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摘要:
 

目的:分析33例组织细胞坏死性淋巴结炎(HNL)的临床特征及预后情况。方法:收集宜昌

市中心人民医院2018年12月—2024年1月收治的33例HNL患者的资料。分析患者一般情况、
临床表现、影像学检查、实验室检查、病原学检查及病理检查结果,并调查治疗和随访情况,总结

HNL临床特征及预后情况。结果:33例 HNL患者资料中女性占比较高,为60.61%;年龄方面,

18~40岁群体占比相对较高,为51.52%。首诊科室排名前三位分别为感染科、呼吸内科和血液

内科。临床表现常见为发热(87.88%)、淋巴结压痛(39.39%)和头晕、头痛(36.36%),且以高热

为主,高热占比为48.48%。实验室检查特征多为乳酸脱氢酶、血沉和C反应蛋白升高,分别占

89.29%、69.70%和63.64%。病原学检测中,25.00%伴有支原体感染,18.75%分别伴有EB病毒

和巨细胞病毒感染。病理特征多为淋巴结组织凝固性坏死。治疗方面,抗生素治疗通常无效,激
素治疗可在短期内控制临床症状;治疗后随访6个月,有2例复发(6.06%)。结论:HNL多发于中

青年女性,典型症状为高热和淋巴结压痛,实验室检查可见乳酸脱氢酶、血沉和C反应蛋白升高,
可能伴有支原体、EB和巨细胞病毒感染。高度怀疑 HNL的患者应尽早行相应的淋巴结活检,治
疗上多以激素治疗为主,通常预后较好,但也存在复发风险,应持续关注。
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Abstract Objective:
 

To
 

analyze
 

the
 

clinical
 

characteristics
 

and
 

prognosis
 

of
 

33
 

patients
 

of
 

histiocytic
 

necrotizing
 

lymphadenitis
 

(HNL).
 

Methods:
 

The
 

data
 

of
 

33
 

patients
 

of
 

HNL
 

admitted
 

to
 

Yichang
 

Central
 

People's
 

Hospital
 

from
 

December
 

2018
 

to
 

January
 

2024
 

were
 

collected.
 

The
 

general
 

conditions,
 

clinical
 

manifestations,
 

imaging
 

examinations,
 

laboratory
 

tests,
 

etiological
 

examinations
 

and
 

pathological
 

examinations
 

of
 

the
 

patients
 

were
 

analyzed.
 

The
 

treatment
 

and
 

follow-up
 

situations
 

were
 

investigated.
 

The
 

clinical
 

characteristics
 

and
 

prognosis
 

of
 

HNL
 

were
 

summarized.
 

Results:
 

Among
 

the
 

33
 

patients,
 

females
 

accounted
 

for
 

a
 

higher
 

proportion
 

(60.61%).
 

Regarding
 

age
 

distribution,
 

the
 

18
 

to
 

40
 

age
 

group
 

had
 

relatively
 

higher
 

representation
 

(51.52%).
 

The
 

top
 

three
 

departments
 

for
 

initial
 

consultation
 

were
 

Infectious
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Diseases,
 

Respiratory
 

Medicine
 

and
 

Hematology.
 

Common
 

clinical
 

manifestations
 

included
 

fever
 

(87.88%),
 

lymph
 

node
 

tenderness
 

(39.39%),
 

dizziness
 

and
 

headache
 

(36.36%).
 

Fever
 

was
 

predominantly
 

high-grade,
 

accounting
 

for
 

48.48%.
 

The
 

laboratory
 

examination
 

features
 

were
 

mostly
 

elevated
 

lactate
 

dehydrogenase,
 

erythrocyte
 

sedimentation
 

rate
 

and
 

C-reactive
 

protein,
 

accounting
 

for
 

89.29%,
 

69.70%
 

and
 

63.64%.
 

In
 

the
 

etiological
 

tests,
 

25.00%
 

were
 

accompanied
 

by
 

mycoplasma
 

infection,
 

and
 

18.75%
 

were
 

respectively
 

accompanied
 

by
 

EB
 

virus
 

and
 

cytomegalovirus
 

infections.
 

The
 

predominant
 

pathological
 

feature
 

was
 

coagulative
 

necrosis
 

of
 

lymph
 

node
 

tissue.
 

In
 

terms
 

of
 

treatment,
 

antibiotic
 

therapy
 

was
 

typically
 

ineffective,
 

while
 

corticosteroid
 

treatment
 

could
 

rapidly
 

control
 

clinical
 

symptoms.
 

During
 

a
 

6-month
 

follow-up
 

post-
treatment,

 

recurrence
 

occurred
 

in
 

2
 

patients
 

(6.06%).
 

Conclusion:
 

HNL
 

predominantly
 

affects
 

young
 

and
 

middle-aged
 

females,
 

with
 

typical
 

symptoms
 

including
 

high
 

fever
 

and
 

lymph
 

node
 

tenderness.
 

Laboratory
 

examinations
 

reveal
 

elevated
 

lactate
 

dehydrogenase,
 

erythrocyte
 

sedimentation
 

rate
 

and
 

C-reactive
 

protein
 

levels,
 

possibly
 

accompanied
 

by
 

infections
 

with
 

mycoplasma,
 

EB
 

virus
 

and
 

cytomegalovirus.
 

Patients
 

with
 

a
 

high
 

clinical
 

suspicion
 

of
 

HNL
 

should
 

undergo
 

appropriate
 

lymph
 

node
 

biopsy
 

as
 

early
 

as
 

possible.
 

Corticosteroid
 

therapy
 

is
 

the
 

mainstay
 

of
 

treatment,
 

and
 

the
 

overall
 

prognosis
 

is
 

generally
 

favorable.
 

However,
 

recurrence
 

may
 

occur,
 

necessitating
 

long-term
 

follow-up.
Keywords histiocytic

 

necrotizing
 

lymphadenitis
 

(HNL); clinical
 

features; prognosis

  组织细胞坏死性淋巴结炎(histiocytic
 

necrotiz-
ing

 

lymphadenitis,
 

HNL)属淋巴结良性病变,其确

切病因尚待探讨,多认为与自身免疫反应异常、病毒

感染等有关,容易引起发热症状,影响患者日常生

活[1]。临床研究发现,HNL具有自限性,通常情况下

患者在3~6个月内可自愈,且基本无后遗症,但患者

长期遭受症状折磨,可能会引发负面情绪,降低生存

质量[2]。淋巴结活检作为 HNL重要检查方案,其通

过观察淋巴结组织病理表现,可有效检出疾病,但检

查具有创伤性,部分患者不易接受[3]。同时,因 HNL
缺乏特异性临床表现及相关生物标志物,临床可能会

出现误诊情况,导致抗生素滥用,加重患者身心及经

济负担[4]。现阶段,临床多采用糖皮质激素类药物治

疗HNL,通过发挥强效抗炎、免疫调节等作用,以有

效缓解临床症状,但尚缺乏统一治疗方案,且应用效

果仍待商榷[5-6]。
鉴于此,本研究通过分析33例 HNL临床特征

及治疗预后情况,提高大家对该病的临床认识并降低

误诊、漏诊,以期今后临床工作中遇到类似的病情能

尽快得到确诊及有效治疗。

1 资料与方法

1.1 研究对象

回顾性收集宜昌市中心人民医院2018年12
月—2024年1月收治的33例HNL患者资料。本研

究已通过宜昌市中心人民医院伦理委员会审查批准

(批号:2026-146-01)。

纳入标准:①经淋巴结活检病理检查或淋巴结针

吸细胞学或手术病理确诊为HNL;②年龄8~71岁;

③临床资料、实验室检查资料等完整。
排除标准:①合并重要脏器病变;②合并结核性

淋巴结炎或淋巴瘤;③合并传染性疾病;④合并自身

免疫缺陷;⑤合并肿瘤;⑥合并其他引起淋巴结肿大

的疾病。

1.2 研究方法

经医院电子病历系统,收集33例 HNL患者的

资料,包括一般情况(性别、年龄、首次就诊科室)、临
床表现(发热、咳嗽、咳痰、咽痛、皮疹、头晕、头痛、腹
痛、腹泻、恶心、肌肉酸痛等)、影像学检查(超声特

征)、实验室检查(白细胞计数、单核细胞计数、血沉、

C反应蛋白等)、病原学检查(支原体、EB病毒、巨细

胞病毒、流感病毒等)及病理检查结果等,并调查治疗

和随访情况。

1.3 统计学方法
 

数据用SPSS
 

27.0软件处理,计数资料表示为n
(%)。

2 结果

2.1 一般情况分析

33例患者中男性13例,女性20例,女性占比较

高,为60.61%,男女发病率比例约为1∶1.5;平均年

龄27岁,18~40岁群体占比较高,为51.52%;首诊

科室排名前三位分别为感染科、呼吸内科和血液内

科,分别占30.30%、18.18%和12.12%,详见表1。
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表1 33例细胞坏死性淋巴结炎患者的一般情况(n,%)

一般情况 例数 占比/%

性别
男 13 39.39
女 20 60.61

年龄/岁

≤18 13 39.39

18~40 17 51.52

>40 3 9.09

首诊科室

儿科 3 9.09
感染科 10 30.30

呼吸内科 6 18.18
血液内科 4 12.12
甲乳外科 1 3.03
泌尿外科 1 3.03
胃肠外科 2 6.06
急诊内科 4 12.12

其他 2 6.06

2.2 临床表现

33例HNL患者临床表现常见为发热、淋巴结压

痛及头晕、头痛,分别占87.88%、39.39%和36.36%,
且以高热为主,高热占比为48.48%;22例(66.67%)
查体呈阳性,多触及浅表淋巴结肿大,多数伴有压痛;
首诊主诉中,单纯发热占比较高,为42.42%,其次为

发热伴颈部淋巴结肿大,占33.33%,见表2。
表2 33例细胞坏死性淋巴结炎患者的临床表现(n,%)

临床表现 例数 占比/%

临床症状

发热 29 87.88
低热(37.3~38

 

℃) 5 15.15
中热(38.1~39

 

℃) 8 24.24
高热(39.1~41

 

℃) 16 48.48
咳嗽、咳痰、咽痛 11 33.33

皮疹 2 6.06
头晕、头痛 12 36.36

腹痛、腹泻、恶心 8 24.24
乏力、盗汗 8 24.24
肌肉酸痛 6 18.18
颈部疼痛 8 24.24

淋巴结压痛 13 39.39
查体阳性 22 66.67

首诊主诉

单纯发热 14 42.42
发热伴颈部淋巴结肿大 11 33.33

发热伴颈部疼痛 2 6.06
单纯淋巴结肿大 3 9.09

其他 3 9.09

2.3 影像学检查结果
 

33例HNL患者超声检查有29例淋巴结肿大,
占87.88%;受累淋巴结长径与短径比值大于1有26

例,占78.79%;淋巴门结构模糊或消失20例,占

60.61%;淋巴结内部低回声15例、无回声8例,分别

占45.45%和24.24%;血流显像模式检查可见淋巴

结边缘点状或短棒状血流信号22例(66.67%),内部

血流稀疏16例(48.48%)。

2.4 实验室及病原学检查结果

33例HNL患者中实验室检查特征多为乳酸脱

氢酶、血沉 和 C 反 应 蛋 白 升 高,分 别 占89.29%、

69.70%和63.64%;其次为白细胞减少、中性粒细胞

减少、肝功能损伤;16例患者完善支原体及病毒检

测,其中25.00%的伴有支原体感染,18.75%分别伴

有EB、巨细胞病毒感染,见表3。

2.5 病理检查结果

33例 HNL患者中有29例(87.88%)接受淋巴

结活检、3例(9.09%)接受超声引导下淋巴结针吸细

胞学、1例(3.03%)因其他原因手术后病理检查,其
中16例(48.48%)为坏死型,17例(51.52%)为增生

型。坏死型病理特征(图1):淋巴结组织可见典型、
不规则凝固性坏死区,边界模糊,可见大量胞浆丰富

组织细胞及“新月形”组织细胞及吞噬大量核碎片,坏
死病灶间可见不等量的小淋巴细胞、浆细胞及活化淋

巴样母细胞;增生型病理特征:部分淋巴结结构保留,
可见局灶性坏死灶,或未完全典型的凝固型坏死,可
见大量免疫母细胞、浆细胞样树突状细胞增生,可见

散落组织细胞,吞噬不明显。

注:1例细胞坏死性淋巴结炎患者的颈部淋巴结活检病理,显

示淋巴结结构破坏,不规则坏死,“新月形”组织细胞并吞噬大

量核碎片(HE染色,×40)。

图1 组织坏死型淋巴结炎典型病理特征

2.6 治疗及随访情况分析

29例HNL患者发病初期使用抗生素治疗后仍

反复发热。17例未使用激素治疗,给予退热及对症

支持治疗后症状逐渐好转,大多数患者发热持续1周

以上;16例接受激素治疗,经激素治疗后体温在3天

内恢复正常,淋巴结肿大、疼痛等症状逐渐消失。治

疗后随访6个月,有2例复发(6.06%)。
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表3 33例细胞坏死性淋巴结炎实验室检查结果(n,%)

检查指标 正常值范围 检查例数 阳性例数 阳性占比/% 平均值

白细胞计数/(×109/L) 4~10 33 16 48.48 4.056

单核细胞计数/(×109/L) 0.12~0.8 33 0 0 0.395

血沉/(mm/h) 0~15 33 23 69.70 41.258

C反应蛋白/(mm/h) <6 33 21 63.64 18.143

中性粒细胞计数/(×109/L)
6~13岁:1.6~7.8;

13~18岁:1.8~8.3;

18岁以上:1.8~6.3
33 14 42.42 2.394

血小板计数/(×109/L) 100~300 33 3 9.09 181.424

血红蛋白水平/(g/L) 男性:120~160,女性:110~150 33 5 15.15 124.576

血清铁蛋白/(ng/mL) 男性:30~410,女性:10~200 17 9 52.94 506.588

降钙素原/(ng/mL) <0.05 15 7 46.67 0.160

谷丙转氨酶/(U/L) 0~40 33 5 15.15 28.667

谷草转氨酶/(U/L) 男性<40,女性<35 33 7 21.21 31.545

总胆红素/(μmoL/L) 3.4~17.1 33 - - 8.310

乳酸脱氢酶/(U/L) 109~245 28 25 89.29 329.320

风湿免疫指标 阴性 25 3 12.10 -

支原体 阴性 16 4 25.00 -

EB病毒 阴性 16 3 18.75 -

巨细胞病毒 阴性 16 3 18.75 -

副流感病毒 阴性 16 2 12.50 -

3 讨论

HNL是一种罕见的自限性疾病,目前发病机制

并不十分明确,但总体预后非常好。该病在亚洲人群

中更为常见,近年来在美洲、非洲及欧洲也有一些该

病的个案病例报道[7]。HNL作为非肿瘤性淋巴结炎

症,其发病机制涉及病毒感染假说、自身免疫假说及

遗传因素,其中病毒感染状态下,T淋巴细胞激活,会
介导过度的免疫反应,导致自身淋巴组织受损;自身

免疫应答失调,浆细胞样树突细胞过度增殖,会攻击

自身淋巴组织;遗传基因方面,家族携带HLAⅡ等位

基因,会导致后代 HNL遗传易感性增加[8-9]。调查

显示,HNL约占全部淋巴结活检的3%~9%,且近

年来发病率有所上升[10]。而积极明确 HNL相关临

床特征,对临床诊治、促进病情康复有积极意义。
据报道,HNL在不同年龄阶段、不同性别中均有

发生,其中40岁以下发病率较高,平均年龄多在30岁

左右,且女性发病率较高,男女发病比例为1∶1.3~
1∶1.6,这一原因可能与青年女性免疫系统对病毒感

染应答活跃、雌激素水平高等有关[11]。但在儿童群

体中,有研究发现,男童的 HNL发病率较女童高,男

女比例为1.8∶1.4[12]。本研究发现,HNL的男女发

病率比例为1∶1.5,平均年龄在27岁,与既往研究

结果相近。就诊科室方面,HNL多因不明原因发热,
加之疾病相对罕见,通常多到感染科、呼吸内科、血液

内科等科室就诊。HNL临床表现特异性欠佳,通常

为急性或亚急性起病,以发热、淋巴结肿大为特征,调
查显示,约30%~50%的患者伴有发热症状,且多以

高热为主;肿大淋巴结多为颈部淋巴结,也可累及腹

股沟 区、腋 窝 等;部 分 可 能 会 出 现 皮 疹、咽 喉 疼

痛[13-14]。本研究分析发现,33例HNL患者临床表现

与上述研究成果相近,多为发热、淋巴结压痛、头晕头

痛,查体呈阳性,且发热多以高热为主,高热占比为

48.48%。原因在于 HNL发生后淋巴结内组织细胞

坏死,会触发炎症反应,促使前列腺素释放,刺激大脑

体温调节中枢,引发发热,且T淋巴细胞活化,会增

加炎症细胞因子释放,刺激肝脏生成急性期蛋白,使
体温调 定 点 上 移,导 致 体 温 明 显 升 高,呈 高 热 表

现[15-16]。因此,考虑未来对于不明原因高热合并淋巴

结肿大的患者,应考虑 HNL的可能性。目前,有关

HNL实验室检查方面尚无特异性指标,临床多通过

观察血常规指标、炎症指标、肝功能指标等,以分析疾

病发生风险[17]。白细胞计数、中性粒细胞计数等为
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临床评估感染常用指标,其可鉴别感染类型,为临床

诊治提供依据;血沉、C反应蛋白属炎症指标,能够客

观反映机体的炎症反应强度;乳酸脱氢酶是机体内参

与糖代谢能量转化过程的重要酶,能够反映细胞损伤

情况,在软组织损伤、心肌损伤中异常升高[18-19]。本

研究显示,HNL中实验室检查特征多为乳酸脱氢酶、
血沉和C反应蛋白升高,其次为白细胞减少、中性粒

细胞减少和肝功能损伤,提示未来通过观察乳酸脱氢

酶、血沉等指标变化,可初步分析 HNL可能,并进一

步行淋巴结活检检查,早期诊断疾病。
近年来,已有多项研究指出,病毒感染与 HNL

发生的关系,病毒感染后会触发T淋巴细胞介导的

超免疫反应,促使Fas配体凋亡,增加细胞膜通透性,
且促进细胞吞噬,引起淋巴组织坏死[20]。病毒感染

类型中,有研究指出腺病毒、支原体、EB病毒等可能

起到免疫触发反应[21]。本研究发现,25.00%的伴有

支原体感染,18.75%伴有EB病毒、巨细胞病毒感

染,整体感染率相对较低,具体病原学感染类型,仍需

进一步探究。HNL的诊断有赖于影像学检查、淋巴

结活检、超声引导下淋巴结针吸细胞学检查等,其中

超声检查作为首选无创影像学方案,其通过观察淋巴

结表现,可初步评估病变风险。但超声引导下淋巴结

针吸细胞学检查结果有赖于取材的精准性,若取材不

足或取材偏差,可能会导致结果呈假阴性,导致疾病

漏诊,且对于位置复杂、淋巴结形态不典型的病例,不
易取材,应用存在局限[22]。此外也有研究发现,部分

HNL患者伴有异型淋巴细胞,在临床检查中,尽量将

病理检查和免疫组化检查结合观察,排除恶变可

能[23]。淋巴结组织病理检查在 HNL的诊断及鉴别

诊断中具有不可替代的价值[24],本研究中87.88%的

患者依赖于淋巴结活检病理得以确诊。

HNL具有自限性,患者大多预后良好,因而缺乏

统一的治疗方案,但临床研究发现,抗生素治疗通常

对HNL治疗无效,且可能会增加耐药风险,不建议

使用[25]。而对 于 持 续 高 热 和 淋 巴 结 疼 痛 明 显 的

HNL患者,早期应用糖皮质激素治疗,能够有效控制

炎症,使体温恢复正常,减轻疼痛,且能够调节免疫平

衡性,减少免疫细胞活化[26]。本研究发现,抗生素治

疗基本无效,未接受激素治疗的一部分患者通过对症

支持治疗后症状可缓解,但症状持续时间较长,而接

受激素治疗后体温在3天内恢复正常。因此,对于

HNL可推荐使用激素治疗,但治疗期间需监测不良

反应,动态调整治疗方案。

HNL的总体复发率在3%~4%[27],儿童具有更

高的复发风险,相关报道显示儿童 HNL复发风险约

22.03%[28]。本研究有2例复发(6.06%),其中1例

儿童,1例青年女性。文献报道,白细胞降低、淋巴细

胞绝对值升高、合并自身免疫性疾病是导致复发的危

险因素[27,29],由于本研究总体例数、复发例数较少,
未进一步探究复发因素。鉴于 HNL与系统性红斑

狼疮、类风湿性关节炎等自身免疫性疾病存在相同的

年龄、性别易感性,且组织学特征相近,有研究指出,

HNL很可能是由于自身免疫抑制引发而来,且可能

会同时并发干燥综合征、系统性红斑狼疮、混合结缔

组织病[30]。此外,也有研究表明,HNL可能代表了

一种由病毒感染的转化淋巴细胞引发的自限性疾病,
且患有HNL的患者,其他自身免疫性疾病发生风险

显著增加[31]。因此,未来需警惕HNL进展为其他自

身免疫性疾病,如系统性红斑狼疮、类风湿性关节炎、
干燥综合征等结缔组织病。

本研究也存在一定的局限性,仅通过单中心回顾

33例HNL患者的资料,存在代表性不足和样本量小

的局限性,且未能分析影响患者预后的相关因素,未
来可进行大样本、前瞻性列队研究进一步探讨,为

HNL诊断与治疗提供新的研究方向。
综上所述,HNL多发于中青年女性,典型症状为

发热、淋巴结压痛等,实验室检查可见乳酸脱氢酶、血
沉、C反应蛋白升高,可能伴有支原体、EB及巨细胞

病毒感染,临床应早期行淋巴结活检检查。短期小剂

量激素治疗可控制临床症状,通常预后较好,但也存

在复发风险,应持续关注。
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