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　　摘　要：　目的　分析木村病患者治疗后的进展情况及其影响因素。方法　对２００７年１０月—２０１９年６月上
海交通大学医学院附属第六人民医院诊治的５９例木村病患者进行电话随访，分析患者性别、发病年龄、吸烟史、饮
酒史、病程、单发与多发、侧别、部位、肿块最大径、外周血嗜酸性粒细胞百分比、既往治疗后复发史、皮肤瘙痒、系统

性疾病及治疗方式等木村病治疗后疾病进展相关的指标，用ＳＰＳＳ２１．０进行单因素分析及二元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。
结果　随访６个月至１４年，５９例木村病患者的疾病进展率为３７．３％（２２／５９）。单因素研究提示外周血嗜酸性粒
细胞百分比≥２０％、肿块最大径、皮肤瘙痒和既往治疗后复发史这些因素与疾病进展正相关（Ｐ＜０．０５），二元
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示外周血嗜酸性粒细胞百分比≥２０％是木村病治疗后疾病进展的独立危险因素（Ｐ＜０．０５）。
结论　外周血嗜酸性粒细胞百分比≥２０％是木村病治疗后疾病进展的独立危险因素，可以帮助预测治疗疗效，从
而达到个体精准化治疗的目的。
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　　木村病或称嗜酸性粒细胞增生性淋巴肉芽肿，
是一种病因尚不明确的免疫炎性疾病。１９３７年，有
学者［１］最先发现这一疾病。１９４８年，日本学者

Ｋｉｍｕｒａ等［２］首次将其定义为“异常肉芽肿并淋巴组

织增生性改变”，并由此得名。该疾病多发于２０～
５０岁亚洲男性，不同文献中男女比从２．１５∶１［３］至
６．７∶１［４］不等，常表现为头颈部浅表无痛性肿块，表
皮时有瘙痒或皮疹，亦可累及全身其他部位，临床检

查可有外周血嗜酸性粒细胞升高及血浆 ＩｇＥ增高，
部分患者可合并有肾功能不全等免疫炎性疾病。该
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疾病较为少见，现有的临床研究多集中在个案报道

及小样本的系列事件报告，目前该疾病尚没有大样

本的流行病学研究，发病率不详。木村病的治疗方

式主要包括手术治疗、低剂量放射治疗、激素治疗

等［５］。木村病患者的治疗后复发率较高，不同文献

报道从２２％［３］到７３％［６］不等。既往研究［７１０］提到

可能与疾病复发有关的因素较多，包括外周血嗜酸

性粒细胞、血清 ＩｇＥ、病程、双侧累及、唾液腺外多病
灶累及、肿块直径、肿块边界不清、吸烟史、系统性疾

病史、ｐＥＲＫ１／２、Ｎｏｔｃｈ１、Ｋｉ６７受体等。木村病在
治疗方面尚无公认的治疗指南。尽管该病目前尚未

有恶变的报道，但因为其复发率较高，难以根治，治

疗方式及影响其疾病进展的因素仍需要进一步

讨论。

１　资料与方法

１．１　患者筛选
根据临床病理结果查找上海交通大学医学院附

属第九人民医院２００７年１０月—２０１９年６月多科室
（耳鼻咽喉科、眼科、普外科、口腔科、整形外科、血

液科）诊治并治疗有效的木村病患者。木村病的诊

断标准依据Ｃｈｅｎ等［１１］和 Ｇａｏ等［１２］的既往研究，临

床表现为主要出现于头颈部的皮下无痛性肿块，伴

有外周血嗜酸性粒细胞升高及血清 ＩｇＥ升高，病理
表现主要为淋巴滤泡增生伴嗜酸性粒细胞浸润，小

血管增生，局部可有嗜酸性微脓肿形成。电话联系

患者，参照入排标准，共纳入５９例患者，男４９例，女
１０例；年龄在４～８４岁，平均年龄（３９．７±１７．０）岁；
随访６个月至１４年，平均５．２５年。本组中５０例患
者肿块位于头颈部，８例患者在头颈部以外的部位
也出现无痛性肿块，１例仅累及左侧腋窝及左肘部，
头颈部未累及。患者肿块直径为１．５～１４ｃｍ。肿块
单侧累及４０例，双侧累及１９例；单发肿块２９例，多
发肿块３０例。患者中３３例主诉有肿块局部或全身
瘙痒。

实验室检查：外周血嗜酸性粒细胞百分比升高

者有８３．１％（４９／５９），３２．２％（１９／５９）升高≥２０％。
４例患者有血清ＩｇＥ检测结果，均升高。

纳入标准：①来我院门诊或住院治疗，病理诊断
为木村病；②治疗后６个月患者在无或有糖皮质激
素最低剂量维持下局部肿物无再次长大；③患者年
龄不限，性别不限，无智力缺陷；④愿意填写知情同
意书及提供个人病史。排除标准：①有任何精神疾

病，或其他可以导致法律上认定为限制行为能力的

疾病；②近１年内患有危及生命的重大疾病。
１．２　数据收集

研究中我们通过查阅病史记录及电话咨询收集

患者相关的临床数据，包括性别、发病年龄、吸烟史、

饮酒史、病程、单发与多发、侧别、部位、肿块最大径、

外周血嗜酸性粒细胞百分比、既往治疗后复发史、皮

肤瘙痒、系统性疾病（肾功能不全、高血压、糖尿病

病史、心脑血管病史）、治疗方式、疾病进展情况等。

既往研究中常用复发来评价木村病的治疗效果，但

并没有详述复发的具体标准。虽然病理明确是木村

病复发诊断的金标准，但考虑到该疾病是良性疾病，

患者主诉较轻，相当部分患者不愿再次手术或活检，

同时，不同患者选择的治疗方式不同，需要综合评估

手术与非手术治疗后的效果。我们选择疾病进展作

为主要终点，定义为原发部位治疗有效后再次出现

肿块或原有肿块继续增大，伴或不伴皮肤明显瘙痒，

并将疾病进展的例数占总例数的比例定义为疾病进

展率。患者随访中如有疾病进展迹象，如出现局部

肿块增大、皮肤瘙痒明显等表现，进一步门诊联系，

明确病情。

不同科室的临床医生根据临床实际情况选择不

同的治疗方式。放疗总剂量２０～４０Ｇｙ，方式为周
一至周五，１次／ｄ，治疗３～６周。激素治疗为口服
强的松、泼尼松或甲泼尼龙，１次／ｄ，大剂量冲击治
疗后逐渐减量，小剂量长期维持。因为口服激素治

疗各科室用药不完全统一，且部分患者用药不规范，

故暂不纳入统计学分析。

５９例患者中４５例患者选择了手术治疗，其中
３８例单纯手术切除局部肿物，７例手术＋激素治疗；
７例患者选择手术 ＋局部小剂量放疗，其中５例采
用手术 ＋放疗，２例采用手术 ＋放疗 ＋激素联合治
疗方式；未手术的７例患者中，５例采用放疗，其中
２例采用放疗 ＋激素治疗，还有２例患者采用激素
治疗。

手术患者中有３例术中发现肿块与面神经粘连
紧密，其中１例术中行耳大神经移植术；术后３例患
者均出现患侧面瘫，ＨＢⅢＶＩ级，无其他手术并发
症。局部小剂量放疗的部分患者短期内有口干、皮

肤发黑、发紧等不适，治疗后１～３个月均可恢复，随
访患者中无长期并发症，无恶变。激素治疗的患者

中２例用药后有不良反应，１例术后血压升高，另
１例有血压升高、血糖升高、骨质疏松表现，此２例患
者用药减量后症状好转，现均强的松５ｍｇ，１次／ｄ，口
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服维持中。

１．３　统计学分析
该研究共纳入患者５９例，采用ＳＰＳＳ２１．０进行

数据分析。正态资料采用 珋ｘ±ｓ表示，不符合正态分
布的计量资料采用中位数（四分位间距）表示，采用

单样本 ＫｏｌｍｏｇｏｒｏｖＳｍｉｒｎｏｖ检验、独立 ｔ检验和
ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙ检验，定量资料采用例（％）表示，用
χ２检验和Ｆｉｓｈｅｒ检验，最后对有显著性的单因素采
用二元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ分析。以 Ｐ＜０．０５为差异具有统计
学意义。

２　结果

２．１　单因素分析
该研究共收集治疗有效的木村病患者５９例，随

访６个月至 １４年，总体疾病进展率为 ３７．３％
（２２／５９）。单因素分析提示外周血嗜酸性粒细胞百
分比≥２０％、皮肤瘙痒和既往治疗复发史与疾病进
展相关（Ｐ＜０．０５），木村病患者的肿块最大径
Ｍ［Ｑ２５；Ｑ７５］为３．４ｃｍ［２．５ｃｍ；５．０ｃｍ］，其中有疾
病进展的患者肿块最大径为 ５．０ｃｍ［３．０ｃｍ；
７．３ｃｍ］，肿块最大径与疾病进展显著相关（Ｐ＜
０．００１）。而性别、发病年龄、病程、吸烟史、饮酒史、
发病部位、单发／多发、单侧／双侧、肾脏疾病及其他
系统性疾病史（高血压、糖尿病、心脑血管疾病史）

与疾病治疗后进展无显著相关（Ｐ＞０．０５），见表１。
外周血嗜酸性粒细胞百分比升高者有８３．１％

（４９／５９），有 ３２．２％（１９／５９）升高≥２０％，这其中
１５例治疗后出现疾病进展。本研究中，外周血嗜酸
性粒细胞百分比≥２０％与皮肤瘙痒症状间有统计学
相关性（Ｐ＜０．０５）。１９例外周血嗜酸性粒细胞百分
比≥２０％的患者中１５例伴皮肤瘙痒（７８．９％），而
４０例外周血嗜酸性粒细胞百分比 ＜２０％的患者只
有１８例患者伴皮肤瘙痒（４５．０％）。
２．２　二元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ分析

对单因素分析有显著性的外周血嗜酸性粒细胞

百分比≥２０％、肿块最大径、皮肤瘙痒和既往治疗复
发史采用二元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ分析，见表２，结果显示外周
血嗜酸性粒细胞百分比≥２０％与木村病疾病进展显
著相关（Ｐ＜０．０５）。
２．３　治疗相关分析

５９例患者选用了手术、局部小剂量放疗和／或口
服激素治疗，治疗方式与疾病进展间差异无统计学意

义（Ｐ＞０．０５）。研究随访期间，手术治疗（４５／５９）、手

术＋放疗（７／５９）及放疗（５／５９）的患者两两间疾病进
展情况间差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），２例单纯口
服激素治疗患者未行统计学分析。见表３。

表１　５９例木村病患者多种因素与疾病进展率的
单因素分析　［例（％）］

因素 例数 疾病进展 Ｐ
性别 ０．４７７
　男 ４９（８３．１） １７（３４．７）
　女 １０（１６．９） ５（５０．０）
发病年龄（岁） ０．４３７
　＜４０ ３１（５２．５） １３（４１．９）
　≥４０ ２８（４７．５） ９（３２．１）
病程（年） ０．８３９
　＜１ １３（２２．０） ４（３０．８）
　１～５ ３５（５９．３） １４（４０．０）
　＞５ １１（１８．６） ４（３６．４）
饮酒史 ０．６５７
　无 ３７（６２．７） １３（３５．１）
　有 ２２（３７．３） ９（４０．９）
吸烟史 ０．５２３
　无 ２９（４９．２） １２（４１．４）
　有 ３０（５０．８） １０（３３．３）
发病部位 ０．５５４
　头颈部 ５０（８４．７） １８（３６．０）
　非头颈部的其他部位 １（１．７） ０（０．０）
　头颈部＋其他部位 ８（１３．６） ４（５０．０）
单发／多发 ０．４２２
　多发 ３０（５０．８） １３（４３．３）
　单发 ２９（４９．２） ９（３１．０）
单侧／双侧 ０．９６１
　双侧 １９（３２．２） ７（３６．８）
　单侧 ４０（６７．８） １５（３７．５）
瘙痒 ０．０１１
　无 ２６（４４．１） ５（１９．２）
　有 ３３（５５．９） １７（５１．５）
外周血嗜酸性粒细胞百

分比（％）
＜０．００１

　＜２０ ４０（６７．８） ７（１７．５）
　≥２０ １９（３２．２） １５（７８．９）
是否合并肾病 ０．６１１
　否 ５２（８８．１） ２０（３８．５）
　是 ７（１１．９） ２（２８．６）
既往治疗复发史 ０．００２
　无 ４３（７２．９） １１（２５．６）
　有 １６（２７．１） １１（６８．８）
糖尿病史 ０．４３９
　无 ５１（８６．４） ２０（３９．２）
　有 ８（１３．６） ２（２５．０）
高血压史 ０．６２２
　无 ４５（７６．３） １６（３５．６）
　有 １４（２３．７） ６（４２．９）
心脑血管疾病史 ０．４０３
　无 ５４（９１．５） ２１（３８．９）
　有 ５（８．５） １（２０．０）

·０５１·
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表２　５９例木村病患者二元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型分析结果

变量名称 β 标准误 Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ
肿块最大径 ０．１８４ ０．１６１ ０．２５３ １．２０１ ０．８７７～１．６４６
瘙痒 ０．４４６ ０．８１６ ０．５８５ １．５６２ ０．３１６～７．７３４
外周血嗜酸性粒细胞百分比≥２０％ ２．５９２ ０．７８８ ０．００１ １３．３５２ ２．８５２～６２．５２１
既往治疗复发史 １．５６６ ０．８３５ ０．０６１ ４．７８５ ０．９３２～２４．５６９

表３　木村病患者不同治疗方式疾病进展率对比　［例（％）］

治疗方式 例数 疾病进展例数 疾病进展率 Ｐ
手术组 ４５ １５ ３３．３ ０．０６２ａ

放疗组 ５ ４ ８０．０ １．０００ｂ

手术＋放疗组 ７ ２ ２８．６ ０．２４２ｃ

单纯口服激素治疗 ２ １ ５０．０

　　注：ａ手术组与放疗组比较；ｂ手术组与手术＋放疗组比较；ｃ放
疗组与手术＋放疗组比较。

３　讨论

木村病是一种病因尚不明确的免疫炎性疾病，亚

洲中青年男性多见，本研究中男性占比８３．１％，平均
发病年龄３９．７岁，与既往研究结果相似［３４，６］。Ｙｅ
等［４］认为性激素和基因可能与此有关，但目前尚无研

究证实造成该病主要为男性患者的确切原因。

该疾病头颈部多发，单侧或双侧腮腺区无痛性

肿大最为多见，亦有见于颏下、颌下、额部、眼睑、耳

周、颈部、枕后等部位，头颈部以外，四肢、腋窝、腹股

沟等也可有累及。木村病患者常伴有皮肤瘙痒或局

部皮肤色素沉着，实验室检查常提示外周血嗜酸性

粒细胞升高及血清ＩｇＥ升高。嗜酸性粒细胞增多与
皮肤瘙痒可能有关。Ｇａｏ等［１２］认为皮下组织内增

多的淋巴细胞和嗜酸性粒细胞可以释放相关细胞因

子及神经递质，浸润皮下的感觉神经纤维，导致皮肤

瘙痒。本研究中，外周血嗜酸性粒细胞百分比≥
２０％与皮肤瘙痒相关（Ｐ＜０．０５），提示两者可能
相关。

木村病有多脏器累及的可能。既往报道中木村

病患者合并肾病约 １２％ ～１６％，包括微小病变肾
病、膜性肾病、ＩｇＡ肾病等［１３］。我们的研究中木村

病合并肾病者有１１．９％。此外，合并有糖尿病、高
血压、心脑血管疾病者分别为 １３．６％、２３．７％和
８．５％。Ｌｅｅ等［１４］个案报道了１例诊断为木村病的
４９岁韩国男性患者，同时合并有急性肠系膜缺血，
多发小血管栓塞，考虑血栓形成与木村病有关，嗜酸

性粒细胞升高与血液凝集及血管炎形成有关。Ｃｕｇ
ｎｏ等［１５］研究表明，嗜酸性粒细胞升高会高表达相

关组织因子，包括嗜酸性粒细胞蛋白、嗜酸性粒细胞

过氧化酶、血小板激活因子等，提高血管栓塞的风

险。本研究中，统计数据提示肾病、心脑血管疾病、

糖尿病及高血压等因素均与疾病进展率无关。

既往研究提出了一些与木村病复发可能有关的

因素。Ｉｗａｉ等［１６］报道９例木村病患者，认为外周血
嗜酸性粒细胞百分比 ＞５０％、血清 ＩｇＥ＞１００００ＩＵ／
ｍｌ，唾液腺外多灶累及是疾病可能的预后因子。
Ｙａｎｇ等［７］随访２９例患者，发现病程超过５年、双侧
累及、直径超过３ｃｍ、外周血嗜酸性粒细胞 ＞２０％、
肿块边界不清是木村病复发与否的主要预测因素，

年龄、性别、唾液腺内或唾液腺外累及、肿块内血管

化、肿块强化程度与疾病复发与否无显著相关性。

Ｃｈｅｎ等［９］回顾性研究 ３２例木村病患者的诊疗经
过，发现有吸烟史的患者复发率较高，合并有系统性

疾病、单纯手术治疗、手术＋激素治疗的患者无病生
存期较短。此外，Ｃｈｅｎ等［１０］还在另一篇文章中表

示ｐＥＲＫ１／２是木村病可能的预后因素。
本研究中，单因素分析发现外周血嗜酸性粒细

胞百分比≥２０％、肿块最大径、皮肤瘙痒和既往治疗
后复发史这些因素与疾病进展正相关（Ｐ＜０．０５），
二元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示外周血嗜酸性粒细胞百
分比≥２０％是木村病疾病预后的独立危险因素（Ｐ
＜０．０５），与既往研究基本符合，但病灶部位、病程
及吸烟史等统计提示与木村病预后无关，可能与研

究样本量相对较少有关。

木村病的治疗方式包括手术治疗、放射治疗及

激素治疗等，治疗后复发率在不同的临床研究［３６］

中有所差异，我们认为这可能与不同研究的选择患

者标准不同、复发标准和随访时间不同有关，而且这

些研究例数都较小（２１～４６例），各研究间的偏差可
能较大。Ｙｅ等［４］随访４６例木村病患者，这些患者
均为手术或放疗患者，不包含其他治疗方式，以临床

表现、影像学表现及病理结果为复发标准，复发率较

低，为２７．６％，而 Ｋｏｔｔｌｅｒ等［６］则选择的患者采用了

包括手术、局部小剂量放疗、激素治疗及环孢霉素、

干扰素α、沙利度胺、阿维 Ａ酸、甲氨蝶呤等多种治
疗方式，并将肿块局部再次肿大视为复发，不考虑进

一步影像学或病理学确诊，其复发率（７３％）偏高。
在治疗方面，Ｊｉａｎｇ等［３］研究４１例木村病患者

·１５１·
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的临床表现及治疗效果，认为该疾病应优先手术治

疗，手术及激素治疗后加用小剂量放射治疗可以有

效降低患者的治疗后复发率。Ｙｅ等［４］研究４６例木
村病患者不同治疗方式的疗效，发现手术 ＋低剂量
放疗的患者较单独手术或单独放疗的患者，术后复

发率都较低。

我们的研究中，木村病患者手术组、手术＋放疗
组与放疗组两两间临床进展率差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），但从数据来看，选择手术与手术＋放疗
的患者疾病进展率均不超过单纯放疗患者疾病进展

率的一半，考虑手术切除仍是木村病治疗的首选方

法。虽然我们的研究中，局部小剂量放疗无严重并

发症报道，但有研究［１７］表明，头颈部放疗可能影响

儿童的脑部发育及智商，且放疗有皮肤损伤及癌变

的风险，对低年龄的木村病患者，不建议放疗治疗。

此外，激素治疗撤退后复发可能较大［１８］，且长期用

激素有骨质疏松、糖尿病、消化道溃疡等的风险，选

择该治疗方式需慎重，且充分告知患者相关情况。

当然，本研究仍有许多不足。首先，该研究是单

中心回顾性研究，通过病史、电话及门诊随访收集患

者信息，血清 ＩｇＥ、治疗前影像学结果等数据难以充
分采集，治疗后外周血嗜酸性粒细胞也未复查。其

次，不同患者在不同医生处就诊，根据不同医生的建

议制订及执行治疗方案，在治疗方案选择及效果上

的一致性不能完全保证。而且，研究样本量较小，有

待加大样本量的研究来进一步验证。最后，木村病

是一种良性疾病，虽然目前尚未有治疗后恶变的报

道，但局部放疗仍有恶变的风险，因此，我们仍需要

更长时间的随访，来进一步研究患者的病情变化。
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