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8 例肠黏膜相关淋巴组织淋巴瘤的临床病理特征

兰智华，赵强，贺荣芳，马昕，张小丽

(南华大学附属第一医院病理科，湖南 衡阳 421001)

[摘　要]	 回顾性分析7例经手术切除标本及1例肠镜活检标本，进行常规切片、免疫组织化学染色，结合临

床病理特征进行总结并复习文献。8例肠黏膜相关淋巴组织淋巴瘤病例，男6例，女2例，年龄平均

61岁，5例临床诊断为肠癌，2例为间质瘤，1例为胰腺癌。镜下可见嗜黏膜现象，中等大小的淋巴

样细胞在固有层弥漫浸润。免疫组织化学示CD79α及CD20强阳性，cyclinD1阴性。肠黏膜相关淋

巴瘤是少见的肠道疾病，病理诊断时应鉴别其他小B细胞淋巴瘤及软组织或神经系统圆形细胞恶性

肿瘤。同时需要谨慎观察是否向大B细胞淋巴瘤转化。
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Clinicopathological features of eight cases of intestinal 
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Abstract The specimens from seven surgical excisions and a biopsy sample were retrospectively analyzed, including 

hematoxylin-eosin (HE) staining, immunohistochemical staining methods, and their clinicopathological features 

were summarized and the literatures were reviewed. The patients included six males and two females, and the 

average age was 61 years old. Among them, five cases were clinically diagnosed as intestinal carcinoma, two cases as 

mesenchymoma, and the other one as pancreatic carcinoma. Epitheliotropic intermediated sized lymphoma cells 

grow in infiltration pattern in lamina propria could be observed in histology. The CD79α and CD20 were positively 

expressed in these tumor cells with immunohistochemical staining. However, the cyclinD1 expressed negatively. 

Intestinal mucosa-associated lymphoid tissue lymphoma is a rare type intestinal disease. Differential diagnosis 

includes other small B cell lymphomas and round cell tumors of soft tissue or nervous system. Meanwhile, whether 

intermediated tumor cells transform to Large B cells should be observed carefully in pathological diagnosis.
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Isaacso和Wright于1983年首次提出了黏膜相关

淋巴组织淋巴瘤的概念 [ 1 ]，2 0 0 8年世界卫生组织

的分类中将淋巴结以外非脾脏来源的黏膜相关淋

巴组织淋巴瘤定义为结外边缘带B细胞淋巴瘤 [2]。

2017年淋巴造血系统肿瘤的WHO标准未做更改[3]。

黏膜相关淋巴组织淋巴瘤好发于胃，少数病例发

生于甲状腺，涎腺及肺部[3]。肠的黏膜相关淋巴组

织淋巴瘤非常少见，临床与内镜检查常误诊为息

肉，间质瘤或癌 [4]。本文通过对8例肠黏膜相关淋

巴组织淋巴瘤的临床病理特征进行复习总结，从

而提高对病变的认识。

1  临床资料

8 例肠黏膜相关淋巴组织淋巴瘤来自 2 0 1 2 至

2017年南华大学附属第一医院病理科外检病例，

7 例为手术根治标本， 1 例为活检标本。男 6 例，

女性 2 例，平均年龄 6 1 岁。患者具体临床信息见

表1。本研究获得南华大学附属第一医院医学伦理

委员会审批。

表1 8例患者临床信息

Table 1 Clinic information of 8 cases

病例 性别 年龄/岁 症状 肿物部位 肿物大小/cm3 淋巴结转移 预后

1 男 67 黑便 小肠 3×2.5×0.6 有 2年无复发

2 男 72 腹痛 回盲部 4.0×3.0×2.5 有 死亡

3 女 47 腹痛 小肠 3×2×2.5 无 失访

4 男 50 腹痛 回盲部 7.0×6.0×5.5 无 死亡

5 男 59 腹痛 直肠 (门诊病例) 不详 失访

6 女 66 腹痛 十二指肠乳头 4.0×2.0×1.5 无 失访

7 男 63 腹痛 直肠 4.0×3.0×3.5 有 5年无复发

8 男 64 腹痛腹胀，停止排便 小肠 6.0×5.0×5.0 无 复发后失访

重新审阅8例患者的病理切片及免疫组织化学

切片，选取相应蜡块完善免疫组织化学检查。免

疫组织经学采用E nVi s i o n二步法。所用抗体包括

CD79α，CD20，CD5，CyclinD1，Ki-67，CD3，

CD45RO，BCL -2，CD10，MUM-1，BCL -6，CK-
Pan，Kappa及Lambda。免疫组织化学抗体及相关

试剂均购自福州迈新生物技术开发有限公司，选

取已知切片作为阳性片，用PBS代替一抗制作阴性

对照片。阳性片可见清晰的核或膜着色。

7例手术标本有5例为隆起型肿物，2例为浸润

型肿物(图1)。1例门诊标本内镜下示隆起型肿物。

手术标本示肿物表面尚光滑，小灶有糜烂，切面

灰白，灰黄。手术标本7例有2例侵犯肌层，5例病

例侵犯全层。活检标本可见肿瘤细胞侵犯黏膜肌

层。患者组织学改变大致相同，黏膜间及固有层

内见多量中心细胞样淋巴细胞弥漫浸润(图2)，肌

层及浆膜也可见肿瘤细胞侵犯，肿瘤细胞核膜不

规则，可见明显的嗜上皮样现象，形成特异性的

淋巴上皮现象，黏膜腺体之间的间距变宽。淋巴

滤泡增多，局灶肿瘤细胞向淋巴滤泡中生长。部

分肿瘤细胞向浆细胞分化。

图1 小肠浸润型肿物大体观

Figure 1 Gross photography of small intestinal tumor of 

infiltration type
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8例标本肿瘤细胞CD79α(图3)及CD20显强阳

性，Bcl-2及Mum-1呈区域阳性，Bcl-6及CD10呈阴

性，CD3及CD45RO显阴性，有1例标本CD5显阳

性，但8例标本c ycl inD1均为阴性。所有标本浆细

胞对Kappa及Lambda显多克隆表达。

2  讨论

肠道的非霍奇金淋巴瘤仅占胃肠道非霍奇金淋

巴瘤的10%~20%，而肠道的黏膜相关组织淋巴瘤仅

占肠道非霍奇金淋巴瘤的5%[5]。国内外文献报道的

病例不足200例。在胃肠道中，胃的黏膜相关淋巴

组织淋巴瘤的发生发展与胃的幽门螺杆菌有关[6]。

但肠道的黏膜相关淋巴组织淋巴瘤报道少 [4,7-13]。

且未有文献报道报道明确病因，有文章 [14]分析幽

门螺杆菌与肠黏膜相关淋巴组织淋巴瘤无关，但

抗微生物治疗可以抑制肿瘤发展。本组8例年龄平

均61岁，与文献[4]报道相近。符合小B细胞淋巴

瘤发病年龄偏大的现象。8例患者男多于女，因为

数量较少，不能判定为本病发病率男多于女。8例

患者均因有相应症状而就诊，主要症状是腹痛。

文献报道回盲部发病率较高，因为此处淋巴组织

丰富，但本文统计的8个病例发病部位并无较大差

异。1例肿瘤发生在十二指肠，此部位的黏膜相关

淋巴组织淋巴瘤极为罕见 [15]。临床与内镜诊断将 
5例结直肠肿物诊断为肠癌，2例小肠肿物诊断为

间 质 瘤 ， 1 例 十 二 指 肠 肿 物 也 诊 断 为 胰 头 癌 。 病

例均有单发肿物，文献[4]报道有息肉型的多发病

例。3例患者完成6个CHOP化疗疗程，其中有2例

淋巴结转移，至今无复发。另1例无淋巴结转移，

但复发后失访。病例少，难以判断淋巴结转移对

此病的预后的关系。

大体观察有5例隆起型，2例为浸润型。有些

标本表面有糜烂。与肠癌不一样，表面的溃疡很

少见。切面灰黄、灰白。偏黄色为主，且切面不

韧，偏软。在这些病例的外检取材中应考虑癌之

外的疾病的可能性。

组织学中，这类淋巴瘤来源于结外淋巴组织

边缘区的 B 细胞。肿瘤中可见残存的淋巴滤泡，

淋巴滤泡以外的肿瘤细胞弥漫生长，生长的肿瘤

细胞取代滤泡外的其他正常结构，不仅使滤泡中

心萎缩，还扩宽了黏膜腺体之间的距离，可见到

嗜黏膜样的淋巴上皮病变。细胞中等大小，形似

生发中心的中心细胞。直径不超过正常淋巴细胞

的2倍。同时可以仔细观察淋巴细胞的形态，此类

肿瘤细胞在镜下可见透亮的胞浆。核有不规则，

失去圆形的状态。此外，在组织活检中，如果看

到淋巴细胞增生，腺体数目减少以及淋巴上皮现

图2  组织学可见中等大小肿瘤细胞在固有层间浸润(HE，

×200)

Figure 2 Histopathological staining showed infiltrated tumor 

cells of middle size in lamina propria (HE, ×200)

图3 免疫组织化学示肿瘤细胞CD79α强阳性(EnVision，

×200)

Figure 3 Immunohistochemical examination demonstrate that 

tumor cells are strongly positive for CD79α (EnVision, ×200)
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象，均应怀疑黏膜相关淋巴组织淋巴瘤的可能。

同时应该注意的是，区域细胞是否向大 B 细胞转

化。对此种病例应予以多切面取材，仔细观察肿

瘤的各个区域。若有些细胞体积增大达到2倍正常

淋巴细胞的大小，且核膜更厚，核仁更大，应仔

细判断是否向弥漫大B细胞淋巴瘤转化。有无转化

与肿瘤的大小以及是否淋巴结转移无关，需仔细

多取材阅片，并综合Ki-67综合判断。

免 疫 组 织 化 学 显 示 B 细 胞 源 性 的 标 记 C D 7 9 α

及 C D 2 0 强 阳 性 ， 生 发 中 心 以 外 的 B 细 胞 标 记

B c l - 2及Mu m - 1呈区域阳性，生发中心以内的B细

胞标记 C D 1 0 及 B c l - 6 呈阴性。 C D 5 可以为阳性，

但 c y c l i n D 1 一定为阴性。浆细胞的标记 K a p p a 及

Lambda示多克隆阳性。

综合组织学与免疫组织化学做出诊断的同时，

须结合Dawson标准——无浅表淋巴结肿大；无肝

脾大；外周血白细胞分类正常[16]。这个标准可以排

除慢性淋巴细胞白血病/小淋巴细胞性淋巴瘤。

本 病 的 鉴 别 诊 断 如 下 ： 1 ) 肠 的 套 细 胞 淋 巴

瘤。肠的套细胞淋巴瘤常呈息肉样生长，镜下可

见嗜黏膜上皮现象，且细胞形态是中等大小淋巴

样细胞。大体与组织学表现可与肠的 M A LT 淋巴

瘤比较相似。但是，有些病例可见生发中心外的

套细胞样的肿瘤细胞成环生发中心样分布，且套

细胞淋巴瘤c ycl inD1及SOX-11阳性，以此可资鉴

别 [17]。2)淋巴浆细胞样淋巴瘤。黏膜相关淋巴组

织淋巴瘤的肿瘤细胞常向浆细胞方向分化。因此

应使用K ap pa及L am b da标记判断浆细胞的性质。

如 果 浆 细 胞 呈 多 克 隆 增 生 ， 则 仍 判 定 为 肠 黏 膜

相关淋巴组织淋巴瘤。若可见杜氏小体(D u tc h e r 
bodies)，未见较明显的嗜黏膜现象且浆细胞呈单

克隆增生(K appa与Lambda其中一种抗体表达占绝

对优势)，则须考虑淋巴浆细胞样淋巴瘤[18]。3)肠

道的T细胞淋巴瘤。最新的2017年WHO标准纳入

了4类肠道T细胞淋巴瘤——肠道T细胞淋巴瘤，非

特殊类型；胃肠道惰性T细胞淋巴组织淋巴组织增

殖性疾病；单型性新上皮性肠道T细胞淋巴瘤；肠

道相关性T 细胞淋巴瘤[3]。该肿瘤呈浸润型生长方

式，大体观可以与肠黏膜相关淋巴组织淋巴瘤类

似，免疫组织化学T细胞标记可资鉴别[19]。4)其他

非淋巴造血系统圆形细胞恶性肿瘤。这些肿瘤均

不表达淋巴瘤的标记，免疫组织化学可以鉴别。

肠道黏膜相关淋巴组织淋巴瘤的预后与分期

有关，治疗方案并无统一的认识，常采用CHOP方

案进行化疗。
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