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１　病例资料　患者，男性，５８岁，２００８年１０月上旬无明显诱因

反复出现乏力、畏寒、盗汗、发热伴咽痛，体温最高达３８．９℃，１０
月下旬渐出现双下肢关节肌肉酸痛。当地医院就诊，血常规：

ＷＢＣ１５．５×１０９／Ｌ，ＧＲＡＮ０．２４，ＨＢ１３８ｇ／Ｌ，ＰＬＴ２２４×１０９／Ｌ。

１２月８日南京某医院检查血常规：ＲＢＣ３．４８×１０１２／Ｌ、ＨＢ１０３

ｇ／Ｌ，肝功能ＬＤＨ１０５３Ｕ／Ｌ，ＥＳＲ１１４ｍｍ／ｈ，ＣＲＰ６０．４ｍｇ／Ｌ，

自身免疫抗体阴性，骨髓穿刺未见明显异常，抗感染治疗无效。

２００９年１月７日入我院呼吸科，自诉发病后体质量进行性下降

１３ｋｇ。查体全身未见皮损及皮下肿块，浅表淋巴结未触及肿大，

肝脾肋下未及。双下肢股四头肌、腓肠肌压痛阳性，四肢肌力及

肌张力正常。双侧睾丸增大，右侧为著，表面平整，质地中等，与

皮肤无粘连，轻度触痛。血常规：ＷＢＣ６．２２×１０９／Ｌ，ＧＲＡＮ

０．６８，ＲＢＣ３．２２×１０１２／Ｌ，ＨＢ９３ｇ／Ｌ；肝功能ＡＬＢ２５ｇ／Ｌ，ＬＤＨ

１３５３Ｕ／Ｌ，ＣＫ８５Ｕ／Ｌ，ＡＳＴ７３Ｕ／Ｌ，ＡＫＰ１０８Ｕ／Ｌ；ＥＳＲ１２１

ｍｍ／ｈ，铁蛋白１０６６μｇ／Ｌ，ＣＲＰ５４．４ｍｇ／Ｌ，ＡＳＯ、ＲＦ正常，柯萨

奇病毒、ＥＢＶ、ＣＭＶ、ＨＳＶ相关抗体及抗原检查均为阴性。

ＡＦＰ、ＣＥＡ、ＣＡ２４２、ＣＡ１５３、ＣＡ１２５、ＣＡ１９９和ＳＣＣ抗原正常，

ＮＳＥ３９．４８ｎｇ／ｍｌ，尿β２微球蛋白２．５ｍｇ／Ｌ，血β２微球蛋白２．９

ｍｇ／Ｌ，ＴＢＡｂ（－），２４ｈ尿浓缩抗酸杆菌未查见；ＡＮＡ、抗ＥＮＡ
抗体阴性，抗ｓｓＤＮＡ、抗ｄｓＤＮＡ正常。ＩＬ６９３．７５ｎｇ／Ｌ。肌电

图：双侧正中神经、腓总神经 ＭＮＣＶ减低，潜伏期延长，波幅偏

低，双侧三角肌、腹直肌肌电图均示收缩时呈短棘波多相电位。

阴囊彩超（２００９年１月１５日，患者自诉此时已明显减小）：右侧

睾丸３．７ｃｍ×２．８ｃｍ×２．２ｃｍ，左侧睾丸３．３ｃｍ×２．６ｃｍ×１．８

ｃｍ，形态大小均正常，内回声尚均匀。胃镜检查未见异常，结肠

镜活检病理示黏膜慢性炎症。既往未患过流行性腮腺炎且近期

未接触过腮腺炎患者。患者抗生素治疗无效且检测多种病毒抗

体阴性，初步排除感染性疾病；多次肿瘤指标未见明显异常，内

镜、影像学检查未提示肿瘤，骨髓穿刺正常，初步排除肿瘤；初步

排除可能引起睾丸肿大的疾病；外院和我院查自身免疫抗体阴

性，但ＥＳＲ、ＣＲＰ明显异常且伴有双下肢肌肉压痛，风湿性多肌

痛可能。遂予小剂量泼尼松每日２０ｍｇ诊断性治疗。３ｄ后体

温恢复正常，体检右侧睾丸有所减小，复查ＥＳＲ９７ｍｍ／ｈ，ＣＲＰ

２８．７ｍｇ／Ｌ。嘱患者泼尼松每日２０ｍｇ连续服用１个月后，每周

减２．５ｍｇ，减至每日１０ｍｇ时复诊。２００９年２月初，再次发热，

改泼尼松为每日３０ｍｇ，症状控制不佳，同时出现两侧腰肋部及

双侧大腿软组织肿块，质硬伴轻度压痛，肿块进行性增大并累及

腹部。遂就诊外院，胸部ＣＴ示纵隔及双侧腋窝多发小淋巴结

肿大，左侧腹部皮肤软组织活检病理示“血管内大Ｂ细胞淋巴

瘤”。３月１９日入我院血液科，诉半年内体质量下降１７ｋｇ，骨髓

活检示骨髓组织内三系比例基本正常，内见极少量Ｂ淋巴细胞

和Ｔ淋巴细胞，个别Ｂ淋巴细胞有一定异型性和增殖活性，疑为

肿瘤细胞，网状纤维染色未见明显异常（图１Ａ）；免疫组化：ＣＤ２０
（少数＋，图１Ｂ），Ｂｃｌ２（少数＋），ＣＰＣ（部分＋），ＣＤ７９ａ（少数＋，

图１Ｃ），ＣＤ７（少数＋），ＭＰＯ（部分＋），Ｐａｘ（－），ＬＡＴ（巨核细胞

＋），Ｋｉ６７（，图１Ｄ），ＭＵＭ１（±），ＣＤ６１（巨核细胞＋），ＣＫ（－）。

最后诊断为非霍奇金淋巴瘤Ⅳ期（血管内大Ｂ细胞），并予Ｒ

ＣＨＯＰ方案化疗。化疗结束１个月后患者死亡。

２　讨　论　血管内大Ｂ细胞淋巴瘤（ＩＶＬＢＣＬ）是一种罕见

的非霍奇金淋巴瘤，多见于中老年，占全部淋巴瘤１％，特征

是瘤细胞只位于组织、器官和小血管腔内，常累及结外不同

组织和器官。典型的ＩＶＬＢＣＬ多见于西方国家，常表现为皮

肤病变和中枢神经系统损害，而在亚洲（尤其在日本）则以

“ＩＶＬ皮肤变异型”为主，多并存噬血细胞综合征［１］。最具特

征的病理改变是在中小血管内充满非黏附性的、大的异形单

个核细胞，这些肿瘤细胞通常具有较一致的核［２］。本症临床

表现多变，具有以下特点：（１）长期不明原因的发热或全身

多系统炎症表现，体质量明显下降；（２）实验室检查有轻度贫

血（６５％），肝肾功能异常（１５％ ～２０％），ＥＳＲ 明显增快

（４３％），ＬＤＨ、血β２ 微球蛋白明显升高（８０％～９０％），铜蓝

蛋白、ＣＲＰ增高；（３）ＰＡＰ、ＰＳＡ、ＣＥＡ、ＡＦＰ、ＣＡ１９９等肿瘤

血清学标志物检查均在正常值范围［１，３４］。恶性淋巴细胞使

毛细血管内皮表达一种特异性抗体，阻止恶性淋巴细胞脱离

血管壁，所以在脑脊液、外周血及骨髓中很难发现恶性淋巴

细胞，又因为临床表现多变，肿瘤不形成明显肿块，普通影像

学检查常无特异性发现，给诊断带来了很大困难，只有通过
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组织活检才能确诊。中枢神经系统活检危险性较高，所以合

理运用皮肤活检对早期诊断意义重大，但６０％的患者在病程

中不会出现肉眼可见的皮损。Ｌｅ等［５］建议对怀疑为ＩＶＬＢＣＬ
的患者早期行皮肤盲检，以减少误诊，具体指征是：（１）认知力

进行性下降；（２）体质量显著下降；（３）实验室检查示不能解释

的贫血、血小板减少症，ＬＤＨ、血β２ 微球蛋白、ＣＲＰ增高，ＥＳＲ
明显增快。皮肤易发生病变的部位为四肢近端、下腹部和乳

房下区［６］，ＰＥＴ可能对部分累及骨髓的患者的诊断有帮助，但

对累及肾脏或皮肤的患者，ＦＤＧＰＥＴ结果的假阴性较高［７９］。

ＦＤＧＰＥＴ在早期诊断ＩＶＬＢＣＬ的应用还有待进一步研究。

图１　ＨＥ染色和免疫组化结果

Ａ：ＨＥ染色；Ｂ：ＣＤ２０；Ｃ：ＣＤ７９ａ；Ｄ：Ｋｉ６７．Ｏｒｉｇｉｎａｌｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ：×２００

　　ＩＶＬＢＣＬ多以发热待查收入院，确诊困难，误诊率较高，部分

病例甚至是通过尸检确诊。本例早期误诊为风湿性多肌痛，主

要有以下原因：（１）根据《中华风湿病诊治指南》中风湿性多肌痛

的诊断标准，本例高度怀疑为风湿性多肌痛。相关文献证实血

清ＩＬ６水平升高是风湿性多肌痛患者的一个重要特点，本患者

ＩＬ６明显升高，支持风湿性多肌痛的诊断［１０］。（２）ＩＶＬＢＣＬ临床

少见，经验不足。（３）忽略了部分非特异性表现，包括①淋巴瘤Ｂ
症状表现明显，未予足够重视。②ＬＤＨ、血清铁蛋白、血β２微球

蛋白、ＮＳＥ等实验室指标增高。患者从发病起多次查ＬＤＨ，升

高水平与肝损害水平不平行，虽然风湿性多肌痛后期也可有肌

源性损害 （肌电图证实存在肌源性损害和神经源性损害），也可

引起ＬＤＨ升高，但肌源性损害以ＣＫ升高敏感，而本患者不然。

患者ＬＤＨ的升高可能反映了肿瘤的增殖活性并提示肿瘤结外

转移倾向大、恶性度高。铁蛋白是一种急性期反应物标志，可能

是由于淋巴瘤细胞摄入铁增加，使铁蛋白合成增加所致。淋巴

系统是β２微球蛋白主要合成场所，患者血清β２微球蛋白浓度增

加，可能是由于淋巴细胞周转加快，反映了肿瘤负荷，第２次入

院患者血β２微球蛋白较第１次明显升高，可能是疾病进展的一

个依据。ＮＳＥ提示ＩＶＬＢＣＬ可能累及中枢神经系统或者为假阳

性［１１］。③风湿性多肌痛可发展为结节性多动脉炎而引起睾丸肿

大，但多为对称性，本患者症状与之不符。病理诊断明确后可以

推测患者初始出现的睾丸不对称肿大，可能是因为肿瘤细胞部

分阻塞一侧睾丸的小血管或者是ＩＶＬＢＣＬ形成纤维素血栓而造

成睾丸局部血供欠佳，导致单侧睾丸缺血、炎症反应，激素治疗

后炎症减轻，所以可见到睾丸随病情同步变化，较难与普通的睾

丸炎症鉴别。Ｔｒａｎｃｈｉｄａ等［１２］报道ＩＶＬＢＣＬ甚至可以导致单侧

睾丸急性缺血坏死。

　　从本病例中得到的经验是：（１）对于排除性诊断的疾病

应严格按诊断标准进行。（２）在临床工作中需提高对少见淋

巴瘤的警惕性。诊治发热待查疾病，需谨慎排除淋巴瘤，因

其临床表现多变、实验室检查指标特异性低，很难与其他发

热待查疾病鉴别，对于出现明显淋巴瘤症状或者实验室相关

检查指标异常的患者，一定进行深入的、以利于疾病早期诊

断的检查。（３）应恰当运用一元论解释病情。
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