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原发甲状腺膜相关淋巴组织型弥漫大B细胞转化型淋巴瘤 1例及文献
复习

石金彦，魏 威，张慧娟，孙 冰，丁丽娟，怀思远，薛俊霞，李建雄

解放军总医院第五医学中心肿瘤医学部放射治疗科，北京 100039

摘要：背景　原发甲状腺黏膜相关淋巴组织型弥漫大 B 细胞转化型淋巴瘤(mucosa-associated lymphoid tissue-type diffuse 

large B-cell lymphoma，MALT-DLBCL)是原发甲状腺淋巴瘤(primary thyroid lymphoma，PTL)中罕见的特殊亚型。该亚型由黏

膜相关淋巴组织(mucosa-associated lymphoid tissue，MALT)边缘区淋巴瘤进展转化而来，其生物学行为与单纯 MALT 淋巴瘤

或弥漫大 B 细胞淋巴瘤(diffuse large B-cell lymphoma，DLBCL)存在差异，临床诊疗缺乏统一标准。目的　通过对 1 例 MALT-

DLBCL 患者的临床特征和诊疗过程的分析，进一步明确原发甲状腺 MALT-DLBCL 转化型淋巴瘤的诊疗思路，提高对该疾

病的认识。方法　对 2024 年 10 月 30 日解放军总医院第五医学中心收治的 1 例 MALT-DLBCL 患者的临床表现、实验室检查

结果、影像学特征、病理诊断以及治疗经过和随访情况进行系统收集和整理。结果　患者 54 岁，女性，因“甲状腺弥漫性

肿大 7 年余，局部增大 2 月余”就诊，甲状腺 B 超及 PET-CT 均提示甲状腺结节样病变恶性可能性大；甲状腺肿物穿刺活检

病理诊断：结外黏膜相关淋巴组织边缘区淋巴瘤伴弥漫大 B 细胞淋巴瘤转化。即行利妥昔单抗+环磷酰胺+阿霉素+长春新

碱+泼尼松方案(R-CHOP)方案化疗 4 周期，2 周期、4 周期后复查 PET-CT 考虑代谢缓解(complete metabolic response，CMR)；

化疗后行甲状腺及颈部淋巴结区引流区放疗剂量为 40 Gy/20 f(DT：40 Gy/20 f)。治疗后 6 个月(截至 2025 年 7 月 7 日)随访，患

者无不适症状，复查甲状腺功能、颈部 B 超及全身 PET-CT 均未见肿瘤复发及转移，一般状况良好。结论　本例原发甲状腺

MALT-DLBCL 患者采用 R-CHOP 方案化疗联合局部放疗的综合治疗模式，短期随访获得完全代谢缓解且无复发，提示该综

合治疗方案对此类罕见亚型患者可能具有较好的适用性。鉴于该亚型发病率低、诊疗标准不统一，临床需结合患者病理特

征及合并症制定个体化方案，同时需长期密切随访，以进一步明确其远期疗效及预后特征，为临床诊疗积累更多个案经验。
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Primary thyroid MALT-to-DLBCL transformed lymphoma: A case report and literature review
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Abstract: Background　 Mucosa-associated lymphoid tissue-type diffuse large B-cell lymphoma (MALT-DLBCL) of the 
thyroid gland is a rare special subtype of primary thyroid lymphoma (PTL). This subtype progresses and transforms from extranodal 
marginal zone B-cell lymphoma of mucosa-associated lymphoid tissue (MALT), and its biological behavior is different from that of 
simple MALT lymphoma or diffuse large B-cell lymphoma (DLBCL), with no unified standards for clinical diagnosis and treatment.
Objective　To analyze the clinical features and treatment process of one case of MALT-DLBCL, with the aim of further clarifying 
the diagnostic and therapeutic strategies for primary thyroid MALT-type transformed diffuse large B-cell lymphoma, thereby 
improving our understanding of this disease. Methods　 The clinical manifestations, laboratory test results, imaging features, 
pathological diagnosis, as well as the treatment course and follow-up information of one MALT-DLBCL patient were systematically 
collected and organized after being admitted to the Fifth Medical Center of PLA General Hospital on October 30, 2024. Results　
The patient was a 54-year-old female who presented with "diffuse enlargement of the thyroid gland for more than 7 years, with local 
increase in size over the past 2 months." Both thyroid ultrasound and PET‑CT suggested a high likelihood of malignancy for the 
nodular thyroid lesion. Fine-needle aspiration biopsy of the thyroid mass yielded a pathological diagnosis of extranodal 
mucosa‑associated lymphoid tissue marginal zone lymphoma with transformation to diffuse large B-cell lymphoma. The patient was 
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then treated with four cycles of the R‑CHOP regimen (rituximab plus cyclophosphamide, doxorubicin, vincristine, and prednisone). 
After 2 and 4 cycles of chemotherapy, re-examination by PET-CT was assessed as complete metabolic response (CMR); subsequent 
radiotherapy was delivered to the thyroid gland and cervical lymph node drainage area at a dose of 40 Gy/20 fractions (DT: 40 Gy/
20 f). During 6 months of follow-up after treatment (as of July 7, 2025), the patient had no discomfort symptoms, and re-
examinations including thyroid function, cervical ultrasound and whole-body PET-CT showed no tumor recurrence or metastasis, 
with a good general condition. Conclusion　 The patient with primary thyroid MALT-DLBCL in this case has received a 
comprehensive treatment regimen of R-CHOP chemotherapy combined with local radiotherapy, achieving complete metabolic 
response without recurrence during short-term follow-up, indicating that this integrated approach may be appropriate for patients 
with this rare subtype. Given the low incidence of this subtype and the lack of unified diagnostic and therapeutic standards, 
individualized plans should be formulated based on the patient's pathological characteristics and comorbidities in clinical practice. 
Meanwhile, long-term close follow-up is necessary to further clarify its long-term efficacy and prognostic features, thereby 
accumulating more case experience for clinical diagnosis and treatment.
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原发甲状腺淋巴瘤(primary thyroid lymphoma，

PTL)是一种少见的甲状腺原发恶性肿瘤，其发病

率占甲状腺恶性肿瘤的 1% ~ 5%，在结外恶性淋巴

瘤中所占比例不超过 7%[1-4]。PTL 可表现为多种病

理亚型，其中黏膜相关淋巴组织型弥漫大 B 细胞转

化型淋巴瘤(mucosa-associated lymphoid tissue-type 

diffuse large B-cell lymphoma，MALT-DLBCL)作为

由 MALT 淋巴瘤进展转化而来的特殊亚型，临床

更为罕见，其生物学行为与单纯亚型存在差异，

目前诊疗缺乏统一标准。临床发现 PTL 患者整体

对放化疗比较敏感，随着治疗方法的发展，预后

得到明显改善，但针对 MALT-DLBCL 这一罕见亚

型的诊疗经验仍较匮乏。本文报道 2024 年 10 月 30

日解放军总医院第五医学中心收治 1 例中年女性患

者，分析此例患者的临床表现、实验室检查结果、

影像学特征、病理诊断以及治疗经过和随访情况

等，以期提升对 MALT-DLBCL 的认知，为其他类

似情况的患者提供诊疗参考。

1　病例资料

患者女性，54 岁，患者因“甲状腺弥漫性肿

大 7 年余，局部增大 2 月余”于 2014 年 10 月 30 日

就诊于解放军总医院第五医学中心。2017 年自觉

颈部甲状腺区域肿大，当地医院超声提示甲状腺

弥漫性病变，甲状腺功能检查正常，临床考虑桥

本氏甲状腺炎，建议定期复查。2024 年 9 月自觉右

侧颈部肿物明显增大，无明显压迫及疼痛，无发

热盗汗及体重下降等症状。专科查体：甲状腺弥

漫性肿大，局部可触及大小约 6 cm×8 cm 肿物，质

地偏软，无触压痛；边界尚清，形态尚规则，未

触及明显震颤。双颈部未触及明确肿大淋巴结。

2007 年曾行甲状腺腺瘤切除术，自诉良性，未见

病理报告；有乙肝病毒携带史 35 年。否认家族有

类似肿瘤病史；社会心理因素无特殊。

2　辅助检查

2024 年 9 月 B 超检查见甲状腺不均质肿大，甲

状腺左右叶团片状低回声(结节样改变待排，图 1)，

右侧范围约 4.4 cm×3.7 cm×2.3 cm、左侧范围约

3.1 cm×2.4 cm×1.7 cm，内似细网状回声，血流丰

富；双侧颈部淋巴结肿大。2024 年 11 月完善 PET-

CT 示：甲状腺占位伴 FDG 代谢增高(甲状腺体积

增大，内见多发斑片状低密度影，右侧叶大小约

3.9 cm×3.7 cm×5.5 cm， 左 侧 叶 大 小 约 2.4 cm×

2.3 cm×3.7 cm，SUVmax：42.55)(图 1A)，考虑恶

性可能；颈部及锁骨上区未见明显增大及异常

FDG 摄取增高淋巴结；余躯体未见异常 FDG 代谢。

实验室检查；甲状腺功能、生化指标及相关

感染指标检测未见异常(表 1)。原位杂交：EBER

(-)。骨髓穿刺细胞学检查及脑脊液检测 ctDNA 均

呈阴性。

病理检查：2024 年 10 月 15 日当地医院超声引

导下甲状腺右叶肿物穿刺活检，病理：(甲状腺右

叶肿物)查见淋巴细胞弥漫增生，结合形态及免疫

组化标记结果考虑为结外黏膜相关淋巴组织边缘

区淋巴瘤，部分区域向弥漫大 B 细胞淋巴瘤转化。

免疫组化结果见表 2。2024 年 10 月 30 日于解放军

总医院第五医学中心病理会诊：(甲状腺右叶肿物)

查见淋巴细胞弥漫增生，可及次级滤泡结构，边

缘区扩大，散在萎缩的甲状腺滤泡伴淋巴上皮病

变，结合形态及免疫组化标记结果考虑为结外黏

膜相关淋巴组织边缘区淋巴瘤。免疫组化结果

见表 2。

由于该病理类型较为罕见，为进一步确认诊
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断，于 2024 年 11 月 11 日在解放军总医院第五医学

中心再次行超声引导下甲状腺肿物穿刺活检，病

理示：(甲状腺右叶肿物)穿刺组织内中等至较大的

淋巴细胞弥漫浸润，可见淋巴上皮病变，结合免

疫表型，诊断为弥漫大 B 细胞淋巴瘤，结合病史，

倾向结外黏膜相关淋巴组织边缘区淋巴瘤伴弥漫

大 B 细胞淋巴瘤转化。免疫组化结果见表 2、图 2。

3　诊断

临床结合多维度依据综合诊断：(1)影像学检

查(超声、CT/MRI)明确占位及淋巴结情况；(2)实

验室检查(甲状腺功能、自身抗体)辅助鉴别；(3)病

理活检(穿刺或手术标本+免疫组化)为确诊金标准，

明确病理类型；(4)采集既往病史、淋巴瘤相关全

身症状及肿块生长速度等临床信息。结合临床病

程、病理形态及免疫表型，本病例最终确诊为：

(1)甲状腺 MALT-DLBCL 转化型淋巴瘤ⅠE 期；(2)乙

肝病毒携带者。

4　治疗及随访

诊断明确后，2024 年 11 月 14 日始行利妥昔单

抗+环磷酰胺+阿霉素+长春新碱+泼尼松方案(R-

CHOP)化疗；2 周期后复查 PET-CT 示：甲状腺稍

增大，左叶较大者约 1.7 cm×1.4 cm，放射性分布

未见异常(SUVmax：2.3)。病变较前变小，代谢较

前降低(Deauville 评分 3 分)，疗效评价为代谢缓解

(CMR)(图 1C)；4 周期后复查 PET/CT 评效仍为代

谢缓解(CMR)(图 1D)。

2025 年 3 月 11 日至 4 月 9 日行甲状腺及颈部淋

巴结引流区放疗，剂量 DT：40 Gy/2 Gy/20 f。后

续给予利妥昔单抗维持治疗。截至 2025 年 7 月 7

日，患者随访 6 个月，随访期间患者定期完成甲状

腺及颈部 B 超、甲状腺功能及生化指标等检查检

验，以及 1 次 PET-CT 检查。影像学检查结果未明

确复发转移征象，甲状腺功能生化指标等正常，

患者无明显不适症状，生活质量良好。随访结果

表明，该患者经过化疗、放疗及靶向维持等综合

治疗，取得了较好的近期治疗效果，但仍需长期

随访，以观察疾病的远期复发和转移情况。

5　讨论

由本例患者病程进展可见，原发性甲状腺

MALT-DLBCL 转化型淋巴瘤是 PTL 罕见亚型，具

有独特生物学行为与临床特征：MALT 淋巴瘤属低

度恶性，转化为 DLBCL 后侵袭性显著增强，肿瘤

增殖扩散加速，导致肿块快速增大，病情进展加

快、预后变差[5]。因该亚型罕见，大规模病例收集

表 1　患者甲状腺功能、生化指标及感染因素

Tab. 1　Thyroid function, biochemical detection results 

and infectious factors

项目名称

甲状腺功能

　TPO-Ab/(IU/mL)

　TG-Ab/(IU/mL)

　T3/(nmol/L)

　T4/(nmol/L)

　FT3/(pmol/L)

　FT4/(pmol/L)

　TSH/(μIU/mL)

　Tg/(ng/mL)

生化检测

　ALT/(U/L)

　LDH/(U/L)

　Cre/(μmol/L)

感染因素

　EBV/(IU/mL)

　HBsAg/(IU/mL)

　HBV/(IU/mL)

实测值

16.2

72.1

1.45

76

5

15.17

1.36

64.6

34

181

51

低于检测下限

0.237

低于检测下限

正常值范围

≤34

≤115

0.92 ~ 2.79

55.5 ~ 161.3

2.8 ~ 6.3

11.5 ~ 22.7

0.55 ~ 4.78

3.5 ~ 77

7 ~ 40

120 ~ 250

41 ~ 73

＜4.0×102

＜0.05

＜1.0×102

图 1　1例原发性甲状腺MALT-DLBCL淋巴瘤患者治疗前PET-CT(A)、治疗前B超(B)、2周期治疗后PET-CT(C)、4周期治疗后PET-CT(D)

Fig. 1　PET-CT before treatment (A), B-ultrasound before treatment (B), PET-CT after 2 cycles of treatment (C), and PET-CT after 4 cycles 

of treatment (D) in a patient with primary thyroid MALT-DLBCL lymphoma
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困难，相关文献多为病例报告及回顾性分析。

本例以颈部肿块起病，甲状腺 B 超示低回声伴

网格样回声、PET-CT 提示占位伴 FDG 代谢增高

(与文献报道的高远处转移检出敏感性≥90%、特异

性≥85% 相符)。但本例患者肿块呈进行性增大但无

压迫症状及淋巴瘤 B 组症状，甲功、自身抗体及生

化指标均正常，与文献中 PTL 常见快速增大肿块、

压迫症状(70% 病例)、10%B 组症状、部分合并甲

减(1/10)等特征不同，可能与分期、侵袭程度及个

体差异相关。

本例原发甲状腺 MALT-DLBCL，其病因及发

病机制尚未完全明确，目前公认核心诱因与桥本

甲状腺炎(Hashimoto thyroiditis，HT)密切相关，这

也与本例患者的临床特征基本相符。文献报道，

HT 患者进展为甲状腺 MALT 淋巴瘤的风险显著升

高 ， 而 MALT 淋 巴 瘤 进 一 步 转 化 为 DLBCL( 即

MALT-DLBCL)的过程，多与长期慢性炎症驱动 B

淋巴细胞克隆性增殖相关，该病理进程往往耗时

较长，可达 9 ~ 10 年甚至更久[6-8]。需注意的是，

HT 向甲状腺淋巴瘤的总体进展率极低，仅 0.56%

的 HT 患者最终发展为该病[9]，提示 MALT-DLBCL

的发生可能是多因素协同作用的结果。除慢性炎

症外，与该亚型发病及转化相关的潜在因素还包

括肿瘤微环境异常(如 IL-6、NF-κB 通路激活)、基

因突变(如 TP53、MYC 突变)及病毒感染等[10]，但

表 2　3次病理免疫组化结果

Tab. 2　Three pathological immunohistochemical results

免疫

组化

CD20

CD79a

CD3

CD7

CD21

Ki67

CD10

Bcl-6

MUM-1

CD5

CD30

Bcl-2

MYC

CK

CD23

CyclinD1

SOX-11

2024 年 10 月 15 日

(当地穿刺)

B 细胞+

B 细胞+

T 细胞+

T 细胞+

FDC 破坏

60%+

+

40%+

-

T 细胞+

-

60%+

-

个别+

FDC 网+

灶+

-

2024 年 10 月 30 日

(我院会诊)

+

+

反应性细胞+

反应性细胞+

示 FDC 网

约 10%

生发中心+

生发中心+

-

反应性细胞+

-

生发中心-

10% ~ 20%+

淋巴上皮病变

示 FDC 网

-

-

2024 年 11 月 11 日

(我院穿刺)

+

/

反应性细胞+

/

示 FDC 网

约 80%

/

弱+，约 70%

散在+

反应性细胞+

＜5%+

弱+，约 20%

约 40%

可见淋巴上皮病变

示 FDC 网

-

-

“+”为阳性，“-”为阴性，“/”为未查。

图 2　1例原发性甲状腺MALT-DLBCL转化淋巴瘤患者的免疫组织化学检测结果(×100)

Fig. 2　Immunohistochemical detection results of a patient with primary thyroid MALT-DLBCL transformed lymphoma (×100)
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相关研究仍较有限。本例患者临床考虑合并 HT，

进一步印证了 HT 与 MALT-DLBCL 发生发展的关

联性，为该亚型的病因学研究提供了个案参考。

PTL 确诊颇具挑战，临床症状及影像学检查(B

超、CT、PET-CT)难以与其他甲状腺疾病区分，病

理诊断为金标准。PTL 几乎均为 B 细胞来源的非霍

奇金淋巴瘤，常见类型为 DLBCL(约 50%)、MALT

(10% ~ 23%)及两者转化/混合型[11]；转化型病理可

见两成分共存，DLBCL 成分具典型形态及免疫表

型 (CD20+ 、 CD79a+ 等 ， Ki-67 增 殖 指 数 通 常 ＞

40%)。穿刺活检因组织量少易误诊漏诊，需结合

免疫组化(CD20、PAX-5 等)、基因检测辅助判断，

必要时重复穿刺或手术切除活检[12]。超声引导下

细针穿刺阳性诊断率 25% ~ 90%[13-14]，粗针穿刺因

组织量多、保留结构，诊断准确性更高(93% vs 

82%)[15]；尤其对于转化型共存病例，手术或多次

穿刺是避免漏诊侵袭性亚型的关键。本例患者经

病理会诊及多次穿刺活检确诊，PTL 分期采用

Ann Arbor 分期系统。

PTL 发病率低，缺乏高级别循证依据，治疗方

案 沿 用 结 外 淋 巴 瘤 策 略 ， 转 化 型 DLBCL 采 用

DLBCL 标准方案。化疗以 CHOP 方案为基础，联

合利妥昔单抗(R-CHOP)可改善生存期，且利妥昔

单抗使用是预后独立影响因素[16-17]，但对 BCL-2/

BCL-6 过度表达患者获益有限[18]。局部治疗包括

放疗与手术：手术主要用于缓解急性气道梗阻，

需权衡喉返神经损伤等并发症风险；放疗范围推

荐全甲状腺+受累/可疑淋巴结区，采用 3D 适形 RT

或 IMRT，惰性淋巴瘤单放剂量 20 ~ 30 Gy，侵袭

性淋巴瘤化疗完全缓解后 30 ~ 36 Gy，残留病灶需

40 ~ 45 Gy[19]。本例患者经 4 周期 R-CHOP 化疗后

PET-CT 评估达代谢缓解，予甲状腺+颈部引流区

放疗(DT：40 Gy/20 f)，随访 6 月无复发转移，需

长期随访评估远期疗效。

PTL 总体预后较好，MALT 淋巴瘤 5 年生存率

62% ~ 96%，DLBCL 45% ~ 75%，转化型预后介于

两者之间(40% ~ 60%)，与转化范围、治疗及时性

等相关。预后还受年龄、分期、病理类型等影响，

转化后侵袭性增强、预后变差。本例患者免疫组

化示 B 细胞标志物阳性、Ki-67 指数高(提示预后不

良)，虽经积极治疗预后尚可，仍需密切长期随访。

本例中老年女性患者既往存在甲状腺腺瘤病

史，伴甲状腺弥漫性肿大 7 年、近 2 月局部病灶快

速进展，甲状腺超声提示网格样改变，结合病史

高度考虑合并桥本甲状腺炎，这与文献报道的

MALT-DLBCL 核心发病诱因基本一致，进一步佐

证了桥本甲状腺炎在该亚型发生发展中的关键作

用。经两次序贯穿刺活检联合免疫组化检测，患

者确诊为 MALT-DLBCL，肿瘤组织呈 CD20、Pax5

阳性，且 Ki-67 增殖指数偏高，提示肿瘤恶性程度

较高，存在预后不良潜在风险。临床针对该患者

采用 R-CHOP 方案化疗联合局部放疗的综合治疗策

略，化疗 2 周期、4 周期后 PET-CT 评估均达代谢完

全缓解，后续予甲状腺及颈部淋巴结引流区放疗

进一步强化局部病灶控制，短期随访未见肿瘤复

发，证实该方案对此类患者具有良好适用性。

原发性甲状腺 MALT-DLBCL 的诊断需综合临

床表现、影像学特征及病理活检结果，其中病理

活检联合免疫组化是确诊的金标准；对于甲状腺

长期弥漫性肿大伴短期内快速进展的患者，需高

度警惕惰性淋巴瘤向侵袭性淋巴瘤转化的可能，

建议及时行重复穿刺活检明确诊断。治疗方案需

结合病理亚型个体化制定，首选 R-CHOP 方案化

疗联合局部放疗，放疗剂量可根据病理亚型及治

疗缓解状态调整：甲状腺 MALT 淋巴瘤局限期根

治性放疗推荐剂量为 30 ~ 36 Gy，转化为 DLBCL

后放疗剂量建议提升至 40 ~ 45 Gy，化疗后达缓解

者可酌情降至 30 ~ 36 Gy[20]。

鉴于 MALT-DLBCL 发病率极低，前瞻性临床

研究多将其排除，当前诊疗循证医学证据多借鉴

DLBCL 相关研究结果，缺乏针对性治疗标准。未

来需进一步深化该亚型发病机制研究，开展大样

本前瞻性临床研究，同时重视长期随访监测，以

完善诊疗策略，改善患者远期预后。
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