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　 　 爱泼斯坦-巴尔病毒(Epstein-Barr
 

virus,
 

EBV)
是一种线性双链 DNA 病毒,属于人类疱疹病毒家

族,成人感染率超过 90%[1] 。 反应性淋巴增生是一

种良性病变,也被称为“滤泡性淋巴增生”或“假性

淋巴瘤”,其特征是淋巴结内外淋巴细胞数量迅速

增加,可能与慢性刺激(如反流和假牙刺激)、对未

知抗原刺激的反应性淋巴细胞增殖、EBV 感染、过
敏或反复感染有关[2] 。 本文就 2 例原发于舌根的

EBV 相关良性淋巴组织增生性疾病进行报道。

1　 临床资料

1. 1　 病例 1
患者,女,38 岁,因“咽部异物感 6 年余”就诊,

伴反酸、胃烧灼感,无吞咽困难及声音嘶哑。 患者无

免疫缺陷病史及特殊家族史。 喉镜检查(图 1A):
舌根见圆形光滑肿物,遮挡会厌,窄带成像模式下未

见明显异常上皮内乳头状毛细血管袢。 抗 EBV 衣

壳抗原抗体 IgG( +),IgM( -);抗 EBV 早期抗原抗

体 IgG( -);抗 EBV 核抗原抗体 IgG( +);血浆 EBV
 

DNA 定 量 < 5. 0× 103
 

copies / mL。 颈 部 CT 检 查

(图 1B):舌根处可见软组织影,与周围组织边界不

清,截面约 2
 

cm×3
 

cm。
患者在全身麻醉支撑喉镜下行二氧化碳激光舌

根肿物切除术。 肿物质韧,固定于舌根,与会厌软骨

分界不清,大小约 2
 

cm×3
 

cm。 病理检查:淋巴组织

增生性病变,淋巴滤泡增生,生发中心扩大,滤泡间

区大量浆细胞浸润,伴 Castleman 病样改变。 免疫组

化:CD20(滤泡+),PAX-5(滤泡+),CD3(滤泡间区+),

CD10(生发中心+),Bcl-6(生发中心+),Bcl-2(生发

中心-),CD21( FDC 网+),CD38(散在+),
 

MUM-1
(散在+),Kappa( +),Lambda( +),CD30(散在+),
c-myc( -),Cyclin

 

D1
 

( -),Ki-67( +,生发中心高表

达,滤泡间区约 40% +),LCA ( +),ALK ( -),CD56
( -),

 

CD79a (滤泡+),CD19 (滤泡+)。 原位杂交

(图 1C):EBER-ISH
 

(少数细胞+)。 结合临床及病

理检查结果,诊断为 EBV 感染所致淋巴组织反应性

增生。 随访 6 个月,复查抗 EBV 衣壳抗原抗体 IgG
( +),抗 EBV 核抗原抗体 IgG ( +),余阴性;血浆

EBV
 

DNA 定量
 

<
 

5. 0×103
 

copies / mL。 无复发。
1. 2　 病例 2

患者,女,54 岁,因咽部异物感 2 年入院,偶伴

吞咽困难,无免疫缺陷病史。 喉镜检查(图 2A):舌
根见光滑肿物,遮挡会厌。 血清学检测:抗 EBV 衣

壳抗原抗体 IgG( +),IgM( -);抗 EBV 早期抗原抗

体 IgG( +);抗 EBV 核抗原抗体 IgG( +);血浆 EBV
 

DNA 定量 > 5. 0 × 103
 

copies / mL。 颈部 MRI 检查

(图 2B):左侧舌根卵圆形异常信号,T1WI 等信号,
FS-T2WI 高信号,大小约 2. 6

 

cm×1. 2
 

cm×1. 4
 

cm。
患者在全身麻醉支撑喉镜下行等离子舌根病损

切除术,术中见肿物质韧,伴囊性新生物,固定于舌

根。 病理检查:淋巴上皮样囊肿,伴淋巴组织反应性

增生。 免疫组化:CD20 ( +),CD3 ( +), CD21 ( FDC
网+), Ki-67 ( +, 生发中心高表达)。 原位杂交

(图 2C):EBER-ISH(少数细胞+)。 结合临床及病

理检查结果,诊断为淋巴上皮样囊肿、EBV 感染所

致淋巴组织反应性增生。 随访 6 个月,患者症状消

失,喉镜复查未见复发,未进行 EBV 相关复查。
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图 1　 病例 1 资料　 A:术前喉镜;B:术前颈部 CT;C:病理切片,箭头提示 EBER-ISH( +)
 

　 (DAB 显色、苏木素复染
 

×100)

图 2　 病例 2 资料　 A:术前喉镜;B:术前颈部 MRI;C:病理切片,箭头提示 EBER-ISH( +)　 (DAB 显色、苏木素复染
 

×100)

2　 讨论

EBV 相关淋巴增殖性疾病( Epstein-Barr
 

virus-
associated

 

lymphoproliferative
 

disorders, EBV-LPDs)
病变谱系广泛[3] 。 WHO / ICC 分类依据受累细胞谱

系(B 细胞 / T 细胞 / NK 细胞)、宿主免疫状态及克隆

扩增程度,将 EBV-LPDs 界定为从良性反应性增生、
多形性淋巴增殖性疾病到恶性淋巴瘤的连续谱系。
反应性增生如传染性单核细胞增多症,多见于免疫

功能正常个体,表现为多克隆性淋巴组织增生;多形

性淋巴增殖性疾病多见于免疫功能异常个体;而

EBV 阳性弥漫大 B 细胞淋巴瘤、结外 NK / T 细胞淋

巴瘤等则属于恶性淋巴瘤范畴,表现为单克隆性恶

性增殖[3] 。
舌根部淋巴组织属 Waldeyer 环的组成部分,是

EBV 潜伏及再激活的常见部位[4-5] 。 Laichalk 等[6]

研究表明,EBV 在 Waldeyer 环与外周血记忆 B 细胞

中的病毒载量相似,而在脾脏和其他淋巴结中仅为

Waldeyer 环的 1 / 20,提示 Waldeyer 环是 EBV 潜伏

的关键储库,病毒通过循环记忆 B 细胞持续播散至

外周淋巴系统。 已有文献报道传染性单核细胞增多

症及其他 Waldeyer 环淋巴增生病例,但以舌根为具

体部位的 EBV 相关反应性淋巴增生报道相对较

少[7] 。 EBV 可长期潜伏于舌根 B 淋巴细胞中,在局

部慢性炎症及免疫微环境改变时可能发生再激活。
EBV 潜伏膜蛋白 1 可模拟 CD40 受体信号,促进 B
细胞增殖与存活,参与 EBV 相关淋巴增殖性病变的

发生发展[8] 。 在头颈部,EBV 相关病变还包括鼻咽

癌、结外 NK / T 细胞淋巴瘤(鼻型)、EBV 阳性黏膜

皮肤溃疡以及部分唾液腺淋巴上皮样癌等[9-11] 。
喉镜及影像学检查在舌根部占位性病变的术前

评估中具有重要意义。 本组 2 例患者喉镜下均表现

为舌根部表面光滑的黏膜下隆起,病变不同程度遮

挡会厌,局部黏膜完整,未见溃疡、坏死或异常血管

增生,窄带成像模式下亦未见典型异常上皮内乳头

状毛细血管袢表现,整体倾向良性病变。 影像学方

面,病例 1 颈部 CT 示舌根部软组织密度影,边界欠

清;病例 2
 

MRI 表现为类圆形囊性占位,T1WI 呈低

信号,FS-T2WI 呈高信号,更倾向囊性病变,伴双侧

腭扁桃体增大。 2 例病变在内镜及影像学上均缺乏

特异性表现,仅依靠上述检查难以明确病变性质,最
终诊断仍需结合组织病理学、 免疫组织化学及

EBER-ISH 结果综合判断。 EBV 血清学及外周血

EBV
 

DNA 检测具有辅助诊断价值。 2 例患者血清

学结果均符合既往 EBV 感染背景,病例 2 外周血
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EBV
 

DNA 阳性仅提示存在 EBV
 

DNA 血症,并不能

直接证明局部病灶由 EBV 驱动[12] 。
EBER-ISH 是检测并定位组织中 EBV 感染细胞

的首选方法,也是公认的金标准[13] 。 本组 2 例患者

病理均呈良性反应性淋巴组织增生,并检出 EBER-
ISH 阳性,但其病理基础存在一定异质性。 病例 1
以淋巴组织增生伴 Castleman 病样改变为主要特征,
生发中心扩大及滤泡间区大量浆细胞浸润,免疫组

化显示滤泡结构完整,CD10 及 Bcl-6 主要表达于生

发中心,Bcl-2 于生发中心阴性,Ki-67 主要分布于生

发中心区域,符合反应性淋巴组织增生的病理特征;
EBER-ISH 可见少数细胞阳性,提示病变与 EBV 感

染存在一定关联。 病例 2 则为淋巴上皮样囊肿伴反

应性淋巴组织增生,EBER-ISH 阳性。 淋巴上皮样

囊肿是一种少见的良性病变,多发生于口咽部及舌

根等淋巴组织丰富的区域,其发生可能与局部淋巴

组织隐窝上皮包埋及慢性炎症刺激有关[14] 。 2 例

患者的共同特点在于均发生于舌根部 Waldeyer 环

区域,均具有良性反应性增生的组织学特征,并存在

EBV 感染相关证据;而病例 2 具有明确的囊性病变

基础,其病理背景与病例 1 可能有所不同。 因此,本
组病例更可能代表舌根部不同病理类型的 EBV 相

关良性病变。 对于此类病变,单纯依据临床表现及

影像学检查难以明确诊断,最终仍需结合组织病理

学、免疫组织化学及 EBER-ISH 结果进行综合

判断[15] 。
鉴别诊断需重点与以下病变相鉴别:舌扁桃体

反应性增生及慢性炎症、传染性单核细胞增多症累

及 Waldeyer 环、EBV 阳性黏膜皮肤溃疡、结外 NK / T
细胞淋巴瘤(鼻型)及 EBV 阳性弥漫大 B 细胞淋巴

瘤。 传染性单核细胞增多症多表现为发热、咽炎、淋
巴结肿大,可伴外周血异型淋巴细胞增多;EBV 阳

性黏膜皮肤溃疡通常呈局灶性、惰性临床经过;结外

NK / T 细胞淋巴瘤(鼻型) 以侵袭性生长、坏死及

EBER-ISH 阳性为特征;EBV 阳性弥漫大 B 细胞淋

巴瘤以单形性大 B 细胞弥漫增生及组织结构破坏

为主[3] 。 本组病例均保留反应性滤泡结构,未见破

坏性生长或单形性大细胞增殖,更支持反应性或局

灶性良性病变。
舌根部占位性病变的治疗策略主要取决于病变

性质及范围。 对于影像学提示局限性病灶且考虑良

性或低度恶性可能者,经口微创切除是首选治疗方

式,既可实现完整切除,又可获得充分组织标本以明

确病理诊断。 EBV 相关舌根部良性淋巴组织增生

性疾病及淋巴上皮样囊肿均属生物学行为良性的病

变,完整切除后预后良好,复发率较低[16] 。 本组

2 例患者术后随访 6 个月均未见局部复发或进展,
提示其短期结局良好,但长期生物学行为仍需更多

病例积累及更长随访时间验证。 对于 EBER-ISH 阳

性或外周血 EBV
 

DNA 升高的病例,仍建议结合病

理结果定期随访观察,以便及时识别少数可能出现

复发或进展的病例。 本研究的局限在于未进行 κ / λ
轻链检测以排除单克隆浆细胞或淋巴组织增殖性疾

病,未常规检测 IgG4、 HHV-8、 LMP1、 EBNA2。 病

例 2 随访时未进行 EBV 相关实验室检测,无法在实

验室层面证实病灶切除后病毒载量的变化趋势,且
随访时间较短,仅 6 个月,尚不足以评估远期复发或

恶变风险,后续将对本组病例持续进行随访观察。
EBV 相关舌根部良性淋巴组织增生性疾病的

临床表现及影像学特征缺乏特异性,易与其他良性

或低度恶性病变相混淆。 本组 2 例患者均以咽部异

物感及舌根部占位为主要表现,但其病理学基础及

EBV 相关性存在差异,提示舌根部病变具有一定的

病理异质性。 对于此类病变,单纯依赖外周血 EBV
抗体或 EBV

 

DNA 结果难以明确诊断,最终仍需结

合组织病理学、免疫组织化学及 EBER-ISH 进行综

合判断。 内镜下完整切除兼具诊断与治疗价值。 对

于 EBER-ISH 阳性或伴外周血 EBV
 

DNA 升高的患

者,建议长期随访,以进一步观察其生物学行为及潜

在演变风险。
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