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　　患者，女，６５岁，因“发热伴皮肤黄染４天”于２０１９年２月
１９日入院。患者入院前４天出现发热，体温最高达 ＞３９℃，伴
口周疱疹及双侧颊部、颈部疼痛，于社区医院行胸部 Ｘ线检查
结果提示左肺感染，超声检查结果提示双侧腮腺内实性结节，

腮腺炎病毒阳性，颈部及耳前淋巴结肿大，予抗感染治疗后发

热无好转，疼痛加重，且逐渐出现皮肤黄染，至我院就诊，查血

常规示：ＲＢＣ计数１．４５×１０１２／Ｌ（３．８０～５．１０×１０１２／Ｌ，括号内
为正常值参考范围，以下相同）、Ｈｂ５０ｇ／Ｌ（１１５～１５０ｇ／Ｌ）、
ＷＢＣ计数 ３．７７×１０９／Ｌ（３．５０～９．５０×１０９／Ｌ）、ＰＬＴ计数
２４９×１０９／Ｌ（１２５～３５０×１０９／Ｌ），以“重度贫血”收入血液内科。
体格检查：Ｔ３９．６℃，Ｒ２５次／分，Ｐ１１０次／分，Ｂｐ１２４／６８ｍｍＨｇ，
口周疱疹，以双侧嘴角多见；咽充血，扁桃体Ⅰ度肿大，双侧可
触及肿大腮腺，伴触痛；颈部淋巴结肿大，质如触鼻，无触痛，其

他浅表淋巴结未触及，肝脾肋下未触及。实验室检查：总胆红

素（ＴＢｉｌ）５７．７μｍｏｌ／Ｌ（０～２３．０μｍｏｌ／Ｌ），直接胆红素（ＤＢｉｌ）
１６．０μｍｏｌ／Ｌ（０～８．０μｍｏｌ／Ｌ），球蛋白（Ｇｌｂ）４２．８ｇ／Ｌ（２０．０～４０．０
ｇ／Ｌ），乳酸脱氢酶（ＬＤＨ）７４２Ｕ／Ｌ（１０９～２４５Ｕ／Ｌ）；尿胆原正常；
降钙素原：０．５８ｎｇ／ｍｌ（０～０．１０ｎｇ／ｍｌ）；乙肝、丙肝、艾滋病、梅
毒结果均为阴性。Ｃｏｏｍｂ’试验（＋），Ｈａｍ试验及 Ｓｕｃｒｏｓｅ试验
均为阴性；结合珠蛋白０．０２ｇ／Ｌ（０．３０～２．００ｇ／Ｌ），游离血红蛋
白１２０ｍｇ／Ｌ（０～１００ｍｇ／Ｌ）。抗核抗体（ＡＮＡ）、抗可提取核抗
原抗体（ＥＮＡ）正常；叶酸及维生素 Ｂ１２检查结果正常。腹部超
声检查结果：脾脏稍大。骨髓细胞学检查结果：增生性贫血骨

髓象，外周血见晚幼粒细胞。骨髓活检结果：增生明显极度活
跃，红系增生明显。入院诊断：１．自身免疫性溶血性贫血
（ＡＩＨＡ），重度贫血；２．肺部感染；３．急性腮腺炎；４．口周疱疹病
毒感染；５．颈部淋巴结肿大待查。予患者人血丙种球蛋白、输
洗涤红细胞（输血时使用５ｍｇ地塞米松抗过敏）、抗感染等治
疗后，高热缓解，但持续低热，黄疸好转，腮腺及颈部淋巴结缩

小，复查血常规示Ｈｂ维持在６５～７８ｇ／Ｌ。于２０１９年３月２日
行胸部 ＣＴ检查示：双侧锁骨上区、腋下及纵隔淋巴结增大，患

者拒绝淋巴结活检，３月１１日复查Ｈｂ８０ｇ／Ｌ后出院。２０１９年
３月１５日患者因“发热２天”再次来院，颈部淋巴结较前增大。

２０１９年４月１９日淋巴结活检结果：外周Ｔ细胞淋巴瘤，非特指

（ＰＴＣＬＮＯＳ）。免疫组化：ＣＤ３（＋），ＣＤ２０（－），ＥＢＥＲ（－），ＣＤ５６

（－），ＣＤ３０（－），ＧｒＢ（＋），ＣＸＣＬ１３（－）；ＰＤ１（－），Ｍｕｍ（－），

ＰＡＸ５（－），ＢＣＬ６（－），Ｋｉ６７（＋，ＬＩ约４０％），ＣＤ１０（－），ＣＤ２１

（－），ＣＤ４（＋），ＣＤ８（＋），ＢＣＬ２（＋），ＴＰ５３突变型，ＴＩＡ（＋）。

ＰＥＴ／ＣＴ检查示：双侧颈部、胸大肌胸小肌深面、腋窝区、腹膜后

区、髂血管周围及双侧腹股沟区、纵隔及肺门区多发淋巴结肿

大，考虑淋巴瘤浸润。诊断：ＰＴＣＬＮＯＳ（Ⅲ期 Ｂ组）合并 ＡＩＨＡ。

行ＣＨＯＰＥ２１方案（环磷酰胺＋吡柔比星＋长春地辛＋地塞米松

＋依托泊苷）１个疗程后浅表淋巴结明显缩小，网织红细胞、胆红

素水平恢复至正常范围，骨髓抑制恢复后 Ｈｂ可升至正常范围。

继续ＣＨＯＰＥ２１方案共３个疗程后复查 ＣＴ示大部分淋巴结较
前明显缩小，腹腔、腹股沟淋巴结消失，但部分胸腔及颈部淋巴

结增大或无明显变化，换用 ＧＤＰ方案（吉西他滨 ＋地塞米松 ＋

顺铂）２个疗程，ＥＳＨＡＰ方案（依托泊苷＋甲泼尼龙 ＋阿糖胞苷

＋顺铂）２个疗程。患者现定期化疗及随访中，未再发溶血。

讨　　论

ＰＴＣＬＮＯＳ是一组目前尚不能进一步分型且不能归入任何

一种已知特指类型的ＰＴＣＬ。ＰＴＣＬＮＯＳ可起源于淋巴结内外，

有明显的异质性及高度侵袭性，是 ＰＴＣＬ中最常见的类型［１］。

本例患者以发热伴溶血起病，合并细菌及腮腺炎病毒感染，起

病时虽有颈部淋巴结肿大，但治疗过程中淋巴结缩小，因再发

溶血及淋巴结肿大在 ＡＩＨＡ起病２８天后确诊为 ＰＴＣＬＮＯＳ，第
一次住院期间淋巴结缩小可能与输血过程中使用地塞米松有关。

陈萍等［２］曾报道１例６１岁女性在ＡＩＨＡ后４１天确诊ＰＴＣＬＮＯＳ，

采用ＣＨＯＰＥ化疗及泼尼松治疗，生存时间仅２个月。本例患者

目前确诊ＰＴＣＬＮＯＳ合并ＡＩＨＡ７月余，先后行ＣＨＯＰＥ、ＧＤＰ及

ＥＳＨＡＰ方案化疗后，淋巴瘤负荷减小，溶血控制。因 ＰＴＣＬＮＯＳ

侵袭性高、进展快、预后差，目前正在积极寻找其他化疗方式。

新药西达本胺联合化疗［３］或可延长本例患者生存时间。

以“淋巴瘤”和“溶血”为关键词，搜索ＣＢＭ、维普、知网及万

方等数据库，提取淋巴瘤合并ＡＩＨＡ者共６７例，包括ＮＨＬ６３例

和ＨＬ４例。６３例ＮＨＬ患者中，３２例为Ｂ细胞淋巴瘤（ＢＮＨＬ，
其中弥漫大Ｂ细胞淋巴瘤１５例，边缘区淋巴瘤４例，套细胞淋

·５６·临床内科杂志２０２１年１月第３８卷第１期　ＪＣｌｉｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，Ｊａｎｕａｒｙ２０２１，Ｖｏｌ．３８，Ｎｏ．１



巴瘤３例，伯基特淋巴瘤、滤泡性淋巴瘤、华氏巨球蛋白血症各
１例，７例ＢＮＨＬ未具体分型），２６例为 ＴＮＨＬ（血管免疫母 Ｔ
细胞淋巴瘤１６例，间变性大细胞淋巴瘤４例，ＰＴＣＬＮＯＳ、结外
ＥＫ／Ｔ细胞淋巴瘤、肝脾γδＴ细胞淋巴瘤、Ｓéｚａｒｙ综合征各１例，
３例ＴＮＨＬ未具体分型），５例ＮＨＬ未具体分型。

ＡＩＨＡ是由不明原因淋巴细胞功能紊乱产生抗红细胞抗体，
致红细胞过早、过多破坏，超过骨髓代偿能力引起的贫血［４］。

淋巴瘤并发ＡＩＨＡ的病理生理机制尚不十分明确，免疫紊乱包
括体液免疫紊乱和细胞免疫紊乱，在淋巴瘤和 ＡＩＨＡ的发生中
可能起重要作用。ＡＩＨＡ在慢性淋巴细胞性白血病中高发，多
数学者认为ＣＤ５阳性的克隆性 Ｂ细胞异常增殖与 ＡＩＨＡ的发
生有关［５］。目前对 ＴＮＨＬ合并 ＡＩＨＡ的机制研究多为个案报
道，Ｔ细胞免疫功能紊乱在ＡＩＨＡ发病中的具体机制尚未明确。

就起病先后顺序而言，大部分病例首发 ＡＩＨＡ，短期内确诊
淋巴瘤，少部分在淋巴瘤复发时合并 ＡＩＨＡ，亦有 ＡＩＨＡ起病数
年后确诊淋巴瘤者。间隔时间最长者为Ｙｏｓｈｉｍｕｒａ等［６］报道的

１例ＡＩＨＡ伴纯红细胞再生障碍性贫血患者，在２０年后确诊为
弥漫大Ｂ细胞淋巴瘤。淋巴瘤尤其侵袭性淋巴瘤合并ＡＩＨＡ临
床表现大多符合急危重症，多以重度甚至极重度贫血起病，且

难治性ＡＩＨＡ多见，经糖皮质激素、丙种球蛋白甚至二线免疫抑
制剂治疗均不能控制者亦不在少数［２］。使用糖皮质激素治疗

ＡＩＨＡ可使患者淋巴结缩小，对淋巴瘤的诊断造成一定干扰。
因此，对于难治性ＡＩＨＡ，尤其在合并其他淋巴瘤征象如淋巴结
肿大、肝脾肿大、短期内体重下降等，需尽快排查淋巴瘤。

ＡＩＨＡ严重程度多与淋巴瘤病情相一致，溶血随肿瘤负荷增
加而加重，淋巴瘤病情缓解亦可减轻。淋巴瘤伴ＡＩＨＡ者对化疗
的耐受性较差，加大了淋巴瘤的治疗难度。目前ＡＩＨＡ合并淋巴
瘤的治疗尚无推荐方案，多以治疗淋巴瘤为主。利妥昔单抗可快

速消除体内Ｂ淋巴细胞，用于ＡＩＨＡ的二线治疗。对于ＢＮＨＬ，
利妥昔单抗能同时起到抗肿瘤作用。利妥昔单抗联合化疗可能

提高淋巴瘤合并ＡＩＨＡ患者的生存率，降低复发率，延长生存时
间。黄轶群等［７］于２０１６年报道了１例以极重度溶血性贫血起病
的ＣＤ５＋弥漫大 Ｂ细胞淋巴瘤中年女性，经利妥昔单抗（Ｒ）＋
ＣＨＯＰＥ化疗４个疗程，疾病进展至Ⅳ期，改为 ＲＥＳＨＡＰ方案化
疗续贯自体干细胞移植，半年后随访仍处于完全缓解状态。谭

栩等［８］报道１例难治性ＡＩＨＡ患者在９年余后确诊套细胞淋巴
瘤，经利妥昔单抗联合地塞米松治疗后溶血控制，脾脏缩小。

ＴＮＨＬ合并ＡＩＨＡ病例并不少见，患者在化疗基础上可联合应
用西达本胺、环孢素及霉酚酸酯等Ｔ细胞调节剂治疗。

综上，淋巴瘤并发 ＡＩＨＡ可见于各亚型淋巴瘤，其发病率
低，在ＴＮＨＬ及ＢＮＨＬ中无明显差异。淋巴瘤合并ＡＩＨＡ病因
及机制尚未明确，临床表现异质性较大，患者总体预后较差，治

疗方法尚无统一定论，需进一步论证。
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　　患者，女，６０岁，因“间断恶心、呕吐１年余，加重１月”于
２０１９年７月１日入院。患者入院前１年余无明显诱因出现恶

心、呕吐，呕吐物为胃内容物，无腹痛、腹胀、呕血、便血等，于当

地医院诊断为“慢性胃炎”，并给予对症治疗后症状好转出院。

入院前１个月患者上述症状加重，当地医院给予对症治疗后效
果较差，转入我院诊治。既往史：“慢性胃炎”１年余，５年前行
“痔疮手术”。否认药物及食物过敏史。入院体格检查：Ｔ３６．５℃，
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