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伴淋巴上皮涎腺炎样特征的胸腺增生临床病理特点
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　　［摘要］　目的　认识并总结伴淋巴上皮涎腺炎样特征的胸腺增生（ｔｈｙｍｉｃｈｙｐｅｒｐｌａｓｉａｗｉｔｈ
ｌｙｍｐｈｏｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｓｉａｌａｄｅｎｉｔｉｓｌｉｋｅｆｅａｔｕｒｅｓ，简称ＬＥＳＡ样胸腺增生）临床病理特点及鉴别诊断要点，从而减
少误诊、漏诊。方法　收集贵黔国际医院病理科２０１９年１０月１日至２０２３年９月１日诊断的 ＬＥＳＡ样
胸腺增生病例的临床病理资料，并结合文献复习其流行病学、临床病理特点，以及治疗、预后情况。结果
　纳入２例 ＬＥＳＡ样胸腺增生女性患者，发病年龄分别为５１岁和５２岁。影像学上均表现为前纵隔肿
物；大体上观测肿块最大径分别为７．５ｃｍ和１２．０ｃｍ；镜下及免疫表型显示大量伴有生发中心的淋巴滤
泡，滤泡间区见网状或巢状无异型增生的胸腺上皮、胸腺小体以及淋巴上皮病变，局灶可见囊性变、胆固

醇结晶及其形成的胆固醇肉芽肿。复习文献报道的ＬＥＳＡ样胸腺增生４６例，其病理形态及免疫组化表
型与本组２例相似，且预后良好，但有５例患者进展为淋巴瘤。结论　ＬＥＳＡ样胸腺增生是一种良性病
变，具有独特的病理形态特征，预后良好，但少数患者可进展为淋巴瘤，需要定期密切随访。
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　　伴淋巴上皮涎腺炎样特征的胸腺增生（ｔｈｙｍｉｃ
ｈｙｐｅｒｐｌａｓｉａ ｗｉｔｈ ｌｙｍｐｈｏｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｓｉａｌａｄｅｎｉｔｉｓｌｉｋｅ
ｆｅａｔｕｒｅｓ）是新近报道的一种罕见的胸腺良性增生。该
病于２０１２年由ＷＥＩＳＳＦＥＲＤＴ等［１］首次报道，因其镜下

特点形似涎腺的良性淋巴上皮涎腺炎（ｌｙｍｐｈｏｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ
ｓｉａｌａｄｅｎｉｔｉｓ，ＬＥＳＡ）而命名为伴淋巴上皮涎腺炎样特征
的胸腺增生，以下简称ＬＥＳＡ样胸腺增生。迄今为止，
国内外仅有 ７篇文献报道［１－７］。本院收治 ２例 ＬＥＳＡ
样胸腺增生患者，结合文献复习该病流行病学特点、临

床病理特点以及治疗和预后情况，并对病理诊断及鉴

别诊断进行讨论，从而提高对该病的认识，减少误诊、

漏诊。

１　资料与方法

１．１　临床资料
　　收集贵黔国际医院病理科 ２０１９年 １０月 １日至
２０２３年９月１日诊断的ＬＥＳＡ样胸腺增生患者。纳入
标准：①明确诊断为ＬＥＳＡ样胸腺增生；②具有详细的
临床资料。排除标准：患者临床信息不完整。本研究

通过贵黔国际医院伦理委员会审批［贵黔２０２４伦审第
（０２）号］。
　　病例１：女性，５２岁，于２０２３年２月２２日因“体检
发现纵隔肿物 １个月余”入院。该患者无明显症状，
胸部 ＣＴ示“前纵隔囊实性占位，可见多发分隔，增强
扫描示实质区及分隔轻度强化（图 １Ａ、Ｂ）”，于 ２月
２７日在胸腔镜下行“经剑突下纵隔肿物切除术”，术后
患者恢复可，并于３月４日出院。
　　病例２：女性，５１岁，于２０２３年７月２０日因“胸闷
气促７年，加重１个月”入院。胸部 ＣＴ提示“前纵隔
囊实性占位，增强扫描示实质区不均匀强化，其内见囊

状无强化区，可见分隔”（图１Ｃ、Ｄ），并于７月２８日行
“胸骨正中劈开纵隔肿瘤切除术”，术后患者恢复可，

并于８月９日出院。

１．２　ＨＥ染色和免疫组化检测
　　手术标本经 １０％中性福尔马林液体固定 １２～
２４ｈ，每隔１．０ｃｍ切开，选择不同质地区域进行规范
取材，并经常规脱水、透明、石蜡包埋等一系列处理后，

切成 ３．０μｍ厚度的组织切片，最后在自动染色机
（ＤＡＫＥＷＥ）上进行ＨＥ染色。免疫组化均在罗氏全自
动免疫组化染色仪（ＶＥＮＴＡＮＡ）上进行，采用ＥｎＶｉｓｉｏｎ
两步法，ＤＡＢ进行显色。抗体 ＣＫ购自北京中杉金桥
生物技术有限公司，抗体 ＣＤ３８、ＣＤ１３８、ＴＤＴ、Ｋａｐｐａ及
Ｌａｍｂｄａ购自福州迈新生物技术有限公司，抗体 ＣＤ２０
购自罗氏（Ｒｏｃｈｅ）公司，抗体 ＣＤ３、ＣＤ２１购自广州安
必平医药科技有限公司。免疫组化染色均严格按照相

应的说明书要求及步骤进行，同时设立相应的阳性及

阴性对照。

１．３　文献复习
　　在ＰｕｂＭｅｄ数据库和知网数据库中查询自２０１２年
首次报道至 ２０２３年 ９月 １日的所有关于 ＬＥＳＡ样胸
腺增生的文献报道。在 ＰｕｂＭｅｄ进行高级检索，对所
有字段检索“ＬＥＳＡ”或 “ＬｙｍｐｈｏｅｐｉｔｈｅｌｉａｌＳｉａｌａｄｅｎｉｔｉｓ
Ｌｉｋｅ”和“ＴｈｙｍｉｃＨｙｐｅｒｐｌａｓｉａ”；在知网数据库输入主
题词“ＬＥＳＡ”或“淋巴上皮涎腺炎样”和“胸腺增生”，
并对文献报道及本文收集的ＬＥＳＡ样胸腺增生病例的
流行病学、临床病理特点以及治疗和预后情况进行分

析总结。

２　结果

２．１　巨检
　　２例患者均经手术完整切除肿物，术后肿物外观
形似增大的胸腺，大小分别为 ７．５ｃｍ×７．０ｃｍ×
１．５ｃｍ、１２．０ｃｍ×１０．０ｃｍ×４．０ｃｍ。其表面呈灰棕
色，边界清楚，切面均呈囊实性，囊腔内含灰红半透明

胶冻样物，而实性区呈灰白灰褐色、结节状，质地均匀

（图２Ａ、Ｂ）。
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箭头示纵隔肿物呈囊实性，其内不均匀强化并可见分隔

Ａ、Ｂ：病例１；Ｃ、Ｄ：病例２；Ａ、Ｃ：ＣＴ平扫；Ｂ、Ｄ：增强ＣＴ

图１　２例ＬＥＳＡ样胸腺增生患者的胸部ＣＴ表现
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２．２　镜检
　　低倍镜下见纤维脂肪组织将实性区分隔成结节
状，其内见大量淋巴滤泡样结构；部分区域呈囊性变

（图２Ｃ、Ｄ）。高倍镜下，淋巴滤泡样结构为含有生发
中心和套区的淋巴滤泡；囊腔被覆扁平上皮；滤泡间区

可见上皮巢状或网状增生，上皮细胞无异型性；周围淋

巴细胞可浸润至增生的上皮巢内，形成淋巴上皮病变；

另外，滤泡间区可见成熟的浆细胞、淋巴细胞及增生的

胸腺小体，部分胸腺小体扩张；少数区域可见胆固醇结

晶及胆固醇肉芽肿形成（图２Ｅ～Ｈ）。
２．３　免疫组化
　　淋巴滤泡表达 Ｂ细胞标记 ＣＤ２０，滤泡间区可见
ＣＤ２０阳性的Ｂ细胞、ＣＤ３阳性的Ｔ细胞以及ＣＫ阳性
的上皮巢及胸腺小体；而ＴＤＴ阳性的未成熟Ｔ细胞大
部分缺失（图２Ｉ～Ｌ）；另外，ＣＤ２１示淋巴滤泡 ＦＤＣ网
存在且完整，滤泡间区还可见 ＣＤ３８阳性的浆细胞，
ｋａｐｐａ及Ｌａｍｂｄａ染色未见轻链限制性表达。
２．４　治疗及随访
　　２例患者均经手术完整切除肿物，随访截止时间

为２０２４年１月 ８日，２例患者分别随访 ５．５个月及
１０．５个月，目前患者均存活且恢复良好，无复发及
转移。

２．５　文献复习
　　在 ＰｕｂＭｅｄ数据库及知网数据库中检索到关于
ＬＥＳＡ样胸腺增生文献 ７篇（４６例患者）［１－７］，加上本
组２例，共４８例。对其流行病学特点、临床病理特点
及预后进行分析总结（表１）。４８例ＬＥＳＡ样胸腺增生
患者，男女比例为１．３５∶１，发病年龄３２～８０岁，中位年
龄５１岁，肿瘤最大径１．０～２４．０ｃｍ，肿瘤中位最大径
７．０ｃｍ。其中 ４１例（８５．４％）患者无明显症状，５例
（１０．４％）患者因肿块压迫而引起相关的症状，２例
（４．１％）患者有重症肌无力。１４例（２９．２％）患者同时
伴有自身免疫性疾病。文献报道的病理镜下特点及免

疫组化表型与本组２例相似。ＬＥＳＡ样胸腺增生预后
良好，手术切除后无复发及转移报道。但据文献报道，

有５例（１０．４％）患者进展为淋巴瘤，其中４例（８．３％）
进展为ＭＡＬＴ淋巴瘤，１例（２．１％）进展为弥漫大Ｂ细
胞淋巴瘤。因此，该病仍需要定期密切随防。
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Ａ、Ｂ：２例患者肿物大体观　肿物体积较大，切面均呈灰白灰褐色、结节状，局灶囊性变；Ｃ、Ｄ：低倍镜下，实性区可
见大量增生的淋巴滤泡样结构及局灶囊性变；Ｅ：淋巴滤泡含生发中心及套区；Ｆ：囊壁被覆扁平上皮；Ｇ：淋巴上
皮病变；Ｈ：胆固醇结晶及胆固醇肉芽肿；Ｉ：ＣＤ２０标记淋巴滤泡及滤泡间区的 Ｂ细胞；Ｊ：ＣＤ３阳性 Ｔ细胞主要位
于滤泡间区；Ｋ：ＣＫ示滤泡间区增生的胸腺上皮相互连接成网；Ｌ：ＴＤＴ染色示未成熟 Ｔ细胞缺失；Ｃ～Ｈ：ＨＥ染
色；Ｉ～Ｌ：免疫组化ＥｎＶｉｓｉｏｎ两步法

图２　ＬＥＳＡ样胸腺增生的大体、镜下形态学特点及免疫表型

３１８１　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（１５）



表１　４８例ＬＥＳＡ样胸腺增生患者的临床病理特点及治疗、预后情况

文献 例数 男女比
中位年龄

（范围）／岁
部位

肿物中位

最大径／ｃｍ
临床表现

自身免疫性

疾病

典型的镜下特点ａ

及免疫表型ｂ
治疗 预后

ＷＥＩＳＳＦＥＲＤＴ等［１］ ４ ２∶２
４５．５

（３７．０～５３．０）
前纵隔

２２．９

（１１．５～２２．０）

３例无症状，１例

胸痛
　　未见 是 手术 　良好

张小鹰等［２］ ２ １∶１
６１．０

（５６．０～６６．０）
前上纵隔

８．５

（６．０～１３．０）

１例无症状，１例

咳嗽咳痰
　　未见 是 手术 　良好

ＴＡＮＡＫＡ等［３］ １ １∶０ ５５．０ 前纵隔 ２４．０ 无症状 ＩｇＧ４相关疾病 是 手术 　良好

ＰＯＲＵＢＳＫＹ等［４］ ３６ ２１∶１５
５２．０

（３２．０～８０．０）
未知

７．０

（１．０～１４．５）

３４例无症状，２例

重症肌无力

１２例伴自身免

疫疾病
是 未知

５例发展

为淋巴瘤

ＡＲＮＤＴ等［５］ １ １∶０ ４３．０ 上纵隔 ４．５ 呼吸困难和胸痛 　　未见 是 手术 　良好

王磊等［６］ １ ０∶１ ３９．０ 前上纵隔 １．８ 无症状 Ｓｊｇｒｅｎ综合征 是 手术 　良好

王震等［７］ １ １∶０ ４５．０ 前纵隔 ４．０ 偶感胸前不适 　　未见 是 手术 　良好

本组病例 ２ ０∶２
５１．５

（５１．０～５２．０）
前纵隔

９．８

（７．５～１２．０）

１例无症状，１例

胸闷、气促
　　未见 是 手术 　良好

ａ：典型的镜下特点包括：①具有生发中心的淋巴滤泡显著增生；②滤泡间区见增生的胸腺上皮及胸腺小体、淋巴

上皮病变及胆固醇结晶；③囊性变区域被覆扁平上皮，上皮细胞无异型性；ｂ：典型的免疫表型包括：①淋巴滤泡

表达Ｂ细胞标记ＣＤ２０、ＣＤ７９ａ；②ＣＤ２１染色示ＦＤＣ网存在并完整；③滤泡间区见成熟的ＣＤ３阳性Ｔ细胞、ＣＤ２０

阳性Ｂ细胞及ＣＤ３８阳性的浆细胞，以及ＣＫ阳性的胸腺上皮巢及胸腺小体；④具有大量不成熟Ｔ细胞的皮质区

几乎完全消失

３　讨论

　　正常人胸腺位于前上纵隔，出生时胸腺质量约
２５ｇ，在青春期时增至最大，此后逐渐被纤维脂肪组织
代替并萎缩［８］。胸腺增生包括胸腺滤泡增生（ＴＦＨ）、
真性胸腺增生（ＴＴＨ）、反弹性胸腺增生及 ＬＥＳＡ样胸
腺增生［９］。胸腺滤泡增生是最常见的一种胸腺增生

类型，好发于青年女性，中位年龄约２４岁，定义为不管
胸腺体积大小如何，髓质内出现较多淋巴滤泡，可伴有

生发中心，而胸腺皮质结构存在，且皮髓质界限清

楚［９］。真性胸腺增生定义为胸腺体积和质量增大，超

过了相应年龄的正常范围，而组织学上表现为正常的

胸腺形态［１０］。反弹性胸腺增生是在严重疾病、化疗、

放疗或放射性碘消融术治疗６～２４个月后发生的胸腺
反应性增生，极少数患者甚至发生在６０个月以后，胸
腺常轻度增大，镜下表现为正常胸腺的组织学结

构［９］。ＬＥＳＡ样胸腺增生是一种新近报道并且罕见的
良性胸腺增生。该病于２０１２年由 ＷＥＩＳＳＦＥＲＤＴ等［１］

首次报道，由于其形态学形似涎腺淋巴上皮病变，因此

命名为ＬＥＳＡ样胸腺增生。自首次报道以来，ＬＥＳＡ样
胸腺增生文献共报道４６例。ＰＯＲＵＢＳＫＹ等［４］粗略估

计ＬＥＳＡ样胸腺增生发生率约 ２％，考虑到转诊的偏
倚，其实际发生率可能低于 ２％。由于目前临床和病
理医师对该病认识不足常导致该病容易被漏诊、误诊。

　　结合文献和本组２例 ＬＥＳＡ样胸腺增生，总结该
类患者的流行病学特点、临床病理特点、治疗及预后情

况如下：①发病年龄３２～８０岁，中位年龄 ５１．０岁，男
性略多于女性；②患者通常无明显症状，或因肿块压迫
而引起的一系列症状；③影像学上常表现为前上纵隔
的肿物，界限清楚，局灶囊性变；④大体上，病变胸腺体
积明显增大，切面呈灰白灰褐色结节状，局灶囊性变；

⑤镜下见大量具有生发中心的淋巴滤泡、胸腺上皮及
胸腺小体增生、淋巴上皮病变及胆固醇结晶，囊性变区

域被覆扁平上皮，上皮细胞无异型性；⑥免疫组化示淋
巴滤泡表达 Ｂ细胞标记 ＣＤ２０、ＣＤ７９ａ，ＣＤ２１染色示
ＦＤＣ网存在并完整，滤泡间区见成熟的ＣＤ３阳性Ｔ细

４１８１ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（１５）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



胞、ＣＤ２０阳性 Ｂ细胞及 ＣＤ３８阳性浆细胞，以及 ＣＫ
阳性的胸腺上皮巢及胸腺小体，而具有大量不成熟 Ｔ
细胞的皮质区几乎完全消失；⑦ＬＥＳＡ样胸腺增生预
后良好，手术切除后无复发及转移报道，但据文献报

道，该病仍有进展为淋巴瘤的风险。

　　该病变需要与胸腺常见的疾病进行鉴别，如胸腺
瘤、胸腺黏膜相关淋巴组织结外边缘区淋巴瘤（ＭＡＬＴ
淋巴瘤）、真性胸腺增生、胸腺滤泡增生、多房胸腺囊

肿以及Ｃａｓｔｌｅｍａｎ病等。①胸腺瘤是一种上皮源性肿
瘤，由不同比例的梭形或卵圆形肿瘤性上皮和未成熟

的Ｔ细胞构成。而 ＬＥＳＡ样胸腺增生上皮无异型性，
并且未成熟 Ｔ细胞几乎完全消失。其中伴淋巴样间
质的微结节性胸腺瘤（ｍｉｃｒｏｎｏｄｕｌａｒｔｈｙｍｏｍａｗｉｔｈ
ｌｙｍｐｈｏｉｄｓｔｒｏｍａ，ＭＮＴ）是一种罕见的胸腺上皮性肿
瘤，形态学上与ＬＥＳＡ样胸腺增生相似，同样具有囊性
变、淋巴间质及缺乏未成熟 Ｔ细胞。然而，ＭＮＴ可见
短梭形或卵圆形的肿瘤性上皮巢被淋巴间质分割成结

节状，而无增生的胸腺小体及淋巴上皮病变［１１］。②胸
腺ＭＡＬＴ淋巴瘤常伴有自身免疫性疾病如干燥综合
征，中位年龄 ６３岁，发病年龄通常比 ＬＥＳＡ样胸腺增
生晚１０年。虽然胸腺 ＭＡＬＴ淋巴瘤同样表现为显著
的淋巴细胞增生，并可见淋巴滤泡增生及淋巴上皮病

变，局灶可伴有囊性变。然而，胸腺ＭＡＬＴ淋巴瘤是单
核细胞样或浆细胞样的肿瘤性小 Ｂ细胞弥漫增生，肿
瘤细胞可包绕或破坏反应性淋巴滤泡，并浸润胸腺上

皮形成淋巴上皮病变，并且胸腺上皮及胸腺小体少见。

Ｉｇ基因重排示肿瘤细胞克隆性重排。而ＬＥＳＡ样胸腺
增生淋巴细胞无异型性，常呈多克隆性增生，并伴有显

著的胸腺上皮以及胸腺小体［７］。③真性胸腺增生好
发于儿童及青少年，胸腺体积增大超过了相应年龄的

正常范围，而形态学表现为正常胸腺皮髓质的组织学

结构。④胸腺滤泡增生是最常见的胸腺增生，女性好
发，中位年龄２４岁，常伴有重症肌无力。镜下髓质区
见伴有或不伴有生发中心的淋巴滤泡增生，但皮质区

正常结构存在并且皮髓质界限清楚。而ＬＥＳＡ样胸腺
增生皮质区几乎全部消失。虽然广泛并长期的胸腺滤

泡增生皮质区也可消失，但 ＬＥＳＡ样胸腺增生还可见
胸腺上皮巢状增生以及淋巴上皮病变。⑤多房胸腺囊
肿（ｍｕｌｔｉｌｏｃｕｌａｒｔｈｙｍｉｃｃｙｓｔ，ＭＴＣ）是一种继发性胸腺
囊肿，常与胸腺瘤或潜在的多系统疾病以及自身免疫

性疾病如ＨＩＶ感染、风湿性疾病或重症肌无力有关。
镜下囊壁被覆立方或鳞状上皮，囊壁可见慢性炎症细

胞、炎性坏死、胆固醇性肉芽肿及局灶纤维化［１２－１３］。

ＭＴＣ囊壁也可见淋巴滤泡，不同的是 ＬＥＳＡ样胸腺增
生淋巴滤泡呈广泛增生。⑥Ｃａｓｔｌｅｍａｎ病（ＣＤ）是一种
原因不明的淋巴结血管滤泡特殊性增生的淋巴结病，

也可以形成单发的纵隔肿物。形态学上分为透明血管

型及混合／浆细胞型，其可形似 ＬＥＳＡ样胸腺增生，可
见淋巴滤泡增多，滤泡间区可见淋巴细胞及浆细胞，但

不同的是透明血管型 ＣＤ的生发中心萎缩，并且可见
玻璃样变的小血管长入生发中心，套区淋巴细胞呈分

层状排列，形似“洋葱皮”［１４］。

　　综上所述，ＬＥＳＡ样胸腺增生是一种罕见的胸腺
良性增生，目前主要治疗方式是通过手术完整切除，预

后良好。但该病仍有进展为淋巴瘤的风险，特别是

ＭＡＬＴ淋巴瘤，因此需要密切随访。
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