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髓系肉瘤伴 T 细胞异常表达病例的临床特征、形态学、 
免疫表型及分子遗传学研究

常　玉 1，刘江鑫 1，李文生 2 （1. 西安医学院，西安  710068；2. 陕西省人民医院病理科，西安  710068)

摘　要：目的　探讨髓系肉瘤（myeloid sarcoma，MS）伴 T 细胞异常表达病例的临床病理特征。方法　选取陕西省人

民医院 2021 年 8 月 6 日确诊的 1 例髓系肉瘤，采用 HE 染色、免疫组织化学和原位杂交 EBER 检测，观察其组织学特征、

免疫表型以及原位杂交 EBER 结果，随访患者，并进行相关文献复习。结果　患者女性，52 岁，活检部位为右颈部淋

巴结，镜下髓系肉瘤肿瘤细胞形态单一，幼稚，染色质细腻，核分裂像易见，散在不成熟嗜酸性粒细胞。免疫组织化

学 CD43，髓过氧化物酶（myeloperoxidase，MPO），CD56 阳性；CD34 及 CD7 部分阳性；CD3，CD4，CD8，CD2，

CD5，TdT，CD20，CD79a，CD19，PAX-5，Grb，TIA-1，MUM-1，CD10，ALK，CD117 和 CD1a 阴 性，CD21 未 见

FDC 网，Ki67 指数约 60%。原位杂交 EBER 阴性。结论　髓系肉瘤表达 T 细胞表面标志罕见，诊断需要结合临床、形态、

免疫表型及遗传学等综合分析判断，以避免误诊为其它淋巴造血来源肿瘤。
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Clinical, Morphological, Immunophenotypic and Genetic Analysis of Myeloid 
Sarcoma with Abnormal T-cell Expression
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Abstract: Objective　To investigate the clinicopathological features of myeloid sarcoma（MS） with abnormal T cell 
expression. Methods　A case of MS diagnosed in Shaanxi Provincial People’s Hospital on August 6,2021 was studied by HE 
staining, immunohistochemistry and EBER in situ hybridization, and reviewed related literature. Results　The female patient 
was 52 years old. Biopsy of right cervical lymph nodes was performed that the tumor cells of MS were simple and immature, 
with fine chromatin, obvious mitotic figures and scattered immature eosinophils. Immunohistochemistry showed that these tumor 
cells were positive for CD43, myeloperoxidase（MPO）and CD56,with partial expression of CD34 and CD7.These cells did not 
express CD3, CD4, CD8, CD2, CD5, TdT, CD20, CD79a, CD19, PAX-5, Grb, TIA-1, MUM-1, CD10, ALK, CD117 and CD1a. 
CD21 showed no FDC network.Ki67 index was about 60%.EBER in situ hybridization was negative. Conclusion　Myeloid 
sarcoma expressing T cell is rare, and the diagnosis should be combined with clinical, morphological, immunophenotypic and 
genetic analysis to avoid misdiagnosing as other lymphohematopoietic tumors.
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髓系肉瘤（myeloid sarcoma，MS）是发生在骨

髓以外解剖部位由伴或不伴有成熟迹象的髓系原始

细胞构成的肿块，临床少见，MS 误诊率达 25% ～ 
75%，经常直到晚期伴发白血病累及骨髓才被证 
实 [1]。虽然免疫组织化学髓过氧化物酶（myeloper-
oxidase，MPO）是 MS 的特异性标记，但约 30%
患者的 MPO 为阴性，而且目前有文献报道少数

MS 病例可表达 T 或 B 细胞表面标志 [2]，给鉴别诊

断带来了困难，容易被误诊为其它淋巴造血来源肿
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瘤。本文报道 1 例 MS 伴 T 细胞异常表达病例并结

合文献复习，从临床特征、形态学、免疫表型以及

分子遗传学等方面分析，旨在提高对其认识水平。

1　材料与方法

1.1　研究对象　选取 2021 年 8 月 6 日陕西省人民

医院确诊的 1 例 MS 患者，按 2016 年《造血与淋巴

组织肿瘤 WHO 分类》修订版标准诊断，收集相应

的临床病理资料并进行随访。

1.2　仪器与试剂　实验所需主要仪器和设备均来
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自陕西省人民医院病理科免疫组织化学室，包括病

理石蜡切片机（德国徕卡仪器有限公司），显微镜

（日本奥林巴斯公司）。免疫组织化学染色标记

CD43，MPO，CD56，CD34，CD7，CD3，CD4，

CD8，CD2，CD5，TdT，CD20，CD79a，CD19，

PAX-5，Grb，TIA-1，MUM-1，CD10，ALK，

CD117，CD1a，CD21 和 Ki67，所有一抗均为即用

型抗体，均购自福州迈新生物技术开发有限公司。

原位杂交利用地高辛标记的 EBER 探针 [ 罗氏诊断

产品（上海）有限公司 ]。
1.3　方法　标本经 10g/dl 中性福尔马林溶液固定，

常规脱水、透明、石蜡包埋、切片，进行 HE 染

色、免疫组织化学染色以及原位杂交 EBER 检测。

免疫组织化学染色 3μm 连续切片，脱蜡，采用 En 
Vision 法，DAB 显色，苏木素复染，PBS 返蓝，脱

水、透明、封片，阳性对照采用已知阳性组织，阴

性对照采用 PBS 代替一抗。原位杂交 EBER 操作

步骤按照说明书进行，阳性对照采用 EBER 阳性的

鼻咽癌组织。

2　结果

2.1　临床特征　患者女性，52 岁，于 2021 年 7 月

16 日无意中发现颈部淋巴结肿大就诊于当地医院，

B 超发现颈部多发肿大淋巴结，最大 2.2cm×1.4cm。

予以抗生素治疗（具体不详）1 周，效果不佳。

2021 年 7 月 21 日于当地一家三甲医院行超声引导

下左颈部肿大淋巴结穿刺活检示：“左颈”淋巴结

淋巴组织增生，肿瘤不能排除。2021 年 7 月 27 日

门诊以“颈部多发淋巴结肿大原因待查”收治入陕

西省人民医院，无发热，体格检查双侧颈部可触及

数枚肿大淋巴结，右颈部淋巴结肿大较为明显，大

小约 2 cm×2cm。PET-CT 示：双颌下区、双颈部、

双锁骨区、双腋窝区、腹膜后及左腹股沟区多发肿

大淋巴结，伴代谢增高，考虑血液系统性病变。入

院后完善实验室检查，血细胞检测、尿常规、粪常规、

肝肾功能、凝血系列、红细胞沉降率均未见异常。

2021 年 7 月 28 日在局麻下行右颈部肿大淋巴结切

除活检术。

2.2　病理检查 
2.2.1　 肉 眼 观：（ 右 颈 部） 淋 巴 结 两 枚， 直 径 
2.2 cm ～ 2.5cm，其一切面灰白灰红色、质软，包

膜完整，其二切面灰黄色、质软。

2.2.2　镜检：见图 1，图 2。 淋巴结结构破坏，伴

大片坏死，淋巴结内见弥漫性圆形细胞浸润，中等

大小，细胞比较单一，胞浆少，核卵圆形或扭曲，

染色质细，核分裂像易见，散在不成熟嗜酸性粒细

胞，背景中见少量小淋巴细胞。

2.3　免疫组织化学染色结果　见图 3 ～图 8。CD43， 
MPO，CD56 阳性表达；CD34，CD7 部分阳性表达；

CD3，CD4，CD8，CD2，CD5，TdT，CD20，

CD79a，CD19，PAX-5，Grb，TIA-1，MUM-1，

CD10，ALK，CD117，CD1a 阴 性 表 达；CD21 未

见 FDC 网，Ki67 指数约 60%。

2.4　原位杂交 ERER 结果　原位杂交 ERER 阴性

2.5　骨髓及基因检测结果　骨髓活检：骨髓增生活

跃，粒系各阶段细胞均见，ALIP 偶见；红系细胞

散在分布，多为中晚幼红；巨核细胞散在。骨髓细

胞形态：骨髓有核细胞增生活跃。骨髓流式细胞术

检查：骨髓标本中可见异常原始细胞，占有核细胞

8.03%，主要表达髓系相关抗原，伴 CD7，CD56 阳性。

二代基因测序：DNMT3A 突变。染色体核型分析 :46，

XX。TCR 基因重排检测结果 T 淋巴细胞基因重排

阳性。

2.6　治疗及随访　确诊后按地西他滨 +IA（阿糖胞

苷＋去甲氧柔红霉素）方案化疗，目前患者情况良

好，持续随访中。

注：1. 淋巴结结构破坏，肿瘤细胞弥漫浸润，被膜增厚，伴片状坏死（HE×40）；2. 淋巴结内见肿瘤细胞呈圆形，细胞较单一，胞浆少，核

卵圆形或扭曲，染色质细，核分裂像易见（HE×400）；3.CD43 在肿瘤细胞中阳性表达（En Vision 法 IHC×200）；4.MPO 在肿瘤细胞中阳性表达（En 
Vision 法 IHC×400）；5.CD56 在肿瘤细胞中阳性表达（En Vision 法 IHC×400）；6.CD7 在肿瘤细胞中阳性表达（En Vision 法 IHC×400）；7.CD34
在部分肿瘤细胞中阳性表达（En Vision 法 IHC×200）；8.Ki67 在肿瘤细胞中阳性表达，增殖活性约 60%（En Vision 法 IHC×200）。 

图 1　淋巴结 HE 形态及免疫组织化学染色结果
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3　讨论

3.1　临床病理特征　MS 可发生于任何年龄的人

群，任何部位均可发生，KAWAMOTO 等 [3] 研究

认为最常见的发病部位为淋巴结。MS 有典型的形

态学特征，中等大细胞弥漫性分布，细胞核圆形或

卵圆形，染色质细腻，常混杂少数嗜酸性粒细胞。

当形态学不典型时，寻找嗜酸性粒细胞对诊断 MS
有提示作用 [4]。MS 确诊依靠免疫组织化学，其中

MPO 有很高的特异度和敏感度，但阳性率与分化程

度有关，在低分化的 MS 阳性率低，CD43 诊断 MS
敏感度高，在髓系、T 系及少数原始 B 细胞中均可

以表达。其他常用的抗体有 CD68/KP-1，CD117， 
CD99，CD68/PG-M1，溶菌酶、CD34，TdT，CD56， 
CD30 和 CD4 等，其中 CD68/KP-1 是最常用的抗体，

CD68/PG-M1 是单核细胞较特异的抗原，CD34 是

原始细胞的标记物，表达于造血干 / 祖细胞表面，

在淋系和髓系肿瘤细胞中均可表达，无特异性。

CD56 是神经细胞黏附分子的异构体和自然杀伤淋

巴细胞的标志，阳性表达与肿瘤浸润有关，是病情

复发的独立预后因素 [5]。本例患者中年女性，右颈

部淋巴结病理组织学显示肿瘤细胞浸润性弥漫生

长，肿瘤细胞呈圆形或卵圆形，胞质少、淡染，

核仁可见，核分裂像易见，散在不成熟嗜酸性粒

细胞，HE 镜下形态符合 MS 的形态学特点，免疫

组织化学 CD43，MPO 均阳性表达，并且 CD3 与

CD20 均阴性，结合形态特征病理诊断 MS 的证据

充足。本病例的特殊之处在于伴有 CD7 的表达，

并且 TCR 基因重排检测阳性，提示肿瘤细胞存在

T 细胞的克隆性增生和异常表达。一般情况下 MS
不表达 T 细胞或 B 细胞标志物，罕见情况下会表

达 T 细胞或 B 细胞标志物，给诊断带来困难，此

时容易误诊为淋巴母细胞淋巴瘤或者混合表型白血

病。此外，有研究发现 MS 骨髓或外周血细胞遗传

学检查常见 t(8;21)(q22;q22) 染色体异位 [1]，以及

inv(16)(p13;q22)，+4，+8，+11，del(5q)，del (16q)， 
del(20q) 等染色体异常，最常见的基因突变为 NPM1， 
NRAS 和 DNMT3A[6]， 部 分 患 者 检 测 出 CBFB-
MYH11 基因融合 [7]。本例患者染色体核型正常，

二代测序结果显示 DNMT3A 基因突变，与文献报

道一致，本例最终病理诊断为 MS 伴 T 细胞异常表

达。

3.2　鉴别诊断

3.2.1　T 淋 巴 母 细 胞 淋 巴 瘤（T-lymphoblasticlym-
phoma，T-LBL）：T-LBL 常发生于青少年，患者常

有淋巴结肿大，镜下肿瘤形态与 MS 不易区分，免

疫组织化学表达 CD7，TdT，CD34，CD10 和 CD1a 等，

但不表达 MPO，CD117，溶菌酶、CD68 等髓系相

关抗原，一般可通过免疫表型与 MS 鉴别。但在少

数情况下，T-LBL 也会伴有髓系分化，表达髓系标

记，这时与 MS 的鉴别就非常困难。而 T-LBL 多发

生在年轻人，髓系肉瘤多发生在老年人，同时 T-LBL
的 TDT，CD34 及 CD7 的表达往往是弥漫强阳性，

其伴随表达的髓系标志多是局部弱阳性表达，并

且一般不会出现嗜酸性粒细胞。本例 TDT 阴性，

CD34 及 CD7 部分阳性表达，有少数嗜酸性粒细胞

浸润，综合考虑诊断 MS 伴 T 细胞异常表达。

3.2.2　混合表型急性白血病，T/ 髓系，非特指型 
（mixed phenotype acute leukemia，T/ myeloid, 
NOS，MPAL，T/M，NOS）：MS 一般不表达 T 系

标记物，当肿瘤细胞同时表达 T 系及髓系部分标志，

需排除 MPAL，T/M，NOS。根据 2016 版 WHO 各

谱系标记物诊断标准见表 1。MPAL，T/M，NOS
是一种具有 T 系和髓系的原始细胞的白血病，罕

见发病，约占所有白血病的 1%[8]，成年人相对多

见，临床表现没有特异性，大部分病例表现为双母

细胞形态，包括淋巴母细胞和髓系母细胞的特点。

目前细胞遗传学尚不明确，文献报道中最常见的

细胞遗传学异常是 t(9;22)(q34;q11.2) 染色体异位。

MPAL，T/M，NOS 和 MS 在形态和免疫表型有重叠，

鉴别诊断困难，但本例 T 系标记仅 CD7 部分表达，

并无胞质 CD3 或表面 CD3 表达。此外 MPAL 临床

实验室检查提示白血病，骨髓涂片可见大小不同的

细胞亚群，仅靠骨髓形态无法辨认时，可结合骨髓

流式细胞术检查诊断，而本例临床未诊断白血病，

骨髓流式细胞术检查异常原始细胞主要表达髓系相

关抗原，伴 CD7 及 CD56 阳性，根据形态、免疫表

型以及实验室检查更支持 MS 伴 T 细胞异常表达。
表 1      2016 版 WHO 分类关于 MPAL 各谱系标记物

谱系 标记物

髓系 MPO 或单核细胞分化（以下标志物中至少两种阳性：
NSE，CD11c，CD14，CD64，溶菌酶）

T 系 胞质 CD3 或表面 CD3（在 MPAL 中罕见）

B 系（ 需
用 多 种 抗
体）

高表达 CD19 伴至少 1 个标志物高表达（CD79a，胞
质 CD22，CD10）或低表达 CD19 伴至少 2 个标志物
高表达（CD79a，  胞质 CD22，CD10）

3.3　文献复习　MS 罕见表达 T 细胞及 B 细胞表

面标志物，目前国内外关于 MS 伴 T 细胞或 B 细

胞异常表达的多为个案报道，见表 2。检索到 14
例患者（包括本例）中 4 例发生于淋巴结，2 例

皮肤，2 例腹部，2 例腋窝，发生于肩部、外阴、

脾脏、中颅窝各 1 例。7 例既往有血液系统疾病

病史，其中 4 例继发于急性髓系白血病，2 例继

发于骨髓增殖性肿瘤，1 例继发于前体淋巴细胞

白血病。PI 等 [9] 报道 1 例急性髓系白血病患者骨



14 现代检验医学杂志　第 37 卷　第 3 期　2022 年 5 月　J Mod Lab Med, Vol. 37, No. 3, May 2022

髓流式细胞术检查显示异常原始细胞伴 CD7 阳

性，腋窝淋巴结活检显示肿瘤细胞表达免疫组织化

学 MPO，TdT，CD68，CD34，CD99， 溶 菌 酶，

Ki67 指数约 80%，支持为幼稚髓系分化的肿瘤，

最终诊断 MS。MS 可与白血病同时发生，也可作

为髓外浸润的临床表现，提示在诊断过程中要重

视临床病史。李敏等 [10] 报道 1 例患者外院初诊

为 T-LBL/ALL，免疫组织化学 CD7 阳性，TdT 仅

部分细胞阳性，但 T 细胞特异性标志物 CD3ε 阴

性，非典型 T-LBL/ALL 表达模式，肿瘤细胞表达

CD117，CD34，MPO 等 髓 系 标 记， 最 终 诊 断 为

MS。马小雯等 [11] 报道 1 例患者经多部位活检最终

确诊为急性髓系白血病，伴有 T 细胞表达，该病

例左腹股沟淋巴结活检未见淋巴结结构，单一肿

瘤细胞增生，免疫组织化学 CD43，MPO 多数细

胞阳性，TdT，CD5 少数细胞阳性，CD2，CD3，

CD4 仅个别细胞阳性，与本例以及检索到的其他

几例不同的是该例患者 T 细胞标记物肿瘤细胞仅

少数或个别细胞阳性。MS 不仅可以伴有 T 细胞

异常表达，还有文献报道伴有 B 细胞异常表达，

CAMPIDELLI 等 [12] 报道 1 例 MS 弱表达 PAX-5 和

CD79a, 有 t(8;21) ETO/AML1 融 合。KAUR 等 [13] 

报道 1 例为 MS 伴 T 细胞和 B 细胞双表达，表达

CD3 和 CD79a， 其 余 8 例 为 T 细 胞 异 常 表 达：1
例 表 达 CD7，6 例 表 达 CD4，1 例 CD43，CD3，

CD7，CD5，CD8，CD52，CD2 共表达。9 例患者

中 4 例染色体核型正常，与本例一致，其余 5 例染

色体核型均有异常。
表 2                                                                                    文献复习

病例 年龄 性别 部位 病史 免疫组织化学 染色体核型

PI 等 [9] 30 女 腋窝淋巴结 AML MPO，TdT，CD68，CD34，CD99，溶菌酶 NA

李敏等 [10] 68 女 右颈部淋巴结 无 TdT，CD2，CD7，CD117，CD34，MPO NA

马小雯等 [11] 36 女 左腹股沟淋巴结 无 CD43，MPO，TdT，CD5，CD2，CD3，CD4 46，XX

CAMPIDELLI 等 [12] NA NA 左侧中颅窝 NA PAX-5，CD79a NA

KAUR 等 [13] 50 男 腋窝 无 CD56，CD4，CD68 46,XY

KAUR 等 [13] 36 男 右腋窝 无 CD117，MPO，CD13，CD33，CD38， 46,XY

CD45，HLA-DR，CD64，CD4，CD7

KAUR 等 [13] 41 男 脾脏 无 溶菌酶，CD68，CD4，CD45，CD34，CD117 46,XY[14]

KAUR 等 [13] 65 女 肩部 MPN CD34，CD4，CD117，MPO，溶菌酶 47,XX,+9,del(20)(q11.2q13.1)[15]/46, 

XX,del(5)(q13q33)[4]/46,XX[2]

KAUR 等 [13] 42 男 皮肤 AML CAE，CD117，CD33，CD15，HLA-DR， 46,XY[14]

CD4，

KAUR 等 [13] 68 男 腹部 AML CAE，MPO，CD45，CD34，CD7，CD117， 46,XY,del(20)(q11.2)[3]/48+20 [

CD56，CD13，HLA-DR cp11]/46,XY[6]

KAUR 等 [13] 70 女 外阴 MPN CAE，CD45，CD33，CD15，HLA-DR， 47,XX,del(7)(q22q32),+21[16]/47~48,XX,

CD4，CD13 +21,+mar[cp2]

KAUR 等 [13] 25 女 腹部 AML CD43，CD3，CD7，CD5，CD8，CD52， 46,XX,t(8;16)(p11.2;p13.1)[17]/47, 

CD2 idem,+8[1]

KAUR 等 [13] 58 男 皮肤
前体淋巴

细胞 
白血病

CD3，CD79a，CD68 NA

14 本例 52 女 右颈部淋巴结 无 CD43，MPO，CD56，CD34，CD7 46，XX

注：AML：急性髓系白血病；MPN：骨髓增殖性肿瘤；NA：not available。

综上所述，MS 伴 T 细胞表面标志物表达罕见，

诊断需要结合临床、形态、免疫表型以及遗传学等

综合分析判断，并注意仔细鉴别诊断，避免误诊。
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