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［摘要］  背景与目的：原发性胃弥漫大B细胞淋巴瘤（primary gastric diffuse large B-cell lymphoma，PG-DLBCL）是胃

淋巴瘤最常见的组织学亚型，缺乏特异性临床表现，内镜检查易与胃癌、溃疡或其他炎症性病变混淆，病变组织学形态

表现复杂，诊断困难。探索PG-DLBCL的临床病理学特征并分析患者的预后影响因素及生存率。方法：回顾性分析2008

年1月—2018年7月南京医科大学附属常州市第二人民医院收治的104例PG-DLBCL患者的临床病理学资料。计数资料两组

间比较采用χ2检验，应用Kaplan-Meier法计算生存率并绘制生存曲线，Log-rank检验和COX回归模型进行单因素及多因素

预后影响分析。结果：104例PG-DLBCL患者，男性45例，女性59例，中位发病年龄68岁。104例患者均获得随访，随访

时间6.0~103.0个月，中位随访时间71.0个月，患者中位生存时间56.8个月，1、3和5年总体生存率分别为90.1%、76.8%和

47.6%。病理学分类：生发中心样B细胞（germinal center B cell-like，GCB）型40例，非生发中心样B细胞（non-germinal 

center B cell-like，non-GCB）型64例。荧光原位杂交技术（fluorescence in situ hybridization，FISH）检测结果显示：c-Myc

基因异常27例（占26%，其中17例为多拷贝，10例为重排），B细胞淋巴瘤-2（B-cell leukemia/lymphoma 2，BCL-2）基

因异常26例（占25.2%，其中17例为多拷贝，9例为重排），BCL-6基因异常32例（占31%，其中23例为多拷贝，9例为重

排）。单因素分析结果显示，血清CA125水平、血清乳酸脱氢酶（lactate dehydrogenase，LDH）水平、淋巴瘤国际预后指

数（international prognostic index，IPI）评分、改良Ann Arbor分期、骨髓侵犯、治疗方法、病理学类型non-GCB型、BCL-2/

BCL-6/多发性骨髓瘤原癌基因-1（multiple myeloma protooncogene-1，MUM-1）/细胞分裂周期蛋白7（cell division cyclin 7，
CDC7）/微小染色体维持蛋白2（minichromosome maintenance protein 2，MCM2）蛋白表达水平均是影响PG-DLBCL患者

预后的相关因素（P＜0.05）。多因素分析结果显示，改良Ann Arbor临床分期ⅢE~ⅣE期、IPI评分≥2、病理学类型非生发

中心亚型、CDC7蛋白高表达、MCM2蛋白高表达、FISH检测BCL-2基因重排是影响PG-DLBCL患者预后的独立危险因素。

结论：PG-DLBCL发病以老年人为主，临床表现无特殊性，内镜检出率较高，确诊依赖于病理学检查，R（利妥昔单抗）-

CHOP（环磷酰胺+表多柔比星+长春新碱+泼尼松）化疗方案作为首选治疗方法。
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［Abstract］ Background and purpose: Primary gastric diffuse large B-cell lymphoma (PG-DLBCL) is the most common 

histological subtype of gastric lymphoma, lacking specific clinical manifestations, and it is confused with gastric cancer, ulcer or 
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　　原发性胃恶性淋巴瘤（pr imary  gas t r i c 
lymphoma，PGL）只占胃恶性肿瘤的一小部分，

但有证据表明其发病率呈上升趋势。几乎所有的

病例均为非霍奇金淋巴瘤，绝大部分为B细胞源

性，最常见的组织学类型有两种，分别为弥漫

大B细胞淋巴瘤（diffuse large B-cell lymphoma，

D L B C L ） 和 黏 膜 相 关 淋 巴 组 织 （ m u c o s a 
associated lymphoid tissue，MALT）淋巴瘤。

原发性胃弥漫大B细胞淋巴瘤（primary gastric 
diffuse large B-cell lymphoma，PG-DLBCL）缺

乏特异性临床表现，内镜及大体检查易与胃癌、

溃疡或其他炎症性病变混淆，且病理表现复杂，

诊断困难，使治疗也变得复杂，准确的预后判断

有助于初治方案的选择，多个治疗前临床因素与

PG-DLBCL患者的生存预后有关 ［2］。另外，随

着分子遗传学、细胞生物学的进展，淋巴瘤的研

究和诊断也已深入到蛋白和基因层面，分子生物

学特征与淋巴瘤患者预后密切相关［3］。本研究

通过回顾性分析104例PG-DLBCL患者的病史资

料，了解该病的临床特征及病理学特点，分析不

同临床病理学因素及分子因素对其预后的影响，

并以此为依据制定合理的治疗方案，以提高患者

的生存率。

1 资料和方法

1.1  一般资料

　　采用回顾性队列研究方法。收集2008年1
月—2018年7月南京医科大学附属常州市第二人

民医院收治的104例PG-DLBCL患者的临床病理

学资料及随访资料。

1.2  随访

　　以病理学确诊之日开始计算生存期，对所有

患者采用电话、门诊、住院等方式随访至2019年

3月30日。

other inflammatory lesions upon endoscopic examination. The pathological and histological manifestations are complex, and it 

is difficult to diagnose PG-DLBCL. This study aimed to explore the clinicopathological features of PG-DLBCL and analyze the 

prognostic factors and survival rate. Methods: The clinical and pathological data of 104 PG-DLBCL patients admitted to the Second 

People’s Hospital, Changzhou City from January 2008 to July 2018 were retrospectively analyzed. The chi-square test was used for 

the comparison of counting data between the two groups. Kaplan-Meier method was used to calculate the survival rate and draw the 

survival curve. The Log-rank test and COX regression model were used for the analysis of single and multiple prognostic factors. 

Results: There were 104 PG-DLBCL patients, including 45 males and 59 females. The median age of onset was 68 years. All 104 

patients were followed up for 6.0-103.0 months. The median follow-up time was 71.0 months. The median survival time was 56.8 

months. The 1-year, 3-year and 5-year overall survival rates were 90.1%, 76.8% and 47.6%, respectively. Pathological classification: 

40 cases of germinal center B cell-like (GCB) and 64 cases of non-germinal center B cell-like (non-GCB). The results from 

fluorescence in situ hybridization (FISH) detection showed that there were 27 cases of c-Myc gene abnormality (accounting for 26%, 

among which 17 cases had multiple copies and 10 cases had rearrangements), 26 cases of B-cell leukemia/lymphoma 2 (BCL-2) gene 

abnormality (accounting for 25.2%, among which 17 cases had multiple copies and 9 cases had rearrangements), 32 cases of BCL-

6 gene abnormality (accounting for 31%, among which 23 cases had multiple copies and 9 cases had rearrangements). The results of 

single-factor analysis showed that serum CA125 level, serum lactate dehydrogenase (LDH) level, international prognostic index (IPI) 

score, modified Ann Arbor stage, bone marrow invasion, treatment method, pathological non-germinal center subtype and BCL-2/

BCL-6/multiple myeloma protooncogene-1 (MUM-1)/cell division cyclin 7 (CDC7)/minichromosome maintenance protein 2 (MCM2) 

protein expression level were all related factors affecting the prognosis of PG-DLBCL patients (P＜0.05). Multi-factor analysis 

results showed that the improved Ann Arbor clinical stage ⅢE-ⅣE, IPI grade 2 or more, pathological type of germinal center 

subtype, high CDC7 protein expression, MCM2 expression, FISH detection of the BCL-2 gene rearrangement were independent 

risk factors for the prognosis of patients with PG-DLBCL. Conclusion: The onset of PG-DLBCL is mainly in the elderly, with no 

particularity in clinical manifestations. Endoscopic detection rate is high, and the diagnosis depends on pathology. R-CHOP (rituximab, 

cyclophosphamide, hydroxydaunomycin, oncovin and prednisone) chemotherapy is the preferred treatment method.

［Key words］ Diffuse large B-cell lymphoma; Clinical pathological observation; Analysis of prognostic factors; Fluorescence in 

situ hybridization
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1.3  统计学处理

　　应用SPSS 18.0软件进行统计学分析。计数资

料比较采用χ2检验，应用Kaplan-Meier法绘制患

者生存曲线，Log-rank检验和COX回归模型进行

生存分析及预后因素分析。P<0.05为差异有统计

学意义。

2 结  果

2.1  临床资料

　　104例PG-DLBCL患者占南京医科大学附

属常州市第二人民医院同期DLBCL的23.5%

（ 1 0 4 / 4 4 2 例 ） ， 占 同 期 胃 恶 性 肿 瘤 的 1 . 5 %

（104/7 109例），男性45例，女性59例，年龄

26~88岁，中位年龄68岁，63例患者以上腹部不

适、胃胀、嗳气反酸、呕吐就诊，104例患者均

行内镜检查并行活体组织病理学检查，幽门螺杆

菌阳性率44.2%（46/104），内镜下病灶以溃疡

+糜烂型为主（91/104例），21例为糜烂，45例

溃疡灶≤2 cm，2 cm＜21例溃疡灶≤5 cm，4例

溃疡灶＞5 cm。好发部位为胃窦、胃角（93/104
例），病变位于贲门胃底部6例，胃体5例。初

次胃镜活检准确率为83.5%，二次活检准确率为

98.0%，14例患者因术前诊断不明确而行胃癌根

治手术。临床分期ⅠE~ⅡE期75例，ⅢE~ⅣE期

29例。有B症状（盗汗、不明原因发热＞38 ℃
持续时间超过3 d、半年内不明原因体质量减

轻＞10%）者37例。应用淋巴瘤国际预后指数

（international prognostic index，IPI）评分进行

评价，0~1分69例，≥2分35例。美国东部肿瘤

协作组（Eastern Cooperative Oncology Group，

ECOG）评分0~1分64例，≥2分40例；发生骨髓

浸润15例（图1）。

2.2  实验室检查结果

　　初诊时血清乳酸脱氢酶（lactate dehydrogenase，
LDH）升高（＞250 mg/mL）54例，贫血（血红蛋白

＜11.0 mg/mL）38例，低白蛋白血症（＜3.0 g/mL）

48例，血清CA125水平＞35 U/mL 44例。

2.3  病理学检查结果

　　组织学形态：弥漫成片的淋巴母细胞样细胞

浸润并破坏胃黏膜，胃黏膜固有腺体减少，部分

病例肿瘤细胞侵犯破坏胃壁肌层，肿瘤细胞体积

大，核分裂象多见，散在坏死（图2A~B）。

　 　 免 疫 组 织 化 学 分 析 结 果 ： 根 据 淋 巴 细 胞

表面膜抗原分子-10（cluster of differentiation 
10，CD10）、B细胞白血病/淋巴瘤-6（B-cell 
l eukemia / lymphoma  6，BCL -6）基因和多

发性骨髓瘤原癌基因 -1（mul t ip le  myeloma 
oncogene-1，MUM-1）免疫组织化学染色将

细 胞 来 源 分 为 生 发 中 心 样 B 细 胞 （ g e r m i n a l 
center  B ce l l - l ike，GCB）型或非生发中心

样B细胞（non-germinal center B cell-like，

non-GCB）型；CD10 +，BCL -6 -或CDl0 －、

B C L - 6 +、 M U M - 1 －归 于 G C B 组 ， C D l 0 －、 

BCL-6－或CDI0－、BCL-6+、MUM-1+归于non-
GCB组。本组104例PG-DLBCL患者，GCB型

40例（38.8%），non-GCB型64例（61.2%）。

CD20阳性104例（100.0%），CD79α阳性104
例（100.0%），CD10阳性38例（36.9%），

BCL-6阳性26例（25.0%），MUM-1阳性63例

（61.0%），C-Myc阳性59例（56.7%），BCL-2
阳性39例（37.5%），细胞分裂周期蛋白7（cell 
division cyclin 7，CDC7）阳性60例（57.7%），

微 小 染 色 体 维 持 蛋 白 2 （ m i n i c h r o m o s o m e 
maintenance prote in  2，MCM2）阳性41例

（39.4%）（图2C~F）。

　　荧光原位杂交技术（f luorescence in situ 
hybridization，FISH）检测结果显示：c-Myc基因

异常27例（占26%，其中17例为多拷贝，10例为

重排），BCL-2基因异常26例（占25.2%，其中

图 1  PG-DLBC淋巴瘤细胞浸润骨髓

Fig. 1  PG-DLBCL lymphoma cells infiltrating the bone marrow
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17例为多拷贝，9例为重排），BCL-6基因异常32例

（占31%，其中23例为多拷贝，9例为重排）（图3）。 
BCL-2、BCL-6、c-Myc蛋白的高表达与基因的异

常表达无显著相关性（P>0.05）。

2.4  治疗方法

　　本组104例PG-DLBCL患者中，仅14例患者

因术前诊断不明确而行根治手术，术后均辅以化

疗，采用CHOP方案（环磷酰胺+表多柔比星+长

春新碱+泼尼松）或CHOP样方案10例，R（利妥

昔单抗）-CHOP方案4例。90例未手术患者采用

CHOP方案或CHOP样化疗方案74例，R-CHOP方

案16例，11例术后给予联合放疗，放疗剂量为30~ 
50 Gy。化疗l~8个周期，中位疗程为5个周期。

2.5  统计学分析结果

　　104例患者均获得随访，随访时间6.0~103.0
个月，中位随访时间71.0个月，患者中位生存

时间58.6个月，1、3和5年总体生存率分别为

90.1%、76.8%和47.6%（图4）。

图 3  PG-DLBC FISH检测结果

Fig. 3  PG-DLBCL FISH test results

A: BCL-2 gene disruption rearrangement (showing a red and a green 
signal, and a red and green fusion signal); B: BCL-6 gene disruption 
rearrangement (showing a red and a green signal in the cell, and a red 
and green fusion signal); C: c-Myc gene break rearrangement (showing 
a red and a green signal in the cell, and a red and green fusion signal)

图 4  104例PG-DLBCL患者累计生存率

Fig. 4  Cumulative survival rate of 104 PG-DLBCL patients

　　单因素分析结果显示，血清CA125水平、血

清LDH水平、IPI评分、改良Ann Arbor分期、骨

髓侵犯、治疗方法、病理学分子分型、BCL-2/
BCL-6/MUM-1/CDC7/MCM2蛋白表达水平均是

影响PG-DLBCL患者预后的相关因素（P<0.05，

表1）。多因素分析结果显示，改良Ann Arbor
临床分期ⅢE~ⅣE期、IPI评分≥2、病理学类

型non-GCB型、CDC7蛋白高表达、MCM2蛋白

高表达、FISH检测BCL-2基因重排是影响PG-
DLBCL患者预后的独立危险因素（P<0.05， 

表2）。

图 2  PG-DLBC组织学形态特点及免疫组织化学结果

Fig. 2  Histological features and immunohistochemical results of 

PG-DLBCL

A: Tumor cells infiltrate and destroy the mucosa (H-E, ×200); B: 
Tumor cells are large in size, with more nuclear division and scattered 
necrosis (H-E, ×400); C: Tumor cell CD20 diffuse (+) (SP, ×400); D: 
Tumor cell BCL-6 diffuse (+) (SP, ×400); E: Tumor cell CDC7 (+) (SP, 
×400); F: Tumor cell MCM2 (+) (SP, ×400)
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表 1  影响104例PG-DLBCL患者预后的单因素分析

Tab. 1  Univariate analysis of clinicopatholigic characteristics affecting the prognosis of 104 patients with PG-DLBCL

Clinicopathologic characteristic Assignment n 5-year survival rate/% χ2 HR value 95% CI P value
Gender 0.486 3.021 0.475-4.007 ＞0.05
 Male 1 45 54.5
 Female 2 59 56.7
Age/year 0.663 4.421 1.002-5.478 ＞0.05
 ≥60 1 60 59.8
 ＜60 0 44 62.1
B symptom 0.515 0.735 0.111-1.021 ＞0.05
 With 1 37 554.0
 Without 0 67 56.9
EGOG score 2.127 4.541 1.316-4.235 ＞0.05
 0-2 0 64 56.9
 ＞2 1 40 53.7
IPI score 6.743 4.1765 3.769-5.304 ＜0.05
 0-1 0 69 66.2
 ≥2 1 35 46.9
LDH level 11.009 4.164 1.987-3.431 ＜0.05
 Normal 0 50 62.1
 Increase 1 54 46.6
CA125 5.634 1.657 1.321-3.111 ＜0.05
 Normal 0 60 64.6
 Increase 1 44 56.2
Hypoalbuminemia 9.012 6.768 5.009-13.461 ＞0.05
 With 1 48 63.7
 Without 0 56 58.4
Anemia 6.455 4.931 3.113-9.007 ＞0.05
 With 1 38 61.3
 Without 0 66 59.7
Improved Ann Arbor staging 9.906 2.465 1.784-13.645 ＜0.05
 ⅠE-ⅡE 0 75 66.8
 ⅢE-ⅣE 1 29 41.8
Therapy 12.657 6.013 0.765-17.897 ＜0.05
 Chemotherapy 0 89 68.4
 Surgery+chemotherapy 1 14 50.2
Molecular subtyping 0.815 3.106 2.019-5.797 ＜0.05
 GCB 0 40 67.8
 Non-GCB 1 64 50.9
BCL-2 protein 4.571 3.554 2.245-8.658 ＜0.05
 Low expression 0 65 64.5
 High expression 1 39 50.7
BCL-6 protein 6.147 2.561 1.654-10.854 ＜0.05
 Low expression 0 78 62.8
 High expression 1 26 48.5
MUM-1 protein 2.786 1.328 0.913-6.765 ＜0.05
 Low expression 0 41 60.7
 High expression 1 63 49.1
CDC7 protein 3.630 1.456 1.012-5.064 ＜0.05
 Low expression 0 44 65.9
 High expression 1 60 49.5
MCM2 protein 6.105 1.898 2.156-8.712 ＜0.05
 Low expression 0 63 66.1
 High expression 1 41 48.9
Bone marrow invasion 10.210 6.043 3.451-16.981 ＜0.05
 Without 0 89 62.4
 With 1 15 44.9
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3 讨  论

　　据统计，25%~50%的非霍奇金淋巴瘤发生于

结外，其中胃肠道最多见，占所有非霍奇金淋巴

瘤的4%~20%，其中以MALT淋巴瘤和DLBCL最

常见［4］。PG-DLBCL具有高度侵袭性，且部分

DLBCL是由低度恶性的MALT淋巴瘤转化而来。

该病好发于中老年人，早期诊断比较困难，易误

诊、漏诊为胃溃疡或胃癌，内镜及组织病理学活

检是早期重要的检查手段及确诊的唯一依据。本

研究104例PG-DLBCL患者中，中位年龄68岁，

91例内镜下病灶表现为糜烂+溃疡，初次胃镜活

检准确率为83.5%，二次活检准确率为98.0%，与

国内外相关研究相一致。

　　2004年Hans等［5］研究发现，应用免疫组织

化学技术检测CDl0、BCL-6和MUM-l的表达模式

能将DLBCL分为预后不同的两种亚型，即GCB
型和non-GCB型。Zhang等［6］分析了151例原发

性胃肠道DLBCL患者的预后，发现两组患者5年

生存率分别为65.2%和36.4%。另有多项研究表

明，GCB型DLBCL的预后明显好于non-GCB型

DLBCL。本研究104例PG-DLBCL患者中GCB型

40例，non-GCB型64例，单因素分析结果显示，

GCB型和non-GCB型患者的5年生存率分别为

67.8%和50.9%，差异有统计学意义（P<0.05），

结果与国内外报道相符合。

　　PG-DLBCL是一组高度异质性的恶性肿瘤，

遗传学异常的多样性是导致本病异质性的根本原

因，与其发病密切相关的常见遗传学异常包括

BCL-6、BCL-2和c-Myc基因的易位和扩增［7］。

本研究104例PG-DLBCL患者中，BCL-6阳性26
例，MUM-1阳性63例，c-Myc阳性59例，BCL-2
阳性37例，c-Myc基因异常25例，BCL-2基因异常

26例，BCL-6基因异常32例。单因素分析显示，

BCL-2、BCL-6和c-Myc过表达组患者的5年生存

率明显比低表达组短。此结果独立于GCB或non-
GCB亚型对预后的影响，也独立于IPI。本组数

据同时显示，BCL-2、BCL-6、c-Myc蛋白的高表

达与基因的异常表达无显著相关性（P>0.05）。

多因素分析结果显示，BCL-2基因的重排是影响

患者预后的独立危险因素。

　　CDC7基因编码具有激酶活性的细胞分裂周

期蛋白，这种蛋白质对于启动DNA复制至关重

要，并且在调节细胞周期进程中起着重要作用。

该基因产物的过表达可能与某些肿瘤的转化有

关 ［8］。MCM2基因是影响染色体有丝分裂稳定

性的主要基因，其编码的MCM2蛋白是一种启动

DNA复制的蛋白家族中的一员，MCM2的激活导

致了MCM复合物在复制起始处的解旋酶活性。

CDC7可通过磷酸化MCM2调控DNA复制的顺利

进行。侯芸等［9］的研究表明，CDC7低表达组

患者的生存率明显高于高表达组（57% vs 37%，

P<0.05）。Obermann等［10］应用组织芯片法检测

112例初治DLBCL患者组织标本的MCM2蛋白表

达，结果显示，MCM2蛋白阳性表达患者生存率

显著低于阴性表达患者。单因素分析结果显示，

MCM2蛋白表达水平是影响患者预后的不良因素

之一。本研究应用免疫组织化学方法分析了104
例PG-DLBCL患者的石蜡包埋组织块，结果显

示，CDC7蛋白阳性60例（57.7%），MCM2蛋白

阳性41例（39.4%），MCM2、CDC7阳性表达组

表 2  影响104例PG-DLBCL患者预后的多因素分析

Tab. 2  Multivariate analysis of clinicopatholigic characteristics affecting the prognosis of 104 patients with PG-DLBCL

Clinicopathologic characteristic B value SE Wald value RR value 95% CI P value

Improved Ann Arbor staging 2.187 1.002 13.004 3.580 1.005-12.874 ＜0.05

IPI score 0.756 1.012 6.432 2.427 1.325-10.012 ＜0.05

Non-GCB 2.975 1.632 15.431 4.086 2.769-7.690 ＜0.05

BCL-2 gene recombination detected by FISH 3.279 2.654 6.053 4.548 0.598-11.261 ＜0.05

CDC7 protein high expression 1.330 1.568 2.097 3.309 0.733-6.795 ＜0.05

MCM2 protein high expression 4.650 3.845 8.054 6.010 3.167-12.468 ＜0.05
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患者的5年生存率显著低于阴性组（P＜0.05），

表明MCM2、CDC7可以成为PG-DLBCL患者特

异性预后指标。

　　改良Ann Arbor临床分期、血清LDH水平和

IPI评分是指导淋巴瘤临床治疗及影响预后的重要

指标，但对PG-DLBCL是否也具有指导治疗和影

响预后的作用存在较大争议。有研究表明，IPI评
分可以预测预后［11］，评分为≥2分患者的预后

显著差于0~1分的患者，单因素分析显示，改良 

Ann Arbor临床分期、血清LDH水平和IPI评分对

患者的总生存率具有显著影响。多因素分析提

示，初诊时血清LDH水平升高和晚期（Ⅲ~Ⅵ

期）患者的死亡风险较高。血清LDH反映了肿

瘤的增殖活性。Cheng等［12］对DLBCL患者进行

CA125检测的结果显示，CA125与疾病的分期、

LDH水平、肿瘤大小等相关，提示DLBCL的

CA125可能是一个重要的预后指标。本研究结果

显示，血清CA125升高组与正常组、血清LDH水

平升高组与正常组、IPI评分≥2分与＜2分、改良

Ann Arbor分期ⅢE~ⅣE期与ⅠE~ⅡE期差异均有

统计学意义（P均＜0.05），以上结果与国内外

多项关于PG-DLBCL的研究结果均相符合［13］。

　　关于PG-DLBCL的治疗，国内外仍存在较大

争议。多数学者认为尽管手术对PG-DLBCL的诊

断及临床分期有重大意义，但治疗效果仍存在

争议［14-16］。在一项对589例PG-DLBCL患者大

型的随机对照临床研究中发现，单纯手术和手

术+放疗组患者的10年无事件生存率分别为28%

和23%，而手术+化疗和单纯化疗组分别为82%

和92%，可见单纯的手术治疗是不够的，联合

化疗可显著提高患者的无病生存率，单纯化疗

可获得与手术+化疗相当的无事件生存率。本研

究结果显示，手术+化疗组和单纯化疗组的5年

生存率分别为50.2%和68.4%，差异有统计学意

义（P<0.05）。手术在PG-DLBCL患者治疗中的

价值尚需大样本的前瞻性随机对照研究进一步 

验证。

　　PG-DLBCL在临床上较少见，是具有高度异

质性和侵袭性的恶性肿瘤，好发于中老年人，以

早期病变常见，内镜及活组织病理学检查是主要

的检查方法及确诊依据。改良Ann Arbor临床分期

ⅢE~ⅣE期、IPI评分高危组、血清LDH及CA125
高表达是预后不良因素。全身化疗可提高患者的

生存率。non-GCB亚型、CDC7及MCM2高表达

的PG-DLBCL患者预后差，这些分子预后标志在

临床预后评估系统的基础上进一步将PG-DLBCL
患者的预后分为不同亚层。随着精准医学时代的

到来，应将临床与分子预后因素相结合，建立更

加完善的DLBCL预后评估体系，同时充分应用

靶向治疗的优势，从而实施更加精准的个体化治

疗，提高患者的生存率。
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瑞·智汇-打造中国乳腺肿瘤外科治疗共识

　　2019年9月6日，首场瑞·智汇—乳腺肿瘤外科“十大热点”高峰论坛在青岛成功召开。复旦大学附属肿瘤医院

邵志敏教授、青岛大学附属医院王海波教授担任论坛主席。该论坛是由中华医学会肿瘤学分会乳腺肿瘤学组、《中

国癌症杂志》主办，江苏恒瑞医药股份有限公司承办。会议前期通过线上投票收集了乳腺领域专家最为关注的“十

大热点”问题，本次论坛对于乳腺癌新辅助治疗的三个热点进行了充分的讨论。

热点一：新辅助半程后有效（CR/PR）患者的手术时机——乘胜追击 or 见好就收？

　　最终投票结果：乘胜追击（继续完成新辅助标准疗程）88%

　　见好就收（直接手术）12%

　　总结：临床评估半程CR的患者，应完成既定的新辅助化疗方案。对于半程PR的患者，如果是肿瘤退缩50%以

上，建议完成所有化疗后，尤其是HER2阳性患者。但是对于肿瘤退缩较小的PR，如继续完成新辅助化疗，后续pCR

率较低。由此引发的思考是如何提早筛选出non-pCR患者，进行手术后做强化（辅助化疗），来达到同样的疗效。

热点二：新辅助治疗过程中出现SD、PD——换方案 or 手术？

　　最终投票结果：

　　SD：80%更换方案，20%手术

　　PD：47%更换方案，53%手术

　　NCCN指南提到，如果该患者可手术，PD后可考虑更换新辅助化疗方案或手术；《中国抗癌协会乳腺癌诊治指

南与规范（2017年版）》提到，SD患者建议更改治疗方案重新评估，或改变总体治疗方案如手术和放疗等其他措

施；《中国临床肿瘤学会（CSCO）乳腺癌诊疗指南》（2018版）则建议再给患者一次全身治疗的机会，如果缓解

不佳，及时调整治疗化疗方案及周期，如调整后仍欠佳需考虑手术；《中国乳腺癌新辅助治疗专家共识（2019年

版）》强调：新辅助化疗2个周期进行一次评价，2个疗程后疗效不佳者，应及时调整治疗策略，谨慎更换化疗方案

或者是尽早改为手术治疗。

总结：应需要根据患者实际情况决定，对患者情况进行综合评估，谨慎处理。

热点三：局部晚期HER2阳性乳腺癌的靶向使用时机——起始加入 or 序贯加入？

　　投票结果：起始加入为88%，序贯加入为12%

　　总结：针对HER2阳性乳腺癌，应初始加入靶向治疗，且双靶较单靶更好，能达到pCR的患者，尽可能争取达到

pCR。

白蛋白结合型紫杉醇在乳腺癌新辅助化疗中的思考及展望

　　总结：白蛋白结合型紫杉醇的疗效、安全性均优于溶剂型紫杉醇及多西他赛，是乳腺癌新辅助治疗的优选 

方案。

　　期待之后更多临床上的热点问题的讨论，真正帮助医师解决临床问题，同时寻找更多的临床研究方向，更好地

指导未来中国的临床实践。
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