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摘  要 

回顾性分析我院血液内科收治的1例系统性肥大细胞增多症(SM)患者的临床资料，并结合国内外相关文

献进行复习。患者，男性，67岁。因“发现嗜酸性粒细胞增多症1年余，间断发热1月余”入院。患者早

期表现为嗜酸性粒细胞增多、血小板减少、骨质破坏及胃肠道受累，初始诊断为“特发性嗜酸性粒细胞

增多症”，经糖皮质激素治疗后好转。后出现间断发热，复查骨髓细胞学提示存在5%疑似肥大细胞的异

常细胞；流式免疫分型检出异常细胞群，免疫表型为CD13+CD33+CD16+CD25+CD30+CD59+CD64+ 

CD117+CD45++SSC++，占有核细胞9.20%；骨髓活检病理明确为成人系统性肥大细胞增多症；外周血检

测示C-KIT基因第17外显子(D816V)突变阳性。结合患者存在血细胞减少、多发骨质破坏等高危因素，最

终诊断为系统性肥大细胞增多症(高危型)。入院后予甲泼尼龙控制症状，并予护胃、补钙等对症支持治

疗。对于成人嗜酸性粒细胞增多症，若伴有不明原因的血细胞减少、骨质破坏及内脏损伤，应警惕系统

性肥大细胞增多症的可能。骨髓活检、流式免疫分型(尤其是CD25、CD117的异常表达)及KIT D816V基
因突变检测是确诊的关键。早期识别并明确高危因素，有助于指导精准治疗以改善患者预后。 
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Abstract 
This study retrospectively analyzes the clinical data of a patient with systemic mastocytosis (SM) ad-
mitted to the Department of Hematology of our hospital, with a review of relevant domestic and 
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international literature. The patient, a 67-year-old male, was admitted due to “eosinophilia detected 
for over one year and intermittent fever for one month”. In the early stage, the patient presented with 
eosinophilia, thrombocytopenia, bone destruction, and gastrointestinal involvement. He was initially 
diagnosed with “idiopathic hypereosinophilia” and improved after treatment with glucocorticoids. 
Subsequently, he developed intermittent fever, and repeat bone marrow cytology revealed 5% abnor-
mal cells suggestive of mast cells. Flow cytometry immunophenotyping identified an abnormal cell 
population accounting for 9.20% of nucleated cells, with the immunophenotype CD13+CD33+CD16+ 

CD25+CD30+CD59+CD64+CD117+CD45++SSC++. Bone marrow biopsy pathology confirmed adult sys-
temic mastocytosis, and peripheral blood testing revealed a mutation in exon 17 (D816V) of the C-KIT 
gene. Considering the presence of high-risk factors such as cytopenia and multiple bone destruction, 
the patient was ultimately diagnosed with systemic mastocytosis (high-risk). After admission, the pa-
tient received methylprednisolone for symptom control, along with supportive care including gastric 
mucosal protection and calcium supplementation. In adult patients with eosinophilia accompanied by 
unexplained cytopenia, bone destruction, and visceral involvement, the possibility of systemic masto-
cytosis should be considered. Bone marrow biopsy, flow cytometry immunophenotyping (particularly 
the aberrant expression of CD25 and CD117), and KIT D816V gene mutation testing are crucial for 
establishing the diagnosis. Early identification and clarification of high-risk factors may facilitate pre-
cision therapy and improve patient outcomes. 

 
Keywords 
Systemic Mastocytosis, Eosinophilia, KIT D816V Mutation, CD25 

 
 

Copyright © 2026 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 引言 

系统性肥大细胞增多症(systemic mastocytosis, SM)是一种由克隆性肥大细胞在真皮组织以外的一

个或多个组织、器官或系统中异常增殖、浸润和释放大量血管活性介质，引起器官功能障碍的罕见肿

瘤性疾病，约占肥大细胞增多症的 10% [1]。约 90%的 SM 患者携带 KIT 基因活化性突变，以 KIT D816V
突变最为常见[2]。其临床表现复杂多变，可以累及多个系统而首诊于不同临床科室，有着较高的漏诊

和误诊率[3]。其不同分型临床表现具有异质性，但主要依靠病理诊断[4]。依据世界卫生组织(World 
Health Organization, WHO)，SM 的诊断需要特定的标准。一个主要标准是能否在骨髓或其他皮外器官

的活检样本中检测到至少 15 个肥大细胞的聚集体。四个次要标准包括外周涂片上存在非典型肥大细胞

(>25%)、异常免疫表型且非肥大细胞标志物异常表达(CD25 和/或 CD2)、骨髓、外周血或其他皮外部位

KIT 基因密码子 816 点突变，以及血清色氨酸酶水平升高(超过 20 ng/mL)。诊断时，必须满足至少一个

主要标准和一个次要标准，或三个次要标准[5]。但是在不明原因的反复性过敏性休克、潮红、骨质疏

松、胃肠溃疡疾病或慢性腹痛病例中，应高度怀疑 SM [6]。SM 中骨骼受累非常常见，且通常无症状。

骨损伤可能直接由肥大细胞增殖诱发，且不均匀，骨溶解和硬化模式同时发生，使诊断和治疗方法变

得复杂[7]。 
我们报告了一例骨损伤为主要临床表现，初诊断为嗜酸性粒细胞增多症，最终确诊为高危型 SM 的

病例，通过回顾该患者的诊治经过，并结合文献复习，探讨其诊断流程及临床特征，以提高临床医师对

该病的认识。 
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2. 病例资料 

2.1. 病史及查体 

患者，男性，67 岁，2025 年 7 月 7 日因“发现嗜酸性粒细胞增多症 1 年余，间断发热 1 月余”收治入

院。患者 2024 年 5 月 29 日因发现嗜酸性粒细胞偏高半年余，腹胀 3 月，胸闷胸痛 10 余天就诊我院。患者

1 年半前因腰部扭伤就诊于当地医院，诊断为腰椎骨裂，住院期间血常规提示嗜酸性粒细胞偏高，具体数值

不详。2024 年 5 月 29 日因自觉腹胀有 3 月，胸闷胸痛 10 余天，为求进一步诊治就诊我院，血常规提示嗜

酸性粒细胞绝对值 2.12 × 109/L，且伴有血小板减少，计数为 54 × 109/L；胸部 CT 提示：右侧胸墙少许积

液，双侧部分肋骨迂曲，部分胸椎变扁，密度减低。拟“嗜酸性粒细胞增多综合征”收治入院。入院完善

骨髓穿刺检查，骨髓细胞学提示嗜酸性粒细胞比例偏高，血小板减少，原始细胞 2%，考虑嗜酸性粒细胞增

多症，此时患者无髓系肿瘤伴嗜酸性粒细胞增多疾病以及风湿、过敏性疾病、皮肤病等依据，综合考虑后

诊断为特发性嗜酸性粒细胞增多症可能，靶器官损伤方面，因腹胀不适完善胃镜检查及病理提示存在胃肠

器官受损。予以甲泼尼龙 20 mg qd 治疗，好转后出院。1 月前，患者无明显诱因下出现间断发热，热峰

38.9℃，伴有畏寒、寒颤，甲泼尼龙停用半月余至我院就诊。既往有肋骨骨折、腰椎骨折病史。入院查体：

体温 36.3℃，脉搏 76 次/分，呼吸 19 次/分，血压 140/84 mmHg。神志清楚，皮肤黏膜无瘀点瘀斑，浅表淋

巴结未触及肿大，胸骨无压痛，心肺腹检查未见明显异常，双下肢无水肿，神经系统检查无阳性体征。 

2.2. 辅检、诊断及治疗 

血常规：白细胞计数 7.84 × 109/L，嗜酸性粒细胞绝对值 0.23 × 109/L，血红蛋白 89 g/L，血小板 61 × 
109/L。凝血功能：血浆凝血酶原时间 14.5 s，凝血酶原活动度 63.2%，活化部分凝血酶原时间 28.2 s，血

浆 D-二聚体 1.01 μg/ml。高敏 C 反应蛋白 5.24 mg/L。CT 胸腹部平扫 + 增强提示双侧部分肋骨、胸骨及

胸腰椎椎体、附件、扫及双侧髂骨多发骨质异常密度，部分椎体压缩性骨折可能。骨髓细胞形态学提示

嗜酸粒细胞增多综合征治疗后，分类可见 5%异常细胞(疑似肥大细胞)骨髓象。骨髓(16%)及外周血(8%)嗜
酸性粒细胞增多；流式免疫分型检出一群异常细胞占全部有核细胞 9.20%，表型为 CD13+CD33+CD16+ 

CD25+CD30+CD59+CD64+CD117+CD45++SSC++；染色体核型提示 46,XY[10]；活检病理考虑成人系统性肥

大细胞增多症(SM)；外周血 C-KIT econ17 为突变型。故我科原发病明确诊断为：系统性肥大细胞增多症

(高危)。治疗上予以甲泼尼龙治疗，同时辅以护胃/不改促进钙吸收，保护骨质等对症支持治疗。 

3. 文献复习与讨论 

SM 是一种罕见的克隆性造血系统肿瘤，以肥大细胞在皮肤外器官(骨髓、肝、脾、胃肠道、淋巴结等)
异常聚集为特征，是一组异质性极强的疾病，临床表现包括无症状、惰性病程到侵袭性、危及生命等[8]。
SM 的确切发病率尚不明确，约为 1/10,000~1/20,000，该病可发生于任何年龄，但中老年人群更为常见，性

别差异不显著[9] [10]。SM 的异质临床表现与肥大细胞浸润的器官分布及介质释放程度有关[11]。介质相关

体征和临床症状常有红褐色斑疹(色素性荨麻疹)、瘙痒、潮红、Darier 征阳性以及腹痛、恶心、呕吐、低血

压、头晕、晕厥等。主要由肥大细胞释放的介质，如组胺、肝素、白三烯和各种炎症细胞因子引起，可能

因接触、体力活动、酒精、非甾体抗炎药(NSAIDs)、阿片类药物、昆虫蜇伤或食物摄入而诱发[12]，既出现

在懒惰型也可见于晚期 SM。器官浸润相关临床表现主要多出现于骨骼中，常见有骨痛、骨质疏松、溶骨性

病变、病理性骨折(如本病例中的多发椎体压缩性骨折)等[13]。值得注意的是，约 30%~50%的 SM 患者伴

有嗜酸性粒细胞增多。其原因可能与肥大细胞释放 IL-3、IL-5 等细胞因子促进嗜酸性粒细胞生成有关[14]。
嗜酸性粒细胞增多可成为 SM 的早期线索，但也易导致误诊为“嗜酸性粒细胞增多症”，其诊治较为困难。

本例患者首次入院时，骨髓细胞学仅提示嗜酸性粒细胞增多，未发现肥大细胞聚集，但回顾病史，患者既
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往有多次不明原因骨折，影像学显示多发骨质异常密度，符合 SM 骨骼受累的特征，且胃肠病理提示球形

空泡状结构，已提示可能存在器官受累。然而，当前临床对此罕见疾病的诊治较少，首次入院时未完善骨

活检或骨密度评估，也未检测血清类胰蛋白酶或 KIT 基因，导致骨损伤的真实原因被忽视。第二次入院后，

骨髓病理明确符合 SM 诊断标准，且外周血检测到 KIT 基因 econ17 突变，最终确诊。KIT D816V 突变是

SM 核心驱动因素，其诊断依赖骨髓活检、流式免疫分型(CD25 异常表达)及分子检测等。在超过 90%的惰

性 SM 患者中，均可以检测到一种 KIT 激活突变(通常为 KIT D816V)。KIT 是一种 III 类跨膜酪氨酸激酶受

体，在肥大细胞的发育中发挥着关键作用[15]。KIT 酪氨酸激酶结构域中功能增益体细胞突变，KIT 与其配

体干细胞因子(Ligand stem cell factor, SCF)之间的相互作用，在调控肥大细胞增殖、成熟、粘附、趋化性和

生存率方面起着关键作用，尤其是 D816V 突变，存在于大多数 SM 患者中，并持续激活 KIT 激酶活性[16]。
KIT D816V 突变检测(外周血或骨髓)，敏感性高，可作为筛查手段。因此 C-KIT 基因突变对 SM 的诊断至

关重要。本例患者即通过外周血检测 C-KIT 突变支持诊断。这一过程提示，不明原因严重骨质疏松患者，

应高度怀疑为 SM，并结合临床表现、影像学及基因检测结果，考虑重复活检或行多部位活检进行明确。该

病例凸显了 SM 的诊断挑战，具有一定的临床警示意义。 
治疗方面，现已开发出多种治疗策略以对抗 SM 患者肥大细胞激活产物引起的严重症状，包括介质

靶向药物的预防性治疗、IgE 靶向药物，或特异性免疫疗法等[17]。一个新兴的理念是通过长期使用新型

强效 KIT D816V 靶向药物(如米多斯陶林或阿伐普替尼)消除高危患者的正常和肿瘤性肥大细胞[18]。这

些药物同时还可阻断由 IgE 依赖机制诱导的肥大细胞激活。阿伐替尼通过精准靶向 SM 的核心驱动突变，

疗效显著优于传统治疗[19]。有研究表明 4 年随访显示，75% SM 患者达到客观缓解，中位缓解持续时间

长达 38 个月[20]。其他策略包括将靶向 KIT 的 TKI 与其他用于治疗肥大细胞激活相关症状患者的药物结

合使用，如皮质类固醇、介质靶向药物或免疫治疗。根据当前国际共识，SM 的治疗决策主要依据疾病分

型：惰性型 SM (无 C-findings)以对症支持治疗为主；进展型 SM (存在 C-findings，如血细胞减少、肝脾

肿大伴功能损害、溶骨性病变致骨折、吸收不良伴体重下降等)才需启动细胞减灭治疗(包括靶向药物)。
本例患者虽存在骨质疏松和多次骨折，但经全面评估后，其骨质改变表现为长期慢性肥大细胞浸润所致

的骨硬化和骨密度异常，并非 C-findings 中定义的“急性溶骨性病变导致病理性骨折”，且其他脏器功

能(血常规、肝脾、胃肠道)相对稳定，故疾病分型为惰性型 SM。因此，临床决策以控制介质相关症状为

主，给予糖皮质激素(如泼尼松)可有效减轻肥大细胞活化引起的炎症反应和骨骼疼痛，患者症状得到明显

改善。当然，若未来患者出现 C-findings 进展，则应重新评估并考虑加用 KIT D816V 靶向药物。对于 SM
的诊治，需要多学科协作，如血液科、骨科、病理科、影像科等，避免碎片化诊疗。 

总之，系统性肥大细胞增多症是一种临床表现复杂、易误诊的罕见病。KIT D816V 突变是核心驱动

因素。对于以嗜酸性粒细胞增多症为表现的成人患者，若合并血细胞减少、骨质破坏、内脏损伤，应警

惕 SM 可能并及时进行针对性检查。疾病分型决定了治疗策略：惰性型以对症支持为主；进展型(存在 C-
findings)需启动细胞减灭治疗。SM 的介质相关症状多变，需提高对非典型表现的认识。提高对 SM 骨骼

表现的认识，有助于缩短诊断延迟，改善患者预后。 
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