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［摘要］　目的：分析１５３例弥漫大 Ｂ细胞淋巴瘤（ｄｉｆｆｕｓｅｌａｒｇｅＢｃｅｌｌｌｙｍｐｈｏｍａ，ＤＬＢＣＬ）的临床病理特征及影响预
后的相关因素。方法：收集２００６年８月至 ２０１４年８月广西医科大学附属肿瘤医院收治的１５３例 ＤＬＢＣＬ患者的完
整临床病理资料，分析和探讨该１５３例ＤＬＢＣＬ患者的临床病理特征及影响预后的相关因素。结果：单因素分析结果
发现，Ⅲ～Ⅳ期、乳酸脱氢酶（ｌａｃｔａｔｅｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，ＬＤＨ）升高、国际预后指数（ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｉｎｄｅｘ，ＩＰＩ）评分
３～５分、ＣＤ１０蛋白阳性表达均是影响预后的危险因素（Ｐ＜０．０５）。ＣＯＸ风险模型回归分析结果发现，ＬＤＨ升高、ＩＰＩ
评分３～５分均是影响患者预后效果的独立因素（Ｐ＜０．０５）。结论：ＬＤＨ升高、ＩＰＩ３～５分是影响患者预后的独立预
后因素，ＣＤ１０作为重要分子标志物，在评估ＤＬＢＣＬ患者预后中具有一定的判断价值。
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　　弥漫大 Ｂ细胞淋巴瘤（ｄｉｆｆｕｓｅｌａｒｇｅＢｃｅｌｌｌｙｍ
ｐｈｏｍａ，ＤＬＢＣＬ）作为最常见的非霍奇金淋巴瘤类
型，在生物学行为、组织形态学及临床表现上异质性

较大，其预后与多方面因素密切相关［１２］。靶向

ＣＤ２０的单克隆抗体利妥昔单抗联合化疗可治愈约
７０％的ＤＬＢＣＬ患者，但依然有３０％的患者最终面
临复发进展，因此有必要进一步探讨ＤＬＢＣＬ患者预
后评估的指标及方法［３］。本研究回顾性分析广西

医科大学附属肿瘤医院１５３例具备临床完整资料的
ＤＬＢＣＬ患者的临床病理特征，探讨影响 ＤＬＢＣＬ患
者预后的相关因素。

１　材料和方法

１．１　病例资料
广西医科大学附属肿瘤医院 ２００６年 ８月至

２０１４年８月收治的１５３例病理确诊、具有完整临床
资料的弥漫大Ｂ细胞淋巴瘤患者，所有患者均接受
至少４周期化疗，１１９例患者（７７．７８％）接受 ＣＨＯＰ
（环磷酰胺、多柔比星、长春新碱、泼尼松）或类

ＣＨＯＰ（环磷酰胺、依托泊苷、长春新碱、泼尼松）方
案治疗，３４例患者（２２．２２％）接受 ＲＣＨＯＰ（利妥昔
单抗、环磷酰胺、多柔比星、长春新碱、泼尼松）方案

治疗。

１．２　随访
采用电话随访方式，所有患者均具备完整随访

资料，随访截止时间为２０１４年１１月１日，随访时间
２～１０８个月，中位随访时间１０．５个月。无进展生
存期（ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎｆｒｅｅｓｕｒｖｉｖａｌ，ＰＦＳ）为从诊断确立到
肿瘤复发、进展或死亡的时间。总生存期（ｏｖｅｒａｌｌ
ｓｕｒｖｉｖａｌ，ＯＳ）为从诊断确立到患者任何原因引起的
死亡，或随访终止的时间，随访截止日期尚存活的患

者列入截尾。

１．３　统计学分析
统计学分析软件采用ＳＰＳＳ１３．０，单因素分析采

用ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ法绘制生存曲线，ｌｏｇｒａｎｋ检验比较
两者生存率。多因素分析采用ＣＯＸ比例风险模型。
当Ｐ＜０．０５时认为差异有统计学意义。

２　结　果

２．１　患者临床病理特征
１５３例患者中，男性１０１例，女性５２例；确诊时

的中位年龄５１岁（１３～８１岁）；ＡｎｎＡｒｂｏｒ分期：早
期（Ｉ～ＩＩ期）７３例（４７．７１％），进展期（ＩＩＩ～ＩＶ期）
８０例（５２．２９％）；原发淋巴结内１１２例（７３．２０％），

累及结外器官４１例（２６．８０％）；乳酸脱氢酶正常６９
例（４５．１０％），大于正常８４例（５４．９０％）；美国东部
肿瘤协作组（ＥａｓｔｅｒｎＣｏｏｐｅｒａｔｉｖｅＯｎｃｏｌｏｇｙＧｒｏｕｐ，
ＥＣＯＧ）评分０～１分１２９例（８４．３１％），２分及以上２４
例（１５．６９％）；国际预后指数（ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ
ｉｎｄｅｘ，ＩＰＩ）评分：０～２分６９例（４５．１０％），３～５分８４
例（５４．９０％）。１５３例 ＤＬＢＣＬ患者中，检测 ＣＤ１０病
例共１３３例，阳性患者４０例（３０．０８％），阴性患者９３
例（６９．９２％）；检测ＢＣＬ６病例共１２８例，阳性患者９１
（７１．０９％），阴性患者３７例（２８．９１％）；检测ＭＵＭ１
病例共１１８例，阳性患者９１例（７７．１２％），阴性患者
２７例（２２．８８％）；检测 ＢＣＬ２病例共９４例，阳性患
者６９例（７３．４０％），阴性患者２５例（２６．６０％）；参
照 Ｈａｎｓ分型标准，生发中心 Ｂ细胞样（ｇｅｒｍｉｎａｌ
ｃｅｎｔｅｒＢｃｅｌｌｌｉｋｅ，ＧＣＢ）亚型４７例（３０．７２％），非生
发中心 Ｂ细胞样（ｎｏｎｇｅｒｍｉｎａｌｃｅｎｔｅｒＢｃｅｌｌｌｉｋｅ，
ｎｏｎＧＣＢ）亚型７２例（４７．０６％），分类不明确的 ３４
例（２２．２２％）（表１）。

表１　１５３例ＤＬＢＣＬ患者临床病理特征
Ｔａｂｌｅ１．ＣｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌＦｅａｔｕｒｅｓｏｆ１５３ＤＬＢＣＬＰａ
ｔｉｅｎｔｓ

Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ Ｎ Ｐｅｒｃｅｎｔ（％）

Ａｇｅ（ｙｅａｒｓ）

　＞６０ｙｅａｒｓ ３９ ２５．４９

　≤６０ｙｅａｒｓ １１４ ７４．５１

Ｇｅｎｄｅｒ

　Ｍａｌｅ １０１ ６６．０１

　Ｆｅｍａｌｅ ５２ ３３．９９

ＬＤＨ

　＞Ｎｏｒｍａｌ ８４ ５４．９０

　≤Ｎｏｒｍａｌ ６９ ４５．１０

Ｎｕｍｂｅｒｏｆｅｘｔｒａｎｏｄａｌｓｉｔｅｓ

　≤１ １１２ ７３．２０

　 ＞１ ４１ ２６．８０

ＥＣＯＧＰＳ

　≤１ １２９ ８４．３１

　＞１ ２４ １５．６９

ＡｎｎＡｒｂｏｒｓｔａｇｉｎｇ

　ⅠⅡ ７３ ４７．７１

　ⅢⅣ ８０ ５２．２９

（Ｔａｂｌｅ１ｃｏｎｔｉｎｕｅｓｏｎｎｅｘｔｐａｇｅ）
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（Ｃｏｎｔｉｎｕｅｄｆｒｏｍｐｒｅｖｉｏｕｓｐａｇｅ）

Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ Ｎ Ｐｅｒｃｅｎｔ（％）

ＩＰＩｓｃｏｒｅ

　０－２ ６９ ４５．１０

　３－５ ８４ ５４．９０

ａＣＤ１０＋ ４０ ３０．０８

ｂＢＣＬ－６＋ ９１ ７１．０９

ｃＢＣＬ－２＋ ６９ ７３．４０

ｄＭＵＭ－１＋ ９１ ７７．１２

Ｓｕｂｔｙｐｅ

　ＧＣＢ ４７ ３０．７２

　ＮｏｎＧＣＢ ７２ ４７．０６

　Ｕｎｋｎｏｗｎ ３４ ２２．２２

ａＡｔｏｔａｌｏｆ１３３ｃａｓｅｓｗｅｒｅｄｅｔｅｃｔｅｄ；ｂＡｔｏｔａｌｏｆ１２８ｃａｓｅｓｗｅｒｅｄｅｔｅｃ

ｔｅｄ；ｃＡｔｏｔａｌｏｆ９４ｃａｓｅｓｗｅｒｅｄｅｔｅｃｔｅｄ；ｄＡｔｏｔａｌｏｆ１１８ｃａｓｅｓｗｅｒｅｄｅｔｅｃ

ｔｅｄ．

ＬＤＨ：Ｌａｃｔａｔｅｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ；ＥＣＯＧ：ＥａｓｔｅｒｎＣｏｏｐｅｒａｔｉｖｅＯｎｃｏｌｏｇｙ

Ｇｒｏｕｐ；ＰＳ：Ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｓｔａｔｕｓ；ＩＰＩ：Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｉｎｄｅｘ；

ＧＣＢ：ＧｅｒｍｉｎａｌｃｅｎｔｅｒＢｃｅｌｌｌｉｋｅ．

２．２　影响ＤＬＢＣＬ预后的相关因素分析
单因素分析发现，ＣＤ１０阳性表达患者的 ＰＦＳ

优于ＣＤ１０阴性表达患者（Ｐ＝０．０２５）。乳酸脱氢酶
（ｌａｃｔａｔｅｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，ＬＤＨ）升高（Ｐ＜０．０５）、Ⅲ ～
Ⅳ期（Ｐ＝０．０２０）、ＩＰＩ评分３～５分（Ｐ＝０．０１０）是影
响患者 ＰＦＳ的不良预后因素；同时，ＬＤＨ升高（Ｐ＝
０．００２）、ＩＰＩ评分３～５分（Ｐ＝０．０２５）也是影响患者
ＯＳ的不良预后因素（表２、图１～４）。ＢＣＬ６、ＭＵＭ１、
ＢＣＬ２的阳性表达以及年龄、性别、结外器官受累、
ＥＣＯＧＰＳ评分以及ｎｏｎＧＣＢ亚型对ＰＦＳ的影响差异
无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。经ＣＯＸ多变量分析，结果
发现，ＬＤＨ升高（Ｐ＝０．０３０）、ＩＰＩ评分３～５分（Ｐ＝
０．０２０）是影响患者预后的独立因素（表３）。

表２　影响ＤＬＢＣＬ预后的单因素分析
Ｔａｂｌｅ２．ＵｎｉｖａｒｉａｔｅＡｎａｌｙｓｅｓｆｏｒＰＦＳａｎｄＯＳ

Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｆａｃｔｏｒ ＰＦＳ ＯＳ

ＨＲ（９５％ＣＩ） Ｐ ＨＲ（９５％ＣＩ） Ｐ

ＣＤ１０＋ ２．５２１（１．６３２－５．８４３） ０．０２５ １．４９６（０．７３２－３．９７６） ０．０７９

ＬＤＨ：＞ｎｏｒｍａｌ ２．０３４（１．３３５－７．２６１） ＜０．０５ ２．３５２（１．４３９－７．９９６） ０．００２

ＡｎｎＡｒｂｏｒｓｔａｇｅ：Ⅲ－Ⅳ １．４６２（１．０３３－２．３８４） ０．０２０ ０．９３４（０．６７８－８．５４１） ０．０７０

ＩＰＩ：３－５ １．８９６（１．４７５－２．３２５） ０．０１０ １．７３３（１．１４５－４．６８３） ０．０２５

ＢＣＬ６＋ １．２４６（０．４７５－２．３４５） ０．０８１ １．３５６（０．５７５－２．３４５） ０．０９０

ＭＵＭ１＋ ２．１２６（０．４７５－３．３４５） ０．１００ ２．１０８（０．５４３－４．２４２） ０．１１０

ＢＣＬ２＋ ２．２３４（０．４３３－５．３６３） ０．１５０ ３．２３４（０．５３２－５．３４５） ０．１３０

Ａｇｅ １．２３２（０．８７４－１．４５６） ０．２００ １．３４５（０．６４５－１．８９３） ０．１８０

Ｎｕｍｂｅｒｏｆｅｘｔｒａｎｏｄａｌｓｉｔｅｓ：＞１ １．７８９（０．７８６－３．０９９） ０．１２０ １．４５３（０．８６５－１．９８７） ０．１４０

ＥＣＯＧＰＳ：＞１ １．６５２（０．６５２－２．５６３） ０．１８０ １．８７（０．８９１－２．４５６） ０．１２６

ＮｏｎＧＣＢ １．８７５（０．８９０－１．８６３） ０．０９０ １．９７４（０．７９０－１．７６５） ０．０８１

Ｇｅｎｄｅｒ １．１２０（０．３５１－１．５２３） ０．１２５ １．５２０（０．２５１－１．９２３） ０．２５５

ＰＦＳ：Ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎｆｒｅｅｓｕｒｖｉｖａｌ；ＯＳ：Ｏｖｅｒａｌｌｓｕｒｖｉｖａｌ；ＨＲ：Ｈａｚａｒｄｒａｔｉｏ；ＣＩ：Ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖａｌ；ＬＤＨ：Ｌａｃｔａｔｅｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ；ＥＣＯＧ：ＥａｓｔｅｒｎＣｏｏｐ

ｅｒａｔｉｖｅＯｎｃｏｌｏｇｙＧｒｏｕｐ；ＰＳ：Ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｓｔａｔｕｓ；ＩＰＩ：Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｉｎｄｅｘ；ＧＣＢ：ＧｅｒｍｉｎａｌｃｅｎｔｅｒＢｃｅｌｌｌｉｋｅ．

表３　影响ＤＬＢＣＬ预后的多因素分析
Ｔａｂｌｅ３．ＭｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅＡｎａｌｙｓｅｓｆｏｒＰＦＳａｎｄＯＳ

Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｆａｃｔｏｒ ＰＦＳ ＯＳ

ＨＲ（９５％ＣＩ） Ｐ ＨＲ（９５％ＣＩ） Ｐ

ＬＤＨ ＞ｎｏｒｍａｌ １．６０８（１．５８３－４．３０９） ＜０．０５ ２．４８（１．６３１－７．６１５） ０．０３０

ＩＰＩ：３－５ ２．７４７（１．３３５－３．８８１） ０．０１２ ２．５７（１．２２４－３．９９２） ０．０２０

ＡｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＴａｂｌｅ２．
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图１　ＣＤ１０阳性和阴性患者生存曲线
Ｆｉｇｕｒｅ１．ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒＥｓｔｉｍａｔｅｓｏｆＯＳａｎｄＰＦＳｉｎＤＬＢＣＬＰａｔｉｅｎｔｓＳｔｒａｔｉｆｉｅｄｂｙＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＣＤ１０
ＡｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＴａｂｌｅ２．

图２　ＬＤＨ正常和升高患者生存曲线
Ｆｉｇｕｒｅ２．ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒＥｓｔｉｍａｔｅｓｏｆＯＳａｎｄＰＦＳｉｎＤＬＢＣＬＰａｔｉｅｎｔｓＳｔｒａｔｉｆｉｅｄｂｙＬａｃｔａｔｅＤｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ
ＡｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＴａｂｌｅ２．

图３　Ⅰ～Ⅱ期与Ⅲ～Ⅳ期患者的生存曲线
Ｆｉｇｕｒｅ３．ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒＥｓｔｉｍａｔｅｓｏｆＯＳａｎｄＰＦＳｉｎＤＬＢＣＬＰａｔｉｅｎｔｓＳｔｒａｔｉｆｉｅｄｂｙｔｈｅＡｎｎＡｒｂｏｒＳｔａｇｉｎｇ
ＡｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＴａｂｌｅ２．

图４　ＩＰＩ０～２分与３～５分患者的生存曲线
Ｆｉｇｕｒｅ４．ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒＥｓｔｉｍａｔｅｓｏｆＯＳａｎｄＰＦＳｉｎＤＬＢＣＬＰａｔｉｅｎｔｓＳｔｒａｔｉｆｉｅｄｂｙＩＰＩ
ＡｂｂｒｅｖｉａｔｉｏｎｓａｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｉｎＴａｂｌｅ２．
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３　讨　论

ＤＬＢＣＬ是一种高度异质性的非霍奇金淋巴瘤，
其亚型较多，与预后相关的因素很多。随着新的分

子标志物的发现，ＤＬＢＣＬ的预后评价指标及方法也
不断被补充和完善。目前临床应用最为广泛的 ＩＰＩ
是纯粹基于患者临床特征所制定的预后评估系统，

在临床预后判断上具有一定局限性，因此寻找新的

预后评估指标及新的预后评估系统依然是目前 ＤＬ
ＢＣＬ临床诊疗的热点。

在临床预后因素上，ＩＰＩ评分仍然被认为是判断
ＤＬＢＣＬ患者预后的重要指标，其应用也最为广泛。
ＩＰＩ评分系统包含了年龄、ＡｎｎＡｒｂｏｒ分期、ＬＤＨ、结
外侵犯、ＥＣＯＧ评分 ５个临床中容易获得的参数。
在利妥昔单抗应用前时代，按照 ＩＰＩ系统评分可将
ＤＬＢＣＬ患者分为低危、低中危、中高危及高危４组，
其５年的ＯＳ分别为７５％、５１％、４３％和２６％［４］。由

于ＩＰＩ评分系统的制定是在单纯化疗时代，随着利
妥昔单抗联合 ＣＨＯＰ方案作为 ＤＬＢＣＬ一线治疗方
案后，ＩＰＩ评分的预后判断价值受到了新的挑战。研
究认为，在利妥昔单抗联合化疗时代，ＩＰＩ评分系统
并不能充分预测新药的治疗效果，同时也不能充分

识别高危患者，需要探讨新的预后评分系统及寻找

新的预测指标［５］。在此背景下，研究者提出了改良

的ＩＰＩ评分系统。其中改良国际预后指数（Ｎａｔｉｏｎａｌ
ＣｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅＣａｎｃｅｒＮｅｔｗｏｒｋＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＰｒｏｇｎｏｓ
ｔｉｃＩｎｄｅｘ，ＮＣＣＮＩＰＩ）评分系统将年龄和 ＬＤＨ两个
指标进行了细分，也能较好地对利妥昔单抗时代

ＤＬＢＣＬ患者预后进行判断［６７］。本研究通过单因素

分析和多因素分析再次证实了 ＬＤＨ升高、ＩＰＩ评分
３～５分的是影响 ＤＬＢＣＬ的独立预后因素，ＬＤＨ升
高、ＩＰＩ３～５分的患者具有较差的ＰＦＳ和 ＯＳ。由于
本研究入组患者使用利妥昔单抗治疗病例数只有

３４例，因此未能在利妥昔单抗联合化疗的患者中评
价ＩＰＩ评分及ＮＣＣＮＩＰＩ评分系统的预后判断价值。

ＤＬＢＣＬ按照细胞起源不同，可分为 ＧＣＢ亚型
和活化Ｂ细胞样（ａｃｔｉｖａｔｅｄＢｌｉｋｅ，ＡＢＣ）亚型，目前
认为ＤＬＢＣＬ患者生存的差异和细胞起源密切相
关［８］。ＤＬＢＣＬ分子亚型的检测金标准是基因表达
谱（ｇｅｎｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｐｒｏｆｉｌｅ，ＧＥＰ）分类，通过基因芯
片鉴别出的 ＧＣＢ亚型在 ＰＦＳ和 ＯＳ均优于 ＡＢＣ亚
型患者［９］。但在临床应用中，ＧＥＰ检测方法对组织
标本及检测技术要求高，费用昂贵，不利于临床应用

推广。免疫组织化学法 （ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，

ＩＨＣ）是目前临床中应用最为广泛的判断细胞起源
的检测方法。现有分型系统有 Ｈａｎｓ、Ｃｈｏｉ、Ｔａｌｌｙ等
分型系统，其中 Ｈａｎｓ分型系统利用 ＣＤ１０、ＢＣＬ６、
ＭＵＭ１这 ３个免疫组化指标将 ＤＬＢＣＬ患者分为
ＧＣＢ亚型和 ｎｏｎＧＣＢ亚型，与 ＧＥＰ检测结果达到
８６％的一致性，在临床中广泛应用［１０］。在利妥昔单

抗前时代，应用 Ｈａｎｓ分型法对 ＤＬＢＣＬ患者进行细
胞起源分型发现，ＧＣＢ亚型的 ＯＳ优于 ｎｏｎＧＣＢ亚
型。但是随着利妥昔单抗的应用，加上 ＩＨＣ具有重
复性及一致性差的固有缺陷，某些研究发现 ＩＨＣ分
型方法并不能预测ＤＬＢＣＬ患者３年 ＰＦＳ和 ＯＳ［１１］。
从本研究的生存曲线分析可以发现，ＧＣＢ亚型患者
的ＰＦＳ及 ＯＳ均有优于 ｎｏｎＧＣＢ亚型患者的趋势，
但差异无统计学意义，原因可能与回顾性分析入组

病例偏倚、ＩＨＣ本身的固有缺陷有关。
随着分子生物学检测技术的发展，研究者发现

新的分子标志物与 ＤＬＢＣＬ患者的预后存在密切关
系。ＣＤ１０是生发中心来源的标志物。目前大多数
研究认为 ＣＤ１０阳性的 ＤＬＢＣＬ患者预后较阴性患
者好，也有部分研究未能确认 ＣＤ１０阳性对预后判
断的作用［１２］。本研究共１３３例患者进行了ＣＤ１０检
测，ＣＤ１０阳性表达率与相关研究结果相近；ＣＤ１０阳
性患者的 ＰＦＳ优于阴性患者（Ｐ＝０．０２５），说明
ＣＤ１０阳性有可能提示预后良好。现有的大多数研
究认为ＢＣＬ６基因异常是 ＤＬＢＣＬ患者独立的预后
不良因素，但对ＢＣＬ６蛋白表达的研究存尚存在争
议［１３］。Ｍａｅｓｈｉｍａ等［１４］回顾性分析了２８５例利妥昔
单抗联合化疗的ＤＬＢＣＬ患者生存资料，发现 ＢＣＬ６
表达阳性的患者较 ＢＣＬ６阴性患者预后好（Ｐ＝
０．０１１）。在本研究中，未发现 ＢＣＬ６表达与预后有
明显相关性。ＭＵＭ１是一种转录调控因子，可作为
生发中心后来源的细胞标志物。ＭＵＭ１蛋白的表
达与 ＤＬＢＣＬ的预后关系尚不明确，有研究发现
ＭＵＭ１阳性患者预后更差，而部分研究则认为
ＭＵＭ１蛋白的表达与 ＤＬＢＣＬ患者预后无明显关
系［１５１６］。本研究ＭＵＭ１阳性表达患者占７７．１２％，
与国外相关报道的表达率相近，ＭＵＭ１的阳性表达
对 ＤＬＢＣＬ患者的生存无明显影响。ＢＣＬ２蛋白与
ＤＬＢＣＬ患者预后的相关性存在争议，多数研究认为
ＢＣＬ２蛋白表达阳性与预后不良相关［１７］，而本研究

结果提示 ＢＣＬ２阳性表达对 ＤＬＢＣＬ患者的预后无
影响。有研究提示ＢＣＬ２蛋白及 ＭＹＣ蛋白同时表
达阳性是患者独立预后的不良因素［１８１９］，这提示单

一分子指标的预后判断价值有争议时，可以考虑寻
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找其他指标进行联合预测，这样可能会提高预后判

断的准确性。

综上，ＤＬＢＣＬ作为一种高度异质性的淋巴瘤，
无论是分子生物学特征、临床表现和预后均存在巨

大差异。伴随分子生物学检测技术的发展，越来越

多的分子指标被发现并可能用于临床预后判断。由

于大量新药及治疗手段的出现改变了 ＤＬＢＣＬ传统
治疗模式，原有预后判断系统的价值正受到挑战。

在ＩＰＩ评分系统的基础上，如何结合分子指标更精
准地判断预后，进而指导患者的个体化治疗仍然是

临床医师面临的巨大挑战。ＤＬＢＣＬ的预后判断需
要在综合考虑多种因素的情况下不断改进和完善，

从而更精准地评估患者的预后。
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