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　 　 【摘要】 患者青年男性， 早发心肌梗死， 合并多囊肾， 存在肾病综合征及抗磷脂抗体综合征， 冠状动脉造影示多支

冠状动脉瘤样扩张伴狭窄闭塞， 植入支架后出现支架内反复再狭窄。 抗磷脂抗体综合征为反复冠状动脉血栓形成的危险

因素， 且可累及肾脏并导致肾病综合征， 而遗传性多囊肾可有肾病综合征临床表现且可因基因异常合并动脉瘤样病变。
遗传因素、 免疫因素、 代谢因素等均参与其中， 经多学科讨论并结合随诊结果， 考虑患者为结缔组织病继发抗磷脂抗体

综合征、 肾病综合征和冠状动脉病变， 针对原发病治疗后患者症状及指标均好转。 本例患者的诊治拓宽了临床医师对年

轻患者冠状动脉疾病背后病因的认识， 也体现了多学科诊疗临床思维的重要性。
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　 　 患者男性， ２７ 岁， 因 “间断胸痛 ２ 年” 于 ２０２１
年 ６ 月 ２８ 日收住北京协和医院心内科。

２０１９ 年 ９ 月 ８ 日， 患者休息时突发胸骨后压榨性

疼痛， 向后背部放射， 持续 ４～５ ｈ 不缓解， 伴呼吸困

难和濒死感。 当地医院查心电图示 Ｔ 波异常； 心肌酶

不详； 超声心动图示左心室扩大， 收缩功能减低， 左

心 室 射 血 分 数 （ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｅｊｅｃｔｉｏｎ ｆｒａｃｔｉｏｎ，
ＬＶＥＦ） 为 ４９％， 左心室下壁、 后壁室壁运动减低。
急诊冠状动脉造影 （ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ， ＣＡＧ） 示

冠状动脉左主干 （ｌｅｆｔ ｍａｉｎ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ， ＬＭ） 远段

瘤样扩张， 左前降支 （ ｌｅｆｔ ａｎｔｅｒｉｏｒ ｄｅｓｃｅｎｄｉｎｇ ａｒｔｅｒｙ，
ＬＡＤ） 近⁃中段瘤样扩张， 左回旋支 （ ｌｅｆｔ ｃｉｒｃｕｍ⁃ｆｌｅｘ
ａｒｔｅｒｙ， ＬＣＸ） 近段 １００％ 闭塞， 右冠状动脉 （ ｒｉｇｈｔ
ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ， ＲＣＡ） 全程示瘤样扩张， 远段 ９０％狭

窄， 可见血栓影， 后降支 （ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｄｅｓｃｅｎｄｉｎｇ ａｒｔｅｒｙ，
ＰＤＡ） 近段血栓影， 左心室后支 （ ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｂｒａｎｃｈｅｓ
ｏｆ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ， ＰＬ） 近段可见血栓影， 近段以远闭

塞。 于 ＬＣＸ 行经皮冠状动脉腔内球囊血管成形术

（ ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓ ｔｒａｎｓｌｕｍｉｎａｌ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｎｇｉｏｐｌａｓｔｙ，
ＰＴＣＡ）， ＰＬ 开通未成功。 术后予阿司匹林 １００ ｍｇ
（每天 １ 次）、 替格瑞洛 ９０ ｍｇ （每天 ２ 次）、 酒石酸

美托洛尔缓释片 ４７􀆰 ５ ｍｇ （每天 １ 次）、 瑞舒伐他汀

２０ ｍｇ （每晚 １ 次）、 坎地沙坦 ８ ｍｇ （每天 １ 次） 治

疗。 ２０１９ 年 １０ 月 １５ 日， 为进一步处理病变血管再次

行 ＣＡＧ 检查， 可见 ＬＣＸ 近段再次 １００％ 闭塞， 于

ＬＣＸ 内植入 ３ 枚支架， 出院后规律进行冠心病二级预

防， 胸痛未再复发。
２０２０ 年 １１ 月 １０ 日， 复查 ＣＡＧ 示 ＬＣＸ 支架内

７５％狭窄 （图 １）， 再次行 ＰＴＣＡ， 术后予阿司匹林

１００ ｍｇ （每天 １ 次）、 替格瑞洛 ９０ ｍｇ （每天 ２ 次）、
酒石酸美托洛尔缓释片 ４７􀆰 ５ ｍｇ （每天 １ 次）、 瑞舒

伐他汀 ２０ ｍｇ （每晚 １ 次）、 依洛尤单抗 １４０ ｍｇ （皮

图 １　 患者冠状动脉造影图像 （２０２０⁃１１⁃１０）
Ａ􀆰 左主干远段瘤样扩张 （箭头）； Ｂ􀆰 前降支近⁃中段

瘤样扩张 （箭头）； Ｃ􀆰 右冠状动脉全程瘤样扩张；
Ｄ􀆰 回旋支支架内再狭窄 （箭头）

下注射， 每 ２ 周 １ 次）、 沙库巴曲缬沙坦 ５０ ｍｇ （每
天 ２ 次）。 用药期间查红细胞沉降率（ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ ｓｅｄｉ⁃
ｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｒａｔｅ， ＥＳＲ） 为 １０１ ｍｍ ／ ｈ， 患者规律服用上

述药物， 胸痛未再复发。
２０２１ 年 ６ 月 ２３ 日， 患者情绪激动后再次出现心

前区疼痛， 无放射， 不伴大汗、 恶心、 黑曚， 持续

１～２ ｈ 缓解， 遂就诊于我院急诊科。 查心电图示窦性

心律， Ⅱ、 Ⅲ、 ａⅤＦ、 Ⅴ７、 Ⅴ８、 Ⅴ９ 导联可见病理

性 Ｑ 波， ＳＴ⁃Ｔ 段无异常， 未见动态改变； ２ 次查心肌

酶谱均正常。 予患者静脉输注硝酸异山梨酯后胸痛缓

解， 为行进一步诊治收入我院心内科病房。
患者一般情况良好， 否认曾有光过敏、 皮疹、 脱
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发、 口干、 眼干、 关节肿痛、 雷诺现象等异常。 既往

史： 双侧多囊肾 ５ 年， 高血压 ３ 年， 最高血压 １８０ ／
１００ ｍｍＨｇ （１ ｍｍＨｇ＝ ０􀆰 １３３ ｋＰａ）， 慢性肾功能不全

２ 年、 高脂血症 ２ 年， 规律降脂治疗， 低密度脂蛋白

胆固醇控制在 ０􀆰 ３ ～ １􀆰 ３ ｍｍｏｌ ／ Ｌ。 过敏史： 磺胺、 酒

精过敏。 个人史： 否认川崎病等幼年时期出疹、 发热

类疾病病史； 吸烟 ５ 年， 每天 １０ ～ ２０ 支； 不饮酒。
家族史： 父亲 ４３ 岁诊断为多囊肾， 余亲属均否认多

囊肾； 否认早发心脑血管疾病家族史。
入院查体： 体温 ３６􀆰 ２℃， 脉搏 ８４ 次 ／ ｍｉｎ， 血压

１３５ ／ ８５ ｍｍ Ｈｇ， 体质量指数 （ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘ， ＢＭＩ）
３０􀆰 ２ ｋｇ ／ ｍ２。 右眼外斜视伴眼睑略下垂， 睑结膜苍

白； 心尖位于第 ５ 肋间左锁骨中线外０􀆰 ５ ｃｍ， 各瓣膜

区未闻及异常心音或杂音， 肺部、 腹部查体未见异

常， 四肢无水肿。
患者青年男性， 早发心肌梗死， ＣＡＧ 示多支冠

状动脉瘤样扩张伴狭窄、 闭塞改变， 冠状动脉内多发

血栓， 介入治疗后反复冠状动脉再狭窄。 对于年轻患

者的冠状动脉疾病， 应从冠状动脉病、 冠状动脉炎和

易栓症导致的冠状动脉血栓栓塞等方面鉴别潜在原

因。 冠状动脉病较常见的原因为动脉粥样硬化和肌纤

维发育不良； 冠状动脉炎常见于自身免疫病或血管

炎。 该患者虽有动脉粥样硬化性心血管疾病的危险因

素 （如吸烟、 高血压、 血脂异常）， 但程度均不严

重， 且无早发心脑血管病家族史， 不能解释其如此年

轻即出现广泛的冠状动脉扩张、 狭窄闭塞和血栓栓

塞。 对上述危险因素规范控制后， 仍出现介入后冠状

动脉再狭窄， 结合患者炎症指标明显升高， 需筛查有

无冠状动脉炎的可能。 患者既往合并有多囊肾， 已引

起肾功能不全， 亦需充分评估其肾脏病变情况。
入室完善相关检查： （１） 血常规： 白细胞 ４􀆰 ８６×

１０９ ／ Ｌ， 中性粒细胞 ３􀆰 ２２×１０９ ／ Ｌ， 血小板 １５６×１０９ ／ Ｌ，
血红 蛋 白 ７６ ｇ ／ Ｌ； 生 化： 白 蛋 白 ２７ ｇ ／ Ｌ， 肌 酐

２２５ μｍｏｌ ／ Ｌ， 尿素 １０􀆰 ４７ ｍｍｏｌ ／ Ｌ， 低密度脂蛋白胆固

醇 ２􀆰 ０１ ｍｍｏｌ ／ Ｌ， 同型半胱氨酸 １５􀆰 ８ μｍｏｌ ／ Ｌ； 凝血

功能： Ｄ⁃二聚体 ０􀆰 ８３ ｍｇ ／ Ｌ ＦＥＵ。 （２） 尿常规及沉

渣： 尿蛋白≥３􀆰 ０ ｇ ／ Ｌ， 尿潜血 （ ＋）， 尿红细胞

１５􀆰 ４ ｃｅｌｌｓ ／ μＬ， 异形红细胞 ９０％。 （３） 心血管： 心

电图示窦性心律， Ⅱ、 Ⅲ、 ａⅤＦ、 Ⅴ７、 Ⅴ８、 Ⅴ９
导联可见病理性 Ｑ 波； 超敏肌钙蛋白Ⅰ ０􀆰 ０３８ μｇ ／ Ｌ
（↑）， Ｎ 末端前体脑利钠肽 ３１３１ ｎｇ ／ Ｌ （↑）； 超声

心动图示左心增大， 左心室舒张末期内径 ７９ ｍｍ，
左心室收缩功能减低， ＬＶＥＦ 为 ３５％， 左心室下后

壁变薄、 无运动； 血管超声示右颈动脉、 右锁骨下

动脉斑块形成； 主动脉 ＣＴＡ 未见异常， 扫描范围未

见占位性病变。 （４） 炎症免疫方面： ＥＳＲ １０８ ｍｍ ／ ｈ，
超 敏 Ｃ 反 应 蛋 白 ２􀆰 ６３ ｍｇ ／ Ｌ， 白 细 胞 介 素

（ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ， ＩＬ）⁃ ６ ６􀆰 ２ ｎｇ ／ Ｌ （↑）， ＩＬ⁃ ８ ５７ ｎｇ ／ Ｌ，
ＩＬ⁃１０ ５􀆰 ０ ｎｇ ／ Ｌ； ＩｇＧ ３􀆰 ３７ ｇ ／ Ｌ （↓）， ＩｇＡ ０􀆰 ７８ ｇ ／ Ｌ，
ＩｇＭ ０􀆰 ５６ ｇ ／ Ｌ； 补体 Ｃ３ １􀆰 ０９４ ｇ ／ Ｌ， Ｃ４ ０􀆰 １３７ ｇ ／ Ｌ； 抗

核抗体 （－）， 抗中性粒细胞胞浆抗体 （ －）， 狼疮抗

凝物 １􀆰 ７７ （↑）， 抗磷脂抗体 β２ 糖蛋白 （ｇｌｙｃｏ⁃ｐｒｏ⁃
ｔｅｉｎ， ＧＰ ） １⁃ＩｇＧ １３０５ ＡＵ ／ ｍＬ （ ＋ ）， β２ ＧＰ１⁃ＩｇＡ
６７􀆰 ７ ＡＵ ／ ｍＬ （ ＋）， β２ ＧＰ１⁃ＩｇＭ ８９􀆰 ５ ＡＵ ／ ｍＬ （ ＋），
抗心磷脂抗体 （ ａｎｔｉ⁃ｃａｒｄｉｏｌｉｐｉｎ ａｎｔｉｂｏｄｙ， ＡＣＡ）⁃ＩｇＧ
２８３ ＧＰＬＵ ／ ｍＬ （ ＋）， ＡＣＡ⁃ＩｇＡ ３０􀆰 ５ ＡＰＬＵ ／ ｍＬ （ ＋），
ＡＣＡ⁃ＩｇＭ （－）； 直接抗球蛋白试验 （＋）； （５） 肾脏：
２４ ｈ 尿蛋白定量 １３􀆰 ３０ ｇ； 抗磷脂酶 Ａ２ 受体抗体

（－）， 腹部超声示多囊肾。 （６） 血液系统： 网织红细

胞占比 ２􀆰 ９１％， 网织红细胞计数 ７２􀆰 ７０×１０９ ／ Ｌ （ＲＰＩ ＝
０􀆰 ７％）； 铁四项、 叶酸、 维生素 Ｂ１２ 无异常； 促红

细胞生成素 ２２􀆰 ４９ ＩＵ ／ Ｌ； 易栓症筛查 （ －）； 尿含铁

血黄素试验、 酸溶血＋糖水试验、 血浆游离血红蛋

白均 （ －）。 （７） 眼耳鼻喉： 眼底无明确血管炎证

据， 双耳中度感应神经性听力下降。 （８） 神经系统：
经颅多普勒超声检查示左右大脑中动脉、 左侧大脑前

动脉血流增快。
对易栓症进行筛查， 发现患者狼疮抗凝物、 抗

β２ＧＰ１ 和抗心磷脂抗体均呈阳性。 该患者发生血管

内血栓形成事件， 且上述三种抗体均为阳性， 滴度较

高， 根据 ２００６ 年 修 订 的 抗 磷 脂 抗 体 综 合 征 （ ａｎ⁃
ｔｉｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐｉｄ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ， ＡＰＳ ） Ｓａｐｐｏｒｏ 标

准［１］ ， 考虑 ＡＰＳ 诊断明确。 同时， 患者存在蛋白尿

和明显的低白蛋白血症， 肾病综合征诊断明确。 但冠

状动脉瘤样扩张及肾病综合征均非原发性 ＡＰＳ 的常

见表现， 尽管目前患者结缔组织病 ［如系统性红斑

狼疮 （ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｌｕｐｕｓ ｅｒｙｔｈｅｍａｔｏｓｕｓ， ＳＬＥ） ］ 或系统

性血管炎等相关自身抗体均为阴性， 且无浅表血管病

变的证据及活检机会， 但仍应警惕潜在的系统性结缔

组织病继发 ＡＰＳ 和肾病综合征的可能。 其他病因如

病毒感染和恶性肿瘤等也可能继发 ＡＰＳ 和肾病综合

征， 但目前均无相关证据。
经风湿免疫科会诊及内科大查房， 考虑患者为结

缔组织病继发 ＡＰＳ 的可能性大， 予口服泼尼松 ３０ ｍｇ
（每天 １ 次）、 羟氯喹 ０􀆰 ２ ｇ （每天 ２ 次）、 环磷酰胺

１００ ｍｇ （隔日 １ 次） 治疗； 关于冠状动脉疾病的治

疗， 继续口服阿司匹林 ０􀆰 １ ｇ （每天 １ 次）、 氯吡格雷

７５ ｍｇ （每天 １ 次） 及华法林抗栓治疗， 琥珀酸美托
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洛尔缓释片 ４７􀆰 ５ ｍｇ （每天 １ 次）、 依姆多 ６０ ｍｇ （每
天１ 次）、 尼可地尔 ５ ｍｇ （每天 ３ 次）、 瑞舒伐他汀

２０ ｍｇ （每晚 １ 次）、 依折麦布 １０ ｍｇ （每天 １ 次）、
皮下注射依洛尤单抗 １４０ ｍｇ （每 ２ 周 １ 次）； 关于

心力衰竭的治疗， 予口服沙库巴曲缬沙坦 １００ ｍｇ
（每天２ 次）、 达格列净 １０ ｍｇ （每天 １ 次）、 螺内酯

２０ ｍｇ （每天 １ 次）； 并予慢性肾脏病非透析一体化

管理。 ３ 个月后泼尼松开始规律减量， 每 ２ 周减

５ ｍｇ， 环磷酰胺累积剂量 ４􀆰 ５ ｇ， 监测患者 ＥＳＲ 降

至２１ ｍｍ ／ ｈ， Ｃ 反应蛋白降至 ０􀆰 ２ ｇ ／ Ｌ， ＡＣＡ⁃ＩｇＧ 滴

度降至１３􀆰 ４ ＧＰＬＵ ／ ｍＬ， ２４ ｈ 尿蛋白定量降至 １２ ｇ，
白蛋白回升至 ３８ ｇ ／ Ｌ， 血肌酐降至 １５０ μｍｏｌ ／ Ｌ， 血

红蛋白恢复正常。
患者青年男性， 慢性病程， 以急性冠状动脉综合

征起病， 检查发现冠状动脉广泛瘤样扩张伴狭窄闭

塞、 血栓栓塞， 介入治疗后反复管腔再狭窄； 进一步

检查发现合并 ＡＰＳ、 肾病综合征和多囊肾， 且炎症指

标明显升高。 患者病程中极为突出的冠状动脉病变不

能用单纯的动脉粥样硬化解释， 是否合并 ＡＰＳ 或多

囊肾， 对此笔者进行了相关文献复习。
有研究认为冠状动脉瘤的发生可能与抗磷脂抗体

作用于内皮细胞、 单核巨噬细胞进而影响血管舒缩物

质的释放［２］ ， 或与抗磷脂抗体通过影响基质金属蛋

白酶 ９ 的活性进而影响血管壁弹性纤维的降解等有

关［３］ 。 临床上 ＡＰＳ 合并动脉瘤的报道十分罕见， ｄｅ
Ｃａｒｖａｌｈｏ 等［４］检索了 １９６６—２０２０ 年发表的关于原发

性 ＡＰＳ 合并动脉瘤的研究， 仅 １４ 例患者在 ＡＰＳ 的基

础上合并动脉瘤， 而冠状动脉瘤仅 ２ 例。
ＡＰＳ 合并肾病综合征方面， 尽管 ＡＰＳ 可通过肾

动脉血栓形成、 狭窄或阻塞， 肾静脉血栓形成， 肾

内血管病变 （包括肾脏微血管病变、 肾小球病变、
肾皮质缺血等） 导致蛋白尿， 但一般少见肾病综合

征范围的蛋白尿［５⁃６］ 。 １９９９ 年， Ｎｏｃｈｙ 等［７］ 报道了

１６ 例肾脏受累表现的原发性 ＡＰＳ 患者， 其中仅 １ 例

患者 ２４ ｈ 尿蛋白定量达到 ７ ｇ （病理类型不详）。 因

此， 本例患者出现 ＡＰＳ 合并冠状动脉瘤样扩张和肾

病综合征， 临床非常少见。
从多囊肾角度出发， 此病部分患者携带动脉平滑

肌细胞 ＰＫＤ１、 ＰＫＤ２ 基因突变， 突变可导致动脉中

膜的局灶缺损， 使动脉瘤形成［８］ 。 Ｎｅｖｅｓ 等［９］ 的一项

系统综述纳入了 １７ 篇 （２３ 例） 关于多囊肾研究的文

献， 仅２３ 例患者合并冠状动脉疾病， 其中 １６ 例患者

患有冠状动脉瘤。 在多囊肾的基础上， 尽管合并其他

原发性肾小球病变并不罕见， 但需进行病理诊断。

Ｖｉｓｃｉａｎｏ 等［１０］ 分析 １９７２—２０１２ 年多囊肾合并肾病综

合征患者的病例资料， 其中 ２９ 例具有肾脏病理诊断，
病理诊断包括局灶性节段性肾小球硬化、 微小病变、
膜性肾病等多种原发性肾小球疾病。 但多囊肾并不能

解释本例患者炎症指标的明显升高， 且患者冠状动脉

病变情况不稳定， 短期内不能停用抗栓治疗， 因此暂

无肾穿刺活检的机会。
由此可见， ＡＰＳ 或多囊肾的基础疾病难以同时

解释该患者的冠状动脉瘤样扩张及肾病综合征。 患

者病程中存在明显的炎症指标升高， 考虑患者可能

存在血管炎或其他结缔组织病如 ＳＬＥ 可能。 尽管根

据 ２０１９ 年欧洲风湿病防治联盟及美国风湿病学会

联合发表的 ＳＬＥ 分类标准［１１］ ， 该患者抗核抗体谱

阴性， 不符合 ＳＬＥ 分类标准， 但继发 ＡＰＳ、 肾病综

合征和直接抗球蛋白试验 （ ＋） 在 ＳＬＥ 患者中并不

少见， ＳＬＥ 患者合并冠状动脉病变也偶有报道， 因

此仍需警惕青年男性患者的不典型狼疮表现。 此

外， 对于一些自身抗体阴性的患者， 也应高度警惕

系统性血管炎的可能， 本例患者的冠状动脉表现、
继发 ＡＰＳ 和肾病综合征在系统性血管炎中也可见

到。 该患者经泼尼松、 环磷酰胺治疗后， 随诊期间

炎症指标进一步减低， 白蛋白明显回升， 抗磷脂抗

体滴度显著下降， 血红蛋白恢复正常， 肌酐有所改

善， 冠状动脉病变相对稳定， 更支持其为结缔组织

病继发 ＡＰＳ、 肾病综合征以及冠状动脉病变， 同时

合并遗传性多囊肾的诊断。 患者临床情况复杂， 不

能采用一元论完全解释， 但结缔组织病可解释其大

部分临床表现。
后续笔者将对该患者进行长期随访， 观察其在激

素、 免疫抑制剂、 抗栓治疗情况下全身器官的变化，
尤以炎症指标、 心功能、 尿蛋白、 肾功能为主要观测

指标。 此例患者的诊疗过程提醒临床医师面对复杂的

临床情况时， 应深入思考， 总结临床综合征以及突出

的病变特点， 建立多个临床表现之间的潜在联系， 寻

找疾病背后可能的原发病因， 在治疗上既有对症支

持， 又兼顾原发病的治疗， 最大程度改善患者预后。
此外， 长期随访、 做好疾病管理对这类复杂患者也尤

为重要。
综上， 早发心肌梗死及冠状动脉介入治疗后血管

反复狭窄往往提示非传统意义上的冠心病危险因素存

在， 如血管炎或易栓症等。 对于此类患者， 临床医生

需充分筛查可能存在的病因并针对病因进行治疗， 以

期患者获得更好的预后。 此外， 当患者同时存在多个

临床综合征表现时， 应充分评估各综合征之间的相互
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联系， 将有助于对原发病的诊断。
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