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儿童噬血细胞综合征 ７０ 例临床分析
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细胞综合征死亡患者存在更显著的血小板减少，丙氨酸氨基转移酶及门冬氨酸氨基转移酶升高，以及更高的

血清铁蛋白水平。 结论：血小板≤５０ × １０９ ／ Ｌ 及血清铁蛋白 ＞ １ ５００ ｎｇ ／ ｍＬ 是儿童噬血细胞综合征预后的独

立影响因素。
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　 　 噬血细胞综合征 （ ｈｅｍｏｐｈａｇｏｃｙｔｉｃ ｌｙｍｐｈｏｂｉｓｔｉｏｃｙｔｏｓｉｓ，
ＨＬＨ）是一种以过度的免疫炎症反应和免疫调节失控为特征

的疾病，可由感染及肿瘤所致，多见于淋巴瘤、胃癌、肺癌等

肿瘤性疾病导致的嗜血细胞活化，临床表现多样，缺乏特征

性的实验室指标，临床诊断往往存在滞后，又因病情进展迅

速，成为威胁儿科患者生命的急重症之一。 针对 ＨＬＨ 不良

预后的危险因素的探索是研究的热点，但目前尚无定论。 本

文对我院儿科收治的 ７０ 例儿童 ＨＬＨ 病例进行回顾性临床

分析，寻找影响 ＨＬＨ 预后的危险因素，从而为尽快识别重症

病例采取积极措施提供依据。
１　 资料与方法

１． １　 病例收集

回顾性分析 ２０１４ 年 ０８ 月至 ２０２０ 年 ０７ 月我院儿科病房

收治的 ＨＬＨ 患者临床资料共 ７０ 例作为研究对象，按照不同

预后分为生存组 ５３ 例（７５． ７％ ），死亡组 １６ 例（２４． ３％ ），所
有入选的 ＨＬＨ 患者符合国际组织细胞病协会 ＨＬＨ － ２００４
诊断标准［１］ 。
１． ２　 检测方法

收集患者临床资料，包括性别及发病年龄等一般资料、
临床表现、治疗过程及预后。 收集实验室资料，包括确诊时

的白细胞计数（ｗｈｉｔｅ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ｃｏｕｎｔ，ＷＢＣ）、中性粒细胞计

数（ａｂｓｏｌｕｔｅ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ｃｏｕｎｔ，ＡＮＣ）、血红蛋白（ｈａｅｍａｔｏｇｌｏｂｉｎ，
Ｈｂ）、血小板计数（ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｃｏｕｎｔ，ＰＬＴ）、乳酸脱氢酶（ ｌａｃｔａｔｅ
ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，ＬＤＨ）、丙氨酸氨基转移酶（ａｌａｎｉｎｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓ⁃
ｆｅｒａｓｅ，ＡＬＴ）、门冬氨酸氨基转移酶 （ ａｓｐａｒｔａｔｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓ⁃
ｆｅｒａｓｅ，ＡＳＴ）、甘油三酯（ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ，ＴＧ）、纤维蛋白原（ ｆｉｂｒｉｎ⁃
ｏｇｅｎ，Ｆｉｂ）、血清铁蛋白（ｓｅｒｕｍ ｆｅｒｒｉｔｉｎ，ＳＦ）、ＮＫ 细胞百分比、
ＣＤ４ ＋ ／ ＣＤ８ ＋ 比值、病原学结果、骨髓细胞学检查及 ＨＬＨ 相关基

因突变检测结果，分析患者临床特点与不同预后的相关性。
１． ３　 统计学方法

符合正态分布的计量资料以均数 ±标准差（�ｘ ± ｓ）表示，
组间进行两个独立样本的 ｔ 检验；非正态分布的计量资料以

中位数、四分位间距［Ｍ（Ｑ）］表示，组间进行 Ｍａｎｎ － Ｗｈｉｔｎｅｙ
Ｕ 检验；计数资料以频数、百分数（％ ）表示，组间资料进行卡

方检验。 对单因素分析中具有统计学意义的因素进行二元

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析。 应用 ＳＰＳＳ ２２． ０ 软件进行统计分析，以 Ｐ
＜ ０． ０５ 为差异具有统计学意义。
２　 结果

２． １　 一般资料及病因分析

入组患者共 ７０ 例，其中男 ３６ 例，女 ３４ 例，年龄 ０． ５ ～ １３
岁，中位年龄 ２． ０４ 岁，生存组与死亡组间性别、年龄无统计

学差异（Ｐ ＞ ０． ０５）。 ７０ 例患者中，１０ 例行ＨＬＨ相关基因检测，
检测范围包括 ＡＰ３Ｂ１、ＢＬＯＣ１Ｓ６、ＣＤ２７、ＩＬ２ＲＧ、ＩＴＫ、ＬＹＳＴ、
ＭＡＧＴ１、 ＰＲＦ１、 ＲＡＢ２７Ａ、 ＳＨ２Ｄ１Ａ、 ＳＴＸ１１、 ＳＴＸＢＰ２、 ＴＣＮ２、
ＵＮＣ１３Ｄ、ＸＩＡＰ，２ 例检测到阳性突变，ＳＴＸＢＰ２ 错义突变 １
例，ＵＮＣ１３Ｄ 杂合突变 １ 例；继发性 ＨＬＨ ５９ 例，其中感染相

关 ５０ 例，川崎病 ３ 例，幼年特发性关节炎全身型 ２ 例，肿瘤

相关 ＨＬＨ ４ 例（其中淋巴瘤 ２ 例、急性髓细胞白血病 １ 例、朗
格罕细胞组织细胞增生症 １ 例）；其他不明原因 ９ 例。 病原

学检查显示，ＥＢ 病毒感染 ３２ 例，其中慢性活动性 ＥＢ 病毒感

染 ２ 例，腺病毒、巨细胞病毒、单纯疱疹病毒、轮状病毒等其

他病毒感染 ９ 例，细菌感染 ４ 例，真菌感染 ３ 例，肺炎支原体

感染 １０ 例，病原菌不明确的重症感染 ２ 例，部分患者存在混

合感染。
２． ２　 症状及体征

全部 ７０ 例（１００％ ）患者均有发热，对两组患者主要症状、
体征进行比较分析，结果显示脾大（３４ 例 ｖｓ １５ 例，Ｐ ＝ ０． １１４）、
皮疹（１８例 ｖｓ １０例，Ｐ ＝ ０． ０６９）、黄疸（８ 例 ｖｓ ６ 例，Ｐ ＝ ０． １４３）、
多浆膜腔积液（１６ 例 ｖｓ ７ 例，Ｐ ＝ ０． ４０１）、中枢神经系统受累

（７ 例 ｖｓ ４ 例，Ｐ ＝ ０． ５２６）ＨＬＨ 主要症状体征组间差异无统

计学意义（表 １）。 此外在全部患者中，２９ 例（４１． ４％ ）存在不

同程度的肺炎、胆囊炎 ４ 例（５． ７％ ）、心肌损伤 ３ 例（４． ３％ ）、
迁延性腹泻 ２ 例（２． ９％ ）、１ 例（１． ４％ ）伴发腮腺炎。
２． ３　 实验室检查

入组患者均存在不同程度的血细胞减少，表现为全血细

胞减少或两系减少，生存组与死亡组比较，白细胞计数、中性粒

细胞计数、血红蛋白组间无统计学差异（Ｐ ＞ ０． ０５）；而血小板

数生存组为 ９１． ０（５３． ０，１２５． ５） （ × １０９ ／ Ｌ），死亡组为 ３５． ０
（２５． ５，６１． ０）（ × １０９ ／ Ｌ），组间具有统计学差异（Ｐ ＝ ０． ０００）。
生化检查的统计资料显示，大部分患者表现出肝功能异常，
ＡＬＴ 升高 ６５ 例（９２． ９％ ），ＡＳＴ 增高 ６１ 例（８７． １％ ），乳酸脱

氢酶增高 ６５ 例（９２． ９％ ），高甘油三酯血症 ２２ 例（３１． ４％ ）。
血清铁蛋白大于 ５００ ｎｇ ／ ｍＬ 共 ６１ 例（８７． １％ ），其中 ＞ １ ５００
ｎｇ ／ ｍＬ 共 ４６ 例（６５． ７％ ），低纤维蛋白原血症 ４４ 例（６２． ９％ ）。
所有患者均行骨髓检查，其中 ５１ 例（７２． ９％ ）可见噬血细胞；
ＮＫ 细胞百分比 ４２ 例（６０． ０％ ）低于 ５％ ；ＣＤ４ ＋ ／ ＣＤ８ ＋ 下降

２１ 例（３０． ０％ ），生存组和死亡组之间无统计学差异 （Ｐ ＞
０． ０５）。

单因素分析显示，血小板计数、ＡＬＴ、ＡＳＴ、纤维蛋白原、
血清铁蛋白在生存组和死亡组之间存在统计学差异（Ｐ ＜
０． ０５），其他实验室指标无统计学差异（表 １）。 对单因素分

析中具有统计学差异的指标进行二元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析，结
果显示，血小板≤５０ × １０９ ／ Ｌ（Ｂ ＝ ２． ０１２，ＯＲ ＝ ７． ４７５，９５％ ＣＩ：
１． ９９６ ～ ２７． ９８６，Ｐ ＝ ０． ００３）及血清铁蛋白 ＞ １ ５００ ｎｇ ／ ｍＬ（Ｂ ＝
１． ５４５，ＯＲ ＝ ４． ６８８，９５％ ＣＩ：１． ０４１ ～ ２１． ０９９，Ｐ ＝ ０． ０４４）是决

定 ＨＬＨ 预后的独立影响因素（表 ２）。
２． ４　 治疗与转归

确诊患者主要应用以依托泊苷为主的 ＨＬＨ － ２００４ 方案

治疗，部分患者仅应用糖皮质激素联合丙球蛋白治疗，同时

根据不同病因及并发症，在治疗原发病的基础上进行抗感染

治疗、给予保护脏器功能药物、血液支持治疗等。 ３ 例行血浆

置换，２ 例行持续肾脏替代治疗，４ 例应用呼吸机辅助通气治

疗。 随访截止 ２０２０ 年 ０８ 月 ３１ 日，生存 ５３ 例，死亡 １７ 例，死
亡组患者死因多为脓毒症休克及多脏器功能衰竭。

·４４５３· 辛　 琪，等　 　 儿童噬血细胞综合征 ７０ 例临床分析



表 １　 不同预后 ＨＬＨ 患者临床资料分析　 ｎ（％ ） ／ Ｍ（Ｑ）
Ｔａｂ． １　 Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｏｆ ＨＬＨ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ　 ｎ（％ ） ／ Ｍ（Ｑ）

Ｉｔｅｍ Ｔｏｔａｌ（ｎ ＝ ７０） Ｓｕｒｖｉｖａｌ ｇｒｏｕｐ（ｎ ＝ ５３） Ｄｅａｔｈ ｇｒｏｕｐ（ｎ ＝ １７） Ｐ

Ｇｅｎｅｒａｌ ｄａｔａ
　 Ｇｅｎｄｅｒ ０． ８８６
　 　 Ｍａｌｅ ３６（５１． ４） ２７（５０． ９） ９（５２． ９）
　 　 Ｆｅｍａｌｅ ３４（４８． ６） ２６（４９． １） ８（４７． １）
　 Ａｇｅ（ｙｅａｒｓ） ２． ０４（０． ７６，３． ５０） ２． ００（１． １３，３． １３） ２． ２５（１． ０８，８． ２９） ０． ５７９
Ｓｉｎｇｓ ａｎｄ ｓｙｍｐｔｏｍｓ
　 Ｓｐｌｅｎｏｍｅｇａｌｙ ４９（７０． ０） ３４（６４． ２） １５（８８． ２） ０． １１４
　 Ｅｒｙｔｈｒａ ２８（４０． ０） １８（３４． ０） １０（５８． ８） ０． ０６９
　 Ｊａｕｎｄｉｃｅ １４（２０． ０） ８（１５． １） ６（３５． ３） ０． １４３
　 Ｐｏｌｙｓｅｒｏｓｉｔｉｓ ２３（３２． ９） １６（３０． ２） ７（４１． ２） ０． ４０１
　 Ｃｅｎｔｒａｌ ｌｅｓｉｏｎ １１（１５． ７） ７（１３． ２） ４（２３． ５） ０． ５２６
　 Ｐｎｅｕｍｏｎｉａ ２９（４１． ４） ２２（４１． ５） ７（４１． ２） １． ０００
Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ
　 ＷＢＣ（ × １０９ ／ Ｌ） ２． ４０（１． ５８，３． ９３） ２． ５４（１． ６５，３． ９０） ３． １４（１． ０５，３． ９５） ０． ５５１
　 ＡＮＣ（ × １０９ ／ Ｌ） ０． ７０（０． ３０，１． ４０） ０． ７０（０． ３０，１． １５） １． ２６（０． ３３，１． ５５） ０． ２９８
　 Ｈｂ（ｇ ／ Ｌ，�ｘ ± ｓ） ９２． ２ ± １７． ０ ９３． １ ± １７． ９ ８９． ３ ± １３． ７ ０． ４２３
　 ＰＬＴ（ × １０９ ／ Ｌ） ７３． ０（４１． ５，１１０． ３） ９１． ０（５３． ０，１２５． ５） ３５． ０（２５． ５，６１． ０） ０． ０００
　 ＬＤＨ（Ｕ ／ Ｌ） ７６８． ５（４１５． ３，１６０５． ３） ７３３． ０（４１４． ５，１４５６． ０） １０６３． ０（４３６． ０，２１５１． ０） ０． ３５６
　 ＡＬＴ（Ｕ ／ Ｌ） ２５０． ５（８２． ５，５９８． ５） １８７． ０（６７． ０，４３５． ５） ３４７． ０（２２９． ０，２０３９． ５） ０． ００７
　 ＡＳＴ（Ｕ ／ Ｌ） ２９３． ０（９５． ５，７０９． ０） ２０７． ０（８０． ０，６５１． ５） ３３８． ０（２４４． ０，１３８５． ０） ０． ０４９
　 ＴＧ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ２． ３６（１． ７２，３． ３８） ２． ３３（１． ８２，３． ３７） ２． ４６（１． ６２，３． ６０） ０． ９５６
　 Ｆｉｂ（ｇ ／ Ｌ） １． ２３（１． ００，１． ６９） １． ３７（１． ０６，１． ７２） １． ００（０． ７６，１． ３５） ０． ０２２
　 ＳＦ（ｎｇ ／ ｍＬ） ０． ０２５
　 　 ≤１５００ ２４（３４． ３） ２２（４１． ５） ２（１１． ８）
　 　 ＞ １５００ ４６（６５． ７） ３１（５８． ５） １５（８８． ２）
　 ＮＫ（％ ） ４． ２０（１． ９８，６． ３３） ４． ２０（２． １５，６． ２５） ３． ００（１． ４０，６． ８０） ０． ４８９
　 ＣＤ４ ＋ ／ ＣＤ８ ＋ ｄｅｓｃｅｎｄ ２１（３０． ０） １４（２６． ４） ７（４１． ２） ０． ２４８
　 Ｂｏｎｅｍａｒｒｏｗ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ５１（７２． ９） ４２（７９． ２） ９（５２． ９） ０． ０７０

表 ２　 ＨＬＨ 死亡风险影响因素的 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

Ｔａｂ． ２　 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｄｅａｔｈ ｒｉｓｋ ｉｎ ＨＬＨ

Ｆａｃｔｏｒ Ｂ ｓ�ｘ Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ

ＰＬＴ≤５０ ×１０９ ／ Ｌ ２． ０１２ ０． ６７４ ０． ００３ ７． ４７５ １． ９９６ ～ ２７． ９８６
ＡＬＴ ＞２００ Ｕ ／ Ｌ ０． ３６９ ０． ８９０ ０． １７２ １． ４４６ ０． ２５３ ～ ８． ２７８
ＡＳＴ ＞２００ Ｕ ／ Ｌ ０． ８１１ ０． ９８１ ０． ４０９ ２． ２４９ ０． ３２９ ～ １５． ３８１
Ｆｉｂ ＜ １． ０ ｇ ／ Ｌ ０． ７１４ ０． ７６１ ０． ３４８ ２． ０４２ ０． ４５９ ～ ９． ０８３
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３　 讨论

ＨＬＨ 分为原发性和继发性，原发性 ＨＬＨ 也称为家族性

ＨＬＨ，以特定基因的突变为特点［２］ ，继发性 ＨＬＨ 由感染诱发

较为多见，尤其是包括 ＥＢ 病毒和巨细胞病毒在内的疱疹病

毒属常导致感染相关 ＨＬＨ，其次是自身免疫病和肿瘤［３］ 。
多数儿童 ＨＬＨ 患者病情进展迅速，部分患者预后不良［４］ ，因
此近年来，学者们试图通过分析 ＨＬＨ 临床特点来探讨提示

不良预后的相关危险因素，但目前尚无定论。 本研究为单中

心回顾性研究，收集我院既往 ６ 年来收治的儿童 ＨＬＨ 患者

临床信息共 ７０ 例，其中感染相关性 ＨＬＨ 共 ５０ 例，占全部入

组病例的 ７１． ４％ ，其次是自身免疫相关疾病 ５ 例，肿瘤相关

４ 例。 但对于儿童，应考虑到感染作为触发因素使机体产生

过度免疫活化，从而启动家族性 ＨＬＨ 发病的可能性。 由于

实验室检测水平及患者经济因素等条件限制，入组患者中仅

１０ 例进行了 ＨＬＨ 突变基因检查，２ 例检测到阳性突变，尚有

９ 例未找到发病的明确原因。 因此对于符合诊断 ＨＬＨ 的儿

童患者，应尽可能进行 ＨＬＨ 突变基因筛查，以便区分家族性

还是继发性。 家族性 ＨＬＨ 应尽早行异基因造血干细胞移

植［５］ ，使其获得长期生存的机会。

ＨＬＨ 临床表现多样，症状累及多系统，一些病例临床表

现不典型，使得该病临床诊断存在困难。 持续性发热、肝脾

肿大、黄疸、皮疹、多浆膜腔积液及中枢神经系统症状是 ＨＬＨ
常见临床表现［６］ 。 ７０ 例患者发热症状发生率为 １００％ ，值得

注意的是，个别病例并非以常见的典型症状为首发表现，也
未表现出持续反复的高热，因此在早期诊疗中并未首先考虑

ＨＬＨ 诊断。 对一般资料以及各主要临床表现的分析显示，脾
大、皮疹、黄疸、多浆膜腔积液及中枢神经系统受累在生存组

与死亡组的比例并无统计学差异。 此外，在 ７０ 例患者中，２９
例存在不同程度的肺炎，其中 ２３ 例（７９． ３％ ）发生于感染相

关性 ＨＬＨ 患者，但预后不同的两组在肺炎发生率上无统计

学差异，这主要是由于感染相关性 ＨＬＨ 在本组患者中占据

较大的比率，而呼吸系统本身就是儿童常见的感染部位。 ７０
例 ＨＬＨ 患者中尚有一些不典型临床表现值得注意，如迁延

性腹泻、胆囊炎及腮腺炎等。 国外学者近年来还曾报道以腹

胀、肌张力下降、感觉神经性耳聋等症状为主要表现的

ＨＬＨ［７ － ８］ ，提示针对不易查明原因的不典型表现需在临床中

关注是否存在 ＨＬＨ 的趋势。
ＨＬＨ 的另一诊断难点是缺乏特异性的实验室指标。 对

入组病例的实验室检查数据进行分析，两组血小板计数、
ＡＬＴ、ＡＳＴ、纤维蛋白原、血清铁蛋白指标存在统计学差异。
其中血小板计数中重度减低即≤５０ × １０９ ／ Ｌ 和血清铁蛋白

＞ １ ５００ ｎｇ ／ ｍＬ 为影响 ＨＬＨ 患者预后的独立因素。
ＨＬＨ 患者可表现出以血小板显著下降为特点的血细胞

三系或两系减少，若同时存在低纤维蛋白原血症，出血风险

增高，重症患者出现弥散性血管内凝血（ ｄｉｓｓｅｍｉｎａｔｅｄ ｉｎｔｒａ⁃
ｖａｓｃｕｌａｒ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ，ＤＩＣ），产生急剧的血小板消耗，增加死亡
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风险。 因此需密切监测血小板计数趋势及凝血功能，关注血

小板计数的下降速度，对下降趋势进行预判，积极进行血液

支持治疗。
铁蛋白是由重链亚基和轻链亚基组成的多组分血清铁

蛋白，其主要作用是调节铁的贮存，除此之外，应激反应和促

炎细胞因子也影响血清铁蛋白重链的转录和翻译，因此血清

铁蛋白也被看作是反应炎症反应严重程度的标志［９］。 ＡＬＬＥＮ
等人［１０］的研究显示，血清铁蛋白含量大于 １０ ０００ ｎｇ ／ ｍＬ 对

于 ＨＬＨ 诊断具有高度敏感性和特异性（敏感性为 ９０％ ，特异

性为 ９６％ ）。 本组研究中，对于不同预后的两组患者比较，
发现铁蛋白大于 １ ５００ ｎｇ ／ ｍＬ 为 ＨＬＨ 预后的独立影响因素。
提示临床对于发热伴血清铁蛋白显著升高的病例需完善

ＨＬＨ 相关实验室指标的评估。 李蕙等人［１１］ 通过对不同年龄

的 ８５ 例儿童 ＨＬＨ 病例的研究认为甘油三酯 ＞ ３． ５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ、
ＣＤ４ ＋ ／ ＣＤ８ ＋ ＜ １． ２４ 以及骨髓粒红比 ＜ １． ０２ 为 ＨＬＨ 死亡的

独立危险因素。 分析本研究与其他研究者结论不尽相同的

原因是存在样本数量的局限以及可能存在的因病因不同所

致的病情差异。
目前，骨髓细胞学检查已普遍应用于 ＨＬＨ 诊断，但敏感

性仅为 ６０％ ［１２］ ，本组患者中阳性率 ７２． ９％ ，骨髓细胞学及其

他组织病理中的“噬血现象”并非诊断 ＨＬＨ 金标准。 ＨＬＨ
在临床表现上有时很难与脓毒症等疾病区别［１３］ ，近年来一

些细胞因子的研究逐渐提高了我们对于 ＨＬＨ 的诊断水平。
可溶性 ＩＬ － ２ 受体 α（即 ｓＣＤ２５）作为 Ｔ 淋巴细胞活化的标

志，近年来已应用于 ＨＬＨ 患者的诊断和评估，但其升高也可

见于急性肝衰竭等其他疾病。 为了帮助区分 ＨＬＨ 和其他疾

病所致的 ｓＣＤ２５ 升高，有研究指出，血清 ＩＬ － ２Ｒ 水平超过

２ ５００ Ｕ ／ ｍＬ 时诊断 ＨＬＨ 具有 １００． ０％的敏感性和 ７２． ５％的

特异性，当浓度超过 １０ ０００ Ｕ ／ ｍＬ 时，特异性增加到 ９３． ０％ ［１４］ 。
此外，可溶性 ＣＤ１６３ 是单核细胞、巨噬细胞活化的标志，已有

报道应用于 ＨＬＨ 的诊断［１５］ ，并可作为鉴别 ＨＬＨ 和脓毒症的

有价值的生物学标志［１６］ 。 目前这些细胞因子检测尚受到实

验室水平和检测时效性的制约而未能得到普遍开展。
ＨＬＨ 是一种可致命的免疫调节紊乱疾病，进展迅猛，部

分患者具有潜在遗传缺陷，任何年龄均可发病［２］ 。 因此，重
视 ＨＬＨ 的非典型表现，评估 ＨＬＨ 患者时应充分考虑继发因

素［１７］ ，积极行相关基因筛查。 ＨＬＨ 发病率低，开展多中心大

样本研究将会更准确的为 ＨＬＨ 的诊疗提供依据，以逐步改

善预后。
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