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Abstract: Objective  To  investigate  the clinical  features and prognosis of HIV-negative plasmablastic 
lymphoma (PBL) patients. Methods  We collected HIV-negative PBL cases reported  in our hospital and 
other literatures from online databases from January 1, 1997 to March 30,  2020. The data of clinical features, 
molecular pathology,  treatment and prognosis were summarized and analyzed. Results  We included 60 
PBL patients, average age was 53.06±14.36 years, and most of  them had relatively high Ann Arbor stage 
and Ki-67 expression. The average OS was 13.48±13.21 m. Kaplan-Meier curve revealed Ann Arbor stage, 
IPI index (3-5), B symptoms and CR in initial treatment were significantly related with patients’ survival. 
Cox regression analysis  indicated that  the Ann Arbor stage and IPI index were the independent prognostic 
factors for patients’ survival. Conclusion  HIV-negative PBL mostly occurs in the middle-age and elderly 
patients, with advanced diagnosis stage and rapid tumor proliferation. Combination chemotherapy is the main 
treatment, while  the  therapeutic response and OS might be heterogeneous,  the prognosis of most patients 
would be poor. The stage and IPI index are significantly related to the prognosis.
Key words: Lymphoma; Clinical features; Treatment; Prognosis
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摘  要：目的 探讨HIV阴性浆母细胞淋巴瘤（PBL）的临床特征及预后。方法 搜集1997年1月1日—
2020年3月30日本院及其他文献报道的HIV阴性PBL病例，使用Logistic回归分析、Kaplan-Meier法和Cox回

归分析对筛选的临床特征、分子病理、治疗以及预后相对完整的病案进行分析。结果 共收集60例患者，

平均年龄为53.06±14.36岁，多数患者有较高的Ann Arbor分期和Ki-67表达，OS为13.48±13.21月，Kaplan-
Meier分析显示Ann Arbor分期、IPI指数（3~5）、B症状、初始治疗能否达到CR均与生存显著相关。Cox回

归分析显示Ann Arbor分期和IPI指数是影响患者生存的独立预后因素。结论 HIV阴性浆母细胞淋巴瘤发

病多在中老年段，诊断时分期偏晚，肿瘤增殖较快，治疗以联合化疗为主，但治疗反应和OS的异质性较

大，多数预后不良，疾病分期和IPI指数与预后显著相关。
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0  引言
浆母细胞淋巴瘤（plasmablastic  lymphoma, 

PBL）是一种临床罕见的恶性肿瘤，其形态学和

免疫表型特征与侵袭性大B细胞淋巴瘤和浆细胞

肿瘤较为相似。浆母细胞淋巴瘤最初报道见于

1997年，大部分是HIV感染的患者，发病部位在

口腔，而后越来越多的临床研究报道其与免疫功

能抑制有关，2016年WHO将其归为人类免疫功

能缺陷相关淋巴瘤 [1]。该疾病容易与其他淋巴瘤

如浆母细胞样浆细胞瘤、原发性渗出性淋巴瘤等

混淆，恶性程度较高，复发率高，多数预后不

良。目前HIV阴性的浆母细胞淋巴瘤的报道也越

来越多，但大部分为个案报道或小样本分析。本

研究搜集1997年1月1日—2020年3月30日在线数

据库文献以及本院符合病理诊断的病例，筛选出

临床特征、分子病理、治疗以及预后相对完整的

病案进行分析，并复习相关文献，以期加深对该

疾病的认识。
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1  资料与方法
1.1 文献检索及病例收集

使用关键词“浆母细胞淋巴瘤”，检索1997年1
月1日至2020年3月30日中国知网、万方及维普在

线数据库，检索到统计源及以上级别杂志收录的

文献40篇；同时收集本院2010年1月1日—2020年

3月30日间符合病理诊断的HIV阴性的浆母细胞淋

巴瘤患者104例。最终入组60例，其中本院患者

3例，文献检索57例。纳入标准：（1）有明确的

患者年龄、性别、发病时间、发病症状、起病部

位、Ann Arbor分期；（2）有IPI评分或通过病例

描述可以进行IPI评分；（3）有明确的病理和分子

病理资料；（4）有明确的治疗方案、各线化疗的

周期数、对治疗的反应；（5）死亡患者有明确的

OS，生存患者有明确的随访总时间。如果以上有

任何一项缺乏或描述不清，则不能纳入分析。

1.2  研究方法

提取并记录每位患者信息：诊断年龄、性

别、既往病史、受累部位、Ann Arbor分期、EB
病毒（EBV）检测、人类8型疱疹病毒（HHV-8）

检测、分子病理特征、治疗方案、疗效、随访时

间、存活时间等。疗效定义：治疗后的疗效基于

以增强CT或PET/CT为主体的影像学检查，包括完

全缓解（CR）、部分缓解（PR）、稳定（SD）

和进展（PD）。总体生存时间（overall  survival, 
OS）定义为确诊至死亡或末次随访时间。

1.3  分组

根据临床特征，将患者按年龄分为高年龄组

（≥70岁）和非高龄组（<70岁）；按发病部位分

为单一发病组（结内发病或结外发病）和复合发

病组（结内外均有）；按非霍奇金淋巴瘤国际预后

指数IPI评分分为低-中低危组（评分0~2分）和中

高-高危组（3~5分）；按Ann Arbor分期分为早中期

（Ⅰ~Ⅱ期）和中晚期（Ⅲ~Ⅳ期）。按初次治疗反

应分为CR组和非CR组（含PR、SD、PD）。

1.4  统计学方法

Logistic回归分析评估临床特征、治疗方案对

治疗初次效果的影响。Kaplan-Meier法评估临床特

征对生存的影响。Cox回归分析评估临床特征与

生存的关系。使用SPSS19.0软件进行数据分析。 
P<0.05为差异具有统计学意义。

2  结果
2.1  临床特征

60例浆母细胞淋巴瘤患者的临床特征，见表1。

患者一般在中老年（40~70岁）发病，中位年龄54.5
岁。发病部位涉及淋巴结、鼻腔、口腔、纵隔、腹

部、骨髓、中枢神经系统等脏器及系统，甚至原

发在心脏、子宫、横纹肌、关节腔等部位。发病时

分期一般较晚（早中期35%，中晚期65%）。有免

疫抑制的患者11例，其中包括：长期使用糖皮质激

素、既往肿瘤、使用免疫抑制剂、实验室检查评价

（如淋巴细胞流式细胞术等）的免疫衰退等。17例

患者（28.3%）具有合并症：包括乙肝、高血压、

糖尿病、慢阻肺等，其中乙肝6例（10%）。

2.2  病理学特征

 PBL表现为具有免疫母细胞外观的大细胞，

具有丰富的细胞质，中央椭圆核，具有突出的核

仁。Ki-67多呈现高表达：其中80%~100%  41例

（68.3%），60%~79% 12例（20%），50%及以下

7例（11.7%）。通过免疫组织化学、EB病毒编码

小RNA（EBV-encoded small RNA，EBER）和疱

疹病毒（HHV-8）原位杂交检测，结果显示：常

见的阳性指标为CD138、CD38和MUM-1，此外还

表1 HIV阴性浆母细胞淋巴瘤患者的临床特征  
Table 1 Clinical characteristics of HIV-negative 
plasmablastic lymphoma (PBL) patients
Characteristics n(%)
Gender 　
  Male 41(68.3%)
  Female 19(31.7%)
Age(years)
  Mean±SD 53.06±14.36
  <40    8(13.4%)
  40-70  46(76.6%)
  >70   6(10.0%)
Ann Arbor stage
  Ⅰ     9(15.0%)
  Ⅱ   12(20.0%)
  Ⅲ     9(15.0%)
  Ⅳ   30(50.0%)
B symptoms
  With    25(41.6%)
  Without    35(58.4%)
Comorbidities
  Yes    17(28.3%)
  No    43(71.7%)
Region of onset
  In-nodal    10(16.7%)
  Extra-nodal     33(55.0%)
  Both    17(28.3%)
Immunosuppression
  Yes    11(18.3%)
  No    49(81.7%)
IPI index
  0-1    25(41.7%)
  2      7(11.6%)
  3    15(25.0%)
  4-5    13(21.7%)
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有VSC38C、EMA、κ和λ在检测中也有较高的阳

性率。常见的阴性指标为CD20、PAX-5、CD3、

CD30、CD56和bcl-6，此外CK、LCA、ALK、

bcl-2、  CD45和CD10在检测中阴性率较高。而

CD79a阳性率及阴性率几乎相当，HHV-8仅2例为

阴性，EBER阳性12例，见表2。

2.3  治疗方案及预后

大部分患者接受以化疗为主的综合治疗，患

者治疗策略、方案以及初次治疗的反应、OS等情

况，见表3。但患者间的OS差异较大，多数OS在

1年内，其中23例OS≤6月，14例6~12月，17例

>12~24月，2例>24~36月，仅1例>36~48月，仅2例

>48~60月，1例≥60月，说明患者整体预后较差。

2.4  临床特征、治疗与预后的关系

Logistic回归分析结果显示，是否有免疫抑制和

IPI评分的危险级别与初始治疗效果是否能达到CR
有密切关系（P<0.05），见表4。考虑无免疫抑制因

素和IPI为0~2分的患者初始治疗的效果可能较好。

Kaplan-Meier生存分析发现，Ann Arbor分期早

晚（P=0.000）、IPI评分的危险级别（P=0.000）、

是否有B症状（P=0.022）、初次治疗是否能达到

CR（P=0.000）都与生存密切相关。见图1。

进一步Cox回归分析结果显示，发现Ann Arbor
分期早晚与IPI评分的危险级别是患者生存的独立

预后因素（P<0.05），见表5。病理分子指标与初

始治疗反应及预后无相关性，而化疗方案类型、

是否接受手术、放疗、靶向、免疫治疗或骨髓移

植以及经历化疗的线数与预后也无明显的相关性

（P>0.05）。另仅接受中医保守治疗的两例患者

OS分别为5月和4.9月，远远低于平均OS（13.48
月）以及中位OS（9.5月）。

3  讨论
HIV阴性的PBL常被认为是各种原因引起免疫

缺陷，常见的发病因素有医源性免疫抑制如器官

移植、淋巴增生、自身免疫紊乱或年龄相关免疫

抑制等[2]。本研究发现HIV阴性的浆母细胞淋巴瘤

可能发生在任何年龄段，年龄分布主要集中在中

老年，青年及少年较为少见，中位年龄54.5岁，70
岁及以上的患者占入组患者的1/3，考虑年龄相关

的免疫衰退与发病可能有相关性，但在统计分析

中没有发现年龄和预后有明显相关。本研究中男

性发病率（68.3%）较高，可能与先天免疫功能不

足有关[3]。该病发病部位多，从淋巴结到肌肉，甚

至脊髓腔和心脏都有报道，结外起病超过一半，

结内外同时起病也有28.3%。部分起病具有高度隐

匿性，因此在诊断的时候，分期往往较晚，本研

究中Ⅲ~Ⅳ期患者有65%，而且B症状患者有41.6%
（相较国外报道25%[2]稍高），但是骨髓受侵相对

较少，仅有5例。

表2     HIV阴性浆母细胞淋巴瘤患者的分子病理特征
Table 2  Molecular pathological characteristics of HIV-negative PBL patients
　 CD138 CD38 VS38C MUM-1 EMA κ  λ Myc CD79a Vimentin
+ 37 48   7 40   8 10 11   7 25   2
- 18   4   2   8   5   9   8   5 25   2
NA   5   8 51 12 47 41 41 48 10 56

　 CK LCA CD20 PAX-5 CD30 CD3 TDT CD56  ALK bcl-2
+   0   4   8   8   3   9   0   3   0   6
-   6 11 49 30 10 28   5 17 19 15
NA 54 45 13 22 47 33 55 40 41 39

　 Syn CD5 CD43 HHV-8 EBER bcl-6 CD10 HMB45 CD45 S-100
+   0   0   2   0 12   5   4   0   1   0
-   3   5   2   2 24 22 19   6 10   6
NA 57 55 56 58 24 33 37 54 49 54
Note: NA: not tested or not mentioned in the literature.

图1 Kaplan-Meier法分析患者的总生存与Ann Arbor分期、IPI、B症状及对治疗的初始反应的相关性
Figure 1 Kaplan-Meier analysis of correlation of overall survival with stage, IPI, B symtoms and initial response to treatment
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浆母细胞淋巴瘤的病理生理学尚不完全清

楚，但已知浆母细胞是起源细胞，它是一种活化

的B细胞，经历了体细胞高突变和类别转换重组，

并处于正在成为浆细胞的过程 [4]。目前浆母细胞

淋巴瘤的发病诱因尚不明确，可能与EBV病毒、

人类8型疱疹病毒等感染有关[2]，也有研究认为可

能与乙肝病毒的感染相关[5]。本研究发现EBER表

达12例，乙肝感染者6例，提示这些感染与PBL发

病可能有一定相关性，仅两例做了HHV-8检测且

全部为阴性，国外也有学者认为HHV-8与PBL发

病关系较小[6]。在分子机制上，目前发现MYC致

癌基因的变异与PBL密切相关，最常见的改变是

MYC与IG的易位以及MYC的扩增和过表达；此外

还有PRDM1的突变以及Blimp1蛋白表达的缺失，

这些改变与MYC的过表达有关，此外p53肿瘤抑

制分子的表达降低也与本病有关[7]。浆母细胞性淋

巴瘤的免疫表型与浆细胞肿瘤的免疫表型相似，

CD79a、MUM-1、BLIMP-1、CD38和CD138呈阳

性，MYC表达为50%；CD19、CD20和PAX-5呈

阴性；CD45、CD2或CD4可能成弱阳性或表达。

Ki-67增殖指数通常较高，本研究有68.3%的Ki-67
≥80%，提示其生长迅速、恶性程度高。与EVB病

毒相关或与疱疹病毒相关的浆母细胞淋巴瘤可检

测到EBER和HHV-8[8]。本研究的PBL免疫表型状

态基本和既往文献报道相似。

HIV阴性的PBL比HIV阳性的PBL预后更差，

中位OS为9月，2年OS仅10%[9]。目前没有标准的

治疗方案，临床采用联合化疗为主的综合治疗模

式。本研究发现目前临床最为常用的是以CHOP
为基础的方案，与国外报道[10]一致，但有文献指

出考虑到PBL较高的恶性程度，CHOP方案可能强

度偏弱，建议使用强度更高的方案，如EPOCH、

CODOX-M/IVAC交替使用、hyper-CVAD等[2]，也

有部分学者认为硼替佐米[11]以及GRMOX方案[12]有

较好的疗效。还有学者报道了CD20+的复发的PBL
患者在接受利妥昔单抗和地塞米松的非细胞毒性

治疗后达到较好的效果，提示CD20+的PBL可能对

利妥昔单抗治疗有效，但是PBL细胞中CD20+比例

较少，可能限制其在PBL治疗中的应用[13]。本研究

中，CD20+的8例患者中2例使用了利妥昔单抗，

OS分别为5月（死于化疗后肺部感染）、18月，另

1例使用利妥昔单抗的为CD20不明的状态，OS为

10月；而有6例CD20+的患者未使用该药，OS差异

巨大，为0.4~52月，平均18.6月，未发现使用利妥

昔单抗与PBL患者生存获益有显著关系；因为考虑

纳入例数据过少，混杂因素较多，这一结论仍需

要扩大样本量进一步分析和评估。

目前较新的治疗还包括靶向、免疫、自体干细

表3 HIV阴性浆母细胞淋巴瘤患者的治疗策略、治疗反应
及预后 (N=60)
Table 3  Treatment strategies, response and prognosis of 
HIV-negative PBL patients (N=60)

n %
Treatment
  Chemotherapy 57 95.00
  Radiotherapy   5   8.33
  Stem cells or microgene transplants   5   8.33
  Rituximab with chemotherapy or not   3   5.00
  Cellular immunotherapy   2   3.33
  Surgery   8 13.33
  Chinese medicine treatment only   2   3.33
Treatment lines
  1 35 58.33
  2 17 28.33
  3   4   6.67
  ≥4   4   6.67
Chemotherapy regimens*

  CHOP  39 65.00
  EPOCH   7 11.67
  DICE/ICE   7 11.67
  hyper-CVAD   5   8.33
  ESHAP   2   3.33
  DHAP   2   3.33
  PAD   3   5.00
  DT-PACE   2   3.33
  Bortezomib with chemotherapy or not 13 21.67
  Thalidomide/Lenalidomide with
      chemotherapy or not

  9 15.00

  Gemcitabine with other chemother-
      apeutic drugs or not

  3   5.00

  Other rare regimens
    (MINE/RCD/FACD…) 

10 16.67

Response of first treatment
  CR 21 35.00
  PR 26 43.33
  SD   1   1.67
  PD 12 20.00
Prognosis
  Alive 28 46.67
  Dead 32 53.33
OS (months)
  Range    0.4-61.9 -
  Average 13.48±13.2 -
  Median  9.5 -
Notes: CHOP: cyclophosphamide+doxorubicin+vincristine+prednisone; 
EPOCH: etoposide+doxorubicin+vincristine; DICE: ifosfamide+etopos
ide+cisplatin+dexamethasone; ICE: etoposide+ifosfamide+carboplatin; 
hyper-CVAD: alternate use of cyclophosphamide+vincristine+doxorub
icin+dexamethasone and high dose methotrexate+cytarabine; ESHAP: 
cytarabine+etoposide+6-mercaptopurine+cisplatin; DHAP: cisplatin+
cytarabine+dexamethasone; PAD: bortezomib+epirubicin+dexametha
sone; DT-PACE: cisplatin+epirubicin+cyclophosphamide+etoposide; 
CR: complete response; PR: partial response; SD: stable disease; PD: 
progressive disease; OS: overall survival; -: not applicable; *:  there 
were overlapping parts in the regimens.
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胞移植等手段。有学者提出Brentuximab vedotin是

靶向CD30阳性细胞的抗体-药物偶联物，通常用于

治疗霍奇金淋巴瘤和间变性大T细胞淋巴瘤，也有

报道CD30阳性PBL患者使用该药进行后线治疗，

很快出现明显的治疗反应[14]，但也有报道表示该

药使食管-隆突区域浸润的肿瘤快速退缩，反而导

致了患者食管气管瘘并且死亡[15]。另有报道抗IL-6
治疗可能是依赖IL-6类型的PBL的潜在靶点[16]，在

HIV阴性的HHV-8相关的多中心Castleman病中发

生的浆母细胞性微淋巴瘤，在不表达EBV蛋白或

CD30的患者中显示出对Siltuximab（一种抗IL6抗

体）较为明显的临床反应[17]。来那度胺是一种免

疫调节物质，广泛用于多发性骨髓瘤的治疗，可

能与抑制NF-κB途径有关，而该途径在PBL的活

化中起到重要作用。已有个案报道两例难治性PBL
在使用来那度胺后获得快速而短暂的反应，其中

一例患者在与CHOP联合使用后达到CR[18]。还有

研究认为有22.5%的PBL病例表达程序性死亡受体

1（PD-1），不论EBV阳性或阴性，PBL
均可高表达PD-1和其配体PDL-1；免疫

疗法可能在经过分子病理指标筛选的

PBL患者中取得疗效[19]。有学者认为自

体造血干细胞移植（auto-HSCT）联合

增强诱导化疗对于HIV阴性且化疗敏感

的PBL患者而言是一个很好的选择，现

也证明其对HIV阳性患者同样有效[20]；

而在本研究中，4例化疗后PR患者以及

1例CR患者接受了自体干细胞移植或微

基因移植，PR患者的OS分别为7、10、

18和36月，CR患者OS为24月，相较于

整体OS有获益趋势（虽然未作出显著统

计学差异），因此考虑自体干细胞移植

在患者化疗CR或显著PR后是一种可选方案[21]。而

放疗、手术或CAR-T治疗，目前仅见于极少数个案

报道，本研究中接受过放疗的5例患者的OS为4~36
月，平均为16.66月，中位为12.3月。而8例患者接

受过手术，1例Ⅳ期患者接受局部手术后仅1.5月死

亡，另1例8.4月后死亡，1例Ⅲ期患者术后3月死亡，

剩余5例早中期接受手术患者的OS为12~61.9月，平

均OS为33.18月，中位OS为23月，推测手术效果与

临床分期相关，分期早预后较好。另有1例CAR-T
的患者OS为18月。这部分治疗的相关数据及文献报

道较少，因此以上方法建议根据患者具体情况选择

使用。

综上，HIV阴性的浆母细胞淋巴瘤是较为罕见

的疾病，目前临床报道非常少，多数为单例至十

来例的报道，无法进行系统的研究。本研究提取

了在线数据库所报道的患者资料，并经过信息均

一化处理，剔除了信息不全的数据，最终获得60
例包括临床信息、分子病理、治疗及随访数据相

表4    HIV阴性PBL患者的临床特征与初次治疗反应     
Table 4  Clinical characteristics and initial treatment response of HIV-negative PBL patients

B S.E. Walds df Sig. Exp(B)   95%CI of EXP(B)
Lower Upper

Gender -0.93  0.91  1.03  1.00  0.31    0.40  0.07  2.36 
Age group   2.80  1.72  2.65  1.00  0.10  16.40  0.56  476.33 
Ann Arbor stage group -1.22  0.95  1.64  1.00  0.20    0.29  0.05  1.91 
B symptoms -0.86  1.07  0.66  1.00  0.42    0.42  0.05  3.40 
Comorbidities   2.72  1.50  3.29  1.00  0.07  15.17  0.80  286.45 
Immunosuppression -4.26  1.88  5.14  1.00  0.02   0.01  0.00  0.56 
IPI group -3.03  1.28  5.58  1.00  0.02   0.05  0.00  0.60 
Location group   0.78  0.99  0.62  1.00  0.43    2.18  0.31  15.16 
Ki-67(≥80) -1.21  0.91  1.76  1.00  0.18    0.30  0.05  1.78 
Constant   3.21  1.97  2.65  1.00  0.10  24.82  　 　

Notes: gender (0=male, 1=female), age group (0=younger than 70y, 1=70y or older), Ann Arbor stage group (0=stage 1-2, 1=stage 3-4) ,B symptoms 
(0=no, 1=yes), comorbidities (0=no, 1=yes), immunosuppression (0=no, 1=yes), IPI group (0=IPI 0-2, 1=IPI 3-5), location group (0=in lymph node or 
extra lymph node, 1=both) , Ki-67 (≥80%) (0=no, 1=yes) .

表5 HIV阴性PBL患者的临床特征与生存的关系
Table 5 Clinical characteristics and survival of HIV-negative PBL patients

  B S.E. Walds df Sig. Exp(B) 95.0%CI of Exp(B)
Lower Upper

Gender   0.29  0.47  0.39  1.00  0.53  1.34  0.53  3.34 
Age group   0.47  0.67  0.49  1.00  0.49  1.60  0.43  5.98 
Ann Arbor stage group -1.98  0.84  5.54  1.00  0.02  0.14  0.03  0.72 
B symptoms -0.13  0.42  0.09  1.00  0.76  0.88  0.39  2.00 
Comorbidities   0.03  0.84  0.00  1.00  0.97  1.03  0.20  5.32 
Immunosuppression -0.28  0.91  0.10  1.00  0.76  0.75  0.13  4.52 
IPI group -1.03  0.49  4.34  1.00  0.04  0.36  0.14  0.94 
Location group -0.36  0.45  0.62  1.00  0.43  0.70  0.29  1.70 
Ki-67(≥80%) -0.32  0.44  0.51  1.00  0.47  0.73  0.31  1.73 
Notes: gender (0=male, 1=female), age group (0=younger than 70y, 1=70y or older), Ann 
Arbor stage group (0=stage 1-2, 1=stage 3-4)  ,B symptoms (0=no, 1=yes), comorbidities 
(0=no, 1=yes), immunosuppression (0=no, 1=yes), IPI group (0=IPI 0-2, 1=IPI 3-5) , location 
group (0=in lymph node or extra lymph node, 1=both) , Ki-67(≥80%) (0=no, 1=yes) .
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对完整的患者资料，进行统计学分析。研究初步

总结了HIV阴性的PBL的临床特征：多发生在中老

年患者，男女性比例约为2:1，诊断时大部分患者

Ann Arbor分期偏晚，而肿瘤Ki-67多为高表达；治

疗目前以联合化疗为主，部分患者接受了手术、

放疗、靶向治疗、细胞免疫治疗、骨髓或微基因

移植治疗，但治疗反应和OS的异质性较大，多数

预后不良。同时logistic分析指出无免疫抑制和较

低的IPI评分（0~2分）与初始治疗效果能否达到

CR有密切关系，以上类型患者可能对初始治疗的

效果较好。Kaplan-Meier分析提示较早的Ann Arbor
分期（Ⅰ~Ⅱ期）、较低的IPI评分（0~2分）、无

B症状、初次治疗达到CR都与OS密切相关。Cox
回归分析发现了Ann Arbor分期早晚以及IPI高低

是显著的独立预后因素。由此可见早发现、早治

疗是该疾病治疗的关键；而化疗药物的方案、与

否与靶向治疗、免疫治疗、手术、放疗联用，并

不是影响结局的绝对重要因素，但是单纯保守治

疗的患者预后更差，提示对于这类疾病，仅观察

或支持治疗是远远不足的。本研究的不足之处在

于纳入的资料仍相对较少，而且为回顾性研究。

目前因为该发病率极低，暂时无法进行前瞻性研

究，未来希望通过国家罕见病数据库的建立，募

集全国范围更多的病例，规范这类罕见疾病的诊

断治疗策略，从而明显改善患者预后。
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