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#摘要$

!!

恶性淋巴瘤"

RG

$是始发于淋巴造血系统的恶性肿瘤!全身各组织器官均可受累!其发病率有

上升趋势%头颈部区域的淋巴结是
RG

最好发的部位!且多表现为无痛性肿大!可伴有全身症状%近年来随着

检测技术及治疗手段的快速发展!使得
RG

的检出率及治愈率大大提高!但组织学诊断仍然是临床工作中最大

的难点%

RG

的组织分型不仅是制订治疗方案的客观条件!同时也是评估预后情况的必要条件!对于临床工作

的诊疗至关重要%本文对头颈部
RG

的发病因素&临床表现&病理分型&治疗与预后等相关进展进行综述%

#关键词$
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恶性淋巴瘤"
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RG

#是始发

于淋巴造血系统的恶性肿瘤&全身各组织器官均可受

累&其发病率有上升趋势&截至
67"H

年&在全球十大

癌症中位列第
#

位$

"

%

!头颈部
RG

中&患者首诊主要

表现颈部无痛性肿大淋巴结&可伴有全身症状如发

热'皮肤瘙痒'四肢疲软无力等!随着分子生物学'基

因遗传学'病理学等诊疗及检测技术的快速发展&使

得
RG

的检出率及治愈率大大提升&但组织学诊断依

然是临床面临的最大挑战$

6:!

%

!因此&深入分析头颈

部淋巴瘤的临床特征'治疗与预后等方面&将对临床

的诊疗实践有着重要意义!本文就头颈部
RG

的发

病因素'临床表现'病理分型'治疗与预后相关进展进

行综述!

>

!

病
!!

因

!!

RG

的发生'发展往往不是单一因素导致&而涉及

多种因素共同协作!病毒感染与
RG

的关系在几十

年内得到了证实&从
N)

病毒"

N)Z

#'人类疱疹病毒
:B

"

XXZ:B

#到丙型肝炎病毒"

X8Z

#'人类免疫缺陷病

毒"

XQZ

#等研究&其发病机制不断被发现$

J

%

!目前&

有研究发现人类
M

淋 巴细胞 白血病病毒
&

型

"

XMGZ:"

#可以通过直接感染肿瘤克隆$

H

%

'

XQZ

通过

改变宿主免疫$

I

%等间接机制来影响
RG

的发展!

N)Z

最早发现于
"CIJ

年非洲区域的
)*+W144

淋巴瘤

中&不仅影响
)

细胞淋巴瘤的发展&而且促进
M

细胞)

自然杀伤细胞淋巴瘤的进展$

#

%

!也有文献报道&在自

身免疫缺陷疾病的患者进行免疫调节疗法'放疗及化

疗的过程中&并发了经典型霍奇金淋巴瘤"
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XG

#
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&因而在治疗有免疫异常的患者时

需要监测
RG

的相关指标&预防该疾病的发生!近年

来对微小
PLK

"

E1<+&PLK

#的研究则从更微观的视

角诠释
RG

的分子病理发生机制!有研究表明&

E1:

<+&PLK

的差异表达可导致不同亚型的淋巴瘤&如

E1P:67(

)

'

和
E1P:"CJ

上调可能对滤泡性淋巴瘤的

进展和转化有一定的影响$

C

%

!此外&物理'化学及营

养等因素都可能增加
RG

发生的危险性&如机体维生

素
0

缺乏的状态与
LXG

发生有一定关系$
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病理组织类型

!!

677B

年
YXV

在第
J

版淋巴瘤分类中提出了

XG

和非霍奇金淋巴瘤"
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LXG

#两大类&前者主要为经典型
XG

&后者则包括
)

细胞淋巴瘤和
M

)

L̂

细胞淋巴瘤$

""

%

&

67"I

年最新淋

巴瘤分类进行了必要的修正和补充$

"6

%

!按照
677B

年

YXV

分类法&

XG

可分为
H

个类型("

"

#结节性淋巴

细胞为主型&经典的结节性生长方式&易复发*"

6

#结

节硬化型&男女发病情况有所差别&预后较好*"

!

#富

于淋巴细胞型&病程进展慢&预后良好*"

J

#混合细胞

型&容易侵犯血管而扩散&预后较差*"

H

#淋巴细胞消

减型&病程进展迅速&预后不良!

XG

的病理组织成分

多样&均具有特征性肿瘤细胞即
P--,:34-+.'-+

;

细胞

"

P:3

细胞#&并伴有与
P:3

细胞类似的细胞及非肿瘤

反应细胞等$

!

%

!不同于
XG

的是&

LXG

的肿瘤细胞

单一&大多属于结外型&淋巴瘤亚型多样&好发于颈部

淋巴结$

6

%

!在一项国内多中心研究中&进一步证实头

颈部
RG

中主要以
LXG

为主&结外型居多&病理类型

主要是弥漫性大
)

细胞淋巴瘤*

XG

以混合细胞型和

结节硬化型为主&病理类型主要是经典型
XG

$

"!

%

!准

确的病理分型对于
RG

的临床治疗及预后判断至关

重要&也使得临床工作任重道远!

@

!

临床特征

!!

颈内静脉区的淋巴结是头颈部
RG

最好发的部

"!"

重庆医学
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年
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月第
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位&早期表现单个或多个无痛的'活动的淋巴结*晚期

时则互相融合&可与皮肤粘连&不活动!但需与淋巴

结炎'颈部淋巴结转移癌相鉴别&淋巴结炎也可单发

或多发&多伴有局部或全身性炎症*而颈部淋巴结转

移癌的肿大淋巴结&大多不活动&与周围组织有粘连&

可有原发灶&较少见全身性肿大淋巴结!

RG

不仅可

累及全身&而且部位差异导致的临床表现也有所差

别!有文献表明&咽淋巴环的淋巴瘤大多发生于腭扁

桃体&以结外型
LXG

为主&一般无自觉感或咽喉部有

异物感&当一侧腭扁桃体溃疡或迅速肿大&引起疼痛

或吞咽困难时才会引起患者注意$

"J

%

&注意与扁桃体炎

性疾病相鉴别&以免产生误诊!位于鼻腔鼻窦者则多

以局部病变而就诊&如鼻塞'鼻痛'鼻部自发性出血'

鼻面部肿胀等&可伴有发热'乏力等全身症状&鼻咽镜

检可见鼻腔黏膜弥漫性肿胀或软组织新生物$

"H

%

*累及

喉部者&则会有声音嘶哑或吞咽疼痛$

"I

%

&需要注意的

是鼻部及喉部的鳞状细胞癌&避免延误治疗!

口腔颌面部的淋巴瘤主要为
LXG

&多见于硬腭'

牙龈'颊黏膜及唾液腺等&表现口腔内无痛性肿块或

溃疡$

"#

%

!原发于眼部的淋巴瘤较少见&从患病到发病

的病程较长&临床表现可有视力下降'视物重影或飞

蚊&也可以无任何临床体征$

"B

%

&需与侵袭眼部的其他

恶性肿瘤相鉴别&必要时可取活检明确诊断!原发性

甲状腺
RG

较少见&多为全身性
RG

的局部表现&可

累及喉&而出现呼吸困难'吞咽疼痛等症状&临床表现

不典型&不易发现$

"C

%

*颅脑的
RG

发病更为隐蔽&多是

LXG

&临床体征可有头晕'头痛等&需辅助检查才能得

到确诊$

67

%

*皮肤
RG

的早期体征多与皮肤炎性疾病症

状相似&如红斑'糜烂&晚期则出现皮肤持续性感染'

增厚'脱屑等&需要组织活检加以确认$

6"

%

!头颈部

RG

全身症状相对少见&可表现为全身性皮肤瘙痒'盗

汗'发热'无原因的体质量下降及贫血等&然而通过治

疗&其预后及生存率比较高!

A

!

诊
!!

断

!!

头颈部无痛性渐大淋巴结&又无急慢性炎症或结

核试验阴性&需要高度警惕
RG

&可能需要多次淋巴结

活检才能确诊!除了常规生化检验及头颈部影像学

辅助检查&细胞学'分子生物学'基因学等快速发展&

对于
RG

的诊断也提供了更加快速'准确的方法!众

所周知&

RG

的确诊必须依靠病理及免疫组织化学检

查&而对于不易外科切除活检的患者可行穿刺细胞活

检术"

/1.-:.--,%-(2

=

1+(41&.

&

[LK

#进行细胞形态学的

分析!有研究表明&

[LK

对
RG

的灵敏度为
B79Id

&

特异度为
"7797d

&并且通过细胞转移的方法联合细

胞形态学和免疫细胞化学&可进一步提高穿刺诊断的

准确性&有可能对弥漫性大
)

细胞淋巴瘤&

)*+W144

淋

巴瘤&

M

)

L̂

细胞的
XG

或
LXG

做出明确诊断$

66

%

!

虽然
[LK

有较高的诊断率&但
RG

表面多为正常组

织覆盖&尤其是位于深部脏器时&单纯
[LK

无法准确

穿刺病灶&则需要仪器辅助定位后再行穿刺活检&以

免误诊!然而&随着正电子发射计算机断层显像

"

[0$:UNM

)

8M

#的临床应用&对于
RG

的定性及定位

相比
8M

'磁共振"

RPQ

#更加精准!通过回顾性分析

[0$:UNM

)

8M

对
RG

患者的评估及分期中发现&几

乎所有的
RG

亚型均显示出氟脱氧葡萄糖"

[0$

#高

亲和力&出现
[0$

高亲和力的病变组织&无论大小均

可能作为很好的活检目标&并且
[0$:UNM

)

8M

对弥

漫大
)

细胞淋巴瘤和
XG

的判定比骨髓穿刺活检更

为敏感$

6!

%

&尽管其在临床上的应用存在一定的争议&

但
[0$:UNM

)

8M

对
RG

的序列治疗有着不可替代的

作用!

然而&生物分子及基因的改变都能导致不同亚型

的
RG

&例如
80̂ L6K

肿瘤抑制基因的改变可形成

滤泡性淋巴瘤$

6J

%

!近年来的研究结果发现&

E1<+&P:

LK

在各种淋巴瘤中的失调表达或功能异常可能导致

该疾病发生&几乎所有的淋巴瘤都具有特异性的
E1:

<+&PLK

表达$

6H

%

&有可能作为
RG

检验的特异性标

志物!

B

!

治疗及预后

!!

RG

的治疗方案选择正确与否&是预后是否良好

的关键&需要对
RG

的发生部位'病理分型'临床分期

及全身状态等多方面因素综合考虑后而制订!目前

多采用化疗'放疗或两者联合治疗的方式&根据患者

情况给予营养支持治疗!对于淋巴瘤的化疗&依据病

情发展有诸多选择&如
K)Z0

'

)NK8VUU

'

8XVU

和

RVUU

方案等!在对
XG

不同化疗方案的预后情况

分析发现&

RVUU

'

K)Z0

和
)NK8VUU

方案的
"7

年

无病生存率分别为
IBd

'

B!d

和
BHd

&其中
)NK:

8VUU

方案治疗后患者的总生存率最高'复发率较低&

但相比前两者却出现了更明显的血液毒性&血液中的

中性粒细胞下降了
!6d

$

6I

%

!因此&选择最佳化疗方

案&不仅要减少复发&提高生存率&而且也要降低药物

不良反应!在对
6#

例
'

期和
(

期的
RG

患者使用中

西医结合治疗发现&中草药对于治疗恶病质和免疫抑

制具有明显的辅助作用$

6#

%

!因此中西医结合疗法对

于晚期
RG

患者可能有较好的疗效!目前&免疫治疗

RG

的研究已深入临床&通过输入外源性抗体靶向杀

死特异性肿瘤细胞而达到消除肿瘤的目的&如人源化

单克隆抗体
R&

;

(E*%1\*E('

治疗
88PJ

阳性
M

细胞

淋巴瘤$

6B

%

!随着胚胎工程的崛起&用造血干细胞移植

来治疗
RG

也取得了不错的效果!对复发和难治性

侵袭性非霍奇金淋巴瘤的患者在使用同种异体干细

胞移植联合利妥昔单抗治疗后&肿瘤得到了良好控

制&患者获得了良好治疗效果$

6C

%

!分子生物学及基因

6!"

重庆医学
67"C

年
"

月第
JB

卷第
"

期



学的快速发展&为微观层面治疗
RG

开辟了新的方

向$

!7

%

!然而&对于合并其他疾病的淋巴瘤&不仅需要

常规治疗淋巴瘤&也需要考虑合并症的处理&从而达

到最佳治愈!

影响头颈部淋巴瘤预后的因素是多方面的&如淋

巴瘤的分期'血清中乳酸脱氢酶"

G0X

#水平'发病年

龄'发病部位'基因突变位点等!近年来&国际预后指

数"

1.4-+.(41&.(%

=

+&

;

.&2121.,-]

&

QUQ

#也越来越多地

被临床工作者所重视并运用评估预后及制订个性化

治疗方案&它从患者年龄'

K..K+'&+

分期'结外病灶

数'血清
G0X

水平的高低及身体状况
H

个方面进行

评分&分值越高其预后越差$

!"

%

!同时&随着基因测序

的迅速发展&影响淋巴瘤预后的相关基因被逐步发

现&如
)8G

相关基因可独立影响淋巴瘤的发生'发展

及预后$

!6

%

!

C

!

展
!!

望

!!

综上所述&头颈部淋巴瘤的诊断不仅需要完善的

临床资料及专科检查&还需要完善的辅助检查!而其

治疗则更需综合患者各个方面的情况&从而提出个性

化治疗方案&实时关注治疗过程中疾病的转归与变

化&从而及时调整治疗!患者的定期随访及检查&对

于及时发现淋巴瘤有无复发至关重要&需要追踪观

察&判断预后&从而提高头颈部淋巴瘤的治愈率!
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