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噬血细胞综合征临床特征与影响预后因素分析
徐忠金 谢淑佩 林媛媛 朱春晖 何 飞

（江西省儿童医院血液科 江西 南昌 330006）

摘要 目的：探讨噬血细胞综合症的临床特征及影响预后因素，为临床治疗提供依据。方法：选择 2006 年 1 月 ~2011 年 12 月我院

收治的噬血细胞综合症患儿 26 例，回顾分析所有患儿的临床表现、实验室检查、病因及转归等资料。结果：死亡 10 例，好转或痊

愈 16 例。原发与继发性 HPS 转归情况比较，X2=7.825，P＜0.05，差异有统计学意义。两组年龄（t=2.807）、肝肿大（t=2.817）、脾肿大

（t=2.651）、白细胞计数（t=2.580）、血小板（t=2.814）、纤维蛋白原（t=2.984）、乳酸脱氢酶（LDH）（t=2.667）和丙氨酸转氨酶（ALT）
（t=2.514）比较，差异有统计学意义，P＜0.05。结论：儿童噬血细胞综合征病因复杂，临床特征多样，应结合患儿个体特征进行临床

治疗。
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ABSTRACT Objective: To analysis the clinical characteristics and impact factors of hemophagocytic syndrome, in order to provide
basis for clinical treatment. Methods: A retrospective analysis of the clinical characteristics, laboratory data, causes and outcomes was
made for 26 patients with hemophagocytic syndrome in our hospital from Jan. 2006 to Dec. 2011. Results: 10 children with hemophagocytic
syndrome were dead, 16 children were on the mend or recovery. The prognosis of primary and secondary HPS was statistical different
significantly(X2=7.825, P＜0.05). The age(t=2.807, P＜0.05), the size of enlargement of liver and spleen(t=2.817 and t=2.651, P＜0.05),
WBC(t=2.580, P＜0.05), blood platelet (t=2.814, P＜0.05), FIB（t=2.984, P＜0.05）, LDH（t=2.667, P＜0.05）and ALT（t=2.514, P＜
0.05）of two groups were statistical different significantly. Conclusion: HPS for children presented complicated causes, various clinical
characteristics and high mortality. HPS should be treated with individual factors for children.
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噬血细胞综合征（hemophagocytic syndrome，HPS）是一种

多器官、多系统受累，并进行性加重伴免疫功能紊乱的巨噬细

胞增生性疾病[1]，其特征是发热，肝脾肿大，全血细胞减少,多发

于儿童，病情场进展迅速，病死率高[2,3]，因此识别其临床特征和

分析其预后因素可减少误诊，提高治愈率。现将我院近几年对

HPS 的临床观察分析报告如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

回顾性分析 2006 年 1 月 ~2011 年 12 月我院收治的 HPS
患儿 26 例，所有患儿均符合国际细胞学会制定的 HLH-94 及

HLH-04 的诊断标准[4,5]。其中男性 16 例，女性 10 例，年龄为

1~13 岁，平均为（3.22±0.18）岁。
1.2 临床资料

所有患儿均有持续高温，体温均≥38.5℃，热型不规则，以

弛张热为主，发热 4d~30d；26 例患儿均有肝肿大，23 例脾肿

大，18 例患儿有浅表淋巴结肿大，以颈部与双侧腹股沟淋巴结

肿大常见，直径约为 4~8mm。12 例存在呼吸系统症状，表现为

咳嗽、气促，听诊可闻干湿罗音，胸片显示肺部弥漫性间质性病

变。1 例患儿出现抽搐。4 例患儿有红色斑丘疹，4 例患儿有便

血。
1.3 实验室资料

25 例患儿外周血白细胞降低，白细胞计数为（0.4~6.98）×
109/L，21 例中性粒细胞＜100×109/L ，16 例血小板＜100×
109/L，18 例纤维蛋白原≤1.5g/L，12 例血清体蛋白≥500μg/L，

18 例血浆 CD25≥2400kU/L。12 例三酰甘油≥265mg/L，24 例

患儿乳酸脱氢酶（LDH）升高，范围为 1210~3817U/L，18 例冬氨

酸转氨酶（AST）升高，范围为 160~528U/L，15 例丙氨酸转氨酶

（ALT）升高，范围为 192~625 U/L。所有患儿骨髓检查，其中 25
例发现噬血细胞。
1.4 方法

回顾对比分析死亡病例、好转或痊愈病例的个体因素及实

验室因素。
1.5 统计学方法

应用 SPSSl3.0 统计软件，计量资料比较用 t 检验，计数资
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料比较用 2 或方差分析检验，P< 0.05，差异有统计学意义。

2 结果

2.1 治疗与转归

进行基因检测发现原发 HPS 患儿为 8 例，继发性 HPS 为

18 例（EB）；好转或痊愈 16 例。原发与继发性 HPS 转归情况比

较，X2=7.825，P＜0.05，差异有统计学意义。

表 1 治疗转归比较

Table 1 The comparison of therapeutic outcomes

Group n Death Improvement Cure

Primary 8 5 2 1

Secondary 18 2 6 10

2.2 预后影响因素

通过回顾比较死亡患儿与好转或痊愈患儿的个体因素与

实验室因素发现，两组年龄（t=2.807）、肝肿大（t=2.817）、脾肿大

（t=2.651）、白细胞计数（t=2.580）、血小板（t=2.814）、纤维蛋白

原 （t=2.984）、乳酸脱氢酶 （LDH）（t=2.667） 和丙氨酸转氨酶

（ALT）（t=2.514）比较，差异有统计学意义，P＜0.05。

表 2 影响患者预后的相关因素

Table 2 Related Factors of predicting patients' prognosis

Factor Death group Improve or cure group t（or X2） P

Age 1.84±0.53 2.87±0.98 t=2.807 0.008

Fever（℃） 39.04±0.28 39.03±0.33 t=1.071 0.293

Enlargement of the liver（cm） 4.43±1.98 1.91±1.03 t=2.817 0.008

Enlargement of the spleen（cm） 4.61±2.01 2.43±1.64 t=2.651 0.009

White blood cell count（×109/L） 2.35±1.58 1.16±1.08 t=2.580 0.012

Blood platelet（×109/L） 52.57±31.06 49.86±30.49 t=2.814 0.008

Neutrophils（×109/L） 0.38±0.58 0.35±0.49 t=1.780 0.084

Fibrinogen（g/L） 1.35±0.23 1.06±0.17 t=2.984 0.002

Serum protein（μg/L） 545.47±65.09 555.64±64.67 t=1.141 0.312

Plasma CD25（kU/L） 2542.99±147.87 2641.45±135.17 t=0.454 0.671

Triglyceride（mg/L） 284.54±21.24 281.14±35.24 t=0.714 0.060

Lactate Dehydrogenase（U/L） 3902.53±487.74 1301.16±241.04 t=2.667 0.011

Aspartatetransaminase（U/L） 362.35±99.08 170.36±35.48 t=1.514 0.176

Alanine aminotransferase（U/L） 597.47±121.11 547.22±152.12 t=2.514 0.029

Primary HPS(n) 6 2
X2=7.825 ＜0.05

Secondary HPS(n) 2 16

3 讨论

HPS 是由多种原因引起的体内组织细胞异常增生并伴有

吞噬血细胞的现象，是自限性疾病[6-8]，分为原发性与继发性两

类，HPS 其诊治与治疗均较为困难，原发性又称家族性，为常染

色体隐形遗传病[9]，继发性 HPS 多与感染相关[10,11]，本文发现原

发与继发性 HPS 转归情况比较差异有统计学意义，且原发性

HPS 预后较继发性 HPS 差。原发性 HPS 多见于婴幼儿，其病死

率较高，预后差，且 90%发生在 2 岁以下[12,13]，文中结果发现死

亡组患儿年龄在（1.84±0.53）岁，与文献大致相同[14-16]。
HPS 患儿多有不明原因发热，本文观察热型以弛张热为

主，通过基因检测能够鉴别出原发性和继发性 HPS。文中发现

肝脾肿大的程度影响患儿的转归情况，可能因 HPS 是由于单

核 - 巨噬细胞系统良性反应性组织细胞增生症或者由于病原

体刺激，引起巨噬细胞与淋巴细胞增生，导致肝脾充血而肿

大[17]。因此死亡患儿乳酸脱氢酶（LDH）和丙氨酸转氨酶（ALT）
较好转或痊愈患儿升高程度高，其改变的程度与肝受累的程度

一致。
在本研究中，我们对存活患儿与死亡患儿的比较研究发

现，其死亡患儿具有以下特点：1：其热程较长，均为高热，其高

峰在 40℃左右，平均温度为 39.04±0.28℃，但其与存活组比较

其无统计学差异性；2：患者肝功能损伤程度明显高于存活组，
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且其表现出进行性加重，尤其是乳酸脱氢酶的水平明显高于存

活的患儿；3：其外周血象多呈全血细胞进行性减低，尤其是血

红蛋白、红细胞以及白细胞的降低，但除白细胞计数外，与存活

患者比较无统计学差异性。通过本临床研究，我们发现当患者

满足 HPS 的相关诊断后，应当积极进行寻找感染证据以及患

者家族史，并对其进行多次骨穿，进行寻找噬血细胞的迹象。通

过本研究我们还发现白细胞计数、血小板和纤维蛋白原在死亡

儿童降低程度高于好转或痊愈的患儿，可能与噬血细胞增多，

加速血细胞的破坏有关[18,19]，也可能由于血清中存在造血祖细

胞增殖的抑制性物质，如 γ- 干扰素、肿瘤坏死因子（TNF）和白

介素 -1 以及造血生长抑制因子[20,21]。
在临床治疗中,治疗难度较大,而且其病死率高。现阶段对

HPS 的治疗，主要围绕三大方面进行实施，1：给予患者大剂量

的丙种球蛋白以及糖皮质激素进行治疗，从而对细胞因子风暴

以及对脏器的多功能损伤进行保护；2：控制感染，其中主要包

括病毒、细菌、真菌；3：化学清除克隆性增殖以及清除含有 E-
BV 的 T 细胞[17,19,21]。在本研究中，我们对患者采用 HLH-2004 的

国际方案进行治疗，并以控制高细胞因子血症、清除克隆增殖

的 T 细胞以及 NK 细胞和活化的巨噬细胞。Suresh [1]认为继发

因素的患者其先按照原发疾病进行治疗，如果无好转可对其进

行化疗，化疗如果不成功，可对患者实施干细胞移植。在本研究

中，原发 HPS 患儿为 8 例，继发性 HPS 为 18 例（EB），好转或

痊愈 16 例。原发与继发性 HPS 转归情况比较，具有统计学差

异性，故我们认为继发患者其治疗效果明显优于原发患者。
总之，HPS 诊断与治疗均较难，其预后不良，儿童噬血细胞

综合征病因复杂，临床特征多样，因此应结合患儿个体特征进

行临床治疗。
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