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［ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌ，２０１６，１５（１０）：７３５－７３８］

　　组织细胞坏死性淋巴结炎（ｈｉｓｔｉｏｃｙｔｉｃｎｅｃｒｏｔｉｚ

ｉｎｇｌｍｐｈａｄｅｎｉｔｉｓ，ＨＮＬ）是临床上罕见的一种病因

未明，发病机制不清楚的非肿瘤反应性淋巴结肿大

性疾病，常误诊漏诊，现将我院急诊门诊收住的１例

ＨＮＬ患者报告如下。

１　病例资料

１．１　病史　患者周某，女性，已婚，２７岁，因“间断

性发热２０＋ｄ，膝关节肿痛７ｄ”于２０１４年１月２８日

由急诊门诊拟“发热查因：淋巴瘤？结缔组织病？”收

住入院。患者于２０１４年１月１日晚上开始出现发

热，当时体温为３８．５°Ｃ，自服尼美舒利０．１ｇ后体温

渐降至正常，发病期间最高体温达４０．１°Ｃ，双膝关

节肿痛，患者分别于１月３日和２月６日双手及两

大腿可见大量散在红色针尖样皮疹。

１．２　入院情况　入院时体格检查：体温３６．７°Ｃ，神

志清楚，精神委靡，全身皮肤黏膜及巩膜无黄染，双

侧腋窝处可触及数枚如黄豆大小的淋巴结，局部无

压痛，质地软，活动度一般。咽部充血，扁桃体无肿

大，扁桃体表面无脓性分泌物。心肺腹无明显异常，

双手近端指间关节对称性肿胀，有压痛，双膝浮髌实

验阳性，局部皮温高，双下肢不肿。

１．３　诊疗经过　入院后完善相关检查，血常规示白

细胞 （ＷＢＣ）计 数 ２．０５×１０９／Ｌ，中 性 粒 细 胞

（ＮＥＵＴ）计数１．３４×１０９／Ｌ，淋巴细胞计数０．６５×

１０９／Ｌ，单核细胞百分比２．９％，单核细胞计数０．０６

×１０９／Ｌ，嗜酸细胞百分比０％，嗜酸性粒细胞计数

０×１０９／Ｌ，红细胞计数４．０７×１０１２／Ｌ，血红蛋白

（ＨＧＢ）１０３ｇ／Ｌ，血小板（ＰＬＴ）计数１２５×１０
９／Ｌ；尿

常规（－），粪便常规＋隐血（－），血沉３３ｍｍ／ｈ，甲

型流感病毒抗原阴性，乙型流感病毒抗原阴性。肺

炎支原体抗体和结核抗体阴性，２４ｈ尿蛋白定量

０．０５ｇ／２４ｈ，人类白细胞抗原Ｂ２７（＋）。类风湿关

节炎标志物示葡萄糖－６－磷酸异构酶０．５５ｍｇ／Ｌ，

抗环瓜氨酸肽抗体１５．７９ＲＵ／ｍＬ，抗角蛋白抗体阴

性，自身抗体全套阴性。肿瘤标志物示铁蛋白

２１４１．９３ｎｇ／ｍＬ，肿瘤相关物质群７２．０Ｕ／ｍＬ，免

疫组合未见明显异常，抗心磷脂抗体系列无明显异

常，生化示丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）６８Ｕ／Ｌ，天门

冬氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ）８３Ｕ／Ｌ，谷氨酰基转移酶

（ＧＴＴ）５８ Ｕ／Ｌ，球 蛋 白 ３５．６ｇ／Ｌ，前 清 蛋 白

１１０ｍｇ／Ｌ，清蛋白／球蛋白１．０１，视黄醇结合蛋白

１０ｍｇ／Ｌ，乳酸脱氢酶（ＬＤＨ）５３９Ｕ／Ｌ，腺苷脱氨酶

（ＡＤＡ）４２Ｕ／Ｌ，超敏Ｃ反应蛋（ＣＲＰ）４５．７１ｍｇ／Ｌ，

尿素氮（ＢＵＮ）２．２３ｍｍｏｌ／Ｌ，尿酸１３２μｍｏｌ／Ｌ，肌

酐（Ｃｒ）３９．５μｍｏｌ／Ｌ，视黄醇结合蛋白１０ｍｇ／Ｌ，超

氧化物歧化酶（ＳＯＤ）１０９Ｕ／ｍＬ，优生优育系列

ＴＯＲＣＨ未见明显异常。胸部及上腹部ＣＴ示双侧

腋窝多发明显肿大淋巴结；脾大。双手正侧位片示

双手指间关节软组织肿胀并左手第五近、中节指间

关节稍变窄。左膝关节磁共振（ＭＲＩ）示：（１）左侧股

骨下端及胫骨上端偏内侧缘异常信号，考虑骨髓水

肿；（２）左膝关节髌上囊及关节腔大量积液。右膝关

节 ＭＲＩ示：（１）右侧胫骨上段不规则异常信号，考虑

低毒性骨脓肿可能，其他良性骨病及良性骨肿瘤不

排除；（２）右侧股骨下端及胫骨上端偏内侧缘异常信

号；考虑骨髓水肿；（３）右膝关节髌上囊及关节腔大

量积液。关节腔穿刺液培养未见细菌。入院后予以

头孢唑肟联合米诺环素抗感染治疗１０ｄ无效。

左侧腋窝淋巴结病理结果示：碎块组织８枚，大

小为１．０ｃｍ×０．７ｃｍ×０．５ｃｍ～２．５ｃｍ×１．５ｃｍ

×１ｃｍ，质软。碎块状淋巴结组织，结构不完整，淋

巴滤泡存在，滤泡减少或消失区见弥散成片组织细

胞、免疫母细胞及少量小淋巴细胞增生，核分裂易

见，其间有片状大小不等坏死灶，胞核崩解，并见较

多纤维素样坏死血管，伴出血。见图１。免疫组化

示ＣＤ３（弥漫＋）；ＣＤ２０（滤泡＋）；ＣＤ７９α（滤泡＋）；

ＣＤ６８（＋）；ＥＭＡ（－）；ＡＬＫ（－）；ＣＤ１５（少量细胞

＋）；ＣＤ３０（＋），ＣＤ４（－），ＣＤ５（＋）；ＣＤ１０（－）；ｂｃｌ

－２（＋）；ＣＤ２１（＋）；粒酶 Ｂ（－）；ＴＩＡ－１（－）；

ＥＢＶ（－）Ｋｉ－６７（＋）。见图２。结合临床及免疫组
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化标记结果，考虑为 ＨＮＬ。患者停用抗菌药物，使

用５％ 葡萄糖１００ｍＬ＋氢化可的松琥珀酸钠

２００ｍｇ静滴３ｄ后未见发热，腋窝淋巴结逐渐缩小。

后改为甲泼尼龙８ｍｇ／ｄ，每日２次，每两周减一片，

至最后停止使用，随访两年，多次复查血常规、肝肾

功能在正常范围内，双侧膝关节不肿，可以自由行

走，全身淋巴结无肿大。

图１　淋巴结病理结果（ＨＥ×２００）

犉犻犵狌狉犲１　Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｆｉｎｄｉｎｇｓｉｎｌｙｍｐｈｎｏｄｅ（ＨＥ

×２００）

图２　淋巴结免疫组化结果 （ＩＨＣ×４００）

犉犻犵狌狉犲２　Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆｌｙｍｐｈ

ｎｏｄｅ（ＩＨＣ×４００）

２　讨论

ＨＮＬ又称菊池病，是一种非肿瘤、非化脓性淋

巴结肿大性免疫性疾病，该病于１９７２年由日本学者

ＫｉｋｕｃｈｉＭ 和Ｆｕｊｉｍｏｔｏ首次发现，好发于年轻女

性，呈急性或亚急性，属于罕见病，至今病因不明。

目前众多研究［１４］认为，ＨＮＬ发病可能与ＥＢ病毒、

巨细胞病毒和人类细小病毒Ｂ１９等有关。ＨＮＬ临

床表现［５］主要有：发热，肝、脾、淋巴结大，皮疹等；实

验室检查表现［６］为血 ＷＢＣ下降，轻度贫血和血沉

增快，抗菌药物治疗无效，糖皮质激素治疗有效。

ＨＮＬ是一种多系统受累的全身性相对罕见的

疾病，临床表现纷繁复杂，最典型的表现为患者任何

一个部位淋巴结大伴或不伴疼痛，以颈部最为多见，

肿大淋巴结呈多发串珠样；其次是淋巴结以外的病

变，包括皮疹、关节痛、肝脾大、口腔溃疡、咽痛、眼干

等［７］。该病的诊断主要依靠淋巴结活检及免疫组

化，特征性表现为斑片状淋巴结病变，多见于皮质旁

区，免疫组化特异性标志物为组织细胞ＣＤ６８、ＭＰＯ

阳性［７８］。该患者为青年女性，在发病过程中出现发

热、皮疹、关节肿痛，结合淋巴结活检及免疫组化，最

终确诊为ＨＮＬ。但是由于 ＨＮＬ少见，大家对其认

识不足，临床症状多种多样，容易误诊误治。根据该

患者临床症状及实验室检查，容易误诊为以下两种

疾病：（１）恶性淋巴瘤：该患者有发热，轻度贫血，

ＷＢＣ和ＮＥＵＴ减少，双侧腋窝处淋巴结明显肿大，

易被误诊为恶性淋巴瘤。恶性淋巴瘤易发于中老年

人，全身淋巴结多呈无痛性肿大，质地硬而韧，活动

度差，可粘连成块。恶性淋巴瘤淋巴结病理可见淋

巴结结构消失，被膜破坏，为广泛性单一淋巴细胞增

生，呈现出异型性细胞，并见病理性核分裂，无灶性

及碎片状坏死。该患者为年轻女性，淋巴结局限于

双侧腋窝，质地软，局部压痛，活动度好，免疫组化示

ＣＤ６８（＋），结合患者淋巴结病理，可资鉴别。（２）系

统性红斑狼疮（ＳＬＥ）：该患者为育龄期妇女，有

ＷＢＣ减少，贫血，血沉和ＣＲＰ增高，膝关节肿痛，关

节腔积液，皮疹，酷似系统性红斑狼疮（ＳＬＥ），但该

患者面部无典型的蝴蝶斑，肾功能无明显异常，无蛋

白尿，自身抗体阴性，淋巴结活检也不支持，故排除

ＳＬＥ。

该患者典型临床表现为持续发热、皮疹、淋巴结

大、脾大、双手指间关节及双膝关节肿痛，结合化验

室检查及病理和免疫组化结果，明确诊断为 ＨＮＬ，

通过肾上腺糖皮质激素治疗症状逐渐消失，各项指

标正常。诸多医学家认为 ＨＮＬ虽然是一种良性自

限性疾病，但是仍然需要长期随访，除了疾病本身的

复发以外，还有进展为其他疾病的可能性［９］，如自身

免疫性肝炎、ＳＬＥ、干燥综合征、混合型结缔组织病

等。大量研究［１０１４］表明，以关节痛和关节炎为主要

表现者易发展为ＳＬＥ和干燥综合征，虽然该患者经

过肾上腺糖皮质激素冲击治疗３ｄ后改为甲泼尼龙

逐渐减量口服，症状逐渐消失，但是仍需要对患者进

行定期规范和系统性随访，以防止其复发或发展为

其他疾病。

总之，对于临床上出现不明原因发热伴有淋巴

结大，伴或不伴皮疹、关节肿痛、ＷＢＣ减少、贫血、血
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沉增快、肝脾大等，需要警惕该病的可能性，应尽早

行淋巴结活检及免疫组化，以防止误诊漏诊。同时

要进行其他相关检查，以排除合并其他疾病的可能

性。一旦确诊为 ＨＮＬ，在规范化治疗的同时，需要

对患者密切随访，以防止其复发或转化成其他免疫

性疾病。但至今为止，关于 ＨＮＬ患者使用肾上腺

糖皮质激素的种类、用量及疗程仍未达成共识，需进

一步探究。
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