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联用依托泊苷成功治疗儿童组织细胞吞噬性

脂膜炎合并 ＥＢ病毒感染一例并文献复习

李莎　欧榕琼　檀卫平

　　 【摘要】　目的　探讨儿童组织细胞吞噬性脂膜炎 （ＣＨＰ）合并ＥＢ病毒感染的临床特征、诊断
与治疗经验。方法　 报道１例婴儿期起病的ＣＨＰ合并ＥＢ病毒感染患儿临床诊治经过，并以 “儿童”

“ＣＨＰ”“ＥＢ病毒”为检索词，在 ＰｕｂＭｅｄ、万方数据知识服务平台、中国期刊全文数据库、维普中
文科技期刊数据库中检索，结合国内外报道的相关资料对该病进行文献复习。结果　该例为２岁１０
月龄女童，反复皮下结节伴发热２年４个月，伴肝脾肿大、淋巴结肿大、全血细胞减少、肝功能异
常、高甘油三酯血症、凝血功能障碍、血浆 ＥＢ病毒 ＤＮＡ增多，骨髓细胞学检查见噬血细胞，皮肤
活组织检查见 “豆袋样细胞”。患儿在外院被拟诊为 “结节性非化脓性脂膜炎并巨噬细胞活化综合

征”并给予泼尼松、环孢素及甲氨蝶呤治疗，病情进展。收入中山大学孙逸仙纪念医院诊断为 ＣＨＰ
合并ＥＢ病毒感染。确诊后予联用依托泊苷，患儿逐渐获得临床及病理学缓解，随访１３个月未见复
发。检索文献后收集到已被详细报道的ＣＨＰ１３例，患儿年龄６个月 ～１９岁、中位年龄１１岁，其中
既往有ＥＢ病毒感染４例，患儿多以发热、皮下结节起病，可伴有肝、脾、淋巴结肿大。治疗上多数
予糖皮质激素 （激素）及免疫抑制剂，国外３例中有２例联用依托泊苷治疗，病情缓解；国内尚无
应用依托泊苷的报道。结论　儿童ＣＨＰ是一种少见的特殊类型脂膜炎，进展快，病死率高；合并ＥＢ
病毒感染者更为罕见，误诊率及治疗难度增加，病死率上升，传统的激素及免疫抑制剂治疗效果欠

佳，尽早联用依托泊苷有助于缓解病情。
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　　组织细胞吞噬性脂膜炎 （ＣＨＰ）是一种儿童
罕见的脂膜炎，病理学特征为组织细胞增生的小叶

性脂膜炎，伴有脂肪组织的出血坏死，可吞噬淋巴

细胞、红细胞和血小板，典型的可形成 “豆袋样

细胞”。ＣＨＰ可有多器官受累，临床表现为反复发
热、复发性结节、浆膜炎、肝脾肿大等。合并 ＥＢ
病毒感染者病情更为复杂，易并发噬血细胞综合

征，临床治疗困难。本文报告了近年笔者收治的１
例婴儿期起病、合并ＥＢ病毒感染的ＣＨＰ患儿，并
复习国内外 ＣＨＰ相关文献，总结 ＣＨＰ的疾病特
征、诊断及治疗，旨在为临床提供参考。

对象与方法

一、１例婴儿期起病 ＣＨＰ合并 ＥＢ病毒感染患
儿的临床资料收集

我科于 ２０１５年 ２月诊治 １例婴儿期起病的
ＣＨＰ合并ＥＢ病毒感染患儿，收集其病史、体格检
查、实验室及辅助检查、治疗、随访等资料。

二、文献检索

以 “儿童”“ＣＨＰ”“ＥＢ病毒”为检索词，对
以下数据库的相关论文进行检索：ＰｕｂＭｅｄ、万方
数据知识服务平台、中国期刊全文数据库 （ＣＫ
ＮＩ）、维普中文科技期刊数据库，筛选出儿童期起
病的ＣＨＰ合并ＥＢ病毒感染患儿临床资料，并进行
总结。

结　　果

一、１例儿童期起病的 ＣＨＰ合并 ＥＢ病毒感染
患儿的临床资料

１病史及体格检查
患儿女，２岁１０月龄。因反复皮下结节伴发

热２年４个月，咳嗽３ｄ于２０１５年２月２６日入院。
患儿６月龄起出现四肢、腰腹部多发性暗红色皮下
质韧结节，伴持续性发热，体温波动于３８～３９℃，
外院行腹部皮下结节活组织检查 （活检），病理诊

断为结节性非化脓性脂膜炎，予泼尼松治疗后皮下

结节消失，但仍反复发热。患儿于１岁３月龄时病
情加重，伴肝、脾肿大，外院骨髓细胞学检查可见

吞噬现象，ＥＢ病毒、巨细胞病毒均 （－），拟诊
“结节性非化脓性脂膜炎并巨噬细胞活化综合征

（ＨＬＨ）”，予甲泼尼龙、甲氨蝶呤、环孢素治疗，
病情控制不佳，并于３周前进展为持续性高热，为
进一步诊治收入我科。患儿家族史无特殊。

体格检查：体温３７７℃，血压１１０／７６ｍｍＨｇ
（１ｍｍＨｇ＝０１３３ｋＰａ）。体质量 １０ｋｇ，身高 ８２
ｃｍ。颈部可扪及３～４枚黄豆至花生米大淋巴结，
心、肺未见异常，肝肋下４ｃｍ，脾肋下３ｃｍ，质
中，表面光滑。神经系统检查未见异常。

２辅助检查
血红蛋白９５ｇ／Ｌ，红细胞４２３×１０１２／Ｌ，白细

胞１３１×１０９／Ｌ，血小板７０×１０９／Ｌ。纤维蛋白原
（Ｆｇ）０９６ｇ／Ｌ，凝血酶时间（ＴＴ）３０３ｓ，Ｄ二聚体
１５４ｍｇ／Ｌ。ＥＳＲ８ｍｍ／ｈ。血清 ＡＳＴ１２４Ｕ／Ｌ，乳
酸脱氢酶（ＬＤＨ）１８５９Ｕ／Ｌ，甘油三酯２０２ｍｍｏｌ／Ｌ，
铁蛋白５６４０μｇ／Ｌ。血浆 ＥＢ病毒 ＤＮＡ定量１４７
×１０５ｋＵ／Ｌ，ＥＢ病毒壳抗原ＩｇＭ阳性，ＥＢ病毒壳
抗原ＩｇＧ阳性，ＥＢ病毒早期抗原ＩｇＧ阳性，ＥＢ病
毒核抗原 ＩｇＧ阴性。ＮＫ细胞００４４，可溶性 ＩＬ２
受体７２９０ｋＵ／Ｌ、ＩＬ６１１２ｎｇ／Ｌ，ＩＬ１０１０６ｎｇ／Ｌ，
ＴＮＦα４０８ｎｇ／Ｌ；抗核抗体阴性。骨髓细胞学检
查示噬血细胞骨髓象 （噬血细胞００１）；先天性噬
血细胞性淋巴组织细胞增生症（ＨＬＨ）基因检测：
未检测到穿孔基因 ＰＲＦ１、ＵＮＣ１３Ｄ、ＳＴＸ１１、ＳＴＸ
ＢＰ２、ＸＩＡＰ、 ＳＨ２Ｄ１Ａ、 Ｒａｂ２７ａ、 ＡＰ３Ｂ１、 ＬＹＳＴ、
ＩＴＫ基因突变。将起病初期腹部皮下结节活检切片
送至中山医学院病理室会诊，意见为：脂肪小叶内

见多量组织细胞、小淋巴细胞和核碎屑，部分组织

细胞胞浆丰富，内含较多核碎片，呈 “豆袋样”

细胞形态，还可见明显脂肪坏死，未见明显异型淋

巴细胞。

２３ 新医学２０１７年１月第４８卷第１期



图１　一例ＣＨＰ合并ＥＢ病毒感染患儿的腹部皮下结节活检切片结果
（苏木素伊红染色，Ａ×２００、Ｂ×４００）

Ａ：大量组织细胞浸润，部分脂肪小叶坏死；Ｂ：可见吞噬红细胞、核碎片等的组织细胞（“豆袋样细胞”）

　　３诊疗经过
结合临床经过，病变符合 ＣＨＰ，确诊为 ＣＨＰ

合并ＥＢ病毒感染。予甲泼尼龙３０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）冲
击３ｄ，１周后逐渐减量至１５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）；静脉
滴注丙种球蛋白５ｇ／ｄ２ｄ；环孢素６５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），
每日分３次口服；静脉滴注更昔洛韦抗病毒治疗，
以及行护肝、输注Ｆｇ等对症治疗。３ｄ后患儿体温
恢复正常。１周后复查血常规稍好转。考虑患儿
ＨＬＨ的发生与原发病基础上合并 ＥＢ病毒感染相

关，按照ＨＬＨ２００４方案适当调整后予化学治疗。
２０１５年３月初起予静脉用依托泊苷，诱导缓解治
疗４周，复查血常规明显好转。２０１５年４月巩固
治疗４周后血常规恢复正常，继续维持治疗１０周，
于２０１５年７月底完成依托泊苷化学治疗。甲泼尼
龙逐渐减量，目前患儿口服甲泼尼龙２ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），
环孢素２５ｍｇ每日２次。至撰稿日止，随访观察１３
个月未复发。目前患儿体质量１４ｋｇ，身高９６ｃｍ。
具体治疗经过见表１。

　　表１ 一例ＣＨＰ合并ＥＢ病毒感染患儿的具体治疗经过

日　期 血常规 噬血指标 骨髓学
治　疗

环孢素 肾上腺皮质激素 依托泊苷 其　他

２０１５年
２月２６日

白细胞 １３×
１０９／Ｌ，血红蛋
白９５ｇ／Ｌ，血
小板７０×１０９／Ｌ

Ｆｇ０９６ｇ／Ｌ，Ｄ二
聚体 １５３６ｍｇ／Ｌ，
甘 油 三 酯 ２０２
ｍｍｏｌ／Ｌ，铁 蛋 白

５６４０μｇ／Ｌ

噬血 细 胞

骨 髓 象

（噬血细胞

１％）

４５ｍｇ／（ｋｇ
·ｄ）→６５
ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）

甲泼尼龙 ３０
ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），
连用３ｄ→３５
ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），
连用４ｄ→１５
ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）

第１周 １５０ｍｇ／（ｍ２·
ｄ），每日１次，连用２ｄ；
第２周 １５０ｍｇ／（ｍ２·
ｄ）隔日 １次，用 ２次；
第３～４周１００ｍｇ／（ｍ２

·ｄ），隔日１次，用２次

丙种球蛋白

５ｇ／ｄ，连用
２ｄ

２０１５年
４月１０日

白细胞 ５８×
１０９／Ｌ，血红蛋
白１０５ｇ／Ｌ，血
小板３１２×
１０９／Ｌ

Ｆｇ３５５ｇ／Ｌ，Ｄ二
聚体０１５ｍｇ／Ｌ，甘
油三酯 ０７１ｍｍｏｌ／
Ｌ，铁蛋白 ２０６μｇ／Ｌ

偶见 噬 血

现象

５５ｍｇ／
（ｋｇ·ｄ）

１５ｍｇ／
（ｋｇ·ｄ）

第６、８周１００ｍｇ／
（ｍ２·ｄ）

羟氯喹 ４５
ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）

２０１５年
７月２２日

白细胞 ９９×
１０９／Ｌ，血红蛋
白 １１３ｇ／Ｌ，血
小板３５５×
１０９／Ｌ

甘 油 三 酯 １１８
ｍｍｏｌ／Ｌ，铁 蛋 白

８８４μｇ／Ｌ

完全缓解 ５５ｍｇ／（ｋｇ
·ｄ）→缓慢
减量

１ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）
→逐渐减量

第１０、１２、１５、１８周 １００
ｍｇ／（ｍ２·ｄ）

羟氯喹 ４５
ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）

　　二、ＣＨＰ的相关文献检索结果
检索文献，至撰稿日本例联合依托泊苷成功治

疗儿童ＣＨＰ合并ＥＢ病毒感染患儿为国内报道的首
例。在近１５年 （２００１～２０１５年）公开发表的儿童

ＣＨＰ文献中，国内报道７篇，共报道１１例，详细
报道了６例；国外文献中报道７例。其中涉及 ＥＢ
病毒感染者４例 （表２中例１～４），详细的病例相
关资料见表２。
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　　表２ ＣＨＰ的相关文献检索结果

病例

号
作　者

患儿

性别

诊断ＣＨＰ时
的年龄／病程

主要临床

表现
其他表现 骨髓涂片 皮肤活检 其他辅助检查

治疗选择

／疗程
治疗结果／
随访时间

１ 袁风红

（２０１１
年）［１］

女 １９岁／４年 反复皮

下结节、

发热

皮肤淤斑；

鼻出血及

牙龈出血

组 织 增 生

明显活跃，

见 大 量 噬

血细胞，吞

噬 各 类 血

细胞（骨髓

活检）

未见异常 白细胞 ０９×１０９／Ｌ，血红蛋
白７７ｇ／Ｌ，血小板３９×１０９／Ｌ；
ＡＬＴ１９０Ｕ／Ｌ，ＡＳＴ１２８Ｕ／Ｌ，
ＬＤＨ １７７４Ｕ／Ｌ；ＰＴ１３１ｓ，
ＡＰＴＴ４９６ｓ；ＴＴ及 Ｆｇ降低；
甘油三酯２３９ｍｍｏｌ／Ｌ；ＣＲＰ
２９７ｍｇ／Ｌ；ＥＳＲ３２ｍｍ／ｈ；ＥＢ
病毒ＩｇＧ抗体（＋）

甲泼尼龙

联合大剂

量丙种球

蛋白泼尼
松／４年

缓解／
８个月

２ Ｃｈｅｎ等
（２００７
年）［２］

女 １１岁／４年 发热、左

大腿皮

下结节

肝脾大；

精神运动

发育迟

缓；癫痫

组 织 细 胞

吞噬现象

小叶性脂膜炎，组

织细胞浸润小叶

间隔及包围脂肪

小叶，偶有良性组

织细胞表现为噬

血

贫血、血小板减少；肝功受

损；甘油三酯升高；ＰＲＦ１突
变；既往 ＥＢ病毒感染；全身
ＣＴ提示脑萎缩、心包积液、
腹腔积液

泼尼松、

甲氨蝶呤、

环孢素／
３年

死于腹腔

出血及凝

血异常

３ Ｐａｓｑｕａｌｉｎｉ
等 （２０１４
年）［３］

男 １１岁／ 持 续 发

热、进行

性 呼 吸

困难

右腿肿痛；

继发性噬

血细胞综

合征

组 织 细 胞

吞 噬 红 细

胞 和 血 小

板活跃

良性组织细胞、浆

细胞、淋巴细胞浸

润小叶间隔，弥漫

性脂肪坏死

全血细胞减少；肝功能异常；

甘油三酯及铁蛋白升高；低

蛋白血症；抗核抗体 １∶１２８；
ＳＴＸ１１基因突变；既往 ＥＢ病
毒感染；Ｂ超提示胸、腹腔积
液

地塞米松、

环孢素、

依托泊苷／
１年

缓解１年
后复发；

治疗１年
后再次缓

解／６个月

４ Ｋｏｉｚｕｍｉ
等 （１９９７
年）［４］

男 １５岁／
数周

皮下结

节、发热

肝脾大；

胸、腹腔

积 液；腹

主动脉淋

巴结肿大

骨 髓 增 生

活跃

小叶性脂膜炎，见

形态良性的组织

细胞浸润，可见组

织细胞吞噬白细

胞、红细胞及核碎

块形成“豆袋状细

胞”

白细胞 ５１×１０９／Ｌ，血红蛋
白９４ｇ／Ｌ，血小板１２４×１０９／
Ｌ；ＳＧＯＴ２３９Ｕ／Ｌ，ＳＧＰＴ２０６
ＩＵ／Ｌ，ＬＤＨ １６９６Ｕ／Ｌ，ＰＴ
１０２ｓ，ＡＰＴＴ４２７ｓ，Ｆｇ２６１０
ｍｇ／Ｌ，Ｄ二聚体 ８８１ｍｇ／Ｌ；
甘油三酯２０８ｍｍｏｌ／Ｌ，白蛋
白２６ｇ／Ｌ；ＥＢ病毒抗体 ＩｇＧ
１∶３２０，ＥＢ病毒核抗原１∶３２０

ＣＨＯＰＥ，
ＡＰＢＳＣＴ

缓 解／１２
个月

５ 薛慧等

（２００９
年）［５］

女 １０岁／
１３ｄ

发热 皮下结节；

肝脾大；

合并噬血

细胞综合

征

增 生 明 显

活跃，见到

网 状 细 胞

吞 噬 血 细

胞现象

小叶性脂膜炎，真

皮深部及皮下脂

肪小叶有大量的

组织细胞浸润，可

见组织细胞吞噬

白细胞、红细胞及

核碎块形成“豆袋

状细胞”

白细胞 １５×１０９／Ｌ；血红蛋
白８１ｇ／Ｌ；血小板 ５７×１０９／
Ｌ；ＡＬＴ１８９Ｕ／Ｌ；ＡＳＴ３０２Ｕ／
Ｌ；ＰＴ１２ｓ；ＡＰＴＴ４５８ｓ；ＰＴＳ
＞１６９ｓ，Ｆｇ０８ｇ／Ｌ，ＣＤ３＋Ｔ
细胞９０３％，ＣＤ４／ＣＤ８２０２；
ＮＫ细胞１９％，Ｂ细胞６４％

地塞米松 无

６ 阎衡等

（２００６
年）［６］

女 １７岁／
１０个月

躯干、双

下肢红

斑，皮下

结节、发

热

鼻出血；

脾大

粒 细 胞 左

移，未见组

织 细 胞 噬

血 细 胞 现

象

皮下脂肪小叶部

分坏死，伴密集的

淋巴细胞及组织

细胞浸润，细胞无

异形，并见较多的

组织细胞吞噬白

细胞及核碎块，形

成“豆袋细胞”

白细 胞 １５４×１０９／Ｌ，Ｈｂ
７１４ｇ／Ｌ；血小板３２×１０９／Ｌ；
ＡＬＴ１００Ｕ／Ｌ；ＡＳＴ１７８Ｕ／Ｌ；
ＰＴ１６３ｓ；ＡＰＴＴ４８７ｓ；ＴＴ
２９２ｓ

地塞米松／
１０个月

未缓解，

自 动 出

院／失访

７ 李梦涛等

（２００４
年）［７］

女 １１岁／
１个月

发热、皮

下结节

脾大 未检测 组织细胞浸润 凝血异常 雷公藤

多苷

好转／
失访

８ 李梦涛等

（２００４
年）［７］

女 ８岁／
１２个月

发热、皮

下结节

肝大 未检测 有吞噬淋巴细胞

现象

ＣＲＰ２４ｍｇ／Ｌ；ＥＳＲ３１ｍｍ／ｈ 泼尼松、

雷公藤

多苷

好转／
失访

９ 李梦涛等

（２００４
年）［７］

男 １３岁／
１２个月

发热、皮

下结节

肝脾大 组织细胞

易见

组织细胞浸润，且

有吞噬淋巴细胞

及核碎片现象

血小板 ３４×１０９／Ｌ；ＡＬＴ２３５
Ｕ／Ｌ；ＬＤＨ９４１Ｕ／Ｌ

泼尼松、

雷公藤

多苷

好转／
失访
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　　续表

病例

号
作　者

患儿

性别

诊断ＣＨＰ时
的年龄／病程

主要临床

表现
其他表现 骨髓涂片 皮肤活检 其他辅助检查

治疗选择

／疗程
治疗结果／
随访时间

１０ Ｂａｄｅｒ
Ｍｅｕｎｉｅｒ
等 （２０１３
年）［８］

男 ６个月／
１周

四肢、颜

面部皮

下结节，

发热

皮 肤 溃

疡；淋 巴

结 肿 大；

继发于水

痘；合 并

ＭＡＳ

噬血现象 小叶性脂膜炎，有

大量脂肪坏死及

核碎片现象

全血细胞减少；甘油三酯及

铁蛋白升高；低Ｆｇ血症
甲泼尼龙、

泼尼松、环

孢素／６６个
月

缓 解／３５
个月

１１ Ｂａｄｅｒ
Ｍｅｕｎｉｅｒ
等 （２０１３
年）［８］

女 １６个月／
２周

四肢、颜

面部皮

下结节，

发热

淋巴结肿

大；继 发

于上呼吸

道 感 染；

合并ＭＡＳ

噬血现象 小叶性脂膜炎，有

大量脂肪坏死及

核碎片现象

全血细胞减少；甘油三酯及

铁蛋白升高；低Ｆｇ血症
甲泼尼龙、

泼尼松、环

孢素／
２９个月

缓解／
１１个月

１２ Ｐａｕｗｅｌｓ
等 （２０１１
年）［９］

男 ６岁／２周 发热、皮

下结节

腋 窝、腹

股沟淋巴

结肿大；

继发于接

种 Ｈ１Ｎ１
疫苗后

未检测 混合性脂膜炎，包

括脂肪坏死、组织

细胞吞噬红细胞，

核碎片及表达穿

孔素和颗粒酶的

ＣＤ８＋Ｔ细胞

肝功能、血常规、甘油三酯、

ＣＲＰ未见异常；ＥＳＲ轻度升
高

无 自 发 缓

解／７个月

１３ Ｂｅｈｒｅｎｓ
等 （２００６
年）［１０］

女 １４岁／
１３年半

发热、腹

痛

肝大；失

语症；偏

瘫；生长

迟缓；关

节炎

噬血现象 吞噬淋巴细胞脂

膜炎

白细胞减少，贫血；转氨酶、

甘油三酯、Ｄ二聚体、ＥＳＲ、
ＣＲＰ升高；免疫学 ＩＬ４、ＩＬ
１０、ＩＬ１２、ＩＦＮγ升高；ＣＴ提
示脑萎缩

地塞米松、

环孢素、依

托泊苷、阿

那白滞素／
＞６个月

缓 解／未
报道

　　注：ＰＴ为凝血酶原时间；ＡＰＴＴ为活化部分凝血活酶时间；ＭＡＳ：巨细胞活化综合征；ＣＨＯＰＥ：环磷酰胺、长春新碱、阿霉素、泼尼

松、依托泊苷；ＡＰＢＳＣＴ为自体外周血干细胞移植术

讨　　论

ＣＨＰ是一种罕见的疾病，于 １９８０年首次报
道，至今仅报道了 ４０余例，大多患者为成年
人［１１］。目前已报道的儿童 ＣＨＰ患者中，发病最小
年龄为６月龄［８］。ＣＨＰ以皮下脂肪组织浸润良性Ｔ
细胞和吞噬细胞（“豆袋样”细胞）为特征［３］。合

并ＨＬＨ的患者可出现细胞因子风暴 （严重的过度

免疫应答）、多器官受累，病死率极高。

目前ＣＨＰ的病因仍不明确，近年来认为与自
身免疫相关。Ａｒｏｎｓｏｎ等［１１］发现 ＣＨＰ的皮下损伤
中存在大量良性的 Ｔ细胞。因此，推测 ＣＨＰ的发
病机制可能为 Ｔ细胞单克隆增殖性疾病。ＣＤ４＋的
辅助Ｔ细胞 （良性或恶性）释放细胞因子，如巨

噬细胞刺激因子、ＴＮＦ、ＩＬ等，可引起机体免疫失
调甚至导致ＣＨＰ的发生。其他导致免疫失调的因
素还有感染 （ＥＢ病毒感染）、结缔组织疾病等。
本例患儿有明确的近期ＥＢ病毒感染证据，可能与
其ＣＨＰ病情加重并发 ＨＬＨ相关。复习相关文献，
ＣＨＰ合并 ＥＢ病毒感染者少见，且大多为既往感
染，具体发生机制未明。

ＣＨＰ的确诊主要依靠组织病理学检查。临床
上最容易混淆的是结节性脂膜炎，本例患儿长期被

误诊为该病，因其与 ＣＨＰ临床及病理相似，但
ＣＨＰ内脏损害突出，以进行性肝衰竭、全血细胞
减少为特征。ＣＨＰ的组织细胞呈现明显的吞噬性，
有的细胞质充满被吞噬的细胞碎片，形成特征性的

“豆袋样细胞”，而结节性脂膜炎组织细胞吞噬脂

质形成 “泡沫细胞”［１２］。考虑基层医院缺乏罕见

病的病理诊断基础，但临床诊断 “结节性脂膜炎”

患儿出现多器官损害以及全血细胞减少，且传统治

疗方法效果不佳时，需考虑本病的诊断，且需进一

步筛查可能的感染诱因。

鉴别诊断中另一易混淆的是皮下脂膜炎样 Ｔ
细胞淋巴瘤 （ＳＰＴＣＬ）。两者最显著的区别在于
ＣＨＰ患者的组织病理中可见良性分化的 Ｔ细胞，
而ＳＰＴＣＬ的病程经过属于恶性。但这两类疾病间
有一定的相关性。目前有学者认为 ＣＨＰ是 ＳＰＴＣＬ
自然病程的一个阶段，即致死性 ＣＨＰ和 ＳＰＴＣＬ是
同一疾病发展过程中的不同阶段，随着时间的进

展，前者很可能发展成为恶性度很高的ＳＰＴＣＬ。但
ＳＰＴＣＬ主要影响成年人，７０％以上发生于１８～６０
岁，儿童发病极为罕见［１３１４］。目前已经报道的在２
岁以下发病的仅有３例［８，１４］。本例患儿的病史、临

床表现、辅助检查，与文献报道的 ＣＨＰ特点相符，
且无ＳＰＴＣＬ的证据，基本可排除ＳＰＴＣＬ。
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ＣＨＰ目前尚无较好的治疗方法。复习国内外
报告的近百例成人 ＣＨＰ，绝大多数为死亡病例。
儿童期起病的治疗更为困难。近１５年国内明确报
道的６例儿童ＣＨＰ中，仅１例病情稳定，１例院内
死亡，４例好转后失去随访［１，５７］。国外报道的患儿

中，１例死于凝血功能障碍［２］。合并 ＥＢ病毒感染
者治疗难度更大。目前认为，对于非恶性 ＨＬＨ相
关性ＣＨＰ，首选治疗为大剂量全身应用甲泼尼龙
联合环孢素，可使症状明显缓解。对于复发、难治

性或其他更严重形式的ＣＨＰ应当考虑化学治疗［３］。

尤其是在进展很快的 ＣＨＰ治疗中，可能需要在自
体外周干细胞移植术后再行大剂量的化学治疗［３］。

ＣＨＰ的治疗选择与合并症密切相关。研究表明，
积极的抗感染治疗对６０％～７０％的感染相关性ＨＬＨ
患者有效［９］。但对于ＥＢ病毒相关性ＨＬＨ，由于细
胞因子风暴的存在，机体不能产生足够的 ＥＢ病毒
特异性ＣＤ８＋细胞毒性Ｔ细胞，使疗效下降。抗感
染治疗本身不足以抑制快速进展的 ＨＬＨ。因此，
激素与环孢素、依托泊苷对 ＥＢ病毒感染相关性
ＨＬＨ治疗作用明确，可提高 ＨＬＨ存活率。依托泊
苷为细胞毒类药物，作用于 ＤＮＡ拓扑异构酶Ⅱ，
对单核巨噬细胞的选择性最强，能诱导细胞凋亡。

体外实验发现，依托泊苷可抑制 ＥＢ病毒复制及
ＥＢ病毒核抗原的合成，是治疗 ＨＬＨ的关键药物，
特别是ＥＢ病毒相关 ＨＬＨ。本例合并 ＥＢ病毒患儿
感染后继发 ＨＬＨ。既往文献中暂无完善的治疗方
案，国外有 ＥＢ病毒感染患儿曾使用依托泊苷治
疗，但疗效不肯定。本例诊治中，考虑患儿在外院

反复予激素及免疫抑制剂后病情控制不理想，合并

ＥＢ病毒感染后病情加重，参考相关文献后，按照
ＨＬＨ２００４方案适当调整后，在激素、环孢素基础
上联用了依托泊苷，治疗后效果满意，目前随访

１３个月病情稳定，但鉴于该病病因复杂，病情凶
险，病死率高，因此仍要对该患儿予密切随访。
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