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　　抗中性粒细胞胞浆抗体相关性血管炎（ａｎｔｉｎｅｕ
ｔｒｏｐｈｉｌｃｙｔｏｐｌａｓｍｉｃ ａｎｔｉｂｏｄｙ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｖａｓｃｕｌｉｔｉｓ，
ＡＡＶ）在耳鼻咽喉头颈外科临床少见，其临床常表
现为鼻出血、鼻溃疡、鼻息肉、鼻窦炎等，尤其病变早

期局限时常被误诊。但是ＡＡＶ的早发现，早治疗对
其诊疗具有重要意义。本文报道１例早期以难治性
鼻窦炎症状为主的ＡＡＶ诊疗过程，以其对临床起到
借鉴作用。

１　临床资料

患者，男，５３岁，因鼻塞、流脓涕伴反复发热３ｄ
于２０２２年６月７日就诊于我院。追问病史患者于
入院前３个月因鼻塞、流脓涕伴鼻臭味就诊于当地
医院，行鼻窦ＣＴ检查提示全组鼻窦炎（图１）。经住
院行鼻内镜手术治疗、术后鼻腔冲洗、抗炎对症治疗

后稍好转。术后半个月患者自觉鼻塞、鼻臭味加重

复诊于当地医院，予以鼻内镜换药处理及口服抗感

染药物治疗，但患者鼻部症状反复加重。３ｄ前患
者出现鼻塞、流脓涕加重，伴发热，最高体温３９℃，
伴咽喉痛，吞咽时加重，伴声嘶，偶伴咳嗽、咳痰，痰

色黄，再次就诊于当地医院，行电子喉镜检查示双侧

鼻腔见大量黄色分泌物及干痂，会厌左侧黏膜糜烂，

会厌谷、双侧室带及披裂见大量黄色分泌物粘附，双

侧声带肿胀。予以雾化治疗２ｄ后患者自觉病情逐
渐加重，遂就诊于我院门诊，血常规检查示白细胞

１４．５×１０９／Ｌ，中性粒细胞 ８７．９％，Ｃ反应蛋白
＞２６３．７０ｍｇ／Ｌ，以急性上呼吸道感染，感染性发热
收治入院。自发病以来，患者精神欠佳，睡眠差，饮

食差，大小便如常，体重稍有减轻。

体征：体温 ３８．６℃，面容潮红，鼻外观端正，双
侧鼻腔可见大量黄脓性液及黄褐色伪膜潴留粘附。

鼻内镜检查示双侧钩突缺失，上颌窦窦口及前后组

筛窦术后开放状态，可视及鼻窦内黏膜表面均见大

量黄白色伪膜粘附及脓液潴留，清理伪膜显露的中

下鼻甲黏膜水肿，不易出血。鼻腔伪膜向后延续至

鼻咽部，鼻咽部黏膜充血水肿（图２ａ、ｂ）。电子喉镜
检查示咽喉部黏膜急性充血水肿，咽后壁黏膜散在点

状黏膜下出血点，会厌黏膜充血，喉腔及双侧梨状窝

见黏脓性分泌物潴留。双侧声带活动尚可。双下肢

及腹部可见多发皮肤大小不等溃疡（图２ｃ）。鼻窦
ＣＴ提示：双侧全组鼻窦炎症，脓液潴留（图２ｄ～ｆ）。

入院完善各项检查后立即于局麻鼻内镜下行鼻

腔清理术，同期取可疑鼻腔组织送活检。２０２２年
６月１０日血常规示：白细胞２３．５×１０９／Ｌ，中性粒细
胞８２．２％，红细胞３．４７×１０１２／Ｌ，血红蛋白９４ｇ／Ｌ。
感染两项示：白介素６４８．９４ｐｇ／ｍＬ，降钙素原
６．４０２ｎｇ／ｍＬ。细菌涂片示：白细胞＞２５／低倍镜下，
上皮细胞＜１０／低倍镜下。咽拭子培养结果提示：白
假丝酵母菌生长、金黄色葡萄球菌。血培养细菌瓶无

细菌生长。真菌两项回报示：曲霉菌半乳糖甘露醇聚

糖定量０．１５Ｓ／ＣＯ，１３βＤ葡聚糖 ３５．０３ｐｇ／ｍＬ。Ｄ
二聚体１０．０８μｇ／ｍＬ。胸部ＣＴ提示：双肺多发支气
管扩张合并感染；双肺多发结节，多考虑炎性；纵隔

多发淋巴结增大。补充诊断：感染性休克。根据细菌

培养结果调整抗生素为注射用哌拉西林钠／他唑巴坦
纳及补液治疗。６月１１日尿液红细胞形态回报：尿
蛋白定性阳性（１＋），尿潜血定性阳性（２＋），尿红细
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胞总数３６０００个／ｍＬ，２４ｈ总蛋白０．７４ｇ／２４ｈ，２４ｈ
尿白蛋白 ３９０．７６ｍｇ／２４ｈ，尿白蛋白／尿肌酐
６６．００ｍｇ／ｍｍｏｌ。病理回报提示鼻腔黏膜慢性化脓
性炎，可见较多坏死，脓肿形成（图３）。经治疗６月
１３日患者发热、寒战、鼻塞、鼻臭味症状明显缓解。
查体鼻腔黏膜表面仍有较多伪膜粘附，伴中鼻道脓性

分泌物潴留。血常规示：白细胞１２．２×１０９／Ｌ，中性粒
细胞８６．４０％。感染两项示：白介素６１６５．７２ｐｇ／ｍＬ，
降钙素原 ０．６００ｎｇ／ｍＬ。细菌涂片示：偶见白细胞，
未见可疑细菌及真菌。培养结果提示金黄色葡萄球

菌。Ｔ淋巴细胞亚群提示：总 Ｔ细胞（ＣＤ３＋）
５４．７％，辅助性 Ｔ细胞 ４０．５０％，杀伤性 Ｔ细胞
１４．１０％，Ｔｈ／Ｔｓ２．８７。自身抗体回报：抗核抗体弱
阳性，核周型抗中性粒细胞胞浆抗体（ａｎｔｉｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ
ｃｙｔｏｐｌａｓｍｉｃａｎｔｉｂｏｄｙ，ＡＮＣＡ）阴性，胞浆型 ＡＮＣＡ弱
阳性，抗髓过氧化物酶抗体＜２０．００ＲＵ／ｍＬ，抗蛋白
酶３抗体 ＞２００．００ＲＵ／ｍＬ，抗环瓜氨酸肽抗体
０．７０Ｕ／ｍＬ。修正诊断为ＡＮＣＡ相关性血管炎，急性
上呼吸道感染，感染性休克，感染性发热，急性咽喉

炎，支气管扩张合并感染，贫血，铁缺乏。继续抗感染

及局部换药等对症支持治疗。６月１７日血常规示：
白细胞１１．６×１０９／Ｌ，中性粒细胞７８％。感染两项
示：白介素２９．８２ｐｇ／ｍＬ，降钙素原０．０５８ｎｇ／ｍＬ。
Ｄ二聚体 ２．２０μｇ／ｍＬ。生化回报提示：白蛋白
３１．１０ｇ／Ｌ，尿素１０．４４ｍｍｏｌ／Ｌ，血肌酐４３．８０μｍｏｌ／Ｌ，
尿素／肌酐２３８．３６，尿酸９４．００μｍｏｌ／Ｌ。改用甲泼
尼龙注射液８０ｍｇ静脉注射，每日１次、环磷酰胺
０．８ｇ＋０．９％盐水静脉注射及抑酸，补钙，预防血栓
等对症治疗方案。经治疗 １０ｄ后患者鼻塞、流脓
涕、发热、咽喉痛等症状缓解，予以出院，每月定期复

诊治疗，院外口服甲泼尼龙片４０ｍｇ继续治疗，逐渐
减量。

２０２２年８月 ６日复诊，患者偶发鼻塞及鼻臭
味，伴声嘶，运动时可有呼吸困难，鼻内镜检查见鼻

腔黏膜表面散在白色伪膜粘附，鼻中隔后端部分缺

失，双侧中鼻道及鼻咽部可见少量黏脓性分泌物粘

附（图４ａ～ｃ）。继续口服甲泼尼龙治疗。２０２２年
１０月１４日复诊时患者出现呼吸困难加重，伴咽痛，
咳嗽加重，无鼻塞，流脓涕，鼻内镜检查见鼻腔黏膜

光滑，双侧中鼻道见少量黄色干痂，鼻道引流尚可。

电子喉镜见双侧声带接近正中位麻痹（图５ａ～ｃ）。
收住入院后突发喉梗阻急诊予以气管切开，继续予

以甲泼尼龙注射液联合环磷酰胺治疗。目前气管切

开状态维持，继续免疫科专科随诊中。

２　讨论

２０１２年美国ＣｈａｐｅｌＨｉｌｌ共识会议指出 ＡＡＶ是
以小血管炎症反应和纤维素样坏死，血清 ＡＮＣＡ自
身抗体阳性为特点并可累及全身多系统的免疫性疾

病。包括肉芽肿性多血管炎（ｇｒａｎｕｌｏｍａｔｏｓｉｓｗｉｔｈ
ｐｏｌｙａｎｇｉｉｔｉｓ，ＧＰＡ），嗜酸性肉芽肿性多血管炎（ｅｏｓｉｎ
ｏｐｈｉｌｉｃｇｒａｎｕｌｏｍａｔｏｓｉｓｗｉｔｈｐｏｌｙａｎｇｉｉｔｉｓ，ＥＧＰＡ），显微
镜下多血管炎（ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｉｃｐｏｌｙａｎｇｉｉｔｉｓ，ＭＰＡ）［１］。
其主要病理特征为小血管坏死性炎症和纤维素样坏

死，可有免疫复合物沉积，呼吸道及肾等重要器官最

常累及［２３］。

ＡＡＶ临床症状复杂多变，误诊率高，但早发现
和早治疗在防止出现严重脏器损害，如肺出血和肾

衰竭等方面具有重要意义［４］。目前主要以１９９４年
的美国ＣｈａｐｅｌＨｉｌｌ会议制定的血管炎分类标准为
临床诊断：①ＡＮＣＡ（＋），同时有 ＡＡＶ累及多器官
表现（如急性肾小球肾炎、肺出血，或五官与皮肤受

损），有或无病理活检支持。②ＡＮＣＡ（－），但有
ＡＡＶ所致多器官受累，同时有肾活检与其他部位活
检的典型ＡＡＶ病理特征。③排除自身免疫性疾病
（如系统性红斑性狼疮、类风湿性关节炎），过敏性

紫癜、肿瘤、冷球蛋白血症等疾病所致的继发性血管

炎［５］。欧洲血管炎研究组将ＡＶＶ分为局限型、早期
系统型、全身型、重型以及难治型。需要注意的是临

床中局限性 ＧＰＡ存在 ＡＮＣＡ阴性的可能［６］。所以

要警惕ＡＮＣＡ病程中转阳时，可能是由局限性 ＡＡＶ
进展到系统性 ＡＡＶ。ＡＡＶ早期通常临床症状无特
异性，同时很多耳鼻咽喉头颈外科医生对ＡＡＶ认识
不足，极易导致对本病误诊或漏诊［７］。

ＡＡＶ的鼻部症状主要有鼻塞、流涕、嗅觉减退、
鼻腔异味、鼻痛等鼻窦炎症状以及鼻出血。体检可

见鼻腔黏膜结痂，鼻中隔穿孔及鞍鼻。临床症状并

无特异性，仅靠症状判断很难做出ＡＡＶ的诊断。本
病例中，患者早期就仅表现为鼻塞、鼻臭味等鼻窦炎

的症状。而且体征中也未出现鼻中隔穿孔、鼻黏膜

结痂等可疑性表现。由于慢性鼻窦炎是耳鼻咽喉科

常见病之一，很多时候以首发症状为鼻窦炎表现的

ＡＡＶ误诊率非常高。对于耳鼻咽喉科医生来说，对
于出现所谓“难治性鼻窦炎”时，同时鼻腔黏膜表现

出白膜粘附，黏膜有缺血坏死的体征时需要警惕

ＡＡＶ的可能。
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图１　院外首次发病术前鼻窦ＣＴ　１ａ：双侧眶下气房解剖变异，前筛上颌窦炎症表现；１ｂ：上颌窦及后筛炎症表现；１ｃ：蝶窦
及中下鼻甲炎症　　图２　入院时鼻内镜检查、体检及ＣＴ　２ａ：右侧鼻腔广泛鼻黏膜坏死，脓液潴留；２ｂ：左侧鼻腔鼻黏膜坏
死改变；２ｃ：下肢皮肤局部坏死，溃疡形成；２ｄ：鼻腔上颌窦筛窦术后炎症，脓液潴留；２ｅ：后筛术后炎症，脓液潴留；２ｆ：蝶窦术
后炎症，脓液潴留　　图３　鼻腔病理示鼻腔黏膜慢性化脓性炎症，可见较多坏死，脓肿形成　（ＨＥ×１００）　　图４　治疗
２个月后复诊 　４ａ：右侧鼻腔黏膜坏死明显改善；４ｂ：左侧鼻腔黏膜坏死，化脓好转；４ｃ：后鼻孔瘢痕狭窄，鼻中隔后端部分缺
失，黏膜炎症改善　　图５　治疗４个月后鼻腔及喉镜检查　５ａ：右侧鼻腔黏膜光滑，少量粘连；５ｂ：左侧鼻腔黏膜光滑，少量
脓痂；５ｃ：电子喉镜显示吸气时双侧声带麻痹

　　ＡＡＶ典型的病理学表现为寡免疫沉积性小血
管炎，如局灶、节段性纤维素样坏死，还可伴有血管

周围肉芽肿性炎症，以肺部及肾脏病理改变较为典

型［８］。ＭＰＡ是一种坏死性、非肉芽肿性、寡免疫复
合物小血管炎，最常累及呼吸道及肾等重要器官，以

坏死性新月体肾小球肾炎和出血性肺毛细血管炎为

突出表现［９］；ＧＰＡ是以呼吸道和肾脏受累为特点的
坏死性肉芽肿性小血管炎；ＥＧＰＡ是以嗜酸性粒细
胞增多和炎性肉芽肿为病理特征的小血管炎，常累

及呼吸道，是以鼻窦炎和哮喘为突出表现的综合

征［１０］。ＡＡＶ的诊断中鼻腔病理为典型肉芽肿性血

管炎的阳性率并不高，在慢性鼻窦炎合并ＡＡＶ的诊
断中可起到辅助作用，即使活检阴性也不能排除

ＡＡＶ的可能，需要结合临床症状及免疫学指标综合
分析［１１］。该病例中鼻部活检为鼻腔黏膜慢性化脓

性炎，可见较多坏死，脓肿形成。病检结果中并未回

报明确小血管炎及坏死性肉芽肿形成。但病检结果

中黏膜的坏死病变结合临床症状及免疫学检查才最

终得以明确诊断。

自身抗体的检测中，ＡＮＣＡ是以中性粒细胞和
单核细胞胞质成分为靶抗原的自身抗体，是ＡＡＶ的
发病、诊断、分类、病情评估和指导治疗的重要免疫
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学指标［１２］。ＧＰＡ中 ＰＲ３ＡＮＣＡ阳性率 ６５％ ～
７５％，ＭＰＯＡＮＣＡ阳性率 ２０％ ～３０％，且有 ５％的
ＡＮＣＡ阴性率。ＭＰＡ中 ＰＲ３ＡＮＣＡ阳性率２０％ ～
３０％，ＭＰＯＡＮＣＡ阳性率５５％～６５％，有５％～１０％
的ＡＮＣＡ阴性率。ＥＧＰＡ中 ＰＲ３ＡＮＣＡ阳性率 ＜
５％，ＭＰＯＡＮＣＡ阳性率 ３０％ ～４０％，且有 ５５％ ～
６５％的 ＡＮＣＡ阴性率［１３］。因此无论 ＡＮＣＡ是否为
阳性并不能作为ＡＡＶ诊断的唯一依据，自身抗体检
测需要联合临床症状及病理学诊断共同来确诊。本

例患者自身抗体回报：抗核抗体弱阳性，ｐＡＮＣＡ阴
性，ｃＡＮＣＡ弱阳性，抗髓过氧化物酶抗体（－），抗
蛋白酶３抗体（＋）。最终明确诊断最主要的依据
还是自身抗体检测结果。所以 ＡＮＣＡ在 ＡＡＶ的诊
断中所具备的敏感性和特异性具有非常重要的

意义。

ＡＡＶ临床症状常涉及耳鼻咽喉，尤其 ＧＰＡ和
ＥＧＰＡ多见，常出现呼吸道受累，鼻科常需要与鼻腔
恶性肿瘤（ＮＫＴ细胞淋巴瘤，嗜酸性粒细胞性白血
病等），鼻腔特异性感染（鼻结核、鼻真菌、鼻梅毒），

其他类型血管炎［巨细胞动脉炎、结节性多动脉炎

以及免疫结缔组织病（ＩｇＧ４相关性鼻炎、系统性红
斑狼疮、抗磷脂综合征等）］相鉴别［１４］。对于耳鼻

咽喉头颈外科医生而言，首先就是对ＡＡＶ有一定的
认识。对于常规治疗或者常规手术治疗效果欠佳的

病例，我们要有考虑到 ＡＡＶ的意识，知晓与哪些疾
病鉴别，才能做到早发现、早治疗，对ＡＡＶ的诊疗具
有重要意义。

综上所述，以鼻窦炎症状为表现的ＡＡＶ是耳鼻
咽喉头颈外科少见性疾病之一。其临床表现多样，

目前尚无明确的诊断标准，诊断需临床表现、自身抗

体检测以及病理结果综合分析确定。耳鼻咽喉头颈

外科医生应该提高对 ＡＡＶ认识的同时加强多学科
会诊制度，使得ＡＡＶ得以早期诊断、早期治疗，以改
善患者预后。
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