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通过分离培养原代肺动脉平滑肌细胞，观察恩格列净

对缺氧处理的肺动脉平滑肌细胞增殖和 ＡＭＰＫ／ＡＫＴ／
ＣＲＥＢ信号通路的影响，进一步证实本研究结论。
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　　原发性胃肠道淋巴瘤（ＰＧＩＬ）是起源于胃肠道黏膜下层及
黏膜固有层淋巴组织的恶性肿瘤，是发病率最高的原发结外非

霍奇金淋巴瘤（ＮＨＬ）。随着生活水平的提高及医疗技术的不
断进步，ＰＧＩＬ的发病率逐渐增高，其临床表现无明显特异性，确
诊较困难，治疗手段无统一标准，预后差异较大。本研究回顾

分析我院近５年来诊治的２０例原发性胃肠道 ＮＨＬ（ＰＧＩＮＨＬ）
患者的临床资料，总结其临床特点，以期为临床诊疗提供一定

的指导和参考。

对象与方法

１．对象：２０１５年４月～２０２０年２月在我院确诊的ＰＧＩＮＨＬ
患者２０例。纳入标准：（１）初次诊断；（２）病理分型明确；（３）符
合ＰＧＩＮＨＬ的诊断标准［１］。本研究经我院伦理委员会审核批

准，所有患者均知情同意。

２．方法：收集所有患者的一般资料［性别、年龄、临床表现、
病变累及部位、幽门螺杆菌（Ｈｐ）检测结果、病理类型、临床分期

及危险评分］、确诊方法［胃镜检查、肠镜检查、剖腹探查、粗针

穿刺活组织检查（简称活检）］、主要治疗方法［抗 Ｈｐ治疗、化
疗、靶向药物治疗、手术治疗、自体造血干细胞移植（ＡＳＣＴ）、嵌
合抗原受体 Ｔ细胞（ＣＡＲＴ）免疫治疗］、疗效及随访结果。按
照Ｌｕｇａｎｏ分期系统进行临床分期，并根据国际预后指数（ＩＰＩ）
进行评分。

３．统计学处理：符合正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示；计
数资料以例数和百分比表示。

结　　果
１．一般资料：２０例患者中男１０例、女１０例，男女比为１∶１，

年龄２３～７６岁，年龄中位数为 ５８岁。临床表现：腹胀 １２例
（６０％）、腹痛 １１例（５５％）、腹部包块 ３例（１５％）、黑便 ３例
（１５％）、腹泻１例（５％）、发热１例（５％）。病变累及部位：胃
１２例（６０％）、回盲部５例（２５％）、十二指肠４例（２０％）、乙状
结肠１例（５％）、升结肠１例（５％），胃肠同时受累１例（５％）。
Ｈｐ检测结果：阳性５例（２５％）、阴性１５例（７５％）。病理类型：
Ｂ细胞 ＮＨＬ（ＢＮＨＬ）１８例（９０％）、Ｔ细胞 ＮＨＬ（ＴＮＨＬ）２例
（１０％），且均为肠病相关 Ｔ细胞淋巴瘤（ＥＡＴＬ）２型。临床分

·２４３· 临床内科杂志２０２３年５月第４０卷第５期　ＪＣｌｉｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，Ｍａｙ２０２３，Ｖｏｌ．４０，Ｎｏ．５



期及危险评分：Ｌｕｇａｎｏ分期Ⅰ期３例（１５％）、Ⅱ期４例（２０％）、
Ⅲ～Ⅳ期１３例（６５％），ＩＰＩ评分低中危（０～３分）１２例（６０％）、
高危（４～５分）８例（４０％）。
２．确诊方法：通过内镜下（胃镜、肠镜）活检为主要确诊手

段１６例（８０％），通过剖腹探查确诊３例（１５％），通过活检确诊
１例（５％）。

３．主要治疗方法：抗 Ｈｐ治疗５例（２５％）、靶向药物治疗
（ＣＤ２０单克隆抗体、组蛋白去乙酰化酶抑制剂）联合化疗或单纯
化疗（化疗方案主要包括 ＣＨＯＰ、ｍｉｎｉＣＨＯＰ、ＣＯＰ、ＤＡＥＰＯＣＨ、
ＤＨＡＰ、ＣＤＯＰ、ＧｅｍＯｘ）１７例（８５％）、手术治疗（肠穿孔修补术）
１例（５％）、ＡＳＣＴ３例（１５％）、ＣＡＲＴ免疫治疗１例（５％）。对
于高危患者，常规行腰椎穿刺及鞘内注射，间断予大剂量甲氨

喋呤（ＨＤＭＴＸ）进行全身化疗。
４．疗效及随访结果：多数患者（１７例，８５．０％）均接受全身

化疗，且均联合靶向药物（利妥昔单抗或西达苯胺）治疗，其中

通过一线ＲＣＨＯＰ／ＣＤＯＰ方案化疗后，１２例（７０．６％）达完全缓
解（ＣＲ）；１例（５．９％）采用二线化疗后，出现肠穿孔，总生存期
（ＯＳ）为２个月；１例（５．９％）采用一线化疗达部分缓解（ＰＲ）后
短期内进展，二线化疗后序贯行 ＡＳＣＴ治疗，疾病仍无法控制，
ＯＳ为９个月。１例（５．９％）复发难治患者更换二线化疗达ＣＲ，
行ＡＳＣＴ联合ＣＡＲＴ免疫治疗后目前仍存活。２例 ＥＡＴＬ患者
中１例一般情况差，仅接受支持治疗，最终因肠穿孔死亡，ＯＳ为
１．５个月；另１例诱导化疗过程中出现肠穿孔，经外科急诊手术
后姑息治疗，ＯＳ为６个月。２０例患者中１例（５％）在确诊１１个
月后因继发第二肿瘤（胰腺癌）死亡。

讨　　论
ＰＧＩＬ是最常见的原发结外淋巴瘤，多见于５０岁以上，男性

略多于女性。ＰＧＩＬ受累部位以胃最为常见，其次为小肠和大
肠，食管较为罕见。ＰＧＩＬ的病理类型多为 ＮＨＬ，霍奇金淋巴瘤
（ＨＬ）极为少见。超过６０％的ＰＧＩＬ为Ｂ细胞来源，最常见的病
理亚型是弥漫大Ｂ细胞淋巴瘤（ＤＬＢＣＬ）。ＰＧＩＬ临床表现无特
异性，早期症状常不明显，全身状况相对较好。腹痛、腹胀可能

为ＰＧＩＬ最为常见的临床症状，有时也以胃肠出血、肠梗阻、胃
肠穿孔、肠套叠等急腹症为首发表现。本研究２０例患者年龄
中位数为５８岁。男女比１∶１，消化道多个部位均可累及，但仍
以胃部累及最常见；病理类型均为 ＮＨＬ，其中仅２例为 ＴＮＨＬ；
腹胀、腹痛为主要临床表现，部分患者还表现为腹部包块、腹

泻、黑便、发热等。这与相关文献报道基本一致［１］。

内镜下活检或ＣＴ引导下肿物穿刺活检术是临床确诊ＰＧＩＬ
最主要的手段。然而，对于内镜检查取材极为困难的 ＰＧＩＬ患
者（尤其是肠淋巴瘤），手术干预往往成为首选甚至是唯一选

择。剖腹探查可使医生获得足够诊断的完整标本，但手术同样

可带来诸如短肠综合征、严重消化道功能障碍、肠道感染等并

发症。本研究多数患者通过内镜下（胃镜、肠镜）活检确诊，３例
通过剖腹探查确诊，１例通过粗针穿刺活检确诊。由此可见，临
床上诊断ＰＧＩＬ并非易事。

Ｈｐ是ＰＧＩＬ致病因素之一，其中尤其与胃黏膜相关淋巴组
织（ＭＡＬＴ）淋巴瘤的发生高度相关。本研究中，５例Ｈｐ阳性的
ＰＧＩＬ患者均进行标准抗 Ｈｐ治疗，联合或不联合全身化疗，均
取得ＣＲ的治疗效果，在一定程度上也说明清除 Ｈｐ对治疗 Ｈｐ

阳性的ＰＧＩＬ有积极作用。淋巴瘤作为一种全身性疾病，通常只
在合并急性出血、胃肠穿孔等严重并发症时才考虑手术治疗。

有关文献报道约４６％～９１％的肠病相关Ｔ细胞淋巴瘤（ＥＡＴＬ）
患者接受过手术治疗，其中３０％ ～７０％进行了急诊手术，小肠
穿孔发生率为２３％～５０％，肠梗阻发生率为０～３０％［２］。本研

究中有３例患者出现了肠穿孔，且最终都在半年内死亡。有研
究表明，Ｌｕｇａｎｏ分期、ＩＰＩ评分、病理类型是影响 ＰＧＩＬ患者 ＯＳ
的独立危险因素［３］。本研究结果显示，侵袭性更强、ＩＰＩ评分更
高、临床分期更高的 ＰＧＩＬ患者，其预后显著更差，与上述研究
结论高度一致。

研究表明，ＲＣＨＯＰ相比 ＣＨＯＰ方案可显著提高原发性胃
ＤＬＢＣＬ的ＣＲ率及５年 ＯＳ［４］。本研究有１６例 ＢＮＨＬ患者均
接受包含 ＣＤ２０单抗的靶向治疗，其中１２例获得 ＣＲ。西达苯
胺是具有亚型选择性的组蛋白去乙酰化酶抑制剂，但应用于

ＰＧＩＬ的疗效尚无大型前瞻性研究加以证实。本研究中 １例
ＥＴＡＬ患者在ＣＤＯＰ方案基础上联合西达苯胺靶向治疗，但似
乎并未改善其预后。ＡＳＣＴ在ＰＧＩＬ中的地位目前仍存在争议，
但已有研究表明对于高危、复发难治的ＰＧＩＬ，ＡＳＣＴ可显著改善
预后［５］。本研究中３例患者接受ＡＳＣＴ治疗，无移植死亡患者，
仅１例随访１年后仍存活。ＡＳＣＴ在改善高危、复发难治 ＰＧＩＬ
预后价值仍需更大样本量研究证实。近年来，ＣＡＲＴ免疫治疗
因在Ｂ细胞淋巴瘤治疗中的巨大潜力，迅速成为研究热点［６］。

本研究中，１例患者（弥漫大 Ｂ细胞淋巴瘤，ＧＣＢ型，Ⅳ期，ＩＰＩ
评分４分，高危组）接受ＡＳＣＴ治疗后序贯ＣＡＲＴ治疗，未发生
严重不良事件，随访１年后仍存活，疾病状态为 ＣＲ。值得注意
的是，有１例患者在治疗后继发胰腺癌而死亡，ＰＧＩＬ在治疗后
继发第二肿瘤也将成为一个临床医生不容忽视的问题［７］。

本研究入组患者基础情况不一，病理分型及疾病特征差异

性较大，治疗方法也千差万别。但 ＰＧＩＬ在整体淋巴瘤中的发
病率并不高；本研究仅入组２０例患者，为小样本回顾性研究，
故未能对入组病例根据不同临床特点、病理分型、治疗方法进

行再分组并进行多因素统计学分析。临床上对于 ＰＧＩＬ患者，
建议在明确诊断后制定个体化治疗方案。
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