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以难治性腹水为主要症状的戈谢病 1 例

马　梅，曹　贤*，钟伟志，张健成　（广东医科大学附属第三医院消化内科，广东佛山 528318）

提　要：戈谢病是一种罕见的溶酶体贮积病，出现顽固性腹水者则更为罕见。该文报道了 1 例因肝脾大、腹水被误诊

为自身免疫性肝硬化 20 余年自幼行脾切除的戈谢病。

关键词：戈谢病；腹水；肝硬化

中图分类号：R 589；R 596.1　文献标志码：A 文章编号：2096-3610（2022）03-0358-03

 A case of Gaucher disease with refractory ascites

MA Mei, CAO Xian*, ZHONG Wei-zhi, ZHANG Jian-cheng (Department of Gastroenterology, Third Affiliated 
Hospital of Guangdong Medical University, Foshan 528318, China)

Abstract: Gaucher disease is an uncommon lysosomal storage disease that rarely presents as refractory ascites. We report 
a case of Gaucher disease with hepatosplenomegaly and ascites who has been misdiagnosed as autoimmune cirrhosis for more 
than 20 years and underwent splenectomy in infancy.
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1　病例资料

患者男性，35 岁，因腹胀 10 余天于 2020 年 11 月

30 日入院。患者入院前 10 余天无明显诱因出现腹胀，

逐渐加重，以“自身免疫性肝炎后肝硬化”收入院。患

者 20 余年前在佛山某三甲医院诊断为“自身免疫性

肝炎后肝硬化并脾功能亢进”，于 14 岁行脾切除术。

近年来多次于佛山市某三甲医院及我院住院治疗，诊
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断为：（1）自身免疫性肝炎后肝硬化失代偿期，大量腹

水，低蛋白血症，脾切除术后；（2）肾病综合征；（3）

高尿酸血症。体格检查：体形消瘦，全身皮肤无黄染，

未见肝掌及蜘蛛痣，全身浅表淋巴结未触及肿大，结膜

无明显苍白，腹膨隆，腹壁静脉无曲张，腹软，无明显压

痛，肝脏扪及不满意，脾未触及，移动性浊音（+）。双下

肢轻度水肿。辅助检查：血白细胞计数 17.65×109/L，
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中性粒细胞计数 13.01×109/L，钾 6.46 mmol/L，钙 1.64 
mmol/L，尿素 17.33 mmol/L，肌酐 144 μmol/L，白蛋白 
13.7 g/L，谷草转氨酶 57 U/L，碱性磷酸酶 423 U/L，胆

碱脂酶 3 678 U/L，尿潜血+++，尿蛋白定性+++，尿微量

白蛋白 >150 mg/L，24 h 尿蛋白定量 5 756 mg/24 h。入

院后予补充白蛋白、利尿、改善肝功能等治疗后，腹水

消退不明显，且腹水反复迅速增加，低蛋白血症纠正欠

佳。行骨穿检查未能抽出骨髓液，骨髓干抽考虑骨髓

纤维化。骨髓涂片：增生尚活跃骨髓象，粒系比例增高，

血小板呈大簇状分布。骨髓活检：骨髓纤维化（MF-3
级、胶原纤维-2 级、骨硬化-0 级）。HLA-B27-DNA 阳

性（+）。JAK2 基因突变阴性。红细胞CD55、CD59 阴

性。抗磷脂酶A2 受体抗体阴性。腹水细胞学检查未见

癌细胞。双侧肾静脉彩超未见异常。于 2021 年 1 月 4
日再次入我院肾内科住院治疗，住院期间在B 超引导

下行右肾穿刺活检术。肾脏病理诊断：（1）膜增生性肾

小球肾炎；（2）肾组织内散在皱纹纸样组织细胞见图

1、2。考虑高雪细胞（戈谢病）可能性大，行戈谢病GBA
基因测序（图 3）：检测到基因变异。β 葡萄糖苷脂酶

活性为 1.95 nmol/（h·mg），远低于参考指标 6.8 nmol/
（h·mg）。肾穿及戈谢病GBA 基因检测均提示戈谢病

可能，β 葡萄糖苷脂酶活性降低大于 30%，戈谢病诊断

明确。确诊I 型戈谢病后建议应用酶替代治疗（enzyme 
replacement therapy, ERT），由于患者经济无法承担未行

ERT，给予口服吗替麦考酚酯胶囊 0.5 g，每天 2 次，联

合激素泼尼松 50 mg，每天 1 次，以减少蛋白漏出，输注

人血白蛋白及食用高蛋白食物提高蛋白质摄入，呋塞

米利尿。4 个月后患者白蛋白提升明显，复查白蛋白

29.6 g/L，腹水消退。患者腹水的颜色比普通肝硬化患

者腹水颜色澄清，达到几乎与生理盐水一致的颜色。

2　讨 论

戈谢病又称高雪病、高歇病、葡萄糖脑苷脂沉积

病，是一种罕见的溶酶体贮积病，为常染色体隐性遗传

代谢病[1]。该病主要发病机制是体内编码β- 葡萄糖脑

苷脂酶的基因突变，致患者巨噬细胞中溶酶体内该酶

缺乏或降低[2]，造成其底物葡萄糖脑苷脂在肝、脾、肾、

骨骼、肺、甚至脑的巨噬细胞中贮积，形成典型的贮积

细胞即戈谢细胞[3]，从而引起以显著肝脾肿大、贫血、

骨质疏松及神经系统受损等临床表现为特征的疾病。

临床上分为 3 种类型，I 型（非神经病变型）：约占戈

谢病的 90%~95%，临床上主要表现为肝脾肿大，常伴

有脾功能亢进，血液学表现为血小板减少和贫血。而

此型患者中累及肾脏导致低蛋白血症、顽固性腹水者

罕见。Ⅱ 型（急性神经病变型）：临床上主要表现神经

系统受累，婴幼儿期发病，一般 2~3 岁前死亡。Ⅲ 型

（亚急性神经病变型）：常发病于儿童期，早期表现与I
型相似，逐渐出现神经系统受累表现，伴发育迟缓、智

力落后，病情进展缓慢[4]。戈谢病临床上常用的实验室

检测有葡萄糖脑苷脂酶活性检测、骨髓细胞学监测、壳

三糖酶活性监测和基因检测，其中葡萄糖脑苷脂酶活

性检测是戈谢病诊断最有效、最可靠的方法，当外周血

白细胞或皮肤成纤维细胞中葡萄糖脑甘酯酶降低至正

常值的 30% 以下时，即可确诊戈谢病 [5]。戈谢病的治

疗主要包括酶ERT、造血干细胞移植、底物抑制疗法。

ERT 作为戈谢病的一线治疗药物已有 20 余年，可纠

正贫血、血小板减少，使肝脾体积回缩，体格发育，骨痛

   

 图 1　戈谢细胞（HE 染色×100） 图 2　戈谢细胞（PASM 六胺银染色×400） 

图 3　基因测序检测到基因变异峰图
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缓解，从而提高其生存质量，但需经静脉给药，并且费

用较高，需终生使用 [6-7]。目前各种指南及共识仅推荐

ERT 用于Ⅰ、Ⅲ 型戈谢病患者。若Ⅱ 型戈谢病患者ERT
效果差，可行脾切除、分子伴侣疗法、骨病的支持治疗、

基因疗法及对症治疗的非特异性治疗。

戈谢病临床罕见，本例幼时起病，以肝脾大为主

要表现，误诊为肝硬化多年，成年后因合并严重腹水

反复就诊效果欠佳，行肾穿发现戈谢细胞诊断戈谢

病。本例患者成年后严重腹水考虑为葡萄糖脑苷脂在

肾脏贮积导致肾小球滤过膜受损，形成大量蛋白尿所

致。此案例提醒我们凡是诊断肾病综合征的患者一定

要行肾穿刺，以明确病理分型，和排除戈谢病等继发

性因素。临床上能够引起腹水的病因有很多[8]，而同时

伴有肝脾大的常见于肝硬化，但肝硬化失代偿期肝脏

基本缩小。此病例肝脏持续性增大，与大部分肝硬化

失代偿期患者症状不符合，且患者无门体侧支循环的

形成及门脉高压性胃病，与典型肝硬化失代偿期表现

不吻合。临床上遇有大量腹水、脾大、低蛋白血症与肝

硬化失代偿期症状相类似的患者，除了考虑肝硬化同

时需考虑戈谢病可能，应进一步行肝穿刺活检以明确

诊断。
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