层排列髓磷脂结构

的次级溶酶体 ,有时板层平行排列呈栅状 ,形成所谓

的斑马体(zebra bodies)
[ 1]

,可与 G aucher病鉴别 。

2. 4. 2　蜡样质组织细胞增生症　这是由于各种原

因引起含蜡样质泡沫状组织细胞良性增生性病变 。

临床表现为肝脾肿大和淋巴结肿大 、紫癜或出血倾

向 、贫血 、血小板减少 、神经系统症状和肺部条纹状

浸润。呈良性经过 。镜下见红髓扩大 ,脾索和脾血

窦内充满良性表现的组织细胞 ,细胞质丰富 ,呈泡沫

状 ,有些细胞内可找见圆形 、卵圆形或杆状浅棕色或

黄褐色颗粒 , G iemsa染色呈海蓝色 。

2. 4. 3　组织细胞增生性疾病　(1)Lange rhans细胞

组织细胞增生症中的 H and-Schü ller-Christian病和

Le tterer-Siw e病偶尔可累及脾脏。引起脾肿大 。光

镜下见 红髓弥 漫性 或结节 状浸 润 , 病 变由

Langerhans组织细胞 、嗜酸性粒细胞 、多核巨细胞和

纤维母细胞等成分组成。 Langerhans组织细胞中等

大小 ,核有凹陷 、折叠 、扭曲或分叶 ,常有纵沟 。免疫

组织化学染色表达 S-100蛋白和 CD la。G aucher细

胞 S-100蛋白阴性 。 (2)恶性组织细胞增生症 ,本病

常累及脾脏 ,脾脏常显著肿大 ,可重达 3 800 g。切

面暗红色 ,无结节形成。光镜下示红髓充血 ,脾血窦

和脾索内散布着许多不典型组织细胞。胞质内可找

到吞噬的红细胞和其他血细胞。

2. 4. 4　脾白血病 、淋巴瘤均可累及脾脏　大体上典

型表现为脾脏肿大 ,切面均匀一致暗红色 ,牛肉样外

观 ,白髓不明显。镜下血象 、骨髓 、HE切片均可见

异常白血病或淋巴瘤细胞 ,临床有发热 、贫血 、出血

等症状。

2. 5　治疗　该病在社区医院以对症治疗为主 ,包

括输血 、骨科处理及脾切除 ,以减轻症状 、缩短病程。

也有学者提出儿童采取部分脾切除既能有效地预防

脾切除后感染 ,又可缓解病变在其余网状内皮系统

的进 展。 酶 替 代 治 疗
[ 2]

( enzyme replacemen t

the rapy, ERT)改善 Ⅰ型 Gaucher病的症状 ,但需要

终身静脉给药 ,且不能通过血脑屏障 。底物减少法

(substrate reduction therapy)
[ 3, 4]
是一种新方法 ,中和

醣脂类堆积物不是通过补充缺乏的酶 ,而是降低酶

的底物水平 ,平衡酶的活性 。口服 m ig lustat可减少

葡糖脑苷脂的合成 ,能够缩小肝脾的体积 ,但有一些

副作用 ,如体重减轻 、腹泻 、颤抖等。长期疗效尚需

观察 。

慢性脾肿大的原因多种 ,无特异临床症状的慢

性巨脾 ,尤其在儿童均应考虑本病的可能 ,确诊本病

需要结合临床资料 、骨髓穿刺及生化检测的支持 ,测

定白细胞中 β -葡糖苷酶的活性也是最可靠的诊断

方法之一 。
　　(本文图 1 ～ 3见封四)
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