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６８例原发性小肠淋巴瘤的临床分析
张辉　张汝鹏　李窻璇　刘辉　权继传　梁寒

　　【摘要】　目的　探讨原发性小肠淋巴瘤（ＰＳＩＬ）的临床病理特征、治疗方式及影响预后的因素。方法
回顾性分析１９９９年１１月至２００９年７月天津医科大学附属肿瘤医院收治的６８例原发性小肠淋巴瘤患者
的临床资料。患者术前分别行腹部Ｂ超、ＣＴ、消化道钡剂造影、内镜及实验室检查。区域性小肠淋巴瘤行
根治性切除，无法根治者行姑息治疗，术后根据ＡｎｎＡｒｂｏｒ分期法进行精确分期，并根据病情施行化疗。采
用书信、电话与门诊复查相结合的方式对患者进行随访，随访时间截至２０１２年７月。采用ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ法
绘制生存曲线，生存率比较采用Ｌｏｇｒａｎｋ检验，单因素分析采用Ｌｏｇｒａｎｋ检验，多因素分析采用 ＣＯＸ回归
模型。结果　６８例ＰＳＩＬ患者中临床表现为腹痛４７例、体质量减轻２０例，腹胀等。６８例患者术前均行消
化道钡剂造影和内镜检查，分别确诊１５例和１１例；４５例行 Ｂ超检查，３８例发现腹腔包块；３０例行 ＣＴ检
查，５例行ＰＥＴＣＴ检查均明确诊断为小肠肿瘤。６８例ＰＳＩＬ患者中肿瘤位于回肠５０例、空肠１３例、十二指
肠５例。病理检查：Ｂ细胞淋巴瘤６４例，Ｔ细胞淋巴瘤４例；肿瘤分期多为Ⅰ期和Ⅱ期，占总例数的６６２％
（４５／６８）。６８例患者均接受了手术治疗，其中行根治性切除术５１例、姑息手术１７例。术后５７例施行４～
８个疗程辅助化疗，其中施行ＣＯＰ方案７例、施行ＣＨＯＰ方案５０例（包括１０例ＣＤ２０阳性患者同时施行利
妥昔单抗治疗）；其余１１例患者未施行化疗。６４例患者术后获得随访，随访率为９４１％（６４／６８），中位随
访时间为４０个月（３～１３２个月），患者中位生存时间为 ４０．５个月，术后 １、３、５年总体生存率分别为
７８１％、６２２％和５９７％。肿瘤病理分型为Ｂ细胞淋巴瘤，肿瘤分期为Ⅰ～Ⅱ期和手术联合化疗患者预后
分别优于Ｔ细胞淋巴瘤、Ⅲ ～Ⅳ期和单纯手术治疗患者，差异有统计学意义（χ２＝２２．４５９，４５．５３５，１５．７８２，
Ｐ＜０．０５）。单因素分析结果显示：ＬＤＨ、肿瘤病理类型、肿瘤分期、全身症状、治疗方式、根治性切除及淋巴
结转移是影响患者预后的因素（χ２＝７２４５，２２４５９，４５５３５，５７９６，１５７８２，４５９２６，９２１４，Ｐ＜００５）。多因
素分析结果显示：Ｂ细胞淋巴瘤、Ⅰ～Ⅱ期和手术联合化疗是影响ＰＳＩＬ患者预后的独立因素（ＲＲ＝７１３３，
５．３０４，０．２５６，９５％可信区间：１６３４～３１１３０，１４９８～１８７８１，００９５～０６９１，Ｐ＜００５）。结论　ＰＳＩＬ的临
床症状以腹痛、体质量减轻为主。术前检查有赖于内镜和影像学检查，病变部位以回肠多见；治疗以外科

手术为主的综合治疗，化疗联合利妥昔单抗可能有助于提高患者生存率；Ｂ细胞淋巴瘤、Ⅰ ～Ⅱ期和手术
联合化疗是ＰＳＩＬ患者预后良好的独立影响因素。
　　【关键词】　小肠肿瘤；　淋巴瘤，非霍奇金；　治疗；　预后
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ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｐｒｏｇｎｏｓｉｓ（χ２＝７．２４５，２２．４５９，４５．５３５，５．７９６，１５．７８２，４５．９２６，９．２１４，Ｐ＜０．０５）．Ｔｈｅ
ｒｅｓｕｌｔｓｏｆｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓｒｅｖｅａｌｅｄＢｃｅｌｌｐｈｅｎｏｔｙｐｅ，ｓｔａｇｅＩＩＩａｎｄｓｕｒｇｅｒｙ＋ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙｗｅｒｅｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ
ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｓｕｒｖｉｖａｌ（ＲＲ＝７．１３３，５．３０４，０．２５６，９５％ＣＩ：１．６３４３１．１３０，１．４９８１８．７８１，０．０９５
０．６９１，Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　ＴｈｅｍａｊｏｒｓｙｍｐｔｏｍｓｏｆＰＩＳＬｉｎｃｌｕｄｅａｂｄｏｍｉｎａｌｐａｉｎａｎｄｗｅｉｇｈｔｌｏｓｓ．Ｄｅｆｉｎｉｔｅ
ｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆＰＳＩＬｄｅｐｅｎｄｓｏｎｅｎｄｏｓｃｏｐｙａｎｄｉｍａｇｉｎｇｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ．ＰＳＩＬｍａｉｎｌｙｉｎｖｏｌｖｅｓｉｌｅｕｍ．Ｓｕｒｇｅｒｙｂａｓｅｄ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｓｔｈｅｐｒｅｆｅｒｒｅｄｏｐｔｉｏｎ，ａｎｄｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｒｉｔｕｘｉｍａｂｗｉｔｈｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙｍａｙｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅ
ｓｕｒｖｉｖａｌ．Ｂｃｅｌｌｐｈｅｎｏｔｙｐｅ，ｅａｒｌｙｃｌｉｎｉｃａｌｓｔａｇｅ（ⅠⅡ）ａｎｄｓｕｒｇｉｃａｌｒｅｓｅｃｔｉｏｎｐｌｕｓｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙａｒｅｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ
ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｂｅｔｔｅｒｓｕｒｖｉｖａｌ．
　　【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　Ｓｍａｌｌｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｎｅｏｐｌａｓｍｓ；　Ｌｙｍｐｈｏｍａ，ｎｏｎＨｏｄｇｋｉｎ；　Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ；　Ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ

　　原发性小肠淋巴瘤（ｐｒｉｍａｒｙｓｍａｌｌｉｎｔｅｓｔｉｎｅｌｙｍ
ｐｈｏｍａ，ＰＳＩＬ）是原发于小肠黏膜下淋巴滤泡的消化
道恶性淋巴瘤，其发病率仅次于胃淋巴瘤，居所有胃

肠道淋巴瘤的第２位［１］。ＰＳＩＬ起病隐匿，临床表现
缺乏特异性，易导致误诊和漏诊［２］。本研究回顾性

分析１９９９年１１月至２００９年７月我科收治的６８例
ＰＳＩＬ患者的临床资料，旨在探讨其临床病理特征、
治疗方式及影响预后的因素。

１　资料与方法
１．１　一般资料
　　本组 ＰＳＩＬ患者６８例，男４４例，女２４例；年龄
１４～８０岁，平均年龄５０．２岁。患者病史３ｄ至２年。
所有患者经病理学检查证实，并符合如下标准：（１）
无病理性浅表淋巴结肿大。（２）胸部 Ｘ线片检查未
发现纵隔淋巴结肿大。（３）外周血中无幼稚细胞或
异常细胞。（４）肿瘤主要位于小肠或经淋巴管侵犯
附近的淋巴结。（５）肝、脾无侵犯（邻近病变的直接
扩散除外）。

１．２　术前检查
　　患者术前均行常规检查，腹部Ｂ超、ＣＴ、胃肠道
钡餐造影、消化道内镜和活组织检查等；实验室检查

包括血常规、ＬＤＨ及血清 β２微球蛋白（β２ｍｉｃｒｏ

ｇｌｏｂｕｌｉｎ，β２ＭＧ）等。
１．３　治疗方法
　　对于区域性小肠淋巴瘤行根治性切除，无法根
治者行姑息治疗；术后根据 ＡｎｎＡｒｂｏｒ分期法进行
精确分期后选用化疗方案，常用方案包括ＣＨＯＰ（环
磷酰胺＋多柔比星＋长春新碱 ＋泼尼松龙）和 ＣＯＰ
（环磷酰胺＋长春新碱＋泼尼松龙）及抗ＣＤ２０单克
隆抗体利妥昔单抗联合 ＣＨＯＰ方案（ＲＣＨＯＰ），每
３周１次，共４～８个疗程。本组患者均未进行放疗。
１．４　评价指标
　　临床分期参照改良的淋巴瘤 ＡｎｎＡｒｂｏｒ分期系
统［３］。Ⅰ期：淋巴瘤局限于肠道，无淋巴结转移；
Ⅱ期：淋巴瘤局限于肠道，有淋巴结转移；Ⅲ期：肠
道淋巴瘤伴横膈两侧淋巴结转移；Ⅳ期：血行播散累
及其他肠外脏器或组织。根据有无全身症状将每一

期分为无全身症状和有全身症状［即发热（体温 ＞
３８℃）＞３ｄ且无感染原因、盗汗、６个月内体质量下
降＞１０％］。
１．５　随访
　　采用书信、电话与门诊复查相结合的方式进行
随访。患者出院后２年内每３个月随访１次，２年
后每６个月随访１次，随访终点为患者死亡。随访
时间截至２０１２年７月。
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１．６　统计学分析
　　应用ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行分析。采用Ｋａｐｌａｎ
Ｍｅｉｅｒ法绘制生存曲线，生存率比较采用Ｌｏｇｒａｎｋ检
验。单因素分析采用 Ｌｏｇｒａｎｋ检验，多因素分析采
用ＣＯＸ回归模型。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果
２．１　临床病理特征
２．１．１　临床表现：６８例 ＰＳＩＬ患者的临床表现：腹
痛４７例、体质量减轻２０例、腹胀１９例、发热１１例、
腹部包块１０例、恶心７例、呕吐６例、腹部不适６例、
便血５例、腹泻４例、肠梗阻３例、肠穿孔２例。同
一患者可合并多种临床表现。

２．１．２　术前检查：６８例 ＰＳＩＬ患者施行消化道钡餐
造影检查，其中１５例明确诊断；６８例行内镜检查，
发现病灶２８例次（钳夹活组织检查１１例确诊为淋
巴瘤）；４５例行Ｂ超检查，３８例发现腹腔包块；３０例
行ＣＴ检查，５例行ＰＥＴＣＴ检查，均明确诊断为小肠
肿瘤。实验室检查：血清 ＬＤＨ增高者 ２６例、血清
β２ＭＧ增高者１７例、Ｈｂ降低者２７例。
２．１．３　肿瘤发生部位、类型及大小：肿瘤位于回肠
５０例、空肠１３例、十二指肠５例。溃疡型３３例、肿
块型１４例、浸润型１１例、结节或息肉型１０例。肿
瘤平均直径为８．４ｃｍ（３．０～１６．０ｃｍ）。
２．１．４　病理特征：（１）组织病理学类型：经病理学
检查证实，本组６８例均为非霍奇金淋巴瘤，Ｂ细胞
淋巴瘤 ６４例，Ｔ细胞淋巴瘤 ４例。Ｂ细胞淋巴瘤
中，弥漫大Ｂ细胞性非霍奇金淋巴瘤２９例、黏膜相
关性淋巴组织Ｂ细胞性非霍奇金淋巴瘤２０例、免疫
母细胞型淋巴瘤９例、淋巴浆细胞样 Ｂ细胞淋巴瘤
３例、套细胞淋巴瘤２例、滤泡型淋巴瘤１例。Ｔ细
胞淋巴瘤中，肠病相关Ｔ细胞淋巴瘤２例、非肠病相
关Ｔ细胞性非霍奇金淋巴瘤２例。（２）临床分期：
Ⅰ期１９例、Ⅱ期２６例、Ⅲ期４例、Ⅳ期１９例。肿瘤
分期多为Ⅰ～Ⅱ期，占总例数的６６．２％（４５／６８）。
２．２　治疗情况
　　６８例 ＰＳＩＬ患者均行手术治疗，其中行根治性
切除术５１例；行姑息手术１７例，包括因腹腔广泛转
移行减瘤手术１５例，因肿瘤侵犯腹膜后大血管行短
路手术２例。术后５７例施行 ４～８个疗程辅助化
疗，其中施行ＣＯＰ方案７例，施行 ＣＨＯＰ方案５０例
（包括１０例ＣＤ２０阳性患者同时施行利妥昔单抗治
疗）。另外１１例患者术后未施行化疗，其中７例拒
绝化疗，４例因为身体基本状况较差未予化疗。

２．３　随访结果
　　本组６８例ＰＳＩＬ患者中６４例获得术后随访，失
访４例，随访率为９４１％（６４／６８），中位随访时间为
４０个月（３～１３２个月）。本组患者术后中位生存时
间为４０５个月，术后１、３、５年总体生存率分别为
７８１％、６２２％和５９７％（图１）。肿瘤病理分型为
Ｂ细胞淋巴瘤、肿瘤分期为Ⅰ ～Ⅱ期和手术联合化
疗患者术后预后分别优于 Ｔ细胞淋巴瘤、Ⅲ ～Ⅳ期
和单纯手术治疗患者，差异有统计学意义（χ２＝
２２４５９，４５５３５，１５７８２，Ｐ＜００５）。见图２～４。本
组行ＣＨＯＰ方案化疗者５年生存率达５９４％，而施
行ＲＣＨＯＰ化疗患者至随访结束均生存。

图１　６４例原发性小肠淋巴瘤患者的总体生存曲线

图２　原发性小肠Ｂ细胞淋巴瘤与Ｔ细胞淋巴瘤患者的生存曲线

２．４　预后因素分析
　　单因素分析结果显示：ＬＤＨ、肿瘤病理类型、肿
瘤分期、全身症状、治疗方式、根治性切除及淋巴结转

移是影响ＰＳＩＬ患者预后的因素（Ｐ＜０．０５）。见表１。
　　将单因素分析结果中差异有统计学意义的相关
因素经ＣＯＸ回归模型进行多因素分析，其结果显

·８３３· 中华消化外科杂志２０１４年５月第１３卷第５期　ＣｈｉｎＪＤｉｇＳｕｒｇ，Ｍａｙ２０１４，Ｖｏｌ．１３，Ｎｏ．５



示：Ｂ细胞淋巴瘤、Ⅰ～Ⅱ期和手术联合化疗是ＰＳＩＬ
患者预后良好的独立影响因素（Ｐ＜０．０５）。见表２。

图３　原发性小肠淋巴瘤患者不同分期的生存曲线

图４　原发性小肠淋巴瘤患者不同治疗方式的生存曲线

３　讨论
　　ＰＳＩＬ是较少见的消化道肿瘤，在小肠恶性肿瘤
中占 １９％ ～３８％，占所有原发性胃肠道淋巴瘤的
２０％～３０％［４］。Ｈｏｗｄｌｅ等［５］分析了３９５例小肠肿瘤
患者的临床资料，其中淋巴瘤占２７％，仅次于小肠
腺癌。ＰＳＩＬ的发病率有所上升，但其病因尚未完全
阐明。已有的研究结果显示该发病机制可能与环境

因素、遗传因素、病毒感染、自身获得性免疫缺陷、药

物等有关［６］。

　　ＰＳＩＬ起病隐匿，临床表现缺乏特异性，本组患
者多表现为腹痛、腹胀、体质量下降、发热、腹部包块

等，少数以急腹症（肠梗阻、肠穿孔）或大出血为首

发症状。因此，临床上患者有长期腹部疼痛不适，尤

其伴有消瘦、贫血或长期发热者要考虑淋巴瘤的可

能，需行进一步检查以明确诊断。

　　ＰＳＩＬ的术前诊断有赖于内镜和影像学检查。

表１　影响６４例原发性小肠淋巴瘤患者预后的
单因素分析

临床病理因素 例数 ５年生存率（％） χ２值 Ｐ值
性别

　男 ４２ ５７．６
　女 ２２ ５６．０

０．００２ ＞０．０５

年龄（岁）

　≤５０ ３０ ６５．０
　＞５０ ３４ ４８．９

０．７７６ ＞０．０５

肿瘤部位

　十二指肠 ４ ５．０
　空肠 １２ ４６．７ ０．９１９ ＞０．０５
　回肠 ４８ ６０．２
肿瘤直径（ｃｍ）
　≤８ ３４ ６４．３
　＞８ ３０ ３３．８

１．８７３ ＞０．０５

ＬＤＨ（Ｕ／Ｌ）
　≤２４０ ３８ ６９．１
　＞２４０ ２６ ３９．０

７．２４５ ＜０．０５

β２ＭＧ（ｍｇ／Ｌ）
　≤２．６ ４７ ６６．８
　＞２．６ １７ ３９．２

３．１０５ ＞０．０５

贫血

　是 ２５ ５２．４
　否 ３９ ５９．７

０．０８９ ＞０．０５

肿瘤病理类型

　Ｂ细胞淋巴瘤 ６０ ６３．７
　Ｔ细胞淋巴瘤 ４ ０．０

２２．４５９ ＜０．０５

肿瘤分期

　Ⅰ～Ⅱ ４３ ８６．０
　Ⅲ～Ⅳ ２１ ５．６

４５．５３５ ＜０．０５

全身症状

　无 ４６ ６３．１
　有 １８ ４２．９

５．７９６ ＜０．０５

治疗方式

　单纯手术 １０ １５．０
　手术联合化疗 ５４ ６４．１

１５．７８２ ＜０．０５

根治性切除

　是 ４９ ７２．４
　否 １５ ６．７

４５．９２６ ＜０．０５

淋巴结转移

　无 １９ ７８．９
　有 ４５ ４２．４

９．２１４ ＜０．０５

　　注：β２ＭＧ：β２微球蛋白

小肠淋巴瘤发生于小肠黏膜下层，同时受小肠在消

化道中的特殊位置及长度等因素的制约。目前常用

的超声、消化道造影、ＣＴ和 ＰＥＴＣＴ等影像学检查
及上消化道内镜、结肠镜、胶囊内镜检查术前确诊率

均不高。本研究术前检查结果显示：ＣＴ和 ＰＥＴＣＴ
检查对诊断小肠肿瘤具有明显的优势，但无法获取

活组织标本行病理学检查。近年来，日本兴起的双

气囊小肠镜检查，不仅可直视下观察全段小肠，还可

以取活组织进行病理学检查，提高术前确诊率，展示

了对早期诊断该病的美好前景［７］。

　　ＰＳＩＬ的治疗目前尚无统一的最佳方案。手术
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表２　影响６４例原发性小肠淋巴瘤患者预后的多因素分析

临床病理因素 ｂ值 标准误 Ｗａｌｄ值 ＲＲ值 ９５％可信区间 Ｐ值
ＬＤＨ≤２４０Ｕ／Ｌ ０．０３６ ０．４６２ ０．００６ １．０３６ ０．４１９～２．５６６ ＞０．０５
Ｂ细胞淋巴瘤 １．９６５ ０．７５２ ２．６７２ ７．１３３ １．６３４～３１．１３０ ＜０．０５

Ⅰ～Ⅱ期 １．６６８ ０．６４５ ６．６８９ ５．３０４ １．４９８～１８．７８１ ＜０．０５
无全身症状 ０．８１９ ０．５０１ ２．６７２ ２．２６９ ０．８４９～６．０６２ ＞０．０５
手术联合化疗 －１．３６２ ０．５０６ ７．２４１ ０．２５６ ０．０９５～０．６９１ ＜０．０５
根治性切除 ０．２０８ ０．３２４ ０．４１３ １．２３２ ０．６５３～２．３２４ ＞０．０５
无淋巴结转移 ０．６８０ ０．７０２ ０．９３６ １．９７３ ０．４９８～７．８１８ ＞０．０５

切除淋巴瘤受累肠段意义较为肯定，特别适用于病

变局限者［８］。多数学者推荐彻底的手术切除联合

术后化疗，可取得确切疗效［１］。已有的研究结果表

明：手术切除联合化疗患者比单纯化疗者将得到更

大的生存获益［４，９］。本组患者均接受手术治疗，单

因素分析结果显示：行根治性切除的ＰＳＩＬ患者预后
显著优于非根治性切除者，这与文献报道结果一

致［４］。然而多因素分析结果表明：手术根治度并非

是影响ＰＳＩＬ患者预后的独立因素。非根治性切除
虽然不能达到根治目的，但肿瘤原发灶的切除在一

定程度上降低了肿瘤负荷，缓解了患者的临床症状，

可预防病程后期肠道梗阻、出血和穿孔等并发症的

发生，同时还可明确肿瘤的病理诊断和分期，为进一

步治疗提供依据。

　　淋巴瘤的治疗通常以全身性化疗为主。本组
ＰＳＩＬ患者术后有５７例接受化疗，与单纯手术患者
比较，其预后优势明显。近年来，肿瘤的分子靶向治

疗显示出很好的应用前景。由于小肠淋巴瘤大多数

是Ｂ细胞淋巴瘤，且９５％以上的Ｂ细胞淋巴瘤表达
ＣＤ２０抗原，抗ＣＤ２０单克隆抗体利妥昔单抗联合化
疗的临床缓解率及中位生存率较单纯化疗均明显

提高，但药物毒性并未增强［１０］。本组行单纯 ＣＨＯＰ
方案化疗者５年生存率达 ５９４％，而其中施行 Ｒ
ＣＨＯＰ化疗患者至随访结束均存活，这提示 ＣＨＯＰ
联合利妥昔单抗可能使淋巴瘤患者生存获益，这与

Ｋｉｍ等［１］报道的研究结果一致。本组患者由于接受

ＲＣＨＯＰ的例数较少，未做统计学分析，进一步研究
需要扩大样本量及延长随访时间。本组患者多因素

分析结果显示：Ｂ细胞淋巴瘤、Ⅰ ～Ⅱ期、手术 ＋化
疗是ＰＳＩＬ患者预后良好的独立影响因素。Ｔ细胞
来源的ＰＳＩＬ患者预后比 Ｂ细胞来源的 ＰＳＩＬ差，肿
瘤多以广泛播散的斑片状形式侵犯小肠，引起溃疡、

狭窄和（或）穿孔，这与 Ｄａｕｍ等［１１］的研究结果一

致。肿瘤Ⅰ～Ⅱ期因局限于肠道，预后优于Ⅲ ～Ⅳ

期。手术切除后减轻肿瘤负荷，联合化疗预后明显

优于单纯手术治疗者。

　　早期诊断和治疗对改善 ＰＳＩＬ患者的预后非常
重要。早期患者的预后明显优于晚期患者。Ｔ细胞
淋巴瘤侵袭性强，预后差。手术联合化疗是ＰＳＩＬ的
主要治疗手段，化疗联合利妥昔单抗可能有助于延

长患者的生存时间。
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