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１　临床资料　患儿，女，１３岁，因“双下肢肿痛１年半，伴表

情呆滞、吐字不清２个月”于２００６年１２月６日入院。患儿

于２００５年６月无明显诱因出现双下肢肿痛，在当地查肝功

能及尿常规发现蛋白尿、肝功能受损，当时诊断：肾小球肾

炎，肝内胆汁淤积。予以中药治疗３个月，双下肢肿痛消失，

尿蛋白转阴停药。２００６年１０月始患儿上课时经常自己出

去，表情渐呆板，动作减慢，并出现流涎，在当地医院检查发

现尿铜减低，肝功能异常，眼部检查发现 ＫＦ环（Ｋａｙｓｅｒ

Ｆｌｅｉｓｃｈｅｒｒｉｎｇ），颅脑ＣＴ：豆状核低密度影，诊断为肝豆状核

变性。为进一步诊治来我院就诊。入院后查血常规 ＷＢＣ

２．６９×１０９／Ｌ，Ｈｂ１３１ｇ／Ｌ，ＰＬＴ８０×１０９／Ｌ；血铜蓝蛋白

３４．９ｍｇ／Ｌ；双眼ＫＦ环（）；尿铜０．０６ｍｍｏｌ／２４ｈ；血ＡＬＴ

５４Ｕ／Ｌ，ＡＳＴ２８Ｕ／Ｌ，ＣＫ１６１Ｕ／Ｌ，ＣＫＭＢ２２．８Ｕ／Ｌ，尿

素、肌酐正常；脑电图正常。肝豆状核变性诊断明确。给予

低铜饮食、青霉胺、葡萄糖酸锌等治疗。７ｄ后患儿神经系统

症状逐渐加重，咀嚼困难，只能进流食，且偶有呛咳，大小便

困难，感觉异常；复查血常规 ＷＢＣ１．７×１０９／Ｌ，ＰＬＴ５３×

１０９／Ｌ。骨穿未见异常。考虑青霉胺不良反应，停用青霉胺，

单用葡萄糖酸锌治疗。患儿神经系统无明显加重，１５ｄ后复

查 ＷＢＣ５．２×１０９／Ｌ，ＰＬＴ８５×１０９／Ｌ；尿铜０．２１ｍｍｏｌ／２４

ｈ；血铜蓝蛋白５８．６ｍｇ／Ｌ。患儿病情好转出院，并带葡萄糖

酸锌院外口服，随诊。

２　讨　论　肝豆状核变性又称 Ｗｉｌｓｏｎ病，发病年龄在６～
１０岁，是一种常染色体隐性遗传的铜代谢障碍疾病，缺陷基

因在染色体１３ｑ１４．３，基因产物为Ｐ型铜转运ＡＴＰ酶［１］。基

因缺陷使铜无法在肝脏合成铜蓝蛋白进行有效转运。铜胆

汁排泄障碍致使铜在体内过度蓄积，最初沉积于肝脏，进而

在脑等其他组织中沉积，相应的临床表现包括肝脏、神经系

统、精神、眼组织损害［２］。裂隙灯下可见患儿角膜内弹力层

铜沉积，呈绿、灰棕、棕绿或棕黄色的色素环，１～３ｍｍ宽，称

为ＫＦ环。实验室检查：血清铜蓝蛋白低于２００ｍｇ／Ｌ，尿铜

高于１．５７～１５．７μｍｏｌ／２４ｈ。

　　肝豆状核变性因临床表现多样，临床上易出现误诊，但

如果早期发现并给予有效治疗，可以预防并逆转严重并发

症。治疗包括青霉胺、曲恩汀、锌等，在药物治疗无效或急性

肝衰时可采取肝移植治疗。肝豆状核变性诊断一经确立，需

要终生服药，终止治疗会使前期治疗失败进而疾病复发，然

而仍有２０％～３０％的患者由于青霉胺不良反应而终止治疗，

其中大部分病例由于停药后继发重症肝损害而死亡或进行

肝移植［３］。国外有报道［４］单独使用青霉胺治疗肝豆状核变

性，７５％的患者神经病学症状没有缓解甚至更为严重，其中

２６％患者因其不良反应而放弃治疗；而单独使用锌剂治疗，

９０％的患者都能有效改善神经病学症状，同时两组在改善肝

病症状方面无显著差异。Ｓｉｎｈａ等［５］对４５例肝豆状核变性

患者进行回顾性研究，最初（１０７．４±６７．３）个月使用青霉胺

和锌剂联合治疗，４０例患者症状有不同程度改善；因青霉胺

不良反应等因素后仅使用锌剂单独治疗，时间为（２７．２±

８．５）个月，４４名患者症状有进一步改善或维持停用青霉胺时

状态，只有１例发音困难有所加重，两组治疗效果无统计学

差异。结合本例患者的情况，可以考虑将锌作为治疗肝豆状

核变性的首选用药，具体机制仍有待进一步探讨。
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