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摘  要 

目的：通过对原发于甲状腺的髓外浆细胞瘤的病例报道并且进行相关的文献检索及复习，提高临床医师

对该疾病的认识和诊断水平。方法：患者为中老年男性，因发现甲状腺结节20余年伴喘憋、声嘶20余天

收入院。经B超检测并行甲状腺细针穿刺，后随即进行甲状腺切除术和相关病理诊断。结果：镜下可见

细胞有丰富的嗜碱性细胞浆，细胞核偏位，无核仁，可见核周空晕，免疫组化结果显示CD79a(+)、
CD38(+)、kappa(+)、CK(−)、TTF-1(−)、CD138(−)，病理诊断为甲状腺髓外浆细胞瘤。术后各项指标

恢复正常，未行辅助治疗，随访3年无复发。结论：髓外浆细胞瘤多数发生在包括眼部、小肠和腮腺等

软组织在内的消化道及头颈部等部位中。原发于甲状腺的髓外浆细胞瘤较为罕见，在诊断时应与甲状腺

髓样癌及其他发生于甲状腺的淋巴造血系统疾病进行鉴别，鉴别方法大多采用免疫组织化学染色检查来

进行。 
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Abstract 
Objective: To improve the diagnostic level of primary thyroid extramedullary plasma cell tumor 
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by case report and literature search and review. Methods: The patient was an elderly male who 
was admitted to the hospital due to thyroid nodules for more than 20 years with wheezing and 
hoarseness for more than 20 days. B-mode ultrasonography and fine-needle thyroid puncture 
were performed, followed by thyroidectomy and pathologic diagnosis. Results: Microscopically, 
the cells showed abundant basophil cytoplasm, dislocated nuclei, no nucleoli, and perinuclear ha-
los. Immunohistochemical results showed CD79a(+), CD38(+), kappa(+), CK(−), TTF-1(−), CD138(−), 
and pathological diagnosis was extramedullary plasmacytoma. All indexes returned to normal after 
surgery, no adjuvant therapy was performed, and no recurrence was observed for 3 years. Conclu-
sion: Extramedullary plasmacytoma mostly occurs in the digestive tract, head and neck, including 
soft tissues such as eyes, small intestine and parotid gland. The primary thyroid extramedullary 
plasmacytoma is rare, and needs to be differentiated from medullary thyroid carcinoma and other 
lymphohematopoietic system diseases, which can be differentiated by immunohistochemical stain-
ing and morphological observation. 
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1. 引言 

浆细胞瘤(plasmacytoma)是一类涉及软组织或骨组织的浆细胞异常增殖性肿瘤性病变，孤立性和多发

性的浆细胞瘤均可见[1] [2]。髓外浆细胞瘤(extramedullary plasmacytoma, EMP)是一种少见的浆细胞瘤，

占所有浆细胞肿瘤的 2%左右，大多发生在头颈部或消化道等软组织中，原发于甲状腺的髓外浆细胞瘤罕

见[1] [2] [3] [4]。本文报道山东大学齐鲁医院(本院)收治的 1 例发生于甲状腺的髓外浆细胞瘤患者报道如

下，并结合相关文献进行回顾和分析，以期为该疾病的临床诊疗提供参考。 

2. 临床资料 

患者，男，60 岁，因“甲状腺结节 20 年，结节增大半年伴憋气、声嘶 20 天入院”。体格检查显示

“双侧甲状腺弥漫性增厚、肿大，以右侧甲状腺为著，甲状腺质地硬韧，活动性差”。B 超检查示“甲

状腺双侧弥漫性增大，且血流变化较丰富”。甲状腺各项功能均正常。行甲状腺细针穿刺(Fine needle 
aspiration, FNA)检查。 

FNA 标本镜下所见：在淋巴细胞、浆细胞等背景上可查见少许滤泡结构，可见毛玻璃样细胞核及核

沟，个别细胞可疑核内包涵体。FNA 报告为“桥本氏甲状腺炎背景上查见意义不明的甲状腺滤泡上皮细

胞”(图 1(A)，图 1(B))。随后，行甲状腺全切并淋巴结清扫。 
术后大体所见：右叶及峡部：总体积 13 × 6 × 7 cm，切面灰白灰黄，质韧，部分质软，质软区多结

节状。左叶：体积 7 × 4 × 3.5 cm，切面灰红灰黄，质实较韧。标本经甲醛固定、常规脱水机脱水、石蜡

包埋后以 4 μm 厚度连续切片。切片组织脱蜡，经苏木精、伊红染色，二甲苯透明后封片，光镜观察肿瘤

组织结构及特点。 
镜下所见：右叶及峡部滤泡结构被破坏，肿瘤呈多结节状，弥漫浸润甲状腺组织，细胞排列松散，

部分区域似有腺管状结构。高倍镜发现肿瘤细胞呈多角形或椭圆形，核偏位，细胞核核膜清楚，染色质
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粗颗粒状，部分可见明显核仁，胞浆嗜双色性(图 1(C)，图 1(D))。 
免疫组化结果：CD79a(+)、CD38(+)、kappa(+)、CK(−)、TTF-1(−)、Syn(−)、CgA(−)、PAX5(−)、CD20(−)、

Calcitonin(−)、CD138(−)。(图 1(E)，图 1(F)) 
病理诊断：(右叶及峡部)甲状腺髓外浆细胞瘤。(左叶)桥本氏甲状腺炎。 
术后各项指标恢复正常，未行辅助治疗，随访 3 年无复发。  

 

 
图注：(A) 甲状腺 FNA 标本，可见较多淋巴细胞和浆细胞(200×, H&E)；(B) 甲状

腺 FNA 标本可见微滤泡结构(400×, H&E)；(C) 甲状腺全切术后可见甲状腺滤泡被

破坏(40×, H&E)；(D) 浆细胞样细胞(400×, H&E)；(E) 免疫组织化学：CD38 阳性

(100×)；(F) 免疫组织化学：kappa 阳性(100×)。 

Figure 1. Schematic diagram of FNA specimen, postoperative routine pathology and 
partial immunohistochemical microscopy 
图 1. FNA 标本、术后常规病理及部分免疫组化镜下示意图 

3. 讨论 

浆细胞瘤(plasmacytoma)是一类浆细胞单克隆异常增殖性疾病，可根据异常增殖的部位不同，将浆细

胞瘤分为三类，分别为起源于多种不同部位浆细胞的多发性骨髓瘤(multiple myeloma, MM)；起源于骨髓

浆细胞的骨孤立性浆细胞瘤(solitary plasmacytoma of the bone, SPB)和起源于所在黏膜表面浆细胞的髓外

浆细胞瘤(extramedullary plasmacytoma, EMP) [5]。 
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SPB 与 MM 统称为髓内浆细胞瘤。髓内浆细胞瘤是由单克隆异常增殖的浆细胞所引起的原发于骨组

织的溶骨性损害[6]。SPB 常发生于中位年龄为 55 岁的中年男性群体中，占所有浆细胞肿瘤的 10%，约

3/4 的病例可能进展为 MM [7]。SPB 发生于骨骼系统的任何部位，常侵犯颅骨、脊椎骨、锁骨、肋骨和

骨盆，其中以胸椎最常受累，较少累及长骨及肘膝关节以下骨骼[8] [9]。SPB 的骨质破坏常为单一性的，

因骨质破坏引起的疼痛可同时伴有周围软组织的肿胀。部分椎体受累的病例还可能存在感觉运动障碍等

脊髓或神经根受压迫症状[10]。极少数 SPB 患者可伴随 POEMS 综合征等全身性多系统损害症状和体征

[11]。因此在进行疾病评估时，应该同时考虑到 M 蛋白和皮肤改变、内分泌系统病变、多发性神经系统

病变和器官肥大等情况[11]。MM 约占血液系统恶性肿瘤的 10%，中位年龄为 65 岁，小于 3%的患者是

于 40 岁以下就诊[12]。MM 可表现为血液中单克隆免疫球蛋白异常增殖、多发性骨皮损和骨髓浆细胞浸

润。SPB 可损害多个器官系统，导致多器官功能衰竭[13]。有研究表示，多发性骨髓瘤患者的病发早期

常出现骨痛。目前，临床尚未阐述清楚这一早期症状发生的具体机制，考虑其可能与成骨细胞受到抑制、

破骨细胞受到刺激等因素有关[14]。而且当患者伴有程度不同感染、贫血、乏力等非特征性临床表现时，

容易被误诊为腰肌劳损等疾病[15]。 
EMP 是一种罕见的浆细胞肿瘤，仅占所有浆细胞瘤的 4%左右，发病年龄多为 50~70 岁，男性患者

多于女性患者，约 80%的 EMP 发生于头颈部，例如腮腺、眼眶、结膜、鼻咽部等；其次的发病部位是消

化道，其中以小肠居多；还可见于乳腺、膀胱、睾丸和肺等少见部位[4] [16] [17] [18] [19]。EMP 大多是

单发性肿物，也有多发性肿物的报道。EMP 没有像 MM 引起的高血清钙水平、贫血、骨破坏和肾功能损

害等特殊的临床表现和全身症状。EMP 一般表现为无意间发现的肿块或肿块所在部位因受推挤、压迫所

引起的相关改变，如发生在咽喉所致的声音嘶哑、呼吸困难；发生于鼻咽部所致的鼻塞和嗅觉减退等。

由此可见，EMP 的临床表现主要与其所在的发病部位和肿瘤的大小有关[20] [21]。EMP 主要依靠影像学

和病理检查相结合来进行诊断。Wax 等曾报告了使用 FNA 诊断 EMP 的情况[22]。但在大多数情况下，

FNA 所获取的肿瘤组织及细胞成分较少，且不完整，难以满足组织学诊断和免疫组织化学染色的需要。

因此，通过完整的手术切除或内镜下活检来获得足够的组织成分对 EMP 的诊断来说是至关重要的[23]。
本病例作为罕见的原发于甲状腺的髓外浆细胞瘤，仅占髓外浆细胞瘤的 1% [3] [18]。截止目前，文献报

道的甲状腺原发浆细胞瘤仅有 100 余例[24] [25]。在病理诊断过程中，EMP 的镜下形态与多发性骨髓瘤

相似。肿瘤细胞弥漫浸润甲状腺组织，或形成片状或较大结节状。细胞形态可表现为成熟型、浆母细胞

型或多形性型。成熟型的细胞形态类似正常浆细胞，细胞卵圆形，有丰富的嗜碱性细胞浆，细胞核偏位，

染色质呈“轮辐状”，无核仁，可见核周空晕；浆母细胞型细胞核染色质细腻，核浆比例高，核仁显著。

多形性型细胞可呈多核或多个分叶，细胞体积较大。多数病例不表达CD19和CD20，但表达CD38、CD79a、
CD138 和 CD56。大多数同时表达重链和轻链，少数仅表达轻链[26]。 

在 FNA 标本中，由于髓外浆细胞瘤细胞黏附性差、核偏位，常被误诊为髓样癌。浆细胞样髓样癌在

细针穿刺标本中较常见，通常细胞核偏位，胞浆丰富，呈嗜酸或者嗜双色性。细胞核呈圆形、卵圆形或

多形性，但染色质可呈现典型的椒盐样。由于二者均可见淀粉样变性，故常难以鉴别[27] [28]。临床髓样

癌可见癌胚抗原(CEA)和降钙素(Calcitonin)升高。通过细胞蜡块进行免疫组织化学，可提高诊断确诊率。

髓样癌标本通常 CEA、降钙素、Syn 和 CgA 呈阳性表达，TTF-1 可呈阳性，但甲状腺球蛋白(TG)常呈阴

性表达。 
组织形态学上，髓外浆细胞瘤需与其他淋巴造血系统疾病、髓样癌、反应性增生的浆细胞肉芽肿等

相鉴别[29]。淋巴造血系统疾病主要为弥漫大 B 细胞淋巴瘤和黏膜相关淋巴组织淋巴瘤(mucosa-associated 
lymphoid tissue lymphoma，MALT 淋巴瘤)。弥漫大 B 细胞淋巴瘤和黏膜相关淋巴组织淋巴瘤的免疫组织

化学染色均表现 CD45、CD19 和 CD20 阳性表达，当伴有浆细胞分化时，CD138 和 CD38 可不同程度阳
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性，但 kappa 链及 lamda 链常不表现为单克隆模式。根据免疫组织化学表型可进行两者之间的鉴别诊断。

同样，如上文所述，髓样癌与髓外浆细胞瘤的形态学特征存在一定相似性，根据形态学进行鉴别有困难，

但两者之间的免疫组织化学表型存在明显差异，通过进行免疫组化检测也可有效提高两者鉴别的准确性。

髓外浆细胞瘤与反应性增生的浆细胞肉芽肿可通过肿瘤区域细胞是否为单克隆增生进行鉴别。髓外浆细

胞瘤是源于 B 淋巴细胞单克隆性增生的肿瘤，而由炎症反应性增生的浆细胞肉芽肿中的浆细胞为多克隆

增生，即在反应性增生的浆细胞肉芽肿的 kappa 链和 lamda 链均呈阳性表达。本病例根据镜下所见肿瘤

排列及细胞形态，结合免疫组织化学结果(CK 阴性，CD138、CD38 强阳性，kappa 链阳性，但 lamda 链

阴性)对于浆细胞单克隆模式的强烈提示，可以诊断为原发于甲状腺的髓外浆细胞瘤。 
甲状腺原发髓外浆细胞瘤确诊后，大多数行甲状腺腺叶切除或者甲状腺全切。头颈部髓外浆细胞瘤

因对放疗具有高敏感性，Caers 等研究认为放射治疗是治疗髓外浆细胞瘤的标准方法，进行放疗的患者其

预后相对较好[30] [31]。近期也有研究显示约 15%的髓外浆细胞瘤会进展为多发性骨髓瘤，这一结果可能

提示部分髓外浆细胞瘤患者的预后较差，所以有必要对髓外浆细胞瘤患者进行长期的随访，以确定治疗

效果和及时更换治疗方案[32]。 
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