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菊池病由K i k u c h i [ 1 ]和Fu j i m o to等 [ 2 ]于1 9 7 2年

在日本首先报告，故被称为K i ku c h i病或K i ku c h i-
Fujimoto病，又称组织细胞坏死性淋巴结炎，是一

种良性自限性疾病。本例患者表现为稽留热、白

细胞减少及多部位浅表淋巴结肿大，并且初始疑

为布鲁氏菌病，现报告如下。

1  临床资料

患者，男，1 8岁，主因“发热伴腰痛1 0  d”
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[摘　要]	 菊池病以发热、淋巴结肿大和白细胞减少为主要症状。菊池病的临床表现与实验室检查结果无特

异性，疾病的诊断依据淋巴结病理活检及免疫组织化学结果。本例患者表现为稽留热、白细胞减

少及多部位浅表淋巴结肿大，并且初始疑为布鲁氏菌病。该患者经淋巴结活检及免疫组织化学检

查后确诊为组织细胞坏死性淋巴结炎，激素治疗有效，体温恢复正常，淋巴结减小，白细胞恢复

至正常。
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Kikuchi disease: A case report and literature review
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Abstract Kikuchi disease was first reported in Japan in 1972, with fever, lymphadenopathy, and leukopenia as the main 

symptoms. The clinical manifestations and laboratory results of Kikuchi disease have no specific indicators. The 

diagnosis of the disease requires lymph node biopsy and immunohistochemistry to confirm the diagnosis. This 

paper reports a case of brucellosis initially suspected of manifesting as missed fever, leukopenia and multiple 

superficial lymph node enlargement. After lymph node biopsy and immunohistochemical examination, it was 

diagnosed as histological necrotic lymphadenitis, hormone therapy was effective, body temperature returned to 

normal, lymph nodes decreased, and white blood cells returned to normal.
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于 2 0 1 9 年 5 月 7 日收治入院。患者 2 年前因发热伴

周身淋巴结肿大，外院怀疑“淋巴瘤”行淋巴结

活 检 ， 病 理 回 报 未 见 明 显 异 常 ， 2 年 间 体 重 下 降

25 kg。患者于10 d前出现发热伴大汗、腰痛、肌

肉关节酸痛，体温最高39 ℃，无畏寒、寒战，无

头痛，无咳嗽、咳痰等不适，7 d前就诊于当地医

院，曾以“流行性感冒”接受抗病毒治疗(具体用

药不详)，发热持续无明显好转。2 d前当地医院给

予激素退热处理，同时查布鲁菌病试管凝集试验

1 : 4 0 0，布鲁菌虎红平板凝集试验阳性(金域实验

号：XQ 0 0 0 3 6 8 5，表1 )，疑为“布鲁氏菌病”，

建议来天津市第二人民医院就诊。否认手术、外

伤、输血史，否认食物、药物过敏史，否认牛、

羊接触史。

入院体格检查：体温36.5 ℃，脉搏76 min−1，

呼 吸 1 8  m i n − 1， 血 压 1 1 7 / 5 9  m m H g ( 1  m m H g = 
0.133 kPa)；发育正常，神志清楚，精神可。周身

皮肤未见黄染，前胸皮肤可见片状纹身，无皮疹及

出血点。咽部无充血，双侧扁桃体无肿大，舌红少

苔，脉弦。双侧颈部、锁骨上窝及腹股沟部位可

触及质地不等、大小不一的肿大淋巴结，最大约 
1.5 cm×2.0 cm，表面光滑，无触痛，界限清晰。颈

软，无抵抗，心肺未闻及异常。腹软，无压痛，肝

脾肋下未触及，双下肢无水肿。四肢肌力正常，活

动自如。周身肌肉、关节无酸痛。入院后初步诊

断：布鲁氏菌病。

诊治经过：入院后给予多西环素联合利福平、

链霉素抗菌治疗，同时间断给予阿司匹林泡腾片、

布洛芬缓释胶囊等对症退热治疗。患者用药后出现大

汗继而热退，体温不能达至正常仍反复发烧，最高达

40.5 ℃，期间热型呈稽留高热伴有肌肉关节疼痛。查

体双侧颈部、锁骨上窝、腹股沟部位可触及质地不

等、大小不一的肿大淋巴结。患者伴随出现血常规：

白细胞计数、中性粒细胞计数持续降低(表2)，C反

应蛋白(C-reactive protein，CRP)由11.01 mg/L上升到 

39.05 mg/L(参考值0~10 mg/L)。虽经停用多西环素

换用四环素0.5 g，4次/d等措施，发热仍无缓解，

因不符合典型布鲁氏菌病治疗后反应予复查布鲁菌

病抗体，链霉素用足2周后停用。5月17日，与患者

及家属沟通后行骨穿术及淋巴结活检以明确病理，

指导治疗。入院后12 d(2019年5月18日)，患者体温

再次升高，最高达39.5 ℃(图1)，神志清楚，精神

可，周身可见红色斑丘疹，压之褪色，疹间可见正

常皮肤，无脱屑，皮肤巩膜未见黄染。双侧颈部、

锁骨上窝及腹股沟淋巴结肿大如前。复查血常规：

白细胞及血小板略有回升。5月20日，复查血常规

白细胞及中性粒细胞明显下降，属危急值，予重组

人粒细胞刺激因子，治疗后，白细胞、中性粒细胞

较前提升(表2)。5月22日，患者体温38.9 ℃。复查

血常规：白细胞、中性粒细胞降低，仍低于参考值

范围(表2)。5月23日，患者夜间体温最高37.5 ℃，

淋巴结病理诊断及免疫组织化学诊断结果回报后

诊断为组织细胞坏死性淋巴结炎。复查血常规：

白细胞、中性粒细胞低于正常水平，予注射用甲

泼尼龙琥珀酸钠60 mg静脉滴注2次/d，予泮托拉唑

抑酸，预防消化道溃疡，口服钙尔奇D预防骨质疏

松，完善骨密度检查。应用激素后，患者体温降至

36.6 ℃，皮肤黏膜未见黄染，周身皮疹开始消退，

未见充血潮红，患者双侧颈部、锁骨上窝及腹股

沟的淋巴结略微减小。复查血常规：白细胞、中

性粒细胞恢复正常(表2)。5月26日，患者无发热，

颈部、锁骨上窝及腹股沟的淋巴结明显减小，未

诉明显不适，将注射用甲泼尼龙琥珀酸钠减量至 
60 mg静脉滴注1次/d。5月28日，患者周身皮疹明

显消退，停用甲泼尼龙琥珀酸钠，予醋酸泼尼龙

片40 mg/d。5月30日，患者颈部、锁骨上窝及腹

股沟淋巴结较前减小，周身未见皮疹，出院前复

查血常规恢复正常。出院嘱患者口服醋酸泼尼龙 
40 mg/d，1周后复查。

实验室检查：总蛋白质6 0 . 9  g / L (参考值6 5 ~ 

表1 布鲁菌病检测结果

Table 1 Diagnosis of brucellosis

时间 布鲁菌IgG抗体检测 布鲁菌病试管凝集试验 布鲁菌病虎红平板凝集试验

2019年5月5日 阴性 1:400 阳性

2019年5月22日 阴性 <1:25 阴性

布鲁菌IgG抗体检测(参考值：阴性)；布鲁菌病试管凝集实验(参考值：血清效价在1:100及以上者为阳性，1:50为可疑，

1:25及以下为阴性)；布鲁菌病虎红平板凝集试验(参考值：阴性)。
Brucella IgG antibody detection (reference value: negative); Brucellosis test tube agglutination test (reference value: serum titer above 
1:100 is positive, 1:50 is suspicious, 1:25 and below is negative); Brucellosis tiger red plate agglutination test (reference value: negative).
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表2 患者住院期间血常规检查结果

Table 2 Levels of blood routine during hospitalization

时间
WBC/

(×109·L−1)

NEUT/

(×109·L−1)

LYMPH/

(×109·L−1)

RBC/

(×1012·L−1)
HGB/(g·L−1)

PLT/

(×109·L−1)

2019年5月7日 3.10 1.38 1.26 4.67 137 167

2019年5月11日 2.67 1.67 0.64 4.85 141 134

2019年5月13日 2.35 1.48 0.63 4.74 138 86

2019年5月16日 1.37 0.67 0.59 4.35 127 49

2019年5月18 日(11:00) 1.59 1.02 0.45 4.34 127 65

2019年5月18日 (13:00) 1.29 0.64 0.49 4.50 134 68

2019年5月20 日(09:00) 4.76 4.18 0.44 4.23 122 90

2019年5月20日 (17:00) 3.80 2.81 0.62 4.43 131 106

2019年5月22日 2.37 0.99 0.73 4.58 133 153

2019年5月24日 4.45 2.32 1.25 4.52 132 203

2019年5月28日 9.09 5.92 1.96 4.12 121 198

白细胞计数(white blood cell，WBC)参考值范围3.5×109/L~9.5×109/L，中性粒细胞计数(neutrophils，NEUT)参考值范围

1.8×109/L~6.3×109/L，淋巴细胞计数(lymphocyte，LYMPH)参考值范围1.1×109/L~3.2×109/L，红细胞计数(red blood 

cell，RBC)参考值范围4.3×1012/L~5.8×1012/L，血红蛋白浓度(hemoglobin，HGB)参考值范围130~175 g/L，血小板计数

(platelet，PLT)参考值范围125×109/L~350×109/L。

White blood cell (WBC) reference value was 3.5×109/L–9.5×109/L, neutrophils (NEUT) reference value was 1.8×109/L–6.3×109/L,  

lymphocyte (LYMPH) count reference value was 1.1×109/L–3.2×109/L, and red blood cell (RBC) reference value was 4.3×1012/L– 

5.8×1012/L, hemoglobin concentration (HGB) reference value of 130–175 g/L, and platelet count (PLT) reference value of 125×109/L– 

350×109/L.

注射用甲泼尼龙琥珀
酸钠60 mg，静脉滴注
2次/d

体
温

 /
℃

36.7

36.5

5/7            5/9           5/11          5/13          5/15          5/17         5/19          5/21           5/23          5/25          5/27          5/29

36.6 36.6
36.6

36.636.5 36.5
36.8

36.4 36.1

38.5 38.5
38.4

住院日期

38.9
39.2

39.2
39

39.5
39.5

40 40 40

40.5

41.0

40.5

40.0

39.5

39.0

38.5

38.0

37.5

37.0

36.5

36.0

注射用甲泼尼龙琥珀
酸钠60 mg，静脉滴注
1次/d

停注射用甲泼尼龙琥
珀酸钠，予醋酸泼尼
龙片40 mg/d

图1 患者住院期间体温

Figure 1 Temperature levels during hospitalization
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85 g/L)，乳酸脱氢酶309.0 U/L(参考值范围120~ 
250 U/L)，肌酸激酶41.0 U/L(参考值50~310 U/L)，
α-羟丁酸脱氢酶249 U/L(参考值72~182 U/L)。布鲁

菌病抗体三项检查(表1)、铁四项、凝血四项、尿

常规、便检测、血氨、乳酸、降钙素原、血培养，

肥达氏反应、外斐氏反应、外斐氏反应“OXK”、

艾滋病毒、梅毒、肝炎病毒、出血热抗体、呼吸道

病毒学检测、抗链O、EB病毒抗体-IgM、巨细胞病

毒抗体-IgM、抗结核抗体、真菌、内毒素五项全阴

性。腹部B超提示脾大，右肾结石；胸部X线正位片

未见心、肺、膈有明显异常。

淋巴结病理诊断回报(样本编号：BL1912850)
活检：坏死性淋巴结炎，倾向于组织细胞坏死性

淋巴结炎，建议加做免疫组织化学。肉眼观：送

检结节样物1枚，大小1.9 cm×1.8 cm×0.7 cm，切面

灰白质中，局部可见包膜。镜下观：广泛凝固性

坏死，坏死区边缘可见大量组织细胞及核碎屑，

小淋巴细胞散在及灶性分布(图2)。免疫组织化学

诊断结果(样本编号：BL1912850-1)：组织细胞坏

死性淋巴结炎。免疫组织化学：CD21 FDC阳性，

CD20少数阳性，CD3较多阳性，CD5部分阳性，

CD4部分阳性，CD8部分阳性，CD56个别阳性，

CD68组织细胞阳性，MPO组织细胞阳性，Ki-67阳

性率30%。

骨髓细胞形态学图文报告单回报(样本编号：

20686)，形态描述：1)骨髓片。取材、涂片、染色

满意，小粒(+)，油滴(++)；增生活跃，G=70%，

E=13.5%，G/E=5.19/1；粒系比例未见异常，中、

晚幼粒为主；红系比例减低，以晚幼红为主；淋

巴 细 胞 比 例 减 低 ， 偶 见 异 淋 ； 全 片 共 见 巨 核 6 5
个，血小板可见。2 )血片。白细胞数减少；粒细

胞比例未见异常，杆状核增多；成熟红细胞未见

异常，计数100个白细胞未见有核红细胞；淋巴细

胞比例增高；血小板可见(图3)。诊断意见：骨髓

粒细胞、巨噬细胞增生，红细胞系减少。

白血病免疫分型报告回报(标本号：190827)：

本 次 检 测 范 围 内 ， 成 熟 淋 巴 细 胞 占 有 核 细 胞

1 5 . 1 9 % ， T 细 胞 占 有 核 细 胞 比 例 1 1 . 6 5 % ， C D 4 /
C D 8 比 值 为 0 . 7 1 ， 表 型 大 致 正 常 ， 各 发 育 阶 段 B
细胞占有核细胞比例 0 . 9 8 % ，浆细胞占有核细胞

比例0.42%，未见明显单克隆B细胞和浆细胞；粒

细胞占有核细胞66.69%；单核细胞占有核细胞的

1.52%；CD34+细胞占有核细胞0.36%，表型大致

正常。T淋巴细胞表型大致正常；未见明显单克隆

B细胞和浆细胞；原始细胞表型未见明显异常；粒

细胞及单核细胞比例未见明显增高。

图2 淋巴结病理活检(HE；A：×40，B：×400)

Figure 2 Pathological biopsy of lymph nodes (HE; A: ×40, B: 

×400)

图3 骨髓细胞形态(瑞氏染色，×1 000)

Figure 3 Cell morphology of bone marrow (Wright’s staining, 

×1 000)

A

B
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2  讨论

菊池病可能与病毒感染 ( 巨细胞病毒、 E B 病

毒 、 微 小 B 1 9 等 ) 和 自 身 免 疫 相 关 ， 而 且 主 要 集

中 在 亚 洲 地 区 [ 3 ] ， 好 发 于 年 轻 女 性 。 此 病 也 可

能 发 生 在 注 射 狂 犬 病 、 白 喉 破 伤 风 、 脊 髓 灰 质

炎 、 乙 型 肝 炎 和 流 感 疫 苗 后 [ 4 ] 。 菊 池 病 临 床 以

发 热 、 淋 巴 结 肿 大 和 白 细 胞 减 少 为 主 要 症 状 ，

部 分 患 者出现皮疹，体重减轻不太常见 [5-7]。菊池

病的临床表现、实验室检查及影像学检查结果无

特异性指标[8]，需要与传染性单核细胞增多症、结

核、淋巴瘤、系统性红斑狼疮等疾病相鉴别 [ 9 ]。

病 理 学 检 查 为 诊 断 组 织 细 胞 坏 死 性 淋 巴 结 炎 的

重 要 标 准 ， 可 与 恶 性 组 织 细 胞 相 鉴 别 。 病 理 诊

断 菊 池 病 的 一 个 重 要 依 据 就 是 凝 固 型 坏 死 伴 有

组 织 细 胞 增 殖 ， 并 且 没 有 粒 细 胞 的 浸 润 ， 坏

死 、 核 碎 裂 和 细 胞 碎 片 是 坏 死 类 型 的 特 征 。 菊

池病存在 3 个病理学阶段 [ 1 0 ]： 1 ) 组织细胞、单核

细 胞 、 淋 巴 细 胞 、 核 分 裂 和 嗜 酸 性 细 胞 凋 亡 碎

片 的 增 生 阶 段 ； 2 ) 坏 死 阶 段 伴 有 凝 固 性 坏 死 ；  
3 )黄瘤期。本病例为第二阶段，呈广泛性凝固性

坏死。淋巴瘤病理学可见核分裂，多无灶性和碎

片状坏死，病理学检查与淋巴瘤鉴别仍有难度，

必 要 时 需 行 免 疫 组 织 化 学 染 色 [ 1 1 ]。 菊 池 病 应 用

抗 生 素 治 疗 无 效 [ 1 2 ]， 本 病 例 也 符 合 这 一 点 。 糖

皮质激素治疗具有较高的敏感性，一般用泼尼松

3 0 ~ 4 0  m g ， 1 次 / d ，疗程 4 ~ 6 周，不可停药或过

早减量，否则易复发 [13]。

本例患者在入院前2 d(2019年5月5日)就诊于

当地医院，布鲁菌病试管凝集试验1:400，布鲁菌

虎 红 平 板 凝 集 试 验 阳 性 ( 表 1 ) ， 疑 为 “ 布 鲁 氏 菌

病”。入院后予多西环素联合利福平、链霉素抗

菌治疗，同时间断给予阿司匹林泡腾片、布洛芬

缓释胶囊等对症退热治疗。患者用药后仍反复发

烧，最高达40.5  ℃，期间热型呈稽留高热伴有肌

肉关节疼痛，查体双侧颈部、锁骨上窝、腹股沟

淋巴结不对称肿大，组织界限清晰。患者伴随出

现白细胞计数、中性粒细胞计数持续降低，CR P
由 1 1 . 0 1  m g / L 上升到 3 9 . 0 5  m g / L 。试验性治疗 2
周，且经停用多西环素换用四环素0.5 g，4次/d后

仍高热，复查布鲁菌病抗体三项(表1)，不排除第

1次布鲁菌检测结果假阳性。2次布鲁菌检测时间

相隔2周，第2次复查结果呈阴性，不符合布鲁氏

菌病的治疗周期，且患者的症状并未好转，布鲁

氏菌病可侵犯全身各系统，多累及骨关节，本例

患者并未表现出明显的症状且无牛羊接触史，不

再考虑布氏菌病的诊断。

研究[14-15]表明：布鲁菌检测中布鲁菌病虎红平

板凝集试验出现假阳性结果多由于血浆中的纤维

蛋白原与虎红试剂反应，或是由于使用EDTA抗凝

管，而2种原因并不会对布鲁菌病试管凝集实验产

生影响。并且本患者在第1次检测布鲁菌虎红平板

凝集试验阳性，但布鲁菌病试管凝集试验1:400，

布鲁菌病试管凝集试验结果不易受以上因素的干

扰，故也不考虑由于由以上原因导致假阳性的结

果。且2次送检的实验室均为金域医学，暂不考虑

实验室质量及能力导致检测结果假阳性的出现。

菊池病早期常被误诊为淋巴瘤等疾病，结合

本病例，患者2年内体重明显下降，有发热且伴有

淋巴结肿大，易被误诊为淋巴瘤。汪四海等 [16]提

出：淋巴瘤好发于中老年人，全身淋巴结多呈无

痛性肿大，质地硬，活动度差，后低热，有体重

下降、贫血等进行性衰竭表现，且不可自愈。而

该患者为年轻男性，并结合淋巴结病理和免疫组

织化学，可予以鉴别。研究 [17]发现：PET-CT在诊

断菊池病中与淋巴瘤在淋巴结大小及SUV方面均不

存在差异，存在较高的假阳性率。菊池病虽然在

临床症状、实验室检查和影像学检查中缺乏特异

性的指标及体征，但是阴性结果利于排除某些疾

病，降低误诊误治情况的发生率。基于本病例布

鲁菌检测结果，我们考虑菊池病是否也会导致在

血清学中出现假阳性的可能，但是并没有文献提

出。布鲁菌仅仅为血清学中的一种，还有众多血

清学检测会应用于患者病情的评估及疾病的诊断

中，我们需要充分思考菊池病对于患者全身系统

的影响。
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