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蓝氏贾第鞭毛虫合并 EB 病毒相关性
噬血细胞综合征 1 例
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患儿，女，8 岁，因“腹泻 18 d，发热、腹

痛伴呕吐 8 d”入院。患儿入院前 18 d 出现腹泻，

为大量稀水样便，1 次 /d，有恶臭，无粘液、脓

血及黑便；入院前 8 d 出现发热，4 次 /d，热峰

40℃，无畏寒寒战，伴间断上腹隐痛，持续数秒

后自行缓解，并出现恶心、呕吐，6~8 次 /d，非喷

射性，量中，为胃内容物，无咖啡色样物质及酸

臭味，大便次数及性状同前。发病前曾于印度旅

游 1 周。体查：生命体征平稳，全身浅表淋巴结

无肿大，心肺未见明显异常；腹部软、平坦，无

肠型、蠕动波，腹壁静脉无曲张，腹壁柔软，无

压痛，腹肌无紧张，无反跳痛，Murphy 征阴性，

肝肋下 2 cm，脾肋下 1 cm，质地中等，无压痛，

移动性浊音阴性，肠鸣音正常，3~4 次 /min，无气

过水声；神经系统体查无异常。血常规示白细胞

3.39×109/L（降低），中性粒细胞绝对值2.34×109/L，

嗜酸性粒细胞绝对值 0，血红蛋白 113 g/L，血小板

54×109/L（降低）。生化检查示谷丙转氨酶135 U/L

（升高），谷草转氨酶 445 U/L（升高），乳酸脱氢

酶 1 470 U/L（升高），α- 羟丁酸脱氢酶 1 134 U/L

（升高），甘油三酯 2.51 mmol/L（升高）。凝

血分析示纤维蛋白原 0.98 g/L（降低），D- 二聚

体 6 545 ng/mL（升高）。粪便常规结果正常，未

见虫卵。血清铁蛋白 >2 000 ng/mL（正常值：30~

400 ng/mL）。EBV-DNA 拷 贝 数：4.26×104/mL。

腹部 B 超示肝脾肿大。骨髓涂片可见吞噬细胞

（图 1）。家族性嗜血细胞综合征基因（PFR1、

UNC13D、STX11、STXBP2）结果阴性。NK 细胞

活性 16.67%（正常值：31.54%~41.58%）。可溶

性 CD25 36 657.4 pg/mL（正常值 <6 400 pg/mL）。

确 定 诊 断：EB 病 毒 相 关 性 噬 血 细 胞 综 合 征

（hemophagocytic lymphohistiocytosis, HLH）。按照

HLH-2004 方案化疗并给予其他相关对症支持治

疗，患儿病情逐渐平稳，治疗第 2 周时复查 EBV-
DNA 拷贝数降至正常范围，铁蛋白、转氨酶较前

降低，但仍高于正常；化疗第 4 周起患儿血红蛋

白进行性降低，且大便 2~3 次 /d，不成形，粪便

常规检查曾示潜血阳性 1 次，并间断出现不明原

因发热，结合发病前有印度旅游史，再次行粪便

检查，结果可见蓝氏贾第鞭毛虫包囊（图 2）。

最终诊断：蓝氏贾第鞭毛虫合并 EB 病毒相关性

HLH，每日予口服甲硝唑 30 mg/kg 治疗，并停用

环孢素及依托泊甙化疗，逐渐减停地塞米松。治

疗 1 周后患儿未再发热，大便次数及性状逐渐恢

复正常，粪便常规正常，血红蛋白、转氨酶及铁

蛋白逐渐恢复正常水平。

图 1　患儿骨髓涂片（×40）　　箭头所示为镜下所见吞噬现象。
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讨论：HLH 是由多种致病因素引起的淋巴细

胞和组织细胞过度增殖，并分泌大量炎症因子，

从而引起全身高炎症反应的一组临床综合征，诊

断主要依据国际组织细胞协会颁布的 HLH-2004 指

南 [1]。HLH 分为原发性和继发性，原发性 HLH 也

叫家族性 HLH，有明显的家族遗传倾向；继发性

HLH常继发于感染、自身免疫性疾病、恶性肿瘤等，

感染相关性 HLH 是最常见的继发性 HLH，而疱疹

病毒尤其是 EB 病毒是其中最主要的诱因，其他病

原菌如细菌、真菌及寄生虫等也能引起 HLH。有

文献显示杜氏利什曼原虫是继 EB 病毒后第二位最

常见的感染诱因 [2]。但目前国内外文献尚无蓝氏贾

第鞭毛虫合并 EB 病毒相关 HLH 的报道。

蓝氏贾第鞭毛虫病是由蓝氏贾第鞭毛虫引起

的一种原虫病，病原体多寄生于人体小肠上部，

腹泻为主要症状。大部分的贾第虫感染者能自愈，

但部分患者会发生长期或反复感染，主要见于儿

童和免疫功能受损人群[3-4]。在贾第虫感染过程中，

宿主的特异性免疫反应和非特异性免疫反应均会

产生强烈反应，在非特异性免疫反应中，Li 等 [5]

发现肥大细胞通过其分泌的各种细胞因子在早期

快速控制贾第虫感染方面具有重要的作用。包括

TNF-α、IFN-γ、IL-6、IL-12 在内的多种细胞因

子具有体外抑制杀伤贾第虫的作用 [5]。另一些细胞

因子则可以通过激活巨噬细胞间接发挥杀伤贾第

虫的作用 [6]；而特异性免疫反应中有研究发现Ｔ细

胞缺陷小鼠不能控制贾第虫感染并且特异性缺失

CD4+T 细胞可以导致慢性贾第虫感染，说明细胞免

疫在抗贾第虫感染中也起着重要的作用 [7]。

图 2　患儿粪便常规结果（×40）　　箭头所示为镜下所

见蓝氏贾第鞭毛虫包囊。

继发性 HLH 的治疗一直都是人们争议的话

题，但目前普遍认为 EB 病毒相关性 HLH 尽早应

用 HLH-2004 方案治疗可取得较好疗效；对于原虫

如疟原虫、杜氏利什曼原虫等感染继发 HLH 主要

通过抗病原菌治疗。而本例患儿确定为 EB 病毒相

关性 HLH 后按 HLH-2004 方案化疗，化疗过程中

EBV-DNA 拷贝数降至正常范围，但病情未得到完

全控制；再次行粪便常规发现蓝氏贾第鞭毛虫，

并逐渐停用原有化疗方案而采用甲硝唑抗贾第虫

治疗，取得良好的疗效，与之前原虫相关性 HLH

的治疗原则相同。

总结本病的诊治过程，体会如下：（1）筛查

继发性HLH病因时，除了考虑常见病原如EB病毒、

巨细胞病毒等之外，尚应结合患儿居住史、旅游

史及当地流行病原菌，行相关病原学检查明确病

因，对症治疗。（2）当治疗疗效不佳或临床表现

有任何疑问时，一定要仔细复习病史，重复送检

相关化验检查以减少误诊。（3）对于原虫等感染

相关性 HLH 主要采用抗病原菌治疗，当病原菌清

除后，HLH 表现也随之消失。
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