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甲状腺癌是近 10 年发病率增长最快的内分泌肿瘤之

一，在所有恶性肿瘤中占比约 3%[1]。其中，原发性甲状腺鳞

状细胞癌（primary squamous cell carcinoma thyroid，PSCCT）
临床极少见，占所有甲状腺癌的 0.2%~1%[2]。但其恶性程度

高、进展快、易转移、预后差，中位生存期仅 6个月左右，目前

暂无标准化治疗指南[3]。而甲状腺原发性乳头状癌（primary 
papillary thyroid carcinoma，PTC）并鳞癌更为罕见，现报道 1
例重庆市第九人民医院 PTC 并 PSCCT 病例，并复习相关文

献，为提高诊断水平及制定个体化治疗方案提供更多临床

依据。

1　临床资料

1.1　一般资料

患者女，30岁，因“发现甲状腺结节半年，增大8 d”入院。

半年前体检超声检查结果提示左侧甲状腺结节，约 0.3 cm×
0.2 cm，2个月后复查彩超无变化，未特殊处理。入院 8 d前

自觉左颈前区增大，无疼痛、发热、声嘶、吞咽困难等症状。

查体：甲状腺左叶扪及一直径约 1.0 cm 肿物，质硬，边界欠

清，无压痛，随吞咽上下活动，未触及肿大淋巴结。超声造影

显示：甲状腺左叶中极见低回声结节，大小约1.4 cm×0.8 cm，

未见明显包膜，边界欠清，其内可见点线状血流信号，可见

0.05~0.06 cm细小光点。考虑：①左侧甲状腺内病灶为交界

性可能大，TI-RADS：IVa类；②左侧颈部淋巴结周边可见血

供。甲状腺细针穿刺活检：查见癌细胞。颈部增强计算机断

层扫描（computer tomography，CT）示：甲状腺左侧叶低密度

结节影，边界欠清，约 7.2 mm×12 mm，增强强化欠均匀，甲

状腺左侧叶包膜欠连续。结论：甲状腺左侧叶低密度结节，

甲状腺Ca待排，建议进一步检查（图1）。实验室检查：甲功：促

甲状腺素（thyroid stimulating hormone，TSH）1.73 μIU/mL，血
清游离甲状腺素（free thyroxine，FT4）1.15 ng/dL，游离三碘甲

状腺原氨酸（free triiodothyronine，FT3）2.84 pg/mL，抗甲状腺

球蛋白抗体（anti-thyroglobulin antibodies，TgAb）2.88 IU/mL，甲
状腺过氧化物酶抗体（thyroid peroxidase antibody，TPOAb）
13.7 IU/mL，癌胚抗原（carcinoembryonic antigen，CEA）、降钙

素（human calcitonin，hCT）等正常。胸片、喉镜及鼻咽镜未见

异常（表1）。

1.2　手术探查

全麻下行左侧甲状腺全切+甲状腺峡部切除术+左侧 3、
4、6 区域淋巴结清扫术+左侧喉返神经探查术+左侧甲状

旁腺切除术。术中完整切除左侧甲状腺+甲状腺峡部，取出

1.2 cm×1 cm椭圆形实性包块，质地较硬，剖开后呈灰白色，

送冰冻病理检查，包块位于左侧甲状腺中上部，靠近外侧，部

分左侧胸骨甲状肌、甲状舌骨肌与左侧甲状腺紧密粘连，游

离左侧胸锁乳突肌内侧缘筋膜，游离并切除与左侧甲状腺粘

连的胸骨舌骨肌和胸骨甲状肌（图 2）。术中冰冻切片病理

图 1　CT 示甲状腺左侧叶低密度结节影
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诊断结果：甲状腺恶性肿瘤，具体分型见免疫组化。术后手

术样本病理检查结果：（左侧）PTC伴鳞状细胞癌（其中鳞癌

成分占70%）（图3~图5），合并3、4、6区淋巴结转移。免疫组

化结果：CK19（3+）、Galectin-3（3+）、CD56（-）、P16（鳞癌成

分 3+）、Ki-67（>20%）、P53（>30%）、TTF-1（3+）、TG（2+）、

CK18（3+）、CEA(-)、HCK（3+）、P63（3+）（图 6）。淋巴结病检

结果：左侧中央区淋巴结（14/18），左侧 3区淋巴结（1/6），左

侧4区淋巴结（2/14）。

1.3　术后随访

术后复查甲功、甲状腺彩超，并完善妇科彩超、胸部增强

CT等检查均未见异常。因患者病理检查结果为罕见癌，故

将手术标本送至上级医院病理科会诊，结果与本院一致，建

议进一步完善左侧 2区淋巴结清扫及右侧甲状腺切除术，术

图 2　甲状腺肿瘤侵及表面的带状肌 

表 1　临床检验及检查结果

项目

检验

检查

TSH/（μIU·mL-1）
FT3/（pg·mL-1）
TT3（ng·mL-1）
FT4/（ng·dL-1）
TT4/（μg·dL-1）
TPOAb/（IU·mL-1）
TgAb/（IU·mL-1）
hCT/（pg·mL-1）
CEA/（ng·mL-1）
甲状腺超声造影

胸片

电子纤维喉镜

电子纤维鼻咽镜

颈部平扫+增强CT
术后甲状腺彩超

妇科彩超

胸部平扫+增强CT

结果

1.73
2.84
0.95
1.15
6.53
13.7
2.88
<0.5
1.66
左侧甲状腺内病灶为交界性可能大，TI-RADS：IVa类；左侧颈部淋巴结周边可见血供

胸部平片未见明显异常

咽后壁、舌根部数个淋巴滤泡增生

鼻咽部少许分泌物

甲状腺左侧叶低密度结节，甲状腺Ca待排，建议进一步检查

甲状腺左叶切除术后，原左叶区域未见明显积液；双侧颈部淋巴结肿大

盆腔少许积液，子宫附件未见占位性病变

胸部CT扫描+增强未见异常；左侧甲状腺切除术后

图 4　病理示部分瘤细胞排列呈片状或巢状，见角化现象

（HE，100×）

图 5　病理示甲状腺原发性乳头状癌与鳞癌混合生长（HE，100×）

图 3　病理示甲状腺滤泡上皮乳头样生长（HE，100×） 
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后评估是否进一步放、化疗，但患者拒绝，后在北京某医院随

访，长期服用“优甲乐”TSH抑制治疗，近期电话随访患者，其

术后半年、1年、2年复查彩超及CT均无复发及转移征象，甲

状腺球蛋白、降钙素、肿瘤标志物等指标无明显变化。

2　讨 论

PSCCT 并 PTC 在国内外的报道中均极少。因正常的甲

状腺组织中缺乏鳞状上皮组织，故 PSCCT 的组织来源尚不

明确，现有以下几种假说：①胚胎性残留理论，胚胎发育后残

留在甲状腺舌管、后腮体或腮弓等残体组织中的鳞状细胞恶

变形成；②化生理论，即甲状腺滤泡上皮的鳞状转化或化生；

③去分化理论，即现有的乳头状、滤泡状、髓样和未分化癌

（undifferentiated carcinoma，ATC）等去分化而成，多数研究者

更支持第二种观点[4]。

PSCCT 以女性患者多发，平均发病年龄为 50~60 岁，早

期无明显临床症状，常以颈部包块、声嘶及呼吸或吞咽困难

等为首发表现就诊。包块多呈局部浸润生长，易与周围组织

粘连、侵犯周围器官及发生淋巴结转移，有恶性程度高、进展

快、预后差的特点。本例患者以颈部结节增大为主要表现，

无咯血、颈部疼痛、发热、声嘶及呼吸困难等症状；术前完善

甲状腺超声造影、颈部增强 CT及甲状腺细针穿刺活检均提

示甲状腺癌可能，进一步完善胸片、喉镜及鼻咽镜后未发现

除甲状腺外的病灶；术中可见包块侵及表面的带状肌，术中

冰冻切片病理检查提示为甲状腺恶性肿瘤；术后病理活检结

果提示 PTC 伴鳞癌，其中鳞癌成分占 70%，合并 3、4、6 区淋

巴结转移；免疫组化提示CK19、P16、Ki-67、P53、P63等均呈

阳性，完善妇科彩超及胸部增强 CT等提示全身转移依据不

足。该患者为女性，短期内出现肿块侵及周围肌群伴淋巴结

转移，符合鳞癌临床特点，结合病理及免疫组化结果，故最终

诊断为PSCCT合并PTC。

CK19、Galectin-3呈阳性表达，CD56呈阴性表达是用于

诊断PTC比较理想的一组抗体组合[5]，P16、P53、P63及Ki-67
在鳞状细胞癌中多呈强阳性表达，其中P63作为鳞癌标志物

的敏感性高达 90%以上，有学者认为P63的表达可能触发非

鳞状上皮干细胞的鳞状分化[6]。P53 在 PTC 中表达阴性，在

鳞癌中表达阳性是提示预后差的重要因子[7-8]，以上研究结

果均与本例免疫组化结果相符，结合患者病理及免疫组化结

果，且伴局部浸润、淋巴结转移等特点，故 PSCCT 合并 PTC
诊断明确。Vatsyayan A 等[9]报道了头颈部鳞状细胞癌转移

至甲状腺，形成继发性甲状腺鳞状细胞癌，本例中鼻咽镜、喉

镜、胸片及CT等检查均未发现鼻咽部、喉部、肺等其他部位

原发病灶，不支持别处转移情况。甲状腺中存在的内胚层起

源的胚胎残留物镜下形态学特征多为立方形或柱状细胞排

列，胞浆呈嗜酸性，核呈圆形或椭圆形[10]，但本例患者的病检

切片中未发现具有上述特征的细胞，故胚胎残留理论依据不

足。陈俊等[11]报道了 1例 PTC转变为 PTC伴鳞状化生，最终

发展为鳞癌的病例。Kallel S 等[7]报道了 1 例 PSCCT 合并

PTC及桥本甲状腺炎的病例，其在桥本甲状腺炎病灶中发现

了鳞状化生灶，而在被纤维包裹且与鳞癌不相连的PTC病灶

中未观察到化生，已有研究表明某些良性疾病如结节性甲状

腺肿、慢性淋巴细胞性甲状腺炎及包括PTC在内的恶性甲状

腺肿瘤均可能出现鳞状化生[12]，以上研究均符合化生理论。

本病例在本院及上级医院的病理检查结果均提示 PSCCT合

并 PTC，多次阅片未发现病灶中存在鳞状上皮化生改变，化

生理论尚需更多佐证。有研究报道高细胞型 PTC与鳞状细

胞癌共存的病例，提出部分高细胞型PTC有去分化为梭形细

胞型鳞癌的趋势，且可能以未分化癌的形式向后者转变[13]。

PTC去分化为鳞癌、未分化癌等的机制目前尚不明确，有学

者认为可能与放射性碘引起P53突变有关，也有文献报道部

分患者无颈部射线暴露史及放射性碘治疗史，但仍出现PTC
转变为鳞癌。本病例中P53为阳性，且病检切片见PSCCT与

PTC 混合生长，未见鳞状化生等其他病理改变，故考虑

PSCCT为PTC去分化形成可能性大，但去分化理论仍需更多

研究进一步证实。

PSCCT生长迅速，恶性程度高，预后极差，有研究结果显

示中位生存期为 6个月左右，1年和 2年生存率分别为 22.7%
和 0%[14]，因发病率低，缺乏大型临床研究，目前仍无公认的

图 6　术中冰冻切片免疫组织化学检查结果（IHC，100×）

—— 1291



重庆医科大学学报 2022 年第 47 卷第 11 期 （Journal of Chongqing Medical University 2022.Vol.47 No.11 ）

治疗 PSCCT 的指南及专家共识。Sarda AK 等[15]报道的 8 例

患者因病情原因均不适宜行根治性手术治疗，对放、化疗也

没有显著效果，所有人均在短期内死亡。有研究结果显示鳞

状细胞对碘没有亲和力，因为其细胞内缺乏 TSH受体，因此

放射性碘治疗及 TSH 抑制治疗对鳞癌治疗效果差[16]。但

Cook A 等[17]的研究却报道行甲状腺全切术及放疗的患者生

存率高于仅行甲状腺全切术及行部分切除术或未行甲状腺

切除且未行放疗的患者，因 PSCCT早期易发生转移，仅选择

手术很难彻底清除病灶，术后放疗可进一步清除残存病变组

织。PSCCT的化疗药物包括顺铂、氟尿嘧啶、多柔比星、吉西

他滨、博来霉素等，但部分学者认为鳞癌对化疗不敏感，副反

应大，且并未被证实可以提高生存率，故术后是否应联合化

疗仍存在争议[3]。目前多数学者认为早期手术治疗辅以术

后放疗是延长 PSCCT患者生存期及提高生活质量的首选治

疗方法，病变组织清除的彻底程度与患者的远期生存率相

关[18]。本病例行甲状腺部分切除术及淋巴结清扫术，术后予

以TSH抑制治疗，未行放、化疗，患者无瘤生存 2年后复查仍

未出现复发及远处转移，考虑与患者发现肿瘤早、病灶切除

较彻底相关，故早期发现并选择适宜的治疗方案是提高生存

率的关键。但本病例在诊疗过程中仍存在一定局限，例如未

进行与甲状腺癌诊断及临床预后预测的相关分子检测，如

BRAF 突变等，不利于制定个体化的诊疗方案，在今后的临

床工作中应注意。
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