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! 病例报告

患儿，男，$( 岁。因间断发热 ! 年余，再发 $$ .
入院。患儿于 ! 年前无明显诱因出现发热，初为低

热 (’ *-/ 0 (,*"/，偶有高热 %" *"/。反复发作，

发作时多为高热，体温达 (& *-/ 0 %"*-/，热峰 $ 0
! 次 1 .，可自行退热，持续时间短则 $ 0 ( .，长则 $-
0 !" .，间歇期从数天至 ! 月不等。每次发热前患

儿均有声音嘶哑、咽痛、口腔溃疡、颈淋巴结肿大，高

热时有头痛、双膝双肘关节疼痛，有时伴有肌痛、呕

吐。热退后如正常儿。病程中患儿精神、食欲、睡眠

均正常，生长发育不受影响。起病 $ 年后患儿曾行

双侧扁桃体切除术，手术后仍发热 , 次。

既往史及个人史：患儿 ( 岁前有多次高热惊厥

病史。有结核接触史，家族成员无类似病史。

体检：2 (,*-/，) !" 次 1 345，6 &" 次 1 345，76
$"" 1 ’" 3389，身高 $-" :3，体重 (; <9，头围 -% :3。

营养发育正常。双侧颈部可触及黄豆大小淋巴结，

活动、无触痛。咽充血，咽后壁见多量淋巴滤泡增

生，舌根舌尖均见一约 ! 33 = % 33 大小的溃疡，双

侧扁桃体已切除。余无异常。

辅助检查：多次血常规检查：>7? (*$$ 0 ’*" =
$"& 1 @，A "*% 0 " *’，@ "*!! 0 "*%&，8B $$" 0 $!( 9 1 @，

6@2 $"& 0 $&! = $"& 1 @，CD) $% 0 !; 33 1 E，F@2 (; 0
’! G 1 @，FD2 %& 0 -% G 1 @，免疫学检查 H9I $(*&" 0
$; *&" 9 1 @ 处于正常高限，血浆蛋白电泳!球蛋白比

例略高，风湿全套 )J $ K ," 0 $ K $;" 其余均正常，乙

肝全 套 多 次 为 87LF9，87:FB，87MF9 阳 性，87NO
+AF 阳 性。 病 毒 检 查 中 C7NOH9I（ P ）?QNOH9I

（ P ）。肺炎支原体抗体 H9I（ P ），肥达反应多次为

阴性，多次咽拭培养、血、尿、粪培养均为阴性，起病

后 $ 年行十二指肠引流胆汁培养出奥斯陆莫拉菌，

本次入院后 $ 次胆汁培养分送 % 瓶为白色假丝酵母

菌。心电图、心脏彩超、胸片、头颅 ?2、两次骨髓细

胞学检查均正常。

诊疗经过：患儿每次发作后均在医院给予静脉

滴注抗生素，对症治疗。抗生素以青霉素，先锋霉素

为主，第 $ 次胆汁培养阳性后，根据药敏给予培福新

抗感染 ! 周，停药后患儿体温正常 ! 个月，后发作同

前。第 ! 次胆汁培养出真菌，给予斯皮仁诺胶囊治

疗 $ 周，症状仍无法控制，后给予西米替丁 !"" 39，!
次 1 .，静脉点滴 ! . 无效，改用强的松 !" 39，! 次 1 .
口服，用药 $ . 后体温降至正常。

随访：患儿出院后口服强的松 %" 39，$ 次 1 .，逐

渐减量，$ 个月后至 $- 39，$ 次 1 .，出现发热 $ 次，自

行加量至 !" 39，症状控制后继续减量，! 个月后停

药。服药期间发热两次，停药后每间隔 $" 0 $- . 发

热 $ 次，发作时给予强的松 $" 39，$ 0 ! 次可控制症

状。患儿一般情况良好。最后诊断：周期性发热综

合征。

" 文献复习

周期性发热综合征（RMS4T.4: UMVMSOWREXETYL LXT3O
WX4X4LOREWSZ594X4LO:MSV4:W[ W.M54X4L，简称 6JF6F）由 QWSO
LEW[[ ID 等［$］于 $&,’ 年提出，其临床特征包括周期

性发热（RMS4T.4: UMVMS），口疮性口腔炎（WREXETYL LXT3O
WX4X4L），咽炎（REWSZ594X4L），颈淋巴结炎（:MSV4:W[ W.M54O
X4L）。$&,& 年，QWSLEW[[ ID 等［!］将这四大症状的首字
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母相连称为 !"#!#。该病起病突然，表现为发作性

高热（ $ %&’()）持续 % * + ,，每 % * - 周复发，首次

发作大多在 . 岁以内。大多有口腔溃疡的前驱症

状，此外，尚有全身不适、疲乏、兴奋易怒、头痛，罕有

寒颤、咳嗽、恶心、腹泻、腹痛、皮疹等伴发症状［%］。

该病实验室检查于发作期可见中性粒细胞增多及

/01 升高（平均 23 44 5 6），因此该病的诊断主要依

靠临床。76849: 等［%］于 3&-& 年提出一个诊断标准：

!. 岁以前开始的周期性发热；"没有上呼吸道感

染而出现以下至少一种体征：9’口腔溃疡，;’颈淋巴

结炎，<’咽炎；#除外周期性中性粒细胞减少症；$
发作间歇期完全无症状；%生长发育正常。

除了要排除各种感染性疾病，还要注意与下列

疾病相 鉴 别：!周 期 性 中 性 粒 细 胞 减 少 症（<=<>?<
@ABCD8EA@?9）其临床表现与 !"#!# 极为相似。除了

这四大症状，还有化脓性感染和继发的皮肤感染。

最重要的是存在周期性中性粒细胞减少，周期约为

F3 * F2 ,［2］。"家族性地中海发热（ G94?>?9> 4A,?CADH
D9@A9@ GAIAD ’ "J"）系常染色体隐性遗传疾病，其临

床特征为发热，浆膜炎，关节痛。但该病好发于中东

和西班牙后裔。根据病史、家族史、高度怀疑者可行

基因检查［.］。#高 KLM 综合征（6=EADH?44B@8L>8;B>?@
M :=@,D84A）其临床特征为周期性发热、皮疹、消化道

症状、淋巴结肿大、脾肿大、关节痛或关节炎，关节炎

为良性不对称性疼痛性的大关节炎，本病通常在 3
岁以内发作，病人 KLM 水平明显升高 32. * . %(( N 5
4>（正常!3(( N 5 4>）［+］。

本例患儿起病年龄 33 岁，外周血中性粒细胞正

常，/01 轻微增快，两次胆汁培养阳性，第 3 次培养

出的奥斯陆莫拉菌系 3 种低致病菌，用敏感抗生素

治疗后体温控制 F 个月，但无法用该病（胆系感染）

来解释以后的复发及复发后对抗生素治疗无效。第

F 次培养出真菌，结合临床表现和对抗真菌治疗的

效果分析有引流管污染的可能，因此根据临床上四

大症状及对强的松治疗的反应诊断基本明确。

对本病的治疗有几种推荐方案：口服糖皮质激

素对控制症状有显效（有效率 O+P）具体用法是强

的松每日 3 * F 4L 5 QL，渐减量用 . , 或在症状发作

时单次口服强的松 F 4L 5 QL，但少数病人使用强的松

反而使发作间歇期缩短［O］。从 3&&F 年开始有人［-］

提出用西米替丁预防性用药 + * - 月可以阻止症状

复发，大约 F&P病人对此治疗有效［O］，通常在病人

对强的松无效或有禁忌症时才使用。行扁桃体切除

和 5或腺样体切除对部分病人可以使症状完全缓

解［&］。而少数在初期被误诊为 "J" 的病人使用秋

水仙碱也有一定疗效［O］。

因该病病因不明，但从临床表现与周期性中性

粒细胞减少症相似，都是以周期性发热、咽炎、口腔

溃疡、颈淋巴结肿大为特征，而中性粒细胞减少症可

能与红细胞生成素前体细胞紊乱或者细胞因子紊乱

有关［3(，33］，故推测 !"#!# 可能与免疫紊乱有关［%］。

从治疗上看对糖皮质激素反应较好也说明与炎性细

胞因子有关，对少数病人进行检测，发现发作时&H
KR"，7R"，KSH+ 水平明显升高。

本病有自限性，病程呈良性经过，目前尚无后遗

症的报道［3F］。
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