
2019年 临床耳鼻咽喉头颈外科杂志

33卷12期 JClinOtorhinolaryngolHeadNeckSurg(China)

NeckPathol,2008,2:103-110.
[8] MINAMISB,SHINDENS,YAMASHITAT.Spin-

dlecellcarcinomaofthepalatinetonsil:reportofadi-
agnosticpitfallandliteraturereview[J].AmJOtolar-
yngol,2008,29:123-125.

[9] SUZUKIS,HANATA K,TOYOMAS,etal.Carci-
nosarcomaofthelarynxconsistingofsquamouscell
carcinomaandinflammatory myofibroblastictumor

components[J].AurisNasusLarynx,2016,43:460-
463.

[10]ANDO M,SAITO Y,MORIKAWA T,etal.Maxil-
larycarcinosarcoma:Identificationofanovel MET
mutationin both carcinomatous and sarcomatous
componentsthroughnextgenerationsequencing[J].
HeadNeck,2015,37:E179-185.

(收稿日期:2018-10-09)

喉炎性肌纤维母细胞瘤癌变1例

王亚波1　石书靖1　乔振花1　张晓岚1　刘朝兵1

1河北省眼科医院耳鼻咽喉科(河北邢台,054000)
通信作者:王亚波,E-mail:1009529891@qq.com

[关键词]　喉肿瘤;炎性肌纤维母细胞瘤;喉显微外科手术

doi:10.13201/j.issn.1001-1781.2019.12.025
[中图分类号]　R739.65　　[文献标志码]　D

Cancerationofinflammatorymyofibroblastictumorofthelarynx:acasereport
Summary　Inflammatorymyofibroblastictumor(IMT)isararespindleneoplasmwithmalignantpotentialsof

localinvasion,recurrenceandmetastasis.Here,wepresentanextremelyunusualcaseofthelarynxIMTthatwas
recurredthreetimesandtransformedintolaryngealsquamouscellcarcinoma.
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　　炎性肌纤维母细胞瘤(inflammatorymyofi-
broblastictumor,IMT)是较为少见的良性肿瘤,有
一定的局部侵袭性,但 较 少 复 发、转 移 和 癌 变。
IMT主要发生于成年人的肺部,也可见于泌尿生

殖系统、胃肠道、乳腺、唾液腺和中枢神经系统,在
头颈部以鼻窦和眼眶较为常见,发生于喉部者罕

见〔1〕。我院收治1例喉部IMT患者,现报告如下。
1　病例报告

患者,男,73岁,主因声嘶4年、加重1个月于

2018年5月2日以“喉肿物”入院。患者自2014年

7月10日以来先后在我院及外院行显微镜支撑喉

镜下左侧声带肿物切除术2次,7月10日电子喉镜

(图1)示:左侧声带可见灰白色新生物,表面欠光

滑。术后病理(图2)示:左侧声带IMT。免疫组织

化学结果波形蛋白(+)、结蛋白(-)、CD34(-)、
Bcl-2(-)、S-100(-)、Ki67(约5%+)。体检:一
般情况可,心、肺、腹未见明显异常。电子喉镜(图
3):左侧声带、前连合、右侧声带前端可见新生物,
表面欠光滑;喉部增强CT(图4):左侧声带可见结

节状软组织密度占位影凸向气道,向下移行累及气

管左前壁,边界清楚;双侧会厌前间隙、会厌谿形态

尚可,喉部诸软骨未见异常,扫描区域未见肿大淋

巴结。结合患者病史及相关辅助检查考虑IMT复

发,因患者拒绝行开放性手术,结合 CT 扫描未见

喉软骨破坏,故于2018年5月7日全身麻醉下行

显微镜支撑喉镜下CO2 激光喉肿物切除术。术后

病理(图5)示:(左声带)鳞状上皮异性增生伴灶性

癌 变,故 修 正 诊 断 为 喉 鳞 状 细 胞 癌 (声 门 型

T1N0M0)。患者于术后第7天行18F-FDGPET-
CT检查(图6~8):左侧声带软组织影增厚,可见

轻度异常葡萄糖高代谢,最大SUV 值约为3.6,对
侧声带最大SUV 值为2.4,考虑左侧声带与术后

水肿相关。术后第10天于综合医院行放射治疗,
随访至今未见复发,目前仍在随访中。
2　讨论

IMT是由肌纤维母细胞和混杂其中的炎性细

胞所构成的交界性间质肿瘤,其病因尚不明确,有
学者认为成人肺脏、脾脏和肝脏的IMT 与人疱疹

病毒-8 型和 EB 病毒感染相关〔2-3〕,但迄今尚无

IMT与病毒感染相关的报道。Idrees等〔4〕报道喉

部IMT与IgG4相关,此外,创伤、用声过度、反流

性食管炎及过度咳嗽也与喉部IMT相关。吸烟是

导致该病发生的危险因素,约有 22.6% 的喉部

IMT患者有吸烟史〔5〕。基因重排在肿瘤发生中也

起着至关重要的作用,2号染色短臂2区3带基因

重排 使 间 变 性 淋 巴 瘤 激 酶 (althoughanaplastic
lymphomakinase,ALK)位点发 生 变 化〔6〕,导 致

ALK激活,进而刺激肿瘤细胞增殖,大约50%的

IMT患者 ALK 高表达〔7〕,但 ALK 阴性患者常发

生ROS1、PDGFR-β和ETV6融合〔8〕。
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图1　术前电子喉镜检查　左侧声带可见灰白色新生物,表面欠光滑;　图2　左侧声带肿物切除术后组织病理学检查

所见　大量纺锤形状的成纤维细胞及纤维母细胞呈席纹状排列,其间混杂着淋巴细胞、浆细胞等炎性细胞(苏木精-伊

红染色×200);　图3　再次入院后行电子喉镜检查　左侧声带、前连合、右侧声带前端可见不光滑新生物;　图4　喉

部增强CT检查　左侧声带结节状占位,周围可见不均匀强化;　图5　术后组织病理学检查　鳞状上皮异性增生,可
见病理性核分裂,局灶癌变;　图6~8　术后第7天行18F-FDGPET-CT检查　左侧声带软组织影增厚,可见轻度异常

葡萄糖高代谢,最大SUV值约为3.6,对侧声带最大SUV值为2.4。

　　IMT 的确诊仍有赖于病理学检查,其组织学

特点是:在大量炎性细胞的背景下可见大量呈纺锤

形的肌纤维母细胞。根据 Coffin's分类可将IMT
分为三型:①黏液型:该型以肿瘤间质黏液样变为

背景,梭形细胞疏松排列其中;②梭形细胞密集型:
大量长短不一的梭形细胞密集排列,炎性细胞穿插

于瘤细胞之间;③少细胞纤维型:以致密胶原纤维

为主,瘤细胞稀疏排列在玻璃样变的胶原纤维之

间,伴有炎性细胞浸润。梭形细胞密集型最常见,
可单独或同时存在〔1〕(图2)。免疫组织化学通常

用于确定表型,99%波形蛋白阳性,92%平滑肌肌

动蛋白阳性,89%肌肉特异性肌动蛋白阳性。其他

肌源性标志物阳性表达不尽一致,69%结蛋白阳

性,36%细胞角蛋白阳性,25%CD68阳性。IMT
通常对肌红蛋白和 S-100蛋白呈阴性〔1,9〕。由于

IMT丝分裂较为少见,因此若细胞质深染,混杂着

大小不一、形态各异的细胞核,并可见病理性核分

裂,则提示恶变(图5)。
IMT好发于儿童,可发生在任何部位,但发生

于喉部者较为少见。喉部IMT 常发生于声门区,
其次是声门下区,发生于声门上区者非常少见〔10〕。
肿瘤发生的位置不同其临床表现也不尽相同,声嘶

较为常见(74%),其次是喘鸣(29%)、呼吸急促和

呼吸困难(22.5%)、异物感(16%)。成人主要以声

嘶为主诉,儿童则常出现喘鸣和呼吸困难〔5〕。

由于喉部IMT常呈外生性生长、表面光滑,故
常被误诊为息肉、肉芽肿和喉乳头状瘤。常规影像

学检查缺乏特异性,18F-FDGPET-CT 显示IMT
代谢活性是可变的,SUVMAX 波动在3.8~20.8,因
此,PET-CT 在区分IMT 和其他良恶性病变方面

具有一定的优势〔11〕。由于肿瘤细胞、巨噬细胞、粒
细胞及炎症组织均可摄取18F-FDG,故肿瘤细胞异

常增多、异型细胞核出现、高增殖活性都可能导致

IMT摄取率增加〔11〕,因此18F-FDGPET-CT可用于

监测治疗效果,评估肿瘤是否复发、恶变和转移〔12〕。
头颈部IMT常呈良性进展,手术切除为首选

治疗方案。由于IMT 常侵犯重要结构,故手术无

法保证完整切除,因此术后常推荐放射治疗用于手

术无法完整切除、复发或者高风险及中度风险群体

的辅助治疗。此外,高剂量的类固醇药物在一些患

者中起着积极作用,以淋巴滤泡病变为主的早期病

变对皮质类固醇激素反应较好,如发生于全身淋巴

结的IMT 〔12〕,但是对于以纤维细胞为主的成熟病

变则反应较差。Yamamoto等〔8〕证实约 50% 的

IMT患者 ALK呈阳性表达,对于 ALK阴性患者,
ROS1、PDGFR-β和ETV6常发生融合。对于发生

基因融合的患者,酪氨酸激酶抑制剂可以作为

IMT的辅助治疗手段,第1代酪氨酸激酶抑制剂

通过抑制ALK、ROS1、c-Met磷酸化而发挥抗肿瘤

效果,代表药物是Crizotinib;第2代酪氨酸激酶抑
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制剂以 ALK/IGF-1R/InsR/ROS1为靶点,代表药

物是Ceritinib和 Alectinib;第3代酪氨酸激酶抑

制剂通过抑制 ALK/ROS1染色体重排而发挥良

好的抗肿瘤作用,代表药物是Lorlatinib,该药目前

仍处于临床实验阶段,由于该药脂溶性较高,能跨

越血脑屏障,因此可用于脑转移的患者〔13〕。应用

酪氨酸激酶抑制剂治疗IMT 有着良好的前景,可
用于肿瘤较大无法全切、局部侵袭性、发生远端转

移的辅助治疗。尽管这些药物可以抑制肿瘤生长,
但是手术切除仍为首选治疗方案,我们应在彻底切

除肿瘤的前提下尽可能保留喉功能。
完整切除肿瘤并且通过术中冷冻保证切缘未

受肿瘤侵犯是预防复发的关键〔5〕。此外,肿瘤反复

复发、恶变甚至转移也与细胞高度异型性、脱氧核

糖核酸非整倍性、有丝分裂与 Ki-67增殖活性增

加、ALK、p53、Bcl-2癌基因过表达等密切相关。根

据世界卫生组织的报告,肺外IMT约25%会局部

复发,恶变率为8%~18%,<5%的患者会发生转

移。目前已有关于肺转移及脑转移的报道〔9〕,因此

密切随访非常重要,患者必须在前两年1~2个月

复查1次,第3年2~3个月复查1次,此后半年复

查1次〔14〕,反复复发及恶变者需行喉切除术,必要

时行颈淋巴结清扫术。
本例患者反复复发与手术范围较小未达到安

全缘有关。患者由间叶来源肿瘤转变为上皮来源

肿瘤与基因突变、染色体畸变所致间质-上皮转变

密不可分。由于患者保喉欲望强烈,故本次未能行

开放性手术,术后辅以放疗。18F-FDGPET-CT 对

IMT有一定的特异性,因此可用于监测治疗效果、
评估肿瘤是否复发及转移,做到早发现、早诊断、早
治疗。
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