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１　病例报告

患儿，男，１１岁，因“反复腹胀、腹泻１年，消瘦
半年，加重１０余天”入院，大便每日２～５次，呈黄稀
状，腥臭，无黏液血便，不伴里急后重，无发热、咳嗽

和盗汗，曾先后按“血吸虫病”驱虫治疗和“肠炎”口

服中成药治疗，效果不理想，症状反复发生，体重下

降明显。患儿未接种卡介苗，否认结核接触史和血

制品输入史。入院体检：Ｔ３６．２℃，Ｒ１８次／ｍｉｎ，
Ｐ７５次／ｍｉｎ，ＢＰ１００／７０ｍｍＨｇ，体重１８ｋｇ，神志清
楚，烦躁，皮肤干燥、弹性差，双侧颈部、腹股沟可触

及绿豆大小淋巴结，质软、无压痛，心肺听诊无异常，

腹胀，可见肠型及蠕动波，无压痛及包块，移动性浊

音（－），肝脾肋下未及。
辅助检查：血常规：ＷＢＣ２０．１×１０９／Ｌ～１２．１×

１０９／Ｌ，中性粒细胞 ０．７３～０．７２，淋巴细胞 ０．２０～
０．１８，嗜酸性粒细胞０．０１～０．０２，血红蛋白 １０２ｇ／Ｌ
～９８ｇ／Ｌ，血小板４８０×１０９／Ｌ～３４１×１０９／Ｌ；大便常
规：黄稀，红、白细胞（－），细菌培养（－）；尿常规：
白细胞 ±，尿比重１．０１０，ｐＨ１．０１０；香草苦杏仁酸
定性（－），本周蛋白（－）；肝肾功能和电解质：丙氨

酸氨基转移酶 ２９ＩＵ／Ｌ，总蛋白 ７４．７ｇ／Ｌ，白蛋白
２８．７ｇ／Ｌ↓，尿素氮 ６．６ｍｍｏｌ／Ｌ，Ｃｒ４１．４ｍｍｏｌ／Ｌ，
乳酸脱氢酶 １４０ＩＵ／Ｌ，γ谷氨酰转肽酶 ７ＩＵ／Ｌ，α
羟丁酸脱氢酶 １１３ＩＵ／Ｌ，Ｋ＋２．９６ｍｍｏｌ／Ｌ↓，Ｎａ＋

１４４．４ｍｍｏｌ／Ｌ，Ｃｌ９５．０ｍｍｏｌ／Ｌ，Ｃａ＋＋２．２１ｍｍｏｌ／
Ｌ；血沉１０３ｍｍ／ｈ，Ｃ反应蛋白 ６．８２ｍｇ／Ｌ→１１．０
ｍｇ／Ｌ，ＡＳＯ６１．２０ＩＵ／ｍｌ，类风湿因子（），血清铁蛋
白２００μｇ／Ｌ，β２微球蛋白 ３．６ｍｇ／Ｌ；免疫球蛋白
ＩｇＡ３０．８ｇ／Ｌ↑↑→２７．５ｇ／Ｌ↑↑，ＩｇＧ２．７ｇ／Ｌ→
２．３ｇ／Ｌ，ＩｇＭ０．４６ｇ／Ｌ→０．３８ｇ／Ｌ，Ｃ３０．５９ｇ／Ｌ→
０．５９ｇ／Ｌ；血清蛋白电泳（图 １Ａ）ＡＬＢ４３．２％，α１
３．５％↑，α２１３．６％↑，β３５．５％↑↑，γ４．２％↓，免
疫固定电泳（图１Ｂ）显示ＩｇＡ重链多克隆抗体峰；血
吸虫ＩｇＧ（－），ＨＩＶ抗体（－）；心电图检查提示心肌
受损；胸腹平片提示双上腹多个液平；腹部 Ｂ超（含
肾上腺）检查未见腹膜后明显肿块影像，腹腔、盆腔

大量扩张肠管声像图，蠕动活跃，内径最宽４．０ｃｍ；
钡餐提示小肠功能紊乱并空肠结节状皱襞，要求除

外淋巴瘤可能；结肠镜（图２Ａ，Ｂ）提示回盲部鞭虫
和乙状结肠息肉；骨髓细胞学检查除红系增生较低

外无异常发现。

·９８３·
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　　图１　血清蛋白电泳和免疫固定电泳结果 Ａ：血清蛋白
电泳，β３５．５％↑↑；Ｂ：免疫固定电泳，ＩｇＡ重链多克隆抗体峰。

　　临床分析：患儿病程长达１年，腹泻、腹胀、体重
和食欲下降呈进行性加重，常规治疗措施无效，钡餐

检查要求除外胃肠淋巴瘤可能，但患儿除消瘦外未

见发热、盗汗，全身浅表淋巴结亦无明显肿大，淋巴

瘤好发部位即回盲部未见异常发现，实验室检查 γ
ＧＴ、ＬＤＨ、α羟丁酸脱氢酶、血清铁蛋白和骨髓细

胞学检查基本正常，初步排除该疾病可能。患儿特

异性的检查结果为血清ＩｇＡ和β球蛋白明显异常增
高，免疫固定电泳显示ＩｇＡ重链多克隆抗体峰，初步
诊断为免疫增生性小肠病，首次给予四环素０．２５ｇ／
次，４次／ｄ口服治疗。服药第３天，患儿食欲开始增
加，１周时大便成形，２０ｄ后体重增加约１５ｋｇ，该治
疗的有效性证实了最初的诊断。８个月后，患儿因
“牙齿颜色变黄并落齿３枚”自行停药，病情再次反
复，体重最低至１９ｋｇ，血钾２．１９ｍｍｏｌ／Ｌ，免疫球蛋
白ＩｇＡ１７．５ｇ／Ｌ↑↑，ＩｇＧ２．３ｇ／Ｌ↓。此次患儿成
功地进行了电子小肠镜检查（图２Ｃ，Ｄ），提示回肠
黏膜光滑、反光增强、回盲部轻度充血水肿、少许糜

烂和鞭虫数条，但由于其消瘦明显、肠壁较薄、病检

风险大，未能取材进行病理和超微病理检查。除

“驱虫”外（肠虫清２片口服），患儿治疗改用环磷酰
胺６２．５ｍｇ／日＋泼尼松４０ｍｇ／日口服，腹泻症状再
次得到控制，饮食和体重逐渐恢复。

　　图２　结肠镜和电子小肠镜图像Ａ：盲肠，箭头所指示回盲部鞭虫；Ｂ：乙状结肠，箭头所指示乙状结肠息肉；Ｃ：末端回肠，肠
黏膜光滑、反光增强；Ｄ：回盲部，轻度充血水肿、少许糜烂。

２　讨论

自１９６８年报告首例 α重链病（αｈｅａｖｙｃｈａｉｎ
ｄｉｓｅａｓｅ，αＨＣＤ）以来，全世界诊断病例已超过２００
多例，但主要发生在２０～３０岁的成人，儿童病例较
为少见［１］。免疫增生性小肠病（ｉｍｍｕｎｏｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅ
ｓｍａｌｌｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｄｉｓｅａｓｅ，ＩＰＳＩＤ）是α重链病的肠道表
现，特征为肠道浆细胞浸润并产生不完整的 ＩｇＡ重
链、缺乏轻链，其早期病变属交界性病变，对广谱抗

生素治疗有良好反应，但晚期病变发展成高度恶性

淋巴瘤，疗效不佳［２，３］。临床上，ＩＰＳＩＤ常表现为严
重的吸收不良综合征、频繁腹泻和腹痛，机制在于肠

道结构异常、吸收面积减少、蠕动功能减低和肠腔内

微生物过度增殖等多种因素所致，同时并发的乳糖

不耐症、麸质敏感性肠病和肠瘘形成亦可能造成腹

泻迁延不愈［１，２］。由于严重的吸收不良，患儿表现

脂肪泻、低蛋白血症、水电解质失衡（低血钾、低血

钙等），其体重减轻明显并持续疲乏无力，有些病例

可触及腹部包块和杵状指。患儿血清ＩｇＡ水平异常
增高，但由于轻链缺乏，并不具备正常 ＩｇＡ的功能。
放射学检查提示整个小肠受累。小肠内镜活检发现

黏膜层大量浆细胞浸润可提示本病。国内曾报道２
例成人ＩＰＳＩＤ手术病理标本的免疫组化检查，浸润
的浆细胞中α重链阳性细胞占绝对优势，免疫球蛋
白 ＩｇＡ阳性，轻链 Ｋａｐｐａ及 Ｌａｍｂａｄａ均阴性［４，５］。

进一步研究表明，Ｓｙｎｄｅｃａｎ１分子、κ、λ轻链和 ＩｇＡ
重链有助于ＩＰＳＩＤ的早期识别，ｂｃｌ６和 ｐ５３的表达
与疾病恶化和进展密切相关［６］。

αＨＣＤ的病因不清楚，多数病例发生于地中海
和中东地区，抗原长期刺激肠道如婴儿期发生反复

感染性肠炎或寄生虫感染可能在其发病机制中起着

重要作用，细菌脂多糖、致瘤性病毒、石棉和辛辣食

物亦可能通过这种刺激作用导致 ＩＰＳＩＤ的组织学改
·０９３·
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变。部分病例仅用抗生素治疗即可获得最终完全缓

解证实了微生物在该病发病机制中的作用。本例２
次肠镜检查均发现肠鞭虫，提示其可能是致病因素

之一。

复习Ｂｏｗｉｅ和 Ａｌｔｕｎｔａｓ等［１，２］报告的 ４例儿童
αＨＣＤ，例１四环素治疗５周后水肿消失、血清白蛋
白增加、体重增加４ｋｇ，门诊随访治疗９个月后未见
疾病复发；例２四环素治疗后亦表现腹泻停止、腹痛
消失、疲乏无力和低钾血症改善，但由于其依从性

差，停药复发后虽联用四环素 ＋泼尼松 ＋硫唑嘌呤
治疗，但症状反复存在，４年后并发腕关节症状和未
分化细胞浸润，细胞毒药物化疗２周后死亡；例３早
期四环素＋泼尼松治疗，因治疗反应差加用硫唑嘌
呤，症状改善不明显，３年后组织活检提示免疫母细
胞淋巴瘤，遂联用环磷酰胺 ＋长春新碱 ＋氨甲喋呤
＋泼尼松等药物治疗 ６个月，１年后体重增加 １５
ｋｇ、身高增加１１．５ｃｍ、肠活检正常；例４早期四环素
＋无麸质饮食治疗后，患儿水肿消失、血清白蛋白增
加、体重增加１１ｋｇ，但７个月后因改换普通饮食症
状复发，１年后十二指肠活检提示未分化细胞浸润，
给予细胞毒药物化疗，预后同例２。本文报告病例
初次四环素治疗后１周大便成形、２０ｄ后体重增加
１５ｋｇ，８个月后因副作用自行停药，病情复发，遂给
予环磷酰胺＋泼尼松治疗，病情再次得到控制。综
合上述病例特点，ＩＰＳＩＤ虽能发展为小肠免疫母细
胞性淋巴瘤，但其病理变化分三期：Ⅰ期，小肠固有
层浆细胞和淋巴细胞浸润，同时累及肠系膜和腹膜

后淋巴结；Ⅱ期，浆细胞浸润扩展至黏膜下层和固有
层，常见到不典型的浆细胞和一些免疫母细胞；Ⅲ
期，明显的免疫母细胞性淋巴瘤累及小肠和肠系膜

淋巴结。Ⅰ期治疗首选具有广谱效应的四环素单药
治疗，随访临床症状的改变和肠镜检查、必要时肠活

检，如果３个月内治疗无改善或病情进展及病理恶
化，则应给予环磷酰胺、泼尼松等化学疗法。

因此，临床医师应重视儿童期 ＩＰＳＩＤ的早期诊
断和合理治疗，其有助于避免疾病恶化、改善疾病预

后。
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