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　　[摘要]　本文报道1例少见的以反复冠状动脉(冠脉)痉挛为首发表现,后诊断为 POEMS综合征的患者。
该患者最初以上腹及胸痛,伴胸闷就诊心内科,冠脉造影未见确切冠脉狭窄,后出现多发周围神经病变、内分泌异

常、单克隆球蛋白等,最终诊断为POEMS综合征。治疗 POEMS综合征初期,患者仍有反复胸闷、胸痛发作,再
次冠脉造影检查证实存在冠脉痉挛,治疗4周期后,患者POEMS综合征得到控制,胸闷胸痛未再发作。
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Abstract　ThisstudyreportsararecaseofPOEMSsyndromewithrecurrentcoronaryspasm.Thepatient

hadabdominalandchestpainaccompaniedbychesttightnessfor24hoursandwasadmittohospital,butcoronary
angiographyshowednodefinitecoronarystenosis.Thenthepatientsufferedmultipleperipheralneuropathy.Fi-
nally,hewasdiagnosedasPOEMSsyndrome.DuringthetreatmentofPOEMSsyndrome,thepatientstillhad
recurrentepisodesofchesttightnessandchestpain,thencoronaryarteryspasmwasconfirmedbycoronaryangi-
ography.After4cyclesoftreatment,thepatient'sPOEMSsyndromeremission,chesttightnessandchestpain
didnotoccuragain.
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1　病例资料

患者,男,55岁,2019年11月因“突发上腹痛

24h”急诊入我院。病初曾于外院行心电图检查示

T波异常,心肌标志物正常。入我院后查心电图:
窦性 心 律 不 齐。心 肌 标 志 物:超 敏 肌 钙 蛋 白 I
(TnI)1.559μg/L,肌红蛋白(MYO)109.49ng/

mL,肌酸激酶同工酶(CK-MB)11.75μg/L,B型脑

钠肽(BNP)780ng/L。既往吸烟史30余年,平均

每日40支,饮酒20余年,近1年饮酒量增加,每日

饮白酒约半斤。查体未见明显异常。急诊以“冠心

病急性非ST 段抬高心肌梗死?”收入心内科。入

院后行冠状动脉(冠脉)造影:右室优势,左主干正

常,左前降支内膜不完整,7#肌桥,左回旋支正常,
右冠脉正常。行肺动脉及冠脉 CT 检查排除肺栓

塞和主动脉夹层等。胸部CT:纵隔多发小淋巴结,
右侧腋窝淋巴结增大,大者短径约1.0cm。心脏

超声:少-中量心包积液,右侧胸腔积液。动态心电

图和全腹CT均无异常。甲功6项:促甲状腺激素

(TSH)8.058μmol/L,偏高,余大致正常。予利尿

和酒石酸美托洛尔治疗,症状缓解后出院。出院后

仍时感胸痛,可耐受,约 数 十 分 钟 可 自 行 缓 解。

2020年5月因双下肢麻木,就诊于我院神经科,行
神经传导速度检查示:左右腓总神经、左胫神经运

动神经传导速度减慢,诱发电位波幅度降低;右胫

神经运动神经传导速度减慢,诱发电位波幅降低,
远端潜伏期延长,左右腓肠神经感觉神经传导速度

减慢,诱发电位波幅左侧降低。2020年7月怀疑
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患者为 POEMS综合征转血液科,入院查体:体型

消瘦,皮肤色素沉着,白甲,乳晕发黑(图1),双侧

锁骨下、腋窝和腹股沟均可触及无痛性肿大淋巴

结,大者直径约2cm,双下肢无压陷性水肿。血游

离κ轻链61.9mg/L,游离λ轻链573mg/L,κ/λ
0.108。免疫固定电泳:IgAλ型单克隆免疫球蛋

白(+)。尿κ链17.4mg/L,尿λ链6.23mg/L,

κ/λ2.79;血肌酐172umol/L。性腺6项:泌乳素

(PRL)798.92μIU/mL(56~278μIU/mL),余正

常范围。促肾上腺皮质激素(ACTH)353.5pg/

mL(7.2~63.3ng/L),皮质醇461.72nmol/L,

BNP564 ng/L,血 管 内 皮 生 长 因 子 (VEGF)

1029.57pg/mL(0~142pg/mL)。尿蛋白定量1
283mg/24h。血常规、凝血象、肝功能、血糖、心肌

标志物学、免疫球蛋白IgG、IgA、IgM,BNP和心电

图均未见明显异常。心脏超声:双房大,主动脉瓣

硬化,三尖瓣近中度关闭不全,少量心包积液,中度

肺高压,左 室 收 缩 功 能 略 减 低,左 室 射 血 分 数

(LVEF)40%。头CT:双侧额颞叶局部轻度脑萎

缩。骨髓细胞形态学:增生活跃,浆细胞占1.5%,
以原幼浆细胞为主,可见双核多核细胞。骨髓活

检:克隆性浆细胞增生,5%~10%,MF-2级。流式

检测异常浆细胞占0.6%,符合浆细胞肿瘤免疫表

型。染色体正常核型。眼科会诊查眼底示双眼视

乳头水肿。综上诊断POEMS综合征,高危。确诊

后予RCD方案(来那度胺10mgd1~21,环磷酰胺

400mgd1,地塞米松40mgd1、8、15、22)治疗,治
疗期间患者再次出现胸闷、心前区不适,上腹痛,急
查心电图:Ⅰ、aVL、V1~V6 导联ST段略上抬,V1

~V4 异常 Q 波(图2a)。TnI升至62.083μg/L、

MYO286.74ng/mL,CK-MB17.42μg/L。再次

冠脉造影检查,术中见左主干正常,左前降支全程

痉挛,左回旋支、右冠脉正常,予硝酸甘油后,痉挛

解除(图3)。予冠心病二级预防,地尔硫卓和尼可

地尔解痉治疗后,症状渐缓解,心肌标志物和心电

图均好转后出院(图2b)。2个疗程后复查血游离

κ轻链12.1 mg/L,λ46.3 mg/L,κ/λ0.26,TSH
4.518 μIU/mL,PRL 353.47 μIU/mL,ACTH
243.7 pg/mL,皮 质 醇 246.65 nmol/L,VEGF
228.83pg/mL,均较前改善;心脏超声:左室壁节

段性运动异常,左室收缩功能减低,LVEF44%。
但患者仍偶有上腹不适,胸痛症状,后背皮肤出现

“鱼鳞样”改变(图4),调整为BCD方案(硼替佐米

2mgd1,8,环磷酰胺400mgd1,8,地塞米松30
mgd1,8)治疗2个疗程,皮肤外用凡士林软膏,患
者未再出现上腹痛、胸闷和胸痛症状,皮肤较前好

转。2021年1月患者返回当地,自行终止治疗,目
前电话随诊一般状态良好。

双侧乳晕色素沉着。
图1　乳晕

Figure1　Mammaryareola

a:患者胸闷胸痛发作时,Ⅰ、avL、V1~V6 导联可见ST段抬高;b:给予解痉治疗后ST段回落。
图2　心电图

Figure2　Electrocardiogram
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a:患者胸痛发作时冠脉造影显示左前降支全程痉挛;

b:给予硝酸甘油后左前降支舒张。

图3　冠脉造影

Figure3　Coronaryangiography

皮肤呈“鱼鳞样”改变,皮肤粗糙、质硬。

图4　皮肤

Figure4　Skin

2　讨论

POEMS综合征是一种罕见的浆细胞疾病,临
床以多发神经病变、器官肿大、内分泌异常、单克隆

球蛋白病(也称 M 蛋白)和皮肤改变为主要表现。
该病临床表现多样,异质性强,极易漏诊和误诊。
本例患者有多发性神经病变、单克隆浆细胞增殖、
淋巴结肿大、内分泌异常、肺动脉高压、胸腔积液、
心包积液、眼底改变和血 VEGF升高等临床表现,
符合2017年 Dispenzieri等[1]提出的最新POEMS
综合征诊断标准。该患者以冠脉痉挛为首发和主

要临床表现,临床罕见。

POEMS综合征的心脏病变最常见的是肺动

脉高压(33%~48%)[2-3],其次是心包积液、心力衰

竭和心脏传导阻滞[4,5]。急性心肌梗死、动脉粥样

硬化、血栓形成和动静脉闭塞等也有个例报道,但
反复冠脉痉挛临床罕见。冠脉痉挛是指冠脉舒缩

功能异常而引起的血管部分或完全堵塞的病理生

理状态。根据痉挛部位、严重程度及有无侧支循环

等可呈现不同的表现,冠脉痉挛引起的典型变异型

心绞痛、非典型冠脉痉挛性心绞痛、急性心肌梗死、
猝死、各类心律失常、心力衰竭和无症状性心肌缺

血等,统 称 为 冠 脉 痉 挛 综 合 征 (coronaryartery
spasmsyndrome,CASS)[6]。CASS在我国并不少

见,但目前国内对该领域研究较少,具体机制尚不

明确,由 POEMS综合征导致的 CASS,国内尚无

相关报道。1992年[7]、1994年[8]国外各报道1例

POEMS综合征合并心绞痛患者,后者行冠脉造

影,并在冠脉内注射乙酰胆碱引起冠脉血管痉挛伴

胸痛,心电图变化与心绞痛发作相同,加入硝苯地

平、异山梨酯和阿司匹林后无心绞痛发作,推测部

分POEMS患者心绞痛发生可能与冠脉痉挛有关,
而大血管内皮功能紊乱及炎症因子如IL-6水平升

高可能是冠脉痉挛机制。研究认为IL-6、IL-8等细

胞因子可在心脏纤维化及炎症反应中起作用[9]。

Inoue等[10]报道了1例POEMS综合征患者,重度

充血性心力衰竭在联合化疗后恢复,同时 VEGF
水平下降,提示血 VEGF的增多可能是导致左室

微循环障碍的原因,进而导致左室急性收缩功能障

碍。本例患者诊断 POEMS综合征之初,胸闷、胸
痛症状反复发作,随着后续治疗进行,POEMS综

合征得到有效控制后,其心脏表现才得到改善,说
明 VEGF水平可能与冠脉痉挛发生有关。

目前认为 VEGF是POEMS发病的重要驱动

因素,且 血 清 VEGF 水 平 与 疾 病 活 动 密 切 相

关[11-12]。VEGF作为一种局部内生性调节剂,还起

着维持血管正常状态和完整性的作用,冠脉的一些

功能性改变如应激状态下冠脉的痉挛,可能与此相

关[13]。越来越多的研究表明,POEMS综合征患者

易发生脑卒中[14]。日本学者报道了61例POEMS
患者,近一半出现脑血管狭窄或闭塞,这些患者存

在 VEGF不同水平的升高,考虑血管病变与 PO-
EMS综合征的疾病活动有关[15]。POEMS的脑血

管病是一种异质性疾病,有研究发现 VEGF通过

作用于抗平滑肌抗体(SMA)阳性的平滑肌细胞迁

移或增殖,加速内膜增厚,而SMA 阳性平滑肌细

胞分布在大脑中动脉[16-18]。已有很多文献表明

VEGF在POEMS综合征的脑血管病发展中起关

键作用,是独立预测因子。但POEMS综合征与冠

状动脉病变是否与其机制类似有待进一步研究。

POEMS综合征临床罕见,目前无标准治疗方

案,一般采用抗浆细胞治疗的方案。来那度胺和硼

替佐米等新药联合治疗可提高疗效,自体造血干细

胞移植可使高危患者有一定获益,但心脏受累患

者,移植前需要准确评估。对于不适合移植患者,
马法兰联合治疗也是经济有效的方案[19]。本例患

者病初接受来那度胺联合治疗,血游离轻链和

VEGF等生化指标均有改善,但冠脉痉挛仍频繁发

作,且出现皮肤鱼鳞样变,后调整为硼替佐米为基
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础的三药联合方案,心脏症状明显改善。患者接受

4疗程治疗后虽自行终止治疗,但临床症状明显改

善,电话随诊目前一般状态良好。
通过该患者的诊治提醒临床医生注意,当遇到

心绞痛反复发作患者,如排除常见病因后,需考虑

到POEMS综合征等罕见病可能,提高认识和警

惕,减少漏诊。
利益冲突　所有作者均声明不存在利益冲突
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