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Abstract 
Objective: To explore the diagnosis, differential diagnosis and treatment of granulocytic sarcoma 
(GS). Methods: Retrospective analysis of the clinical data of 6 cases of GS admitted to the Affiliated 
Hospital of Qingdao University from June 2000 to June 2019, including 2 males and 4 females, with 
a median age of 55 years (37 - 66 years), including isolation. There were 5 cases of granulosa sar-
coma and 1 case of extramedullary infiltrating granulosa sarcoma. The clinicopathological cha-
racteristics, diagnosis and treatment were discussed. Results: Six cases of GS have various clinical 
manifestations, the first manifestation is tumor with or without pain, and the immunohistochem-
ical MPO, CD68, CD113, CD117 and other positive rates are high, the main treatment is combined 
chemotherapy. Conclusion: The clinical misdiagnosis rate of GS is very high, immunohistochemi-
stry is specific, it is easy to be transformed into acute myeloid leukemia, and the prognosis is poor. 
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摘  要 

目的：探讨粒细胞肉瘤(Granulocytic Sarcoma; GS)的诊断、鉴别诊断及治疗。方法：回顾性分析青岛大

学附属医院自2000年6月至2019年6月收治的6例GS的临床资料中，男2例，女4例，中位年龄51.7岁
(37~66岁)，其中孤立性粒细胞肉瘤5例，髓外浸润性粒细胞肉瘤1例，讨论其临床病理特征、诊断及治

疗。结果：6例GS临床表现多样，首发表现为肿物伴或者不伴有疼痛，免疫组化MPO、CD68、CD113、
CD117等阳性率较高，治疗上以联合化疗为主。结论：GS临床误诊率很高，免疫组化具有特异性，易转

化为急性髓系白血病，预后差。 
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1. 引言 

粒细胞肉瘤(granulocytic sarcoma, GS)是髓细胞来源的未成熟粒细胞局部大量浸润形成的实质性肿瘤，

该肿瘤细胞内含有丰富的过氧化物酶(MPO)，故当肿瘤切面暴露于空气中时，切面呈绿色，GS 又被称为

“绿色瘤”(Chlomma)，颜色的深浅与 MPO 的含量有关[1]，据报道构成肿瘤的细胞有粒细胞系、红细胞

系及单核–巨核细胞系，该肿瘤又称为髓样细胞肉瘤(myeloid sarcoma)。因 GS 发病特点多样、形状多态

及影像学表现多样，容易和淋巴系统类肿瘤、软组织肿瘤及其他实体肿瘤混淆[2]，总结 6 例 GS 患者，

探究临床病理特征、诊断及治疗，提高对 GS 的认识。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料收集 

青大附院自 2000 年 6 月至 2019 年 6 月收治的 6 例 GS 的临床资料，所有患者均经病理及免疫组化

确诊，其中男 2 例，女 4 例，男女比例 1:2，中位年龄 51.7 岁(37~66 岁)。 

2.2. 临床表现 

6 例患者中 4 例初诊时表现为肿块，但是肿块的部位不相同，见表 1，2 例表现在淋巴结，1 例表现

在牙龈，1 例表现在鼻咽顶后壁，因发生部位的不同，临床表现具有特异性，在诊断疾病不明时要考虑

到 GS 的可能。例 1 发生在腹膜，症状主要表现为腹痛，与消化系统疾病进行鉴别诊断时，建议取病理

加做免疫组化；例 4 发生在宫颈，出现无痛性阴道流血，与女性生殖系统恶性肿瘤进行鉴别诊断，应想

到 GS 的可能。总结临床特征，GS 中不明原因的腹痛、阴道流血、鼻塞更具有特异性。 

2.3. 骨髓累及情况 

5 例孤立性粒细胞肉瘤患者初诊时骨髓穿刺涂片及骨髓活检未见明显异常，见表 1，3 例患者经治疗
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后转为急性髓系白血病，1 例患者化疗完全缓解后行自体造血干细胞移植，肿瘤复发，复查骨髓提示转

为急性髓系白血病，例 6 仅为局部表现为鼻塞，未累及到骨髓。 
 

Table 1. 6 cases of GS clinical manifestations and prognosis 
表 1. 6 例 GS 临床表现及转归 

患者 A/S 部位 临床表现 诊断 治疗方案 随访时间(M) 状态 

例 1 37/M 腹膜 腹痛 孤立性 GS 
IDA、IE 联合化疗， 
后行造血干细胞移植 

12 移植后半年转为
AML 

例 2 62/F 右腋下淋巴结 右腋下肿物 孤立性 GS 
TA、MA、HA、EA、

IDA 联合化疗 
24 转为急性髓系白

血病 

例 3 66/M 上牙龈 
左上后牙疼痛伴

面部肿胀 
孤立性 GS 手术 + 放疗 8 转为急性髓系白

血病 

例 4 36/F 宫颈 阴道流血 孤立性 GS IA、TA + VP、FLAG、

地西他滨 + MA 
30 死亡 

例 5 61/F 左颈部淋巴结 左颈部肿物 孤立性 GS 
手术 + TA + MA + EA 

+ IDA + HA + TA + 
MA 

28 死亡 

例 6 48/F 鼻咽顶后壁 
鼻塞， 

左耳部疼痛 
孤立性 GS IA + HA + TA 24 巩固化疗中 

注：A/S：年龄/性别；F：女性；M：男性；ID：多柔比星脂质体；A：阿糖胞苷；E:依托泊苷；T：表柔比星；M：米托蒽醌；H：高三尖

酯碱注射液；I：伊达比星；V：长春地辛。 

2.4. 诊断与治疗 

6 例患者的诊断均经活组织检查病理特征和免疫组化，诊断明确，同时进行骨髓的形态学、细胞遗

传学(Fish)及染色体、基因的检测。治疗上以联合化疗为主，辅以手术、放疗，见表 1，例 1 达完全缓解

(CR)后行自体造血干细胞移植，复发后行 CART 治疗。 

2.5. 随访 

6 例患者均经随访，随访时间为自诊断明确日起至死亡或者至 2019 年 6 月，每次化疗结束后每 2 周

随访 1 次，记录患者复发、转移、死亡的时间，无失访患者。 

3. 结果 

3.1. 病理学特征 

粒细胞肉瘤的发病部位多样，可发生在身体的任何部位，且没有特征性表现。该病的确诊需要病理

和免疫组化，可作规律性总结。上述 6 例患者，见表 1，MPO (+)可达 66.67% (4/6)，CD117 (+)可达 66.67% 
(4/6)，CD34 (+)达 50% (3/6)，c-Myc (+) 33.3% (2/6)，Bcl-2 (+)达 83.3% (5/6)，并且 Ki-67 阳性率高，部

分患者可高达 80%。涉及到软组织的髓样肉瘤很少见，尤其是发生在血液恶性肿瘤或者在恶性肿瘤之前，

这给病理诊断带来了一定的困难，一定结合免疫组化的结果综合分析。 

3.2. 骨髓、染色体检查结果及诊断 

上述 5 例患者确诊时骨髓穿刺、骨髓活检、流式细胞学检测未发现异常，见表 1，第 6 例患者诊断

时骨髓穿刺中骨髓淋巴细胞占 21.5%，ALL (急性淋巴细胞白血病)合并粒细胞肉瘤。另外 1 例患者的染色

体示融合基因–重排–TCRγ阳性。 
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3.3. 治疗及预后 

6 例患者的治疗均采用手术、化疗、放疗等综合治疗。化疗方案的选择与急性髓系白血病的化疗方

案相似，例 1 患者采用多柔比星脂质体联合阿糖胞苷作为诱导化疗，行自体造血干细胞移植，病情完全

缓解(CR)，半年后患者复发，目前行 CART 治疗。例 2 患者采用联合常规化疗，疗效不佳，1 年后转为

AML。例 3 未行化疗，仅采用手术和放疗的方式，手术缓解了肿物压迫，改善患者生存质量，治疗效果

不佳，半年后转为 AML。例 4、例 5 采用联合化疗，均死于白血病的并发症，感染、出血等。例 6 对于

化疗较为敏感，随访期间患者一直存活，治疗效果较好。4 例患者转为急性髓系白血病后死亡，见表 1，
这 6 例患者平均生存期(22.5 ± 9.98)个月。 

4. 讨论 

粒细胞肉瘤(GS)，又称为髓样肉瘤，是未成熟的粒细胞髓外肿瘤，可单独发生，也可伴随急性髓系

白血病(AML)、骨髓增殖性疾病(MPN)、骨髓增生异常综合征(MDS)或者慢性髓系白血病(CML)的发生[3]。
2008 年世界卫生组织重新给定义了 GS 为由发生在骨髓以外的解剖部位未成熟或成熟的髓样细胞组成的

肿瘤块[1]。欧洲血液学会把 GS 临床表现分为 4 类：1) MS 合并 AML；2) AML 髓外复发，包括(自体或

异体)骨髓移植后；3) 骨髓增生性肿瘤或慢性粒单核细胞白血病的转化；4) 孤立 MS，骨髓穿刺的血涂片

及骨髓涂片未见明显异常，并且没有任何骨髓疾病的病史[4]。GS 也被当做是 AML (急性髓系白血病)缓
解后复发的一种疾病。具有典型形态学特征和免疫反应性的 MS 初步诊断不难，但是 MS 的假形态学特

征加上 AML 病史的缺乏，可能会导致误诊。 
GS 具有轻微的男性好发趋势，可能发生在任何年龄阶段及身体的任何部位，最常见的部位是淋巴结、

皮肤和软组织、睾丸、骨骼、腹膜和胃肠道[4]。GS 较为罕见，发病率为 2/百万，但是高达 9%的 AML (急
性髓系白血病)或 CML (慢性髓系白血病)患者受到影响，部分原因是异基因造血干细胞移植或新靶向药物

(包括小分子抑制剂、组蛋白脱乙酰酶抑制剂、DNA 甲基转移酶抑制剂和核苷类似物)治疗后 AML 髓外

复发的可能性增加[5] [6]。由于本次收集的病例数较少，无法看出性别差异和好发部位。临床表现很大程

度上取决于发病的部位，因其是髓外浸润的肿块，可表现为压迫症状；最常发生的部位是皮肤、皮下以

及内脏软组织[2] [7]，女性生殖系统发生 GS 较为罕见，其中女性生殖系统中卵巢发生率最高，其次是子

宫颈和子宫[8]，在上述患者中，2 例发生在淋巴结，1 例发生在腹膜，3 例发生在软组织。因未浸润至骨

髓，仅表现为压迫疼痛症状，腹膜肿物压迫肠道时，还会出现早饱、腹围增加、疝气、腹痛、背痛或肠

梗阻等临床表现，或者没有症状，因扪到肿物来就诊。其他非特异性的症状包括贫血、疲劳、眩晕、厌

食、体重减轻、发烧[9]等。此外，根据 Neiman 等人的研究，在大多数情况下，MS 表现为一个病变，16%
有两个及更多的病变[10]。6 例患者均只有 1 个病变，当同时出现 2 个及以上的病变时，可与实体肿瘤进

行鉴别诊断[11]。 
GS 无论在 CT、MRI 上的信号强度，还是在增强 CT、MRI 上的影像学特征，都不能作为 MS 的特

征性表现，因为有些炎症性肿瘤，例如淋巴瘤、尤恩肉瘤与其表现相似，不能进行区分。PET-CT 可能会

比 CT 更加准确，据报道，MS 病灶在治疗过程中 FDG 摄取增加，摄取变化也与临床结果相关[12]，但这

并不能作为诊断 GS 的金标准。在病理形态学中，嗜酸性前体是一个特征性的表现，但在 50%患者中可

能不存在[8]。病理诊断，尤其是免疫组织化学(IHC)是诊断 GS 的“金标准”。由于 MS 中的骨髓母细胞

具有与 AML 中的母细胞和前体细胞相似的抗原谱，因此髓过氧化物酶、CD43、CD68、CD117 和溶菌酶

的阳性有助于识别 MS [13]。当肿瘤细胞表达至少 1 个髓样标志物(MPO、CD13 或 CD33)且不表达 T 细

胞标志物(CD3、CD5 或 CD7)时，诊断为 MS。如果 IHC 检测 TCRαβ和 TCRγδ均为阴性，则可诊断具有
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T 细胞标志物的 MS [14]。据统计 55%的 MS 可能含有肿瘤细胞内的细胞遗传学异常，而新生 MS 可能缺

乏细胞遗传学异常[15]，上述 6 例患者染色体的数目和结构未见明显异常。尽管 CD68、髓过氧化物酶(MPO)
和 CD34 在诊断上是有用的，但是部分病例也可表达 T 细胞、B 细胞等其他谱系标志物。因此，部分病

例被误诊为弥漫性大 B 细胞淋巴瘤、外周 T 细胞淋巴瘤、小淋巴细胞淋巴瘤和 T 细胞前淋巴细胞白血病

[14]。在上述患者中，免疫组织化学显示 MPO (+)可达 66.67% (4/6)，CD117 (+)可达 66.67% (4/6)，CD34 
(+)达 50% (3/6)，c-Myc (+) 33.3% (2/6)，Bcl-2 (+)达 83.3% (5/6)，基本与上述理论相符。 

由于缺乏随机前瞻性试验，目前对 GS 的治疗没有一致意见。手术治疗虽然可以暂时解除肿物的压

迫症状，但是这些癌症的浸润性质导致频繁的转移复发。目前推荐治疗方案是传统的急性髓系白血病方

案[16]，并根据个体风险分层，这是基于与接受全身化疗的患者相比，仅接受局部治疗的孤立 MS 患者中

有很高比例的患者已经发展成 AML [17]。细胞毒性化疗，包括蒽环类药物和紫杉烷类药物可以在一部分

患者中产生显著的反应，并且有报道表明，与最初被误诊和使用用于治疗淋巴瘤、肉瘤或多发性骨髓瘤

的药物治疗的患者相比，使用含阿糖胞苷方案治疗的患者的 DFS 延长[18]。与单用蒽环类药物治疗血管

肉瘤患者相比，多柔比星脂质体和异环磷酰胺联合治疗可改善患者的 PFS [19]。多柔比星是临床常用的

蒽环类抗肿瘤药物，该药在攻击肿瘤细胞的同时，也会产生明显的副作用，比如心肌细胞损害、骨髓抑

制等，临床应用因此受到限制[20]。然而多柔比星脂质体既能加强药物的抗癌作用，又能减少其毒副作用，

这是因为多柔比星脂质体是一种脂质体制剂，是多柔比星与甲氧基聚乙二醇结合包封于脂质体中，可以

保护脂质体免受单核–巨噬细胞系统识别，从而延长其在体内的作用时间。由于肿瘤发生部位的血管通

透性较周围正常组织高，脂质体微粒在通过恶性肿瘤组织附近的血管时，可以通过毛细血管上皮细胞间

隙进入肿瘤组织，在其局部聚集，其作用机制为增强渗透与滞留效应[21]，从而极大地增加了药物的抗肿

瘤作用。脂质体能够被人体自身的生物酶降解，不会在人体内累积，不会对人体产生毒副作用。在对 6
例接受多柔比星脂质体治疗的 GS 患者的回顾性研究中，3 例获得部分缓解(PR)，2 例获得稳定病情(SD) 
[22]。放疗的临床作用未被确定，据报道仅接受放疗的患者与同时接受放疗、化疗的患者相比，生存率没

有太大的影响[23]。近年来研究表明，异基因造血干细胞移植可能是治疗 MS 的有效方法，甚至可以作为

一线治疗手段[24]。上述 6 例患者治疗上的创新点是应用多柔比星脂质体及行自体造血干细胞移植。多柔

比星脂质体的毒性要比多柔比星的毒性小，且患者出现的不良反应少，因其聚集效应和渗透效应，患者

疗效好。与传统的化疗方案相比，可增加患者局部药物浓度，并延长药物的作用时间。有研究表明，自

体造血干细胞移植与异体造血干细胞移植对血液系统重建无差异[25]，上述患者的治疗效果也表明造血干

细胞移植对于治疗 GS 极为有效，甚至可获得 CR (完全缓解)，但是这并不能改善其预后。科学家们发现

不同 AML 亚型的基因突变，靶向治疗成为新兴的治疗手段[26]。 
GS 患者的预后差，生存率极低，GS 中位总生存期(OS)在 30 至 50 个月之间，国外发现 24 例 MS 的

患者，5 年生存率达 20% [23]，并且不受患者年龄、性别、MS 解剖部位、新发表现、AML 相关病史、

组织类型、表型和细胞遗传学的影响[13]。根据报道，潜在的骨髓增生异常综合征或骨髓增生性肿瘤是可

能一个不良的预后因素。然而，新发 MS 与合并 AML 的 MS 的预后无统计学差异。Ki67 阳性肿瘤细胞

的比例常与肿瘤特别是乳腺癌的临床标志物相关，目前被认为是 GS 的重要预后因素，Ki67 的表达与治

疗反应无明显相关性，可作为一个独立的预后因素[27]。上述患者中，Ki-67 阳性率高，部分患者可高达

80%，所以患者的预后较差，应该在患者开始治疗前向家属讲明治疗风险和预后，做好心理建设。 
我们的研究有几个局限性。首先，这是一项具有潜在混杂因素的回顾性研究。其次，患者样本相对

较少，主要是由少见的髓样肉瘤发病率引起的。此外，由于发病率低，到目前为止缺乏前瞻性研究。但

通过回顾性分析了 6 例 GS 的临床资料，进一步了解了 GS 发病部位多样，当遇到类似非霍奇金淋巴瘤等
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软组织肿瘤时，必须保持对 GS 的高度怀疑，因为 MS 可能先于或与 AML 相一致，并且可能具有非经典

的形态学特征。GS 在短时间内表现出明显的并发急性髓细胞白血病和继发性髓细胞白血病的高发病率，

需要立即治疗。若有合适的供体，应积极地用化疗和异基因 HSCT 治疗。 

声  明 

本研究经青岛大学伦理委员会许可。 
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