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副肿瘤性天疱疮伴发纵隔巨大胸腺瘤18F-FDG PET/CT

显像 1 例

黄文鹏    邱永康    陈钊    廖栩鹤    张旭初    康磊    范岩

北京大学第一医院核医学科，北京 100034
通信作者：康磊，Email：kanglei@bjmu.edu.cn

【摘要】   副肿瘤性天疱疮（PNP）是一种与肿瘤相关的皮肤黏膜自身免疫性疾病，其伴发纵隔

巨大胸腺瘤在临床较罕见。笔者报道了 1 例 PNP 患者，从临床、组织病理学、治疗、18F-氟脱

氧葡萄糖（FDG） PET/CT 显像等方面分析了 PNP 的特点，通过文献复习加深了对该病的认识。

多形性皮肤损害患者应考虑 PNP 的可能，其诊断基于临床表现、组织病理学检查以及免疫荧光

检查。笔者通过 PET/CT 显像发现隐匿性的恶性肿瘤，辅助临床医师了解胸腺瘤与 PNP 的内在

联系，提高术前的诊断准确率，并为治疗方案的选择提供重要依据。
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Paraneoplastic  pemphigus  with  mediastinal  giant  thymoma 18F-FDG  PET/CT  imaging:  a  case
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【Abstract】   Paraneoplastic  pemphigus  (PNP)  is  a  tumor-related  autoimmune  disease  affecting
the  skin  and  mucosa,  while  the  occurrence  of  mediastinal  giant  thymoma  with  PNP  is  infrequent  in
clinical  practice.  In  this  study,  the  authors  presents  a  case  of  PNP  and  conducts  a  comprehensive
analysis  of  its  clinical,  histopathological,  therapeutic,  and 18F-fluorodeoxyglucose  (FDG)  PET/CT
imaging characteristics, thereby deepening the understanding of this disease through literature review.
The possibility of PNP should be considered in patients with polymorphic skin lesions, the diagnosis of
which  is  based  on  clinical  presentation,  histopathologic  examination,  and  immunofluorescence.  The
autors found occult malignant tumors by PET/CT imaging, which assisted clinicians to understand the
intrinsic  connection  between  thymoma  and  PNP,  improved  the  diagnostic  accuracy  of  preoperative
diagnosis, and provided an important basis for the choice of treatment plan.
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副肿瘤性天疱疮（paraneoplastic pemphigus，PNP）是一

种与副肿瘤性自身免疫相关的皮肤黏膜疾病[1]。PNP 的发

生多与血液系统恶性肿瘤或淋巴增生性疾病有关，其典型

的临床症状包括顽固性口腔炎、多形性皮损，常伴有除皮

肤外的全身多器官受累。笔者报道了 1 例与纵隔巨大胸腺

瘤相关的 PNP 病例。
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1    患者资料

患者女性，67 岁，于 2021 年 8 月因“全身红斑糜烂

3 月余”入院。2021 年 5 月前患者无明显诱因出现全身红

斑，皮肤损害，大水疱伴疼痛、瘙痒，至当地医院给予抗

过敏止痒治疗后皮肤损害症状稍好转。2021 年 7 月患者双

手、双前臂出现红斑、大水疱，破溃后形成红色糜烂面伴

渗液、瘙痒、疼痛，至当地医院治疗并对皮肤行活体组织

病理学检查，考虑为寻常型天疱疮，给予甲强龙（120 mg）+
人免疫球蛋白（每天 15 g，共 5 d）治疗后，患者面部皮肤损

害愈合结痂，但躯干及双上肢皮肤损害无明显改善。体格

检查：颈部、前胸、腹部、背部散在数个红色糜烂面，面

积大，全身散在结痂、色素沉着，舌边缘见浅溃疡，自身

免疫性疱病严重程度评分（ABSIS）为 39 分。实验室检查：

白细胞计数为 12.76×109/L（3.50×109~9.50×109/L），中性粒

细胞计数为 8.23×109/L（1.80×109~6.30×109/L），纤维蛋白原

水平为 16.30 g/L（2.00~4.00 g/L），D-二聚体水平为 2.83 mg/L
（0~0.50  mg/L），红细胞沉降率为 44  mm/h（0~20  mm/h），
超敏 C 反应蛋白水平为 20.22 mg/L（0~3.00 mg/L） ，Dsg1、
Dsg3 抗体水平均>200  RU/ml（<20  RU/ml），鼠膀胱间接

免疫荧光（IIF）（−）。患者有纵隔占位病史 10 余年。不排除

PNP。给予美卓乐（每天 54 mg）+甲氨蝶呤（每周 10 mg）治
疗，辅以黄连素纱布换药和高锰酸钾药浴治疗。

患者 CT 检查结果：右侧纵隔内巨大囊实性占位，边

界清楚，大小为 13.9 cm×9.7 cm×13.9 cm，增强 CT 示实性

成分呈渐进性明显强化，平扫期、动脉期、静脉期的 CT
值分别为 24 、42 、72 HU，右肺受压膨胀不全，以右肺中

叶为著，纵隔向左侧偏移。为明确全身情况，进一步行

18F-FDG PET/CT 显像，结果显示，右侧纵隔内巨大囊实性

肿物，大小为 14.0 cm×9.6 cm×13.7 cm，其内大部分呈水样

密度区，CT 值为 12 HU，放射性分布减低缺损，部分囊壁

不均匀增厚， 18F-FDG 摄取呈不同程度增高，SUVmax=
5.7，肿物凸向右侧胸腔，相应右肺受压体积变小，邻近胸

膜黏连。多处皮肤轻度增厚伴邻近皮下脂肪层密度轻度增

大，18F-FDG 摄取轻度增高，SUVmax=4.2。双侧腋窝多发

淋巴结18F-FDG 摄取轻度增高，短径 0.4~0.9 cm，以左侧腋

窝为著，部分淋巴结18F-FDG 摄取轻度增高，SUVmax=1.6
（图 1）。考虑纵隔占位伴 PNP，双侧腋窝淋巴结炎。

根据18F-FDG PET/CT 显像结果，患者由内科治疗转至

胸外科行单孔腹腔镜右侧入路纵隔肿物切除术，术前给予

人丙种免疫球蛋白（每天 20 g，共 3 d）冲击治疗。术中见

肿瘤位于纵隔右侧，囊实性，伴水肿、坏死、出血，大小

为 11.0 cm×9.1 cm×6.0 cm，其旁未见萎缩的胸腺组织。术

后组织病理学检查结果：可见梭形、卵圆形肿瘤细胞，异

型性不明显，内见纤维组织（图 2A）；免疫组织化学检查结

果示：波形蛋白（Vimentin）（−）、Sall-like 蛋白 4（SALL4）
（−）、人配对盒蛋白（PAX8）（−）、CD56（−）、嗜铬素 A
（CgA）（−）、突触素（Syn）（−）、CD5（−）、CD117（−）、末端

脱氧核苷酸转移酶（TdT）（−）；角蛋白 （AE1/AE3）（+）、
CK19（+）、p63（+）、淋巴细胞 CD3（+）、CD20（+）。诊断

为 A 型胸腺瘤。皮肤病灶活体组织病理学检查结果示：

广泛基底层上棘层松解，部分区域见基底细胞水肿，表皮

内坏死角质形成细胞，真皮浅层苔藓样淋巴细胞浸润

（图 2B）。结合患者的病史、临床表现和影像检查结果，诊

断为 PNP。患者随访 8 个月，皮肤病变好转，病灶有消

退，目前情况良好。

Ⓒ ⒹⒷ

Ⓕ ⒼⒺ

Ⓘ ⒿⒶ Ⓗ

图 1    副肿瘤性天疱疮伴发纵隔巨大胸腺瘤患者（女性，67 岁）的18F-FDG PET/CT 图    A 为18F-FDG PET/CT 显像全身 MIP 图，示纵隔

右侧可见多处皮肤18F-FDG 摄取增高；B~D 分别为纵隔的横断面 CT、PET、PET/CT 融合图像，示纵隔右侧巨大囊实性肿物（红色箭

头所示），大小为 14.0 cm×9.6 cm×13.7 cm，其内大部分呈水样密度区，CT 值为 12 HU，放射性分布减低缺损，部分囊壁不均匀增

厚，18F-FDG 摄取不同程度增高，SUVmax=5.7，肿物凸向右侧胸腔，相应右肺受压体积变小；E~J 分别为右侧颈部和左前胸壁的横断

面 CT、PET、PET/CT 融合图像，示多处皮肤轻度增厚伴邻近皮层脂肪层密度轻度增大（黄色箭头所示），18F-FDG 摄取轻度增高，

SUVmax=4.2。FDG 为氟脱氧葡萄糖；PET 为正电子发射断层显像术；CT 为计算机体层摄影术；MIP 为最大密度投影；SUVmax 为最

大标准化摄取值

Figure 1    18F-FDG PET/CT images of a patient (female, 67 years old) with paraneoplastic pemphigus with mediastinal giant thymoma
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2    讨论

PNP 是一种与肿瘤相关的皮肤黏膜自身免疫性疾病，

在临床上较罕见[1]。PNP 由 Anhalt 等[2] 于 1990 年首次提出

并命名，其临床表现和免疫表型与寻常型天疱疮相似。PNP
导致的自身免疫反应可表现在肺部等器官，因此 PNP 也被

称为副肿瘤性自身免疫多器官综合征[3]。PNP 多与血液系

统恶性肿瘤或淋巴增生性疾病相关，既往研究结果表明，

PNP 多伴发于非霍奇金淋巴瘤（40%）、Castleman 病（15%~
37%）和慢性淋巴细胞白血病（7%~18%）[1]。本例患者伴发

于胸腺瘤，较为少见。

PNP 的发病机制为原发肿瘤产生的自身抗体与表皮抗

原发生免疫应答反应，从而导致皮肤黏膜发生损害 [4]。

PNP 与 HLA Ⅱ HLA-DRB1*03 和 HLA-Cw*14 基因相关[5-6]。

PNP 患者可以产生针对各种靶抗原的自身抗体，其中主要

包括 Plakin 家族蛋白。免疫荧光检查结果显示，PNP 患者

的免疫球蛋白自身抗体和（或）补体沿表皮细胞间隙和基底

膜带沉积[6-8]。鼠膀胱间接免疫荧光（ IIF）检查是一种对

PNP 具有高度特异性的诊断方法，其可以将 PNP 与其他不

含抗 Plakin 自身抗体的天疱疮区分开。与天疱疮相比，PNP
具有不同的人类白细胞抗原Ⅱ（HLA-Ⅱ）等位基因易感性。

PNP 以体液免疫和细胞免疫介导的多形性黏膜皮疹为

特征，有 2 种主要的临床表型，即水泡和苔藓样皮疹，可

发生在人体任何部位，其最典型的表现是口腔黏膜的广泛

糜烂。口腔黏膜的广泛糜烂通常为首发症状，患者还可表

现为累及咽部、喉部和食道的黏膜炎，部分患者可观察到

肛门受累[1]。本例患者全身红斑糜烂，外院根据患者的临床

表现及组织病理学检查结果诊断为天疱疮，因未见明显的

口腔溃疡、结膜溃疡症状，医师排除了与肿瘤相关的

PNP 的可能。

PNP 的诊断基于临床表现、组织病理学检查和免疫荧

光检查。Svoboda 等[9] 回顾 PNP 的既往研究，对其诊断标

准进行了修订，修订后的诊断标准包括 3 个主要标准和

2 个次要标准。主要标准包括：（1）黏膜病变累及皮肤；

（2）体内伴发潜在的肿瘤；（3）血清中抗 Plakin 自身抗体阳

性。次要标准包括：（1）出现棘层松解和（或）苔藓样界面皮

炎的组织学特征；（2）免疫荧光检查示细胞间和（或）基底膜

染色。满足所有 3 个主要标准或 2 个主要及 2 个次要标准

可诊断为 PNP。
近年来，PET/CT 广泛用于肿瘤恶性程度的判断、临床

分期和疗效的评估[10-11]，其在 PNP 的诊断中具有重要价

值。在原发肿瘤不明的情况下，PET/CT 具有全身显像的独

特优势，有助于发现隐匿性的恶性肿瘤，其不仅能够提供

解剖定位及功能代谢信息，并且有助于指导临床医师精准

地选择活检部位，提高穿刺活检的准确性。另外，PET/CT
可帮助医师对原发肿瘤进行正确分期。Seki 等 [12] 研究发

现，18F-FDG PET/CT 显像的 SUVmax 可以反映胸腺上皮肿

瘤的分类，作为 PNP 患者治疗前预测预后的参数。本例患

者为老年女性，以全身红斑糜烂起病，18F-FDG PET/CT 显

像表现为纵隔肿物伴坏死，18F-FDG 摄取水平中度增高；

双侧腋窝多发淋巴结18F-FDG 摄取水平轻度增高，考虑与

PNP 所致的炎症病变有关。18F-FDG PET/CT 显像有助于临

床医师了解胸腺瘤或其他肿瘤与 PNP 的内在联系，了解患

者的全身情况，有助于治疗方案的确定。

目前，PNP 的治疗仍未有标准和临床指南可供参考。

与良性肿瘤相关的 PNP，如局限性 Castleman 病和良性胸

腺瘤患者，在完整切除原发肿瘤后 1~2 年内皮肤损害可改

善或完全缓解。对于与恶性肿瘤相关的 PNP 患者，切除原

发肿瘤并不能控制或改善皮肤损害，其使用最广泛的治疗

方法是全身皮质类固醇激素，也可与其他免疫抑制剂如环

孢素、环磷酰胺、硫唑嘌呤和霉酚酸酯等联合应用，皮肤

损害可在免疫抑制药物治疗后得到改善[9, 13]。PNP 预后较

差，病死率高，5 年总生存率仅为 38%，免疫抑制治疗导

致的严重感染等并发症和自身免疫介导的闭塞性毛细支气

管炎导致的呼吸衰竭是患者死亡的主要原因[1]。

综上所述，对 PNP 缺乏了解可能会延误原发肿瘤的诊

断和治疗。本例患者行18F-FDG PET/CT 显像可辅助临床医师

了解胸腺瘤与 PNP 的内在联系，提高了术前的诊断准确率，

为患者进行下一步治疗提供了重要依据。临床上，对于多

形性皮肤损害的患者，应考虑 PNP 的可能，及时行18F-FDG
PET/CT 显像，以期尽早发现其伴发的潜在或隐匿性肿瘤。
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