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儿童非霍奇金淋巴瘤肾脏浸润的临床观察
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　　[摘 　要 ] 　目的 　了解儿童非霍奇金淋巴瘤 (NHL)肾脏浸润的临床特征。方法 　1998 年 10 月至 1999 年 10

月该院血液/ 肿瘤科收治的 19 名初治 NHL 患儿 ,治疗前进行形态分类、免疫分型、影像学检查、相关的血生化检

查、可能相关的病原学等调查 ,临床分期后给予相应的治疗及随访。结果 　6 例 (31. 6 %)确诊时即有肾脏浸润 ,均

为Ⅲ～ Ⅳ期 NHL 患儿 ,血 LDH 值均升高 ≥2 倍正常值 ;1 例血 EB 病毒 VCA2IgA 1∶10 阳性。5 例患儿接受了治

疗 ,3 例获完全缓解 (CR) ,其肾脏浸润均于 1 疗程化疗后消失 ,B 超和 CT 显示肾脏形态恢复正常。结论 　晚期

NHL 患儿诊断时有肾脏浸润者不少见 ,多见于高肿瘤负荷者 ;腹部 B 超和 CT 检查能及时发现肾脏受累及程度 ;采

用 B 或 T NHL CCCG297 Ⅲ～ Ⅳ期方案治疗有效 ; EB 病毒与该组 NHL 的发病无明显相关性。
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　　非霍奇金淋巴瘤 (N HL) 有肾脏浸润者 ,国内少

见报道。在回顾本院 1998 年以前的非霍奇金淋巴

瘤病人资料时 ,发现 N HL 肾脏浸润者不少见 ,但资

料不完整。因此自 1998 年 10 月起对我院新诊断的

N HL 的肾脏浸润情况、相应因素及对治疗的影响作

了前瞻性调查 ,现报告如下。

1 　临床资料和方法

1 . 1 　一般资料

1998 年 10 月至 1999 年 10 月我院血液/ 肿瘤科

收治的经病理证实的 (包括免疫酶标分型)初发 NHL

患儿 ,共 19 例 ,其中男 15 例 ,女 4 例 ;年龄 2～15 岁 ,

平均 7. 4 岁。在诊断后、治疗前进行腹部B 超、胸片、

胸腹部 CT(平扫 +增强) 、全身骨扫描检查 ;治疗第 28

天、第 56 天复查腹部 B 超、CT ,重新对肾脏浸润作评

估。治疗前后常规检查肾功能 (尿素氮、肌酐、尿酸) 、

电解质。对所有病例检测血LDH及血 EB 病毒、肝炎

病毒甲、乙、丙、戊、CMV 病毒相关抗体检查。

1 . 2 　免疫分型资料

19 例中 B 系 9 例 ; T 系 10 例。6 例肾脏浸润者

分型见表 1。

表 1 　6 例伴肾脏浸润的儿童 NHL 病理和分期

年龄 (岁) 分期 病理类型 浸润部位 酶标或骨髓免疫分型

1 6 Ⅳ Burkitt 腹腔内广泛浸润 ,肾 ,骨 LCA + ,L 26 + ,UCHL 1 部分 +

2 10 Ⅳ 未定型 骨 ,肾 ,骨髓 LCA + ,L 26 ±,UCHL 1 +

3 7 Ⅳ 未定型 颈淋巴结 ,纵隔 ,肾 ,骨髓 LCA + ,UCHL 1 +

4 3 Ⅳ - 肾 ,胰 ,骨髓 ,后腹膜淋巴结 CD3 + ,CD7 + ,CD22 +

5 3 Ⅲ 淋巴母细胞型 颈、后腹膜淋巴结 ,纵隔 ,胸膜 ,肾 LCA + ,UCHL 1 +

6 7 Ⅳ 淋巴母细胞型 鼻咽部 ,肾 ,骨 ,脑膜 LCA + ,L 26 +

1 . 3 　临床分期资料

根据 St . J ude 儿童医院 N HL 分期系统进行分

期[1 ] 。19 例 N HL 中 , Ⅰ期 1 例 ; Ⅱ期 3 例 ; Ⅲ期 5

例 ; Ⅳ期 10 例。其中 6 例肾脏浸润者均为 Ⅲ～ Ⅳ

期 ,占 Ⅲ～ Ⅳ期病人的 40 %。

1 . 4 　治疗

按照病人的病理类型、免疫分型、临床分期 ,分

别予以 B 或 T2N HL 方案进行治疗[2 ,3 ] 。
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1 . 5 　疗效判断

根据国际公认的疗效判断标准 ,以临床症状消

失、肿瘤完全消失为完全缓解 ( CR) ;肿瘤缩小 ≥

50 %为部分缓解 ( PR) ;肿瘤缩小 < 5 %为无反应

(NR) ;肿瘤扩大为疾病进展 ( PD) 。

1 . 6 　随访

对所有接受治疗的病例进行定期临床随访观

察 , ≥3 月未随访者定为失访。

2 　结果

2 . 1 　肾脏浸润检出率

有 6 例在诊断时有明确的肾脏浸润 ,占总病例

数的 31. 6 % ;均为男性 ,平均年龄 6 岁 ;均为 Ⅲ- Ⅳ

期患儿 ;血 LDH 均 ≥2 倍正常值。

2 . 2 　原发及浸润部位

6 例有肾脏浸润者中 ,1 例以鼻咽部肿块 + 颈淋

巴结肿大起病 ;1 例以多发性骨痛起病 ;2 例以腹痛、

腹部肿块为首发症状 ;2 例以颈部淋巴结肿大 + 纵

隔增大起病。其中有 5 例在诊断时伴有骨髓转移。

6 例患儿均无中枢神经系统受累 ,血电解质均正常。

2 . 3 　影像学检查

6 例肾脏浸润者 ,1 例行腹部 B 超、5 例行 B 超

+ CT 检查。具体表现为 :3 例示单侧或双肾略增大

伴不规则多发性低密度影 ;2 例为单或双侧肾实质

低密度灶 ,无肾脏扩大 ;1 例未查 CT ,腹部 B 超示双

肾皮质回声增高 ,实质结构欠清晰 ,同时同位素扫描

示右肾异常放射性浓聚灶 ,左肾放射性分布不均匀。

余 13 例无肾脏受累表现。

2 . 4 　实验室检查

可能相关的病毒测定结果在 19 例中 , 2 例血

EB 病毒 VCA2IgA 1∶10 阳性 (其中 1 例伴肾脏浸

润) 。血清 LDH 水平测定结果 :19 例中有 8 例 LDH

升高 ≥2 倍正常值 ,其中 6 例伴肾脏浸润 ,占 LDH

升高 ≥2 倍组的 75 %。见表 2。

表 2 　19例 NHL 患儿血 LDH 水平测定结果

血 LDH 水平 Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ 总例数

正常 1 1 1 2 5

< 2 倍正常值 0 2 2 2 6

≥2 倍正常值 0 0 2 6 8

总例数 1 3 5 10 19

2 . 5 　治疗结果

6 例肾脏浸润患儿中 ,1 例于诊断后即放弃治疗

而失访 ,余 5 例分别进入 B 或 T N HL2CCCG297 Ⅲ

～Ⅳ期方案治疗 ,1 疗程后 2 例 CR ,3 例 PR ; PR 3

例中 1 例于 4 疗程后达 CR ,1 例于 4 疗程后失访 ,1

例于 2 疗程后疾病进展而放弃治疗。

CR 3 例至 1999 年 12 月均处于持续缓解状态 ,

随访期分别为 3 个月、6 个月、8 个月。

5 例进入治疗的病例 ,于 1 疗程后 (第 28 天) 复

查 CT 或腹部 B 超均示肾脏浸润完全消失 ;治疗前

有肾脏增大的病例 ,1 疗程治疗后肾脏大小恢复正

常。治疗前和治疗过程中均未发生肾功能不全

情况。

3 　讨论

　　非霍奇金淋巴瘤是儿童时期常见的恶性肿瘤之

一 ,其发病率仅次于白血病和脑瘤 ,目前认为它是一

种全身性的疾病。因儿童 N HL 分化程度低、恶性

程度高 ,常常在起病时即可呈广泛性、多灶性分布 ,

可累及中枢神经系统或骨髓。常见的首发症状多为

无痛性周围淋巴结肿大、纵隔肿块、腹痛、腹部肿块

等 ,在早期常易误诊为相对较轻微的疾病[2 ,4 ] 。

近年来 ,关于儿童 N HL 的文献报道较多 ,但很

少有儿童 N HL 肾脏浸润的报道。我们通过对新发

N HL 患儿的影像学检查 (腹部 B 超、腹部 CT、同位

素全身扫描) ,结果发现 6/ 19 例 (31. 6 %) N HL 在诊

断时伴肾脏浸润 ,占晚期 ( Ⅲ～ Ⅳ期) 患儿的 40 % ,

说明在晚期 N HL 患儿中肾脏受累不是一种少见的

现象。本组 6 例患儿的起病症状中均缺乏肾脏病变

的临床表现 ,均无少尿、血尿、浮肿、排尿障碍等症

状 ,肾功能、电解质及尿常规检查也呈阴性结果。所

以 ,如果不进行影像学的检查 ,极易遗漏这项重要的

肿瘤侵犯的证据 ,从而影响疾病的分期和与之相关

的治疗措施 ,也不利于随访过程中对全身状态的观

察和评估。

通过对此 6 例患儿的临床资料的收集 ,我们发

现腹部 B 超、CT 均能有效地检查出肾脏受累的程

度 ,并给临床判断治疗效果提供了有力的证据。

虽然 ,一般认为血清 LDH 水平不能作为诊断

N HL 的特异性指标 ,但它的明显升高亦可提示肿瘤

的广泛转移状态和全身的肿瘤负荷过重[1 ,5 ] 。本组

6 例患儿均处于 Ⅲ～ Ⅳ期 ,其肿瘤负荷很高 ,他们的

血LDH 水平均升高 ≥2 倍 ,占LDH 升高 ≥2 倍正常

值组的 75 % ,与上述观点相符合。

Aziza 和 Magrath[1 ]认为 95 %地方性 Burkitt 淋
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巴瘤可有 EB 病毒感染的证据 ,散发型 Burkitt 淋巴

瘤患者中只有 5 %有 EB 病毒感染的证据 ,而淋巴母

细胞型淋巴瘤和其他类型淋巴瘤无明确的病毒感染

证据[1 ] 。本组资料中 2/ 19 例 (占10. 5 %) 有血 EB

病毒 VCA2IgA 阳性指标 ;在 6 例肾脏浸润患儿中也

只有 1/ 6 例 (16. 7 %) 有血 EB 病毒 VCA2IgA 阳性

指标 ,其余病例 EB 病毒血清学检测均阴性 ,说明

EB 病毒感染与本组病例的发病无明显的相关性。

本组病例肝炎病毒甲、乙、丙、戊和 CMV 感染的血

清学检测结果为阴性 ,说明这些病毒亦与本组病例

的发病无关。

在治疗方面我们的治疗方案是合理而有效的。

本组病例中除 1 例放弃治疗外 ,5 例接受治疗的患

儿中有 3/ 5 例获 CR (60 %) ;1/ 5 例于 1 疗程后 PR ,

4 疗程后失访 ;仅 1/ 5 例 (20 %) 治疗失败。CR 的 3

例至 1999 年 12 月时分别处于完全缓解状态下 3 个

月、6 个月、8 个月。而对于 5/ 6 例受浸润的肾脏 ,在

接受了本组化疗 1 个疗程后均能恢复正常 ,说明这

种病变对化疗敏感。

综上所述 ,儿童 N HL 肾脏浸润较为常见 ,在本

组中占 31. 6 % ,与分期和 LDH 水平有关 ,临床上很

少表现肾功能不全或泌尿道症状 ,对合理的治疗敏

感 ,仍能获得较好的缓解率。
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能启动。由于瘦素与营养代谢关系密切 ,推测瘦素

可能与青春期发育有关。

瘦素是人和动物肥胖基因 (ob)均能表达的一种

脂肪组织源激素。人们从动物实验证实瘦素通过调

节食欲和/ 或能量消耗而控制体重 ,提示瘦素是一种

调节营养代谢的重要激素。Chehab[1 ]等给予性成

熟前雌性小鼠腹腔注射瘦素 ,可见雌性小鼠血清

L H 和 17β2雌二醇升高、阴道口张开、动情期出现和

生殖器官成熟。国内学者[3 ,4 ]观察到单纯性肥胖女

子和特发性性早熟女孩其血清瘦素水平均高于对照

组 ,表明血清瘦素在女性青春期发育过程中起有一

定的作用。

不少研究报道垂体激素、性腺激素、瘦素在青春

期均有明显改变。本组资料中 ,不同年龄组 E2 、

FSH、L H、瘦素等指标变化与相关报道相近[3 ,5 ] ;同

时还显示 :已发育组瘦素、L H 与未发育组比较存在

显著性差异 ( P < 0. 01) , E2 、FSH 的比较则没有显

著性差异。本组资料通过多元 Logistic 回归分析 ,

得出 5 个独立影响女生青春期发育的因素 ,其中血

清瘦素 OR = 1. 195 , 95 %可信限为1. 042～1. 371

( P = 0. 011) ,提示在女生青春期发育的早期 ,瘦素

的作用比 E2 、FSH 等激素的作用更为突出 ,支持瘦

素是女性青春期早期十分重要的激素的提法[2 ] 。
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