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探讨淋巴管肌瘤病的临床病理特点%诊断及治疗方法&方法
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报道
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例原发于盆腔淋巴结的淋巴管肌瘤的临

床资料%光镜及免疫组织化学结果!并结合文献讨论&结果
!

组织学显示右髂内和左腹股沟淋巴结内平滑肌样细胞增生并呈束状

排列!伴脂肪化生&增生的细胞形态善良!某些具有上皮样细胞特点!含丰富的嗜酸性胞浆!分裂象罕见&免疫组织化学(增生的
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$&结论
!

原发盆腔淋巴

结的肺外淋巴管肌瘤比较罕见!免疫组织化学对诊断有重要意义&手术切除后一般预后良好&

关键词"淋巴管肌瘤病#盆腔淋巴结#诊断
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淋巴管平滑肌瘤病$

:1X

&是一种罕见的平滑肌错构瘤样

增生%原因不明#呈侵袭性进展(可累及肺'淋巴系统'肾脏'肝

脏#子宫和胰腺等(该病多发生于肺部(首发于肺外器官#无

肺部病变的
:1X

比较罕见(本文报告一例原发于盆腔淋巴

结的
:1X

#并结合文献对该肿瘤的临床病理特征及诊断进行

分析和讨论(

$

!

资料与方法

$$$

!

一般资料
!

患者女性#

%%

岁#绝经已
#

年余#无明显诱因

阴道流血
#&

多天来本院就诊(妇科检查!外阴'阴道'宫颈'双

附件$

`

&(

!

超结果!子宫萎缩欠佳#宫腔不均质回声待查#宫

腔积液(

X4;

诊疗报告!子宫内膜异常信号#考虑子宫内膜

癌(宫腔镜
!

超联合检查!宫颈管无异常#宫腔形态失常#内

可见占位病变#充满宫腔#质地糟脆#可见新生血管#内膜厚#轻

度点状出血(双侧输卵管开口未见(诊刮内膜质量为
&$#

R

送病理活检#联合诊断!子宫内膜病变(细胞学检查!良性反应

性改变#轻度炎症(病理检查!$宫内膜&子宫内膜样腺癌(遂

住院治疗(患者既往体健#否认家族中有遗传病史#否认用药

史(查体!心'肺'腹部无阳性体征(胸部
e

线平片结果未见

异常(心电图示大致正常心电图(在静脉麻醉下行腹腔镜下

全子宫切除术
9

双附件切除术
9

盆腔粘连松解术
9

淋巴结清

扫术#术后抗感染治疗#好转出院(

$$/

!

方法
!

手术切除全子宫双附件和所有送检淋巴结标本均

经
"&&J:

"

:

甲醛溶液固定#常规石蜡包埋切片#

.(

染色#光

学显微镜下进行形态学观察(对其中两枚淋巴结病变组织行
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染色标记(采用

'2

法免疫组织化学染色#所用抗体均由北京中杉公司提供(

/
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结
!!

果
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大体观察
!

带双侧附件全切子宫#

HOJFGOJFEOJ

#颈

管长
E$%OJ

#颈口直径
#OJ

#中度糜烂#内膜厚
&$E

'

&$%OJ

#

肌壁厚
"$8OJ

#右宫角见一息肉样隆起#

"$#OJF&$%OJF

&$%OJ

%肌壁间见肌瘤结节
#

枚#直径
&$#

'

"OJ

(左侧输卵

管长
%$%OJ

#直径
"OJ

#伞端开放#卵巢
#OJF#OJF"$%OJ

#

切面见一囊腔#内含少许凝血样物%右侧输卵管长
HOJ

#直径
"

OJ

#伞端开放#卵巢
#$%OJF"$%OJF"OJ

(送检右$髂内#腹

股沟#髂外#闭孔&淋巴结
"&

枚#直径
&$#

'

#$%OJ

%左$腹股

沟#髂外#闭孔&淋巴结
%

枚#直径
&$E

'

"$8OJ

(送检淋巴结

表面均光滑#切面质地细腻#未见出血及坏死(

/$/

!

镜下观察
!

$

"

&送检子宫及双附件#因癌组织在门诊活检

时已被刮出#子宫内膜未见癌#双侧附件未见异常($

#

&送检所

有淋巴结均未见子宫内膜样腺癌转移(但其中
I

枚$右髂内和

左腹股沟&淋巴结#仅残存灶性淋巴组织$图
"1

&#大部分被不

规则排列的网状平滑肌束替代$图
"!

&#束之间为中空的淋巴

样腔隙#被覆扁平的内皮细胞#腔隙内含有噬伊红物质#并伴有

脂肪组织化生$图
"3

&(增生的梭形平滑肌样细胞#呈束状排

列#与周围淋巴组织界限清楚(增生细胞比完全分化的平滑肌

细胞短'胞浆少#无核分裂及非典型细胞(部分细胞具有上皮

样特点#胞浆丰富#嗜酸性#分裂象罕见(无炎症'坏死及血栓(

/$'

!

免疫组织化学
!

右髂内及左腹股沟淋巴结中#增生平滑
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肌样细胞
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注!

1

为残存的淋巴组织$

.(

染色&%

!

为增生的梭形细胞$

.(

染色&%

3

为梭形细胞增生伴脂肪细胞化生$

.(

染色&%

/

为梭形细胞弥漫表达

'X1

$

9

&%

(

为梭形细胞灶性表达
.X!7I%

$

9

&%

]

为内衬的内皮细胞表达
/#7I&

$

9

&

图
"
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镜下
.(

染色及免疫组织化学切片观察

/$1

!

病理诊断
!

子宫平滑肌瘤#增生期子宫内膜$结合原来活

检#癌组织已被刮出&#宫颈组织慢性炎(颈体交界及双宫旁未

见癌#双侧输卵管及卵巢未见癌($右髂内#腹股沟#髂外#闭孔

淋巴结&未见癌转移$

&

"

"&

&($左髂外#腹股沟#闭孔淋巴结&未

见癌转移$

&

"

%

&(其中右髂内$

"

枚&及左腹股沟$

E

枚&共
I

枚

淋巴结#结合常规形态及免疫组织化学结果#诊断为淋巴管

肌瘤(

'

!

讨
!!

论

:1X

是一种罕见的持续发展的弥漫性肺间质疾病#还可

累及淋巴管'肾脏及全身其他器官(

"CEH

年由
ZB+'>B==*

首

先报道#

"CGG

年
3B?JB

R

和
(+>*?AK+*

将本病命名为
:1X

(

"CCE

年我国报道了首例
:1X

(它可以分为散发的非遗传性

:1X

$

'7:1X

&和与常染色体显性遗传病结节性硬化症相关的

:1X

$

6'37:1X

&(成年女性
'7:1X

发病率为
"

"

I&&&&&

#

6'37:1X

发病率为
E&D

'

I&D

)

"

*

#偶见男性和儿童发病)

#

*

(

'$$

!

发病机制
!

研究发现#

6'3

的相关基因为
6'3"

和

6'3#

#由
6'3#

突变导致的
6'37:1X

远多于由
6'3"

突变所

致者(而
'7:1X

与
6'3#

的突变有关)

E

*

(正常情况下)

I

*

#

6'3"

编码的蛋白$

N,J,?>K+

&与
6'3#

编码的蛋白$

>P@*?K+

&结

合形成功能性复合物#通过感受上游信号如代谢应激'氧分压'

162

水平以及生长因子等来调节下游哺乳动物西罗莫司靶蛋

白$

J6\4

&的活动(

:1X

患者发生
6'3"

或
6'3#

的基因突

变#即杂合子丢失$

:\.

&#导致所编码的相关蛋白失功能#不

能结合形成异源二聚体#从而异常促进了
4N*@

的活性#并释

放出
*;]I!

#最终促使细胞增殖和分化(

本病大多发生于育龄期女性#在月经期'妊娠'外源性雌激

素应用时病情加重)

%

*

#而绝经后疾病得到缓解(患者有子宫肌

瘤和口服避孕药史#而绝经后妇女多有雌激素治疗史#这些均

提示雌激素可能在该病发生和发展过程中起着重要作用(目

前研究表明#雌激素以雌激素受体$

(4

&$主要是
(4

"

&依赖的

方式直接入核激活基因转录或者激活
X12[

等信号通路发挥

其效应(可能的机制有!基因效应%雌激素与
>P@*?K+

和
J6\4

相互抑制和协同效应%雌激素
7X12[

通路)

G

*

%基质金属蛋白

酶$

XX2=

&的作用)

H

*等(

本例患者为绝经后女性#未有
6'3

症状#未服用过外源性

雌激素#临床有子宫肌瘤和子宫内膜样腺癌表现#可能与其体

内雌激素水平过高有关(

'$/

!

病理学诊断

'$/$$

!

组织形态
!

肺外与肺内
:1X

的组织学特点基本一

致(镜下可见增生的平滑肌样细胞包裹淋巴窦#呈束状或交织

状排列(其细胞形态学上多样#主要以梭形平滑肌样和上皮样

细胞为主(增生的梭形平滑肌样细胞比正常分化的平滑肌细

胞短'胞浆少(而部分瘤细胞具有上皮样特点#有丰富的嗜酸

性胞浆#核染色质呈泡状(部分细胞具非典型性#偶见核分裂#

不见病理性核分裂(

'$/$/

!

免疫组化及超微结构
!

增生的梭形平滑肌样细胞阳性

表达肌源性抗体
'X1

'

S*=JK+

'

31!2

'

X'1

'

3,AS*=

及
TKJ*+7

>K+

(电镜下可见肌原纤维和致密斑(血管周上皮样细胞阳性

表达黑色素瘤相关抗原
.X!7I%

'

X*A,+BJ,

$

R5

"&&

&'

X*A,+1

'

3/GE

和
20:#

及肌源性抗原
,O>K+

'

'X1

'

TKJ*+>K+

(电镜下细

胞内可见有锯齿状的圆形细胞核#有成束的微丝'糖原'丰富的

内质网#大量线粒体#不连续的基膜#类似黑色素小体的结构及

含有
)27"&&

的致密颗粒(同时
:1X

细胞还阳性表达孕激素

受体 $

24

&'

(4

'

(

7O,>*+K+

'

(7O,SN*?K+

以 及 抗 缩 氨 酸 抗 体

"

2(2"EN

)

87"&

*

(

.X!7I%

是诊断恶性黑色素瘤的单克隆抗体#是黑色素瘤

较为特异的指标之一(许多研究表示
.X!7I%

阳性对本病有

诊断意义#因其仅在上皮样细胞中表达#故有少数病例的

.X!7I%

为阴性(此外研究发现#在
:1X

中
24

的表达

$

%HD

&高于
(4

$

#"D

&#而在其他女性肿瘤中
(4

的表达占绝

对优势)

""

*

(但
(4

的表达在
:1X

晚期要高于早期#推测
(4

可用于
:1X

的进展评估)

C

*

(在上皮样瘤细胞表面分布有一

层内皮细胞#

/#7I&

阳性#这是淋巴内皮细胞的特异性标记(

本例患者受累淋巴结内增生的梭形平滑肌样细胞呈束状

+

H"G#

+

检验医学与临床
#&"G

年
C

月第
"E

卷第
"8

期
!
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!
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!
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排列#细胞短小且胞浆少%而部分细胞具有上皮样特点#胞浆丰

富#嗜酸性#分裂象罕见(免疫组化显示
'X1

弥漫阳性#

.X!7I%

灶性阳性#这些均符合肺外
:1X

的特征性病理学

改变(

'$'

!

临床表现及诊断标准
!

临床表现分为肺内和肺外两种(

肺内
:1X

主要表现为逐渐加重的呼吸困难及反复发作的气

胸'咳嗽'乳糜胸及咯血(肺外
:1X

主要累及纵隔#颈部#腹

膜后#肠系膜#盆腔淋巴结及子宫等#典型表现为明显的腹部包

块'腹痛和乳糜腹(本例为散发的
:1X

#患者无相关临床症状

表现(

#&"&

年欧洲呼吸病学会发表了全球第一部
:1X

的诊

治指南)

"

*

(新标准不再强调病理诊断是唯一确诊金标准(新

标准为!$

"

&特征性
.436

$薄层高分辨率
36

&表现#肺活检符

合淋巴管平滑肌瘤病$

2:1X

&病理标准%$

#

&特征性肺
.436

表现#且符合下面任何一项!肾血管肌脂瘤%胸腔或腹腔乳糜积

液%淋巴管平滑肌瘤或淋巴结
:1X

受累%和确诊或拟诊的结

节性硬化症$

6'3

&(

.436

为本病最具诊断价值的影像学检

查#表现为弥漫性分布的类圆形薄壁囊状阴影#囊腔直径以
#

'

%JJ

为主#可见
G

'

E&JJ

的大囊腔#囊腔面积和形态与疾病

的严重程度有关(血清
Z()]7/

作为辅助诊断的重要血清学

指标已被广泛接受和人可(目前一般认为血清
Z()]7/

&

8&&

+

R

"

:

有诊断意义(

'$1

!

治疗与预后
!

目前本病尚无特异性治疗方法#主要包括

支持治疗和特殊治疗(支持治疗包括!保持乐观心态和良好生

活习惯#避免或终止妊娠#避免使用含雌激素的药物#同时积极

治疗并发症#如低氧血症'气胸等#预防呼吸道感染等(特殊治

疗包括!$

"

&抗雌激素治疗(补充孕激素'雌激素受体拮抗剂'

促性腺激素释放激素激动剂'干扰素
"

'生长抑素及双侧卵巢

切除术等治疗方法能部分有效地缓解疾病的进展)

"#7"E

*

($

#

&

其他药物治疗(研究发现新型免疫抑制剂西罗莫司和依维莫

司对合并肺外
:1X

的患者效果显著#它能减轻严重的乳糜

胸#显著减小肾血管肌脂瘤的体积#使腹部肿大淋巴结退化等#

然而治疗的最佳剂量'持续时间以及长期的有害作用等仍需充

分阐明)

"I

*

(

XX2=

抑制剂多西环素#可以降低
XX2=

的水

平#抑制
:1X

细胞的代谢活性#可以达到一定的治疗作

用)

"%

*

($

E

&肺移植(晚期
:1X

患者需要肺移植手术(文献报

道肺移植术后患者的
"

年'

E

年和
%

年生存率分别为
HGD

'

%GD

和
%"D

#但个别患者移植后肺部仍会出现新的
:1X

病

变#这可能与
:1X

细胞转移至移植肺有关(有报道患者在第

一次的肺移植失败后#尝试进行再次肺移植#并取得较好效

果)

"G

*

(

越来越多的资料提示
:1X

是系统性疾病#可同时或先后

累及全身多个器官(

:1X

预后较差#最终多死于进行性呼吸

衰竭#自然病程一般不超过
8

'

"&

年(但散发于肺外的淋巴管

肌瘤#手术切除后一般预后良好(本例为散发性
:1X

#无相关

临床症状#只在术后盆腔淋巴结的病理学检查中偶然发现#且

术后随访
#

年#患者无肺部及其他肺外
:1X

特征表现(
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