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摘  要 

目的：总结1例川崎病合并巨噬细胞活化综合征患儿的临床特点及诊疗经过，提高对该疾病的认识。方

法：回顾性分析2023年1月山东大学附属威海市立医院儿科收治的1例川崎病合并巨噬细胞活化综合征

患儿的临床特点及诊疗经过，并进行相关文献复习。结果：患儿以发热、皮疹及结膜充血为突出表现，

在诊断为川崎病后使用静注人免疫球蛋白、阿司匹林治疗，仍高热。加用糖皮质激素后体温降至正常，

结合相关检查，诊断KD合并MAS。结论：对于川崎病患儿，若伴有三系减少或静注人免疫球蛋白治疗无

效时，应考虑是否合并MAS，及时加用糖皮质激素，降低死亡率。 
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Abstract 
Objective: To summarize the clinical characteristics and treatment outcome of 1 cases of Kawasaki 
disease complicated by macrophage activation syndrome so as to improve clinician’s awareness of 
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the disease. Methods: Retrospective analysis of the clinical characteristics and diagnosis and treatment 
process of a child with Kawasaki disease complicated with macrophage activation syndrome admit-
ted to the pediatrics department of Weihai Municipal Hospital affiliated with Shandong University 
in January 2023, and relevant literature review. Results: The child presented with prominent symp-
toms of fever, rash, and conjunctival congestion. After diagnosis of Kawasaki disease, intravenous 
immunoglobulin and aspirin were used for treatment, but the fever persisted. After adding gluco-
corticoids, the body temperature returned to normal, and combined with relevant examinations, 
KD was diagnosed with MAS. Conclusions: For children with Kawasaki disease, if there is a reduction 
in the three lineages or if intravenous immunoglobulin therapy is ineffective, consideration should 
be given to whether to combine MAS and timely use of glucocorticoids to reduce mortality. 
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1. 引言 

川崎病(Kawasaki disease, KD)，又称皮肤黏膜淋巴结综合征，是一类免疫介导的，主要累及冠状动脉

的中小血管炎，多见于 5 岁以下儿童。巨噬细胞活化综合征(macrophage activation syndrome, MAS)是一种

可危及生命的高炎症状态，属于继发性嗜血细胞综合征谱系，可并发于多种风湿及免疫性疾病，如系统

性红斑狼疮(SLE)、幼年特发性关节炎全身型(SO-JIA)、川崎病(KD)及幼年皮肌炎等[1]。近年来，此类报

道逐渐增多，现将 2023 年我科收治的 1 例川崎病合并巨噬细胞活化综合征的病例进行如下报道，以提高

临床医师对 MSA 的警惕及认识。 

2. 临床资料 

患儿女，2 岁 5 月。因“发热 2 天”以“发热待诊：川崎病？”收入儿科。入院查体：T39.2℃，P140
次/分，R30 次/分，W14.5 kg，精神一般，颈部可触及肿大淋巴结，约 2 cm × 1 cm，无触痛，活动度好。

结膜充血，口唇殷红，无皲裂，咽部充血，扁桃体 I 度肿大，未见脓栓。双肺呼吸音粗，未闻及啰音。心

音有力，律齐。腹软，肝肋下 4 cm，质硬，无压痛，脾肋下 2 cm，质硬，无压痛。病理征阴性。双手掌散

在红色斑疹，压之褪色，指端硬性水肿。实验室检查：血常规：WBC 1.93 × 109/L，N 1.08，L 0.59，RBC 
3.95 × 1012/L，HGB 112 g/L，PLT 100 × 109/L。CRP 19.39 mg/L。肝功、肾功均正常。电解质：血钠 126.9 
mmol/L、血钾 3.28 mmol/L、氯 93.4 mmol/L、二氧化碳结合力 20 mmol/L、乳酸脱氢酶(LDH) 283.3 U/L。
甘油三酯(TG) 3.08 (0~2.3) mmol/L。铁蛋白 260.4 (30~400) ng/ml。血沉：57 mm/h。凝血功能：凝血酶原时

间 15.8 s，凝血酶原活动度 60%，国际标准化比值 1.32，纤维蛋白原 3.55 g/L，活化部分凝血活酶时间 38.4 
s。乙肝全套无异常。传染病标志物抗体阴性，EB 病毒抗体四项及 EB 病毒 PCR 正常。神经元特异性烯醇

化酶(NSE)正常。血培养阴性。心脏彩超示：主动脉根部内径 13 mm，右冠状动脉主干内径轻度扩张，内

径 2.2 mm；左冠状动脉主干内径 2.0 mm，未见明显扩张。左心收缩功能测定值 EF：63%。结论：右冠状

动脉轻度扩张。腹部彩超示肝脾肿大。根据临床特点及辅助检查，诊断：川崎病。当天给予静注人免疫球

蛋白 2 g/kg 静滴、阿司匹林口服。入院第 3 天患儿仍高热不退，出现精神差、皮疹增多表现，动态监测血

象三系呈下降趋势(N0.98、HGB88、PLT82)，外周血细胞形态示异淋 5%，C-反应蛋白升高(90.58 mg/L)，
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需警惕嗜血细胞综合征，治疗上加用阿昔洛韦抗病毒、美罗培南抗感染，注射用甲泼尼龙琥珀酸钠 20 mg 
q12h 静滴 6 d。进一步行骨髓穿刺术检查，细胞学检查提示骨髓增生明显活跃，外周三系减低，感染相关。

可溶性 CD25/IL-2Rα示 12699.99 pg/ml (参考区间：458~1997)。NK 细胞活性因应用人免疫球蛋白，干扰

检测结果，故不检测。最终诊断川崎病合并巨噬细胞活化综合征。在使用注射用甲泼尼龙琥珀酸钠后第 2
天，患儿体温降至正常，明确诊断后参照 HLH-1994 方案，应用 8 周地塞米松诱导治疗，停用注射用甲泼

尼龙琥珀酸钠，改为醋酸地塞米松片 3 mg 2 次/d。入院第 10 天患儿皮疹消退、指端脱皮，复查血常规示

粒细胞及血红蛋白恢复正常，血小板 637 × 109/L，血沉 34 mm/h，C-反应蛋白正常。复查心脏彩超示主动

脉根部内径 13 mm，右冠状动脉主干内径轻度扩张，内径 2.5 mm；左冠状动脉主干内径 2.1 mm，未见明

显扩张。左心收缩功能测定值 EF：63%。出院时无发热，精神好。出院后继续口服醋酸地塞米松片及阿司

匹林，逐渐减量。1 个月、3 个月复查病情无复发，目前仍在门诊随访中。 

3. 讨论 

MAS 是继发性嗜血细胞淋巴组织细胞增生症(sHLH)的特殊类型，国际上也称之为风湿免疫相关性

sHLH。是川崎病的一种罕见且致命的并发症，虽然相关文献中儿童 KD 合并 MAS 的发病率不高，约

1%~2% [2]，但其死亡率却高达 25% [3]。 
目前现有的研究结果提示在儿童 KD 患者中，男性且年龄越大者并发 MAS 的风险越高[4]。本文报

道中患儿为 2 岁女童，在国内外的病例资料中，不常见。 
本患儿符合川崎病临床诊断标准：反复发热，颈部淋巴结肿大，有皮肤黏膜改变，心脏彩超示右冠

状动脉扩张。同时还伴有外周血三系减少、甘油三酯升高、肝脾明显肿大、可溶性 CD25 升高，符合 MAS
诊断标准[5]。目前尚无针对 KD-MDS 的统一诊断标准，大多在确诊 KD 后参考 MAS 的相关诊断标准进

行诊断，最常用的诊断标准为嗜血细胞综合征(HLH)-2004 方案。具体内容为：1) 反复发热，2) 脾大，3) 
血细胞减少(至少两系)，4) 高甘油三酯血症 > 3.0 mmol/L (空腹)或低纤维蛋白原血症 < 1.5 g/L，5) 骨髓

检查/活检或脾、淋巴结、肝脏发现噬血细胞，无恶性疾病证据，6) NK 细胞活性降低或完全缺乏，7) 血
清铁蛋白 > 500 ng/ml，8) 可溶性 CD25 增高，上述 8 项中满足 5 项即可诊断。该方案现被认为特异性较

高，但敏感性较低[6]。本患儿在川崎病的基础上，满足上述 8 项中的 5 项，故诊断无误。 
KD-MAS 患儿的诊疗过程中，除了需注意川崎病表现为，还需注意有无中枢神经系统受累、脾脏明

显肿大及冠状动脉损伤率更高的情况[7]。2020 年 Zou 等[8]发现 KD-MAS 患儿中出现中枢神经系统受累

的比例超过 sJIA-MAS 及 CTD-MAS，高达 40%。本报道中病例无嗜睡、烦躁、头痛、情绪变化等神经系

统受累表现，但是在我们的临床工作中需要注意。脾脏肿大在单纯的 KD 患儿中并不常见，但国外 2017
年报道[4]对 65 例 KD-MAS 患儿研究中显示，约 69%的患儿出现了脾脏明显肿大，因此脾脏肿大可能是

KD-MAS 非常有价值的临床表现。本文中病例患儿脾脏肿大，肋下约 2 cm，质地硬，腹腔彩超也提示脾

脏肿大，与上述报道相符。对于 KD-MAS 的患儿，冠状动脉更易受损，国内等有报道指出 KD-MAS 合

并冠脉损伤的概率高达 88.9% [9]。故提倡在疾病早期使用静注人免疫球蛋白，降低冠状动脉损伤的发生

率，避免冠状动脉瘤的出现。 
噬血细胞现象在现代研究中被认为是巨噬细胞活化的一种标志，但它并不是嗜血细胞综合征的特异

性表现，在 MAS 早期并不多见[10]，故无骨髓噬血现象不能排除 MAS。本病例骨髓细胞学检查并未在骨

髓中发现噬血现象，不排除与发现疾病过早有关。但本例患儿符合 KD-MAS 诊断标准，故噬血现象仅为

疾病诊断中的参考指标，非特异性指标。纤维蛋白原水平降低一般发生在 MAS 后期，消耗凝血因子或出

现 DIC 时才发生，早期诊断中意义不大。 
在 KD-MAS 的研究热点中，除了 8 项指标外，近年来其他检验指标的研究也有重大突破，例如血
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钠。有研究证实，在 MAS 发生时会伴随有血钠水平的降低，可能是由于抗利尿激素分泌异常所致，或细

胞因子对近端小管对钠的重吸收的影响，但需排除纳差的影响，可能有助于 MAS 的早期诊断[11]。本病

例患儿因“发热 2 天”入院，处于疾病早期，查血钠下降明显，低至 126.9 mmol/L，不单纯能用发热、

纳差解释，考虑与 KD-MAS 有关。 
MAS 是 KD 的严重并发症，死亡率高，高达 25% [3]，需早期干预治疗，目前国内外尚无统一的治

疗方案，也无针对性的指南发布。除了使用大剂量静注人免疫球蛋白外，静脉使用糖皮质激素仍是 KD-
MAS 的首选治疗，有研究表明，在 MAS 早期，及早静脉给予糖皮质激素可达到 50%的治愈率[12]。在

单独使用糖皮质激素诱导缓解效果不佳时，可联合使用免疫抑制剂环孢素等，VP-16 因对肝肾功能损伤

及骨髓抑制等副作用，仅为备选用药[13]。本文患儿在诊断明确后及时静脉使用甲泼尼龙后体温降至正

常，临床症状缓解。 
综上，KD-MAS 是一类极为凶险的罕见病，在临床工作中若出现不能单单用川崎病解释的症状及检

验时，如血细胞减少、铁蛋白升高、甘油三酯升高、脾脏肿大及大剂量静注人免疫球蛋白效果不佳等，

需警惕 MAS 的发生，早期诊断，早期干预，从而降低患者的死亡率，避免漏诊的情况。 
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