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　　[摘要]　原发纵隔大B细胞淋巴瘤(primarymediastinallargeB-celllymphoma,PMBL)是一种原发于纵隔

的侵袭性大B细胞淋巴瘤,具有独特的临床、病理及分子学特征。近年来,对 PMBL发病机制的认识、诊断及治

疗均有不同程度的进展,特别是新药治疗领域取得了较大突破。为提高我国临床医师对PMBL的诊断及治疗水

平,中华医学会血液病学分会淋巴细胞疾病学组和中国临床肿瘤学会抗淋巴瘤联盟组织相关专家,制订了《原发

纵隔大B细胞淋巴瘤诊治中国专家共识(2024年版)》。为更好地指导临床实践,文章拟对该共识的诊断及个体

化分层治疗部分进行解读。
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Abstract　Primary mediastinallargeB-celllymphoma(PMBL)isanaggressiveB-celllymphomathatis
thoughttoarisefromthymic(medullary)Bcellsandhasuniqueclinicopathologicandmolecularfeatures.Inrecent
years,theunderstandingofthepathogenesisandtreatmentofPMBLhasbeenupdatedtovaryingdegrees,partic-
ularlyintheareaofnewdrugtherapy.InordertoimprovethediagnosisandtreatmentofPMBLinChina,the
LymphocyteDiseaseGroupoftheChineseMedicalAssociation(CMA)andtheAnti-LymphomaAllianceofthe
ChineseSocietyofClinicalOncologycommissionedagroupofexpertstoformulatethe"Chineseexpertconsensus
onthediagnosisandmanagementofprimarymediastinallargeB-celllymphoma(2024)".Tobetterguideclinical
practice,thispaperintendstointerpretthediagnosticpartandindividualizedstratifiedtreatmentofthisconsen-
sus.
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　　原发纵隔大B细胞淋巴瘤(primarymediasti-
nallargeB-celllymphoma,PMBL)是一种原发于

纵隔的侵袭性大B细胞淋巴瘤,具有独特的临床、
病理及分子学特征,被归类为大B细胞淋巴瘤的一

个独立亚型。根据中国淋巴瘤病理研究协作组发

布的数据,PMBL 占 B 细胞非霍奇金淋巴瘤的

3.74%[1],发病率相对较低。国内一项回顾性研究

显示,我国PMBL患者5年的无进展生存(PFS)率
及总生存(OS)率分别为69%和75%[2],仍有较大

的改善空间。然而,目前仍缺乏相关指南或共识对

PMBL的诊治进行规范化的指导。为此,中华医学

会血液病学分会淋巴细胞疾病学组和中国临床肿

瘤学会抗淋巴瘤联盟组织相关专家组根据国际上

相关指南及循证医学证据,讨论并制定本版共识,
旨在规范我国临床医师对 PMBL患者的诊治,提
高PMBL患者的疗效和预后。本文将针对共识中

重点内容作详细解读。
1　诊断部分

精准的病理诊断是肿瘤患者精准治疗的前提

和基础。为保证PMBL病理诊断的准确性及前沿

性,共识制定过程中邀请了国内病理学知名专家参
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与了此部分的撰写及审稿。
PMBL诊断主要依赖典型临床表现结合病理

形态学和免疫组织化学等检查。因疾病以纵隔占

位为主,给病理取材带来较大挑战。PMBL具有广

泛的纤维化特点,空芯针穿刺活检经常只能获得仅

含纤维组织或已破坏的、无诊断价值的肿瘤细胞;
而针吸活检的标本不能提供足够数量、保存完好的

肿瘤细胞用于确诊。为获取充足的组织,共识关于

病理的取材首先推荐病变部位切取活检,最常用的

包括经颈纵隔镜活检术、前纵隔切开术或胸腔镜活

检术,建议依据病灶的不同位置及患者意愿进行相

应的选择。PMBL的鉴别诊断包括良性疾病和恶

性肿瘤,良性疾病有表现为纵隔受累的感染和炎性

疾病,而恶性肿瘤有非特指性弥漫性大B细胞淋巴

瘤(DLBCL,NOS)累及纵隔、经典型霍奇金淋巴瘤

及纵隔灰区淋巴瘤(MGZL)等。疑似PMBL患者,
共识建议采用包括 PET/CT、骨髓活检、病理和免

疫组织化学等方法进行评估和鉴别诊断。少数疑

难病例建议结合分子学检查或病理会诊,以防

误诊。
1.1　与DLBCL,NOS的鉴别要点

初诊时,PMBL可能会出现胸腔外部位累及,
但仅局限于锁骨上和颈部淋巴结等部位,若有骨髓

或远处淋巴结受累的患者可能是 DLBCL,NOS伴

纵隔受累,进一步结 合 免 疫 组 织 化 学 区 分。与

DLBCL,NOS不同,PMBL通常缺乏表面和细胞质

免疫球蛋白表达,表达 CD30(弱)、TRAF-1和核

c-Rel、CD200和 MAL。
1.2　与结节硬化性霍奇金淋巴瘤鉴别要点

PMBL和结节硬化性霍奇金淋巴瘤具有较多

相似的临床、病理和分子学特征,临床均常见于年

轻女性,多表现为纵隔大包块,病理特征均有纤维

化及 RS细胞等,且两者基因表达谱也相似,均常

出现PD-L1和PD-L2编码基因扩增等,需借助于

免疫组织化学进行鉴别,与结节硬化性霍奇金淋巴

瘤不同,PMBL细胞通常表达全B细胞抗原,弱表

达 CD30,常 表 达 MAL-1 和 CD200,极 少 表 达

CD15。
1.3　与 MGZL鉴别要点

2022年《世界卫生组织(WHO)造血淋巴肿瘤

分类》第5版修订仍将 MGZL作为独立的疾病亚

型[3],其形态学、免疫表型、分子遗传学等特征介于

PMBL和结节硬化性霍奇金淋巴瘤之间,预后较

差。MGZL诊断要求形态学上肿瘤细胞较多,背景

细胞较少,免疫表型至少强表达 2 个以上泛 B
标志[4]。
2　治疗部分

2.1　初始治疗

PMBL患者大多预后良好,接受免疫化疗联合

或不联合局部放疗方案5年 OS率超过80%[5],甚
至有研究报道达97%[6]。但如何选择一线治疗目

前仍未完全明确,国际指南推荐也存在一定的差

异[7-9]。本共识结合国内具体临床实践情况推荐较

为广泛使用的2种方案作为一线治疗的选择。需

要重点说明的是选择 DA-EPOCH-R方案时,需要

粒细胞集落刺激因子支持、加强感染预防等措施,
化疗强度和规范是实现疗效的保证[6]。近期一项

研究提示疾病分子学特征可能有助于治疗方案的

选择,如存在 CD58突变的患者选择 DA-EPOCH-
R方案可能更佳;而 DUSP2突变的患者选择 R-
CHOP 方 案 就 可 获 得 很 好 的 疗 效,减 少 化 疗

强度[10]。
PMBL属于放疗敏感性肿瘤,早期研究证明巩

固性纵隔放疗可提高疗效,但长期随访结果发现放

疗的远期不良反应较明显,如第二肿瘤和心脏不良

反应等,降低了患者的生存。因此,在保证近期疗

效的同时,如何降低远期不良反应也是临床医生在

制定治疗决策中需要考虑的重要问题。化疗结束

后根据18F-FDGPET/CT(PETEOT)结果指导分层

巩固性放疗,在不影响治愈的前提下,可降低放疗

巩固人群比例[5],因此,本共识推荐采取了这一策

略,在保证疗效的前提下降低治疗相关不良反应。
国际结外淋巴研究组正在进行的一项前瞻对照研

究 试 图 回 答 这 一 问 题 (注 册 号:
NCT01599559)。18F-FDGPET/CT 阴性预测值较

高,但阳性预测值有限,治疗后纵隔炎性组织和组

织反应,都可能导致假阳性。采用 Deauville评分

法,PETEOT 评分为4~5分患者的处理,本共识推

荐结合活检病理结果进行分层治疗。需要说明的

是,此建议并非来自临床研究结论,而是希望通过

规范临床实践流程积累更多数据,为将来建立标准

提供依据。
2.2　难治/复发患者的治疗

原发难治或经传统挽救治疗未获得部分缓解

以上疗效的 PMBL患者预后较差,2年 PFS率和

OS率均低于30%[11-12],优先考虑进入临床试验。
近年难治/复发 PMBL患者采用单一药物治疗的

效果均不尽如人意,如维布妥昔单药总有效率仅

17%[13],帕博利珠单抗单药治疗4年 PFS率也仅

为33.0%[14],自体干细胞移植的疗效也不及弥漫

大B细胞淋巴瘤患者[12],细胞治疗远期疗效仍待

提高[15]。目前尚无相关指标能有效预测疗效和指

导难治/复发PMBL患者治疗方案的选择,因此如

何优化近年获批新药(如PD1抑制剂、维布妥昔和

嵌合抗原受体 T 细胞等)与传统化疗、放疗及自

体/异体干细胞移植之间的联合是目前这类患者治

疗探索的主要方向。策略之一:PD1抑制剂联合维

布妥昔[16]或吉西他滨、长春瑞滨和聚乙二醇化脂
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质体多柔比星(GVD)[17]等方案挽救治疗,结合疗

效等具体情况桥接细胞治疗、自体干细胞移植等;
对于造血干细胞动员失败或骨髓内肿瘤细胞持续

存在等情形下的难治/复发 PMBL患者也可考虑

异体干细胞移植治疗,并根据患者具体情况选择

PD1抑制剂的维持治疗;策略之二:免疫治疗方案,
如正在进行中的临床研究,探索 PD1抑制剂联合

细胞治疗在难治/复发 PMBL中的疗效及安全性

(注册号:NCT05934448)。
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