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　 　 病例 １． 男，３２ 岁，主因“左侧肩背部胀痛 １ 周”于 ２０２４ 年 ８
月 １０ 日由门诊以“肋骨肿物”收住入院。 入院时诉偶有左侧肩

背部胀痛，疼痛程度可耐受，深吸气疼痛未见明显加重，双上肢

活动尚可，未诉恶寒、发热，无胸闷、气促等不适。 既往患者体

健，无高血压、冠心病、糖尿病等慢性病史，吸烟 １０ 余年，每日

约 ２０ 支，未戒烟；偶有饮酒。 否认家族性肿瘤病史。 查体见左

侧肩胛骨内侧可触及质韧肿物，固定，直径 ２ ～ ３ ｃｍ，无明显压

痛，余正常。 外院全身骨扫描：（１）左侧第 ３ 后肋骨质代谢明显

增高区，性质待定；（２）上下颌骨、双肩关节、双膝关节代谢增高

区，良性改变。 入院后完善相关检查：血常规、尿便常规、肝肾

功能、电解质、心肌酶、凝血功能、Ｄ⁃二聚体等血液检查均正常；
１２ 导联心电图正常。 消化系统 ＋ 泌尿系统 ＋ 下肢静脉彩色超

声：肝大，脂肪肝；胆囊壁稍毛糙；双侧下肢静脉通畅。 胸部 ＋
肋骨 ＣＴ 三维成像显示：左侧第 ３ 后肋处胸膜占位，伴左肋第 ３
后肋骨质破坏（图 １），胸膜间皮瘤？ 双肺散在炎性反应； 胸部

磁共振平扫 ＋增强：左侧胸膜增厚，左侧第 ３ 后肋见肿块灶，大
小 ２９ ｍｍ ×２５ ｍｍ，Ｔ１ＷＩ 呈等信号、Ｔ２ＷＩ 呈高信号，增强扫描

呈不均匀强化，邻近肋骨形态欠规整（图 ２）。 左侧第 ３ 后肋处

胸膜占位伴邻近肋骨骨质破坏，考虑恶性肿瘤可能性大，胸膜

恶性间皮瘤？ 处理：行胸腔镜辅助下胸壁病损切除 ＋ 肋骨部分

切除术。 术中冰冻快速病理回报：冰冻切片（部分第 ３ 肋及胸

壁肿瘤组织）考虑恶性肿瘤，病理组织标本镜下可见朗格汉斯

细胞呈片状分布，并大量嗜酸性粒细胞浸润。 骨组织及周围纤

维组织破坏。 免疫组化结果示 ＣＤ１６３（ ＋ ）、Ｓ⁃１００（ ＋ ）、ＣＤ１ａ
（ ＋ ），Ｌａｎｇｅｒｉｎ（ ＋ ），ＢＲＡＦＶ６００Ｅ（⁃），Ｋｉ⁃６７（８％ ＋ ）（图 ３）。 诊

断：朗格汉斯细胞组织细胞增生症。 患者术后继续随访，目前

生活状态尚可。
　 　 病例 ２． 男，４２ 岁，主因“左侧胸胁肋部疼痛 ２０ 余天”于

２０２２ 年 ９ 月 ２３ 日由门诊以“肋骨肿物”收住入院。 入院时诉左

侧胸胁肋部疼痛，疼痛程度可耐受，但咳嗽、改变体位时可加

重。 父亲有肺恶性肿瘤病史。 查体：左侧腋中线第 ９ 肋可触及

质韧包块，固定，局部触诊有轻压痛，余未异常。 外院肋骨 ＣＴ
三维成像示左侧第 ９ 肋骨质破坏。 本院胸部 ＣＴ 成像示：左侧

第 ９ 肋见骨质破坏，骨皮质变薄。 胸部磁共振平扫 ＋ 增强示：左
侧第 ９ 肋见骨质破坏，Ｔ１Ｗ１ 低信号、Ｔ２ＷＩ 抑脂高信号改变，增
强扫描可见强化；余胸部未见明显异常信号及强化灶。 处理：
予患者行肋骨病损切除术。 病理组织标本镜下可见反应性骨

质增生，并见多灶性组织细胞样细胞，少量多核巨细胞反应伴

嗜酸性粒细胞及淋巴细胞浸润，结合免疫组化结果，诊断：骨嗜

酸性肉芽肿（朗格汉斯细胞组织细胞增生症）。 免疫组化结果

示 Ｓ１００（组织细胞样细胞 ＋ ）、ＣＤ１ａ （部分 ＋ ）、Ｌａｎｇｅｒｉｎ （部

分 ＋ ），ＢＲＡＦＶ６００Ｅ（ ＋ ），Ｋｉ６７（约 ５ ＋ ）。 患者术后继续随访，
目前生活状态尚可。
　 　 病例 ３． 男，４４ 岁，主因“右侧胸胁肋部疼痛半月余”于 ２０１６
年 ６ 月 ７ 日由门诊以“肋骨肿物”收住入院。 入院时诉右侧胸

胁肋部疼痛，疼痛程度可耐受，咳嗽及右上肢抬举时疼痛可加

重。 查体见右侧胸胁肋部可触及质韧包块、固定，余未见异常。
肋骨 ＋全腹部 ＣＴ 示：右侧第 ７ 前肋腋段稍膨大，并周围软组织

影；右侧第 ６、７ 后肋骨质破坏，胸膜增厚；左肾结石，余腹部未

见异常。 颅脑 ＋胸部磁共振（平扫 ＋增强）：颅脑 ＭＲ 平扫 ＋增
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　 　 注：Ａ． 胸部 ＣＴ 平扫见第 ３ 后肋胸膜占位及局限性骨质破坏；Ｂ． 肋骨三维成

像见局限性骨质破坏及缺失

图 １　 例 １ 胸部 ＣＴ 平扫与肋骨三维成像

强脑实质未见明显异常信号。 右侧第 ７ 前肋腋段不规则稍长

Ｔ１、Ｔ２ 信号灶，Ｔ２ＷＩ 呈混杂高信号影，范围 ２２ ｍｍ × １４ ｍｍ；右
侧第 ６、７ 后肋分别见 ２５ ｍｍ × １６ ｍｍ、１８ ｍｍ × １２ ｍｍ 病灶，
Ｔ１ＷＩ 呈等信号，Ｔ２ＷＩ 呈高信号，增强均可见明显强化。 右侧

第 ７ 前肋及右侧第 ６、７ 后肋处肋骨肿物，考虑恶性肿瘤？ 转移？
全身骨扫描：右侧第 ７ 前肋及右侧第 ６、７ 后肋肿物并骨质代谢

异常增高。 处理：予患者行肋骨病损扩大切除术。 病理组织标

本镜下可见嗜酸性粒细胞及淋巴细胞浸润，诊断：朗格汉斯细

胞组织细胞增生症。 免疫组化结果示 Ｓ１００（ ＋ ）、ＣＤ１ａ（ ＋ ）、
Ｌａｎｇｅｒｉｎ（ ＋ ），ＢＲＡＦＶ６００Ｅ（ ＋ ），Ｋｉ６７（约 １０ ＋ ）。 该患者术后

予以甲氨蝶呤 ＋ 阿糖胞苷（ＭＡ）方案行辅助化疗 ６ 周期后继续

随访，目前生存状态良好。
　 　 讨　 论 　 朗格汉斯细胞组织细胞增生症（Ｌａｎｇｅｒｈａｎｓ ｃｅｌｌ
ｈｉｓｔｉｏｃｙｔｏｓｉｓ，ＬＣＨ）是一种罕见的组织细胞肿瘤， 以朗格汉斯细

胞异常增生为特征，可在全身各器官、组织中浸润，从而产生一

系列脏器损害。 ＬＣＨ 具体病因不明，可发生在任何年龄阶段，
但以儿童多见，发病率为 １ ／ １００ 万 ～ ２ ／ １００ 万［１⁃２］ 。 临床根据

ＬＣＨ 的病变受累器官及部位的数量，将 ＬＣＨ 分为单系统性

ＬＣＨ（ｓｉｎｇｌｅ⁃ｓｙｓｔｅｍ ＬＣＨ，ＳＳ⁃ＬＣＨ）和多系统性 ＬＣＨ（ｍｕｌｔｉｓｙｓｔｅｍ
ＬＣＨ，ＭＳ⁃ＬＣＨ）、单系统单灶型 （ ｓｉｎｇｌｅ⁃ｓｙｓｔｅｍ ｓｉｎｇｌｅ ｓｉｔｅ， ＳＳ⁃ｓ
ＬＣＨ）及单系统多灶型（ ｓｉｎｇｌｅ⁃ｓｙｓｔｅｍ ｍｕｌｔｉｓｉｔｅｓ，ＳＳ⁃ｍ ＬＣＨ） ［３］ 。
ＳＳ⁃ｓ ＬＣＨ 较 ＳＳ⁃ｍ ＬＣＨ 更为常见。 ＬＣＨ 全身各器官及系统均可

受累，常见受累部位依次为骨骼 （８０％ ）、皮肤 （３３％ ）、垂体

（２５％ ）、肝脏（１５％）、肺（１５％）等［４］。 ＬＣＨ 的发病机制尚不明

确，有研究认为其发病与病毒感染、免疫失调、外伤、代谢异常以

及遗传因素相关［７］。 因其发病率低、较为罕见，可侵犯多脏器及

系统，所以临床表现复杂多变、诊断较为困难，常常容易出现误

诊、漏诊［５］。
　 　 传统的 ＬＣＨ 分型，根据患者临床表现及严重程度将其分为

３ 种临床类型：勒—雪综合征、韩—薛—柯综合征及骨嗜酸性肉

芽肿。 其中勒—雪综合征以内脏及皮肤病变为主，临床表现最

严重，预后最差；韩—薛—柯综合征则以骨损害病变为主，病情

迁延、病变新旧交替，多数患者可恢复；而骨嗜酸性肉芽肿为单

纯骨损害型，是 ＬＣＨ 预后最好的一种类型，具有自限性倾向，三
者之间并无明确分界［６］ 。 ＬＣＨ 的确诊依赖病理学诊断，其病理

组织形态学表现主要包括病灶内浸润的淋巴细胞、巨噬细胞、
嗜酸性粒细胞、典型的朗格汉斯细胞以及肉芽肿形成。 临床以

骨骼为受累器官的 ＬＣＨ 病例中，病理多可见朗格汉斯细胞片状

分布及嗜酸性粒细胞、淋巴细胞、中性粒细胞、组织细胞浸润并

伴有骨皮质破坏， 病程较长的病例可见广泛的纤维化组织形

注：Ａ． Ｔ１ＷＩ 呈等信号；Ｂ． Ｔ２ＷＩ 呈高信号；Ｃ． 增强扫描呈不均匀强化，邻近肋骨形态欠规整

图 ２　 例 １ 胸部 ＭＲ 表现

　 　 注：Ａ． 常规镜检，嗜酸性粒细胞、朗格汉斯细胞成片增生（ＨＥ， ×１００）；Ｂ． 免疫组化 Ｓ⁃１００ 阳性（ＥｎＶｉｓｉｏｎ 法， × ４０）；Ｃ． 免疫组化 Ｌａｎｇｅｒｉｎ 阳性（ＥｎＶｉｓｉｏｎ 法， × ４０）；

Ｄ． 免疫组化 ＣＤ１ａ 阳性（ＥｎＶｉｓｉｏｎ 法， × ６０）

图 ３　 例 １ 患者病理组织学镜检及免疫组化检查结果
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成。 免疫组化 ＣＤ１ａ、Ｌａｎｇｅｒｉｎ、Ｓ⁃１００ 蛋白免疫组化染色阳性是

诊断 ＬＣＨ 的金标准。 其中 ＣＤ１ａ 和 Ｌａｎｇｅｒｉｎ 的灵敏度及特异度

均较高［８⁃９］ 。 随着现代分子生物学检测方法及基因测序技术的

发展，目前认为 ＭＡＰＫ 信号传导通路是 ＬＣＨ 细胞内最重要的信

号通路之一，该通路通过 ＲＡＳ、ＲＡＦ、有丝分裂原活化蛋白激酶

（ＭＲＫ）及细胞外信号调节激酶（ＥＲＫ）的特征性级联磷酸化将

信号由细胞外传入细胞核内。 而 ＢＲＡＦ 基因是 ＭＡＰＫ 途径重

要的组成部分，参与并调节细胞生长、分化、衰老及凋亡过

程［１０］ 。 目前，ＢＲＡＦ 突变是 ＬＣＨ 诊断与预后的重要指标之一，
同时也是 ＢＲＡＦ Ｖ６００Ｅ 特异性抑制剂靶向治疗的重要依据。
对病理组织进行 ＢＲＡＦ Ｖ６００Ｅ 测定即二代测序检测则有助于

对 ＬＣＨ 进行诊断与鉴别诊断，并对单系统多病灶或多系统病变

患者行靶向治疗有指导意义［１１］ 。
　 　 肋骨朗格汉斯细胞组织细胞增生症（ＲＬＣＨ）是 ＬＣＨ 的一

个亚型，在所有 ＬＣＨ 病变中相对多见，临床表现多样，通常无症

状或仅有轻微症状，其最常见的症状是骨痛，并以胀痛为主，或
出现皮肤瘙痒及出现受累淋巴结肿大等症状。 ＲＬＣＨ 并无特征

性影像学表现，导致其通过影像诊断变得较为困难，结合已有

文献报道及本研究总结发现，原发性 ＲＬＣＨ⁃ＣＴ 多表现为局限

性骨质破坏，并伴有周围组织影。 而 ＲＬＣＨ⁃ＭＲＩ 则可更清晰地

评估病灶范围大小及周围软组织受侵情况，在指导手术局部切

除方面具有一定的优势。 ＲＬＣＨ 在影像学诊断过程中需要与骨

转移瘤、原发性骨恶性肿瘤及骨髓瘤等疾病相鉴别。 本文报道

３ 例患者行影像学评估均为原发性肋骨受累，并依据术后病理

学检查诊断为 ＲＬＣＨ，其中例 １ 和例 ２ 为单系统单病灶（ ＳＳ⁃ｓ
ＲＬＣＨ）骨质破坏，例 ３ 为单系统多病灶（ ＳＳ⁃ｍ ＲＬＣＨ）骨质破

坏。 ３ 例 ＲＬＣＨ 患者入院时均出现不同程度受累肋骨区域疼

痛，伴或不伴有胸膜刺激。 ＲＬＣＨ⁃ＣＴ 影像学表现以局部占位及

骨质破坏为主，伴或不伴有周围软组织侵犯。 ＲＬＣＨ⁃ＭＲＩ 在

Ｔ１ＷＩ 上呈等信号，Ｔ２ＷＩ 上呈高信号，增强扫描时均可见不同

程度明显强化，其在区分与鉴别病灶范围大小及病灶是否侵犯

周围软组织具有较大意义。 ３ 例 ＲＬＣＨ 患者所获取的病理组织

标本镜下均可见嗜酸性粒细胞浸润及朗格汉斯细胞成片增生。
骨组织及周围纤维组织破坏。 免疫组化结果，ＣＤ１ａ、Ｌａｎｇｅｒｉｎ、
Ｓ⁃１００ 免疫组织化学染色均呈阳性。 ３ 例 ＲＬＣＨ 患者中，２ 例检

出 ＢＲＡＦ Ｖ６００Ｅ 基因突变。 其中 Ｋｉ⁃６７ 百分数均小于 １０％ ，总
体预后尚可。
　 　 目前，ＬＣＨ 尚无大宗病例报道，但近几年临床个案报道及

基础研究逐渐增多，其与当前病理诊断以及分子检测技术的提

高有着密切的关系。 相信随着对该病临床特点、影像学表现及

病理学特征认识的日臻完善，ＬＣＨ 的误诊、误治现象将得到

改善。
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