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眼眶黏膜相关淋巴组织结外边缘区	

B细胞淋巴瘤71例的临床病理特征

唐丽娟，张文忻，高欢欢，陈淑霞，林健贤，李永平，张平

(中山大学中山眼科中心，中山大学眼科学国家重点实验室，广州 510060)

[摘　要]	 目的：探讨眼眶黏膜相关淋巴组织(mucosa-assoc iated ly mpho id t i ssue，M A LT)结外边缘区B细

胞淋巴瘤的临床表现、影像学特征及病理学特点，以期减少眼眶淋巴瘤的误诊，提高生存率。 

方法：对2020年1月至2020年12月中山大学中山眼科中心诊治的71例眼眶MALT结外边缘区B细胞

淋巴瘤的临床、影像及病理学资料进行回顾性分析。结果：71例患者中，男38例，女33例；左侧

眼眶31例，右侧眼眶34例，双侧眼眶6例；原发病例67例，复发病例4例；年龄23~84岁，病程为 

3个月~15年。最常见的临床表现是眼部肿块和不同程度的眼球活动受限；磁共振成像(magnetic 

resonance imaging，MRI)检查见密度均匀的软组织影，呈“铸造样”，眼球内未见侵犯；组织病

理检查可见肿瘤由小至中等大小淋巴样细胞组成，瘤细胞呈弥漫或片状生长，核小到中等、不规

则，核仁不明显，部分细胞呈单核样淋巴瘤细胞改变，其中9例可见浆细胞样分化，伴浆细胞分化

的病例kappa与lambda的表达不对称。结论：眼眶MALT结外边缘区B细胞淋巴瘤有多种临床表现，

影像学检查具有一定的特征，可辅助术前诊断。病理学检查可用于术后的准确诊断及分型，据此

制定合适的治疗方案，提高疗效。
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近年来，眼眶淋巴瘤的发病率呈逐年增长的

趋势，其中黏膜相关淋巴组织(mucosa-associated 
l y m p h o i d  t i s s u e ， M A LT ) 结外边缘区 B 细胞淋巴

瘤 ( 以下简称 M A LT 淋巴瘤 ) 的发病率增长尤为明 
显 [1-2]。眼眶淋巴瘤是中老年人最常见的恶性眼眶

肿瘤，约占眼眶肿瘤的 5 5 % ，其中最常见的类型

为M ALT淋巴瘤，约占59% [3]。眼眶淋巴瘤中以男

性和6 0岁左右老年人多见，双眼发病者占全部患

者的10%左右[4-5]。但眼眶MALT淋巴瘤双眼发病率

并未见相关研究统计。本研究对双眼MALT淋巴瘤

的发病率进行了统计，并主要从病理方面着手去

更深刻地认识这一类型的淋巴瘤。眼眶 M A LT 淋

巴瘤临床表现不典型，进展缓慢，容易误诊和漏

诊，早期诊断并进行适当的治疗对本病的预后至

关重要。临床上常用Ann Arbor分期 [6]对此病进行

分期，并以此制订合适的治疗方案。本研究收集 
71例眼眶MALT淋巴瘤患者的临床、病理及影像资

料进行分析，以提高对本病的认识。

1  对象与方法

1.1  对象 
收集2020年1月至2020年12月中山大学中山眼

科中心住院治疗的7 1 例眼眶 M A LT淋巴瘤患者的

临床相关资料。纳入标准：1 )手术或活检的眼部

肿物，经病理诊断为MALT淋巴瘤；2)病史资料完

整。排除标准：经全身检查及病史询问，眼眶不

是首发部位。

1.2  诊断方法 
所 有 患 者 术 前 行 常 规 眼 科 检 查 ， 辅 助 眼 眶

计算机断层扫描(computed tomography，CT)和/
或磁共振成像(magnetic resonance imaging，MRI)
检 查 。 对 术 中 切 除 的 肿 物 进 行 组 织 学 改 变 及 免

疫表型检查，全部病例行分化抗原簇 (c l u s t e r  o f 
d i f f e r e n t i a t e ，C D) 2 0、 C D 3 、C D 7 9 a、 C D 5 、B
细胞淋巴瘤因子2 (B - c e l l  l y m p h o m a  2， B c l - 2 )、

Kappa、Lambda、CD21、CDl0、Cyclin D1、肌酸

磷酸激酶(creatine phosphokinase，CK)及Ki-67标

记，对组织学改变不典型的2 0例病例行基因重排

或/和染色体易位检测等基因检查。M ALT淋巴瘤

诊断依据：1 )肿瘤由小至中等大小的淋巴样细胞

组成，瘤细胞呈弥漫或片状生长，细胞质淡染，

核小到中等、不规则，染色质稍稀疏，核仁不明

显，部分细胞呈单核样淋巴瘤细胞改变，部分病

例可见浆细胞分化，呈片状增生。2 )免疫组织化

学染色表现：CD20(+)、Bcl-2(+)及CD79a(+)，

CD 3散在( + )，CD 5散在( + )，CD 2 1 [滤泡树突状

细胞(fol l icular dendrit ic  cel l，FDC)网破坏]，Ki-
67<30%，CD10(−)，Cyclin D1(−)，伴浆细胞分化

Methods: The clinical, imaging and histopathological data of 71 patients with orbital extranodal marginal zone B 

cell lymphoma of MALT who were treated in Zhongshan Ophthalmic Center, Sun Yat-sen University from Jan. 

2020 to Dec. 2020 were retrospectively analyzed. Results: There were 38 males and 33 females in the 71 patients. 

There were 31 cases located on the left orbit, 34 cases on the right orbit, and 6 cases were bilateral; there were 

67 primary cases and 4 relapsed cases. The age ranged from 23 to 84 years old. The disease course ranged from 

3 months to 15 years. The main clinical manifestations included ocular masses and limited eyeball movement. 

Magnetic resonance imaging showed a “cast-like” soft tissue shadow of uniform density, and no intraocular 

invasion is observed. Histopathological examination showed that the tumor was composed of small to medium 

sized lymphocyte-like cells. Tumor cells exhibited diffuse or lamellar growth, with small to medium-sized irregular 

nuclei, and the nucleoli were inconspicuous. Some of the lymphocyte-like cells showed mononuclear lymphoma 

cells changes, and plasmacytoid differentiation was observed in 9 cases, in which kappa and lambda expressions 

were asymmetric. Conclusion: The clinical manifestations of orbital extranodal marginal zone B cell lymphoma 

of MALT are various, and imaging examination has certain characteristics, which can assist preoperative diagnosis. 

Pathological examination can be used for accurate diagnosis and classification after operation, based on which 

appropriate treatment plan can be made and curative effect can be improved. 

Keywords orbit; lymphoma; mucosa-associated lymphoid tissue; clinicopathology; imaging 
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的病例kappa与 lambda的表达不对称。3)基因重排

或(和)染色体易位检测等基因检查，显示为B细胞

重排结果阳性。

1.3  统计学处理

应用SPSS 20.0软件进行数据分析。计量资料

以平均值或最小和最大值表示；计数资料以例(%)
表示。

2  结果

2.1  临床特征

7 1 例 患 者 中 ， 男 3 8 例 ( 5 3 . 5 2 % ) ， 女 3 3 例 
( 4 6 . 4 8 % ) ； 左 侧 3 1 例 ( 4 3 . 6 6 % ) ， 右 侧 3 4 例

(47.89%)，双侧6例(8.45%)；复发者4例(5.63%)。

平 均 年 龄 5 5 . 7 [ 中 位 5 9 . 2 ( 2 3 ~ 8 4 ) ] 岁 。 平 均 病 程

3 . 2 年 [ 中位 2 . 3 年 ( 3 个月 ~ 1 5 年 ) ] 。临床表现主要

为 局 部 肿 块 或 / 和 轻 度 眼 球 活 动 受 限 ， 肿 物 较 大

者 可 见 眼 球 突 出 、 上 睑 下 垂 、 异 物 感 、 复 视 及

眼 球 活 动 明 显 受 限 等 症 状 。 本 研 究 中 ， 肿 瘤 呈

弥漫性生长者2 2例( 3 0 . 9 9 % )，边界不清，在眼球

前 后 、 肌 锥 内 外 间 隙 弥 漫 生 长 ； 局 限 性 生 长 者

49例(69.01%)，其中边界清楚孤立性生长者33例

(46.48%)，边界欠清不规则生长者38例(53.52%)，

多 位 于 眶 前 部 ， 以 外 上 方 最 常 见 ， 累 及 泪 腺 者 
45例(63.38%)。6例双眼发病患者经检查未发现有

全身淋巴瘤改变。

2.2  影像学特征

所 有 患 者 行 C T 或 / 和 M R I 检 查 ， C T 检 查 可

见病变部位呈中等密度的软组织块影，密度较均

匀，未见明显骨质破坏。MRI检查显示肿物呈“铸

造样”，未侵犯眼球内结构，信号均匀，T1加权

成像(T1-weighted imaging，T1WI)多呈中等信号，

T2加权成像(T2-weighted imaging，T2WI)多呈稍高

或等信号(图1)。

2.3  病理学特征

眼 眶 M A LT 结 外 边 缘 区 B 细 胞 淋 巴 瘤 肿 瘤 组

织 切 面 呈 灰 白 ， 质 地 中 等 ， 与 周 围 组 织 界 限 较

清 ， 无 明 显 包 膜 ( 图 2 ) 。 组 织 病 理 检 查 可 见 肿 瘤

由小至中等大小的淋巴样细胞组成，瘤细胞呈弥

漫或片状生长，细胞质淡染，核小到中等、不规

则，染色质稍稀疏，核仁不明显，部分细胞呈单

核 样 淋 巴 瘤 细 胞 改 变 ( 图 2 ) ， 部 分 病 例 可 见 浆 细

胞分化 ( 9 / 7 1 ，图 2 ) ，呈片状增生；部分病例中

可见到腺上皮被瘤细胞侵蚀破坏，形成淋巴上皮

病变。免疫组织化学染色结果： C D 2 0 ( + ) 、B c l -
2(+)及CD79a(+)，CD3散在(+)，CD5散在(+)，

C D 2 1 ( F D C 网 破 坏 ) ， K i - 6 7 < 3 0 % ， C D 1 0 ( − ) ，

Cyclin D1(−)，伴浆细胞分化的病例kappa与lambda
的表达不对称(图3)。其中，组织学改变不典型的

20例病例均行基因重排或/和染色体易位检测等基

因检查，结果显示B细胞重排阳性。

图1 MALT淋巴瘤患者MRI表现：眶上方可见软组织影，T1WI病变呈中等信号，信号较均匀，呈“铸造样”，眼球内未见

侵犯

Figure 1 Images of MALT lymphoma: the lesion located upper the orbits, T1WI image of MALT lymphoma showed isointensity 

signal and “casting” sign, no intraocular invasion was observed
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图2 眼眶MALT淋巴瘤的大体及HE染色表现

Figure 2 The gross and HE staining manifestations of the orbital MALT lymphoma

(A)大体表现；(B)HE染色显示弥漫的小淋巴样细胞浸润，并可见单核样细胞(×200)；(C)HE染色显示肿瘤细胞浆细胞分

化，浆细胞呈片状分布(×200)。 

(A) The gross manifestation; (B) HE staining showed diffuse infiltration of numerous small lymphocyte-like cells, and mononucleate cells 

could be observed (×200); (C) HE staining showed plasma cell differentiation of tumor cells, the plasma cells were distributed in sheets 

(×200).

A B C

图3 眼眶MALT淋巴瘤免疫组组织化学结果显示：CD20弥漫阳性，kappa及lambda不对称表达，Ki-67指数约10%阳性

(×100)

Figure 3 Immunohistochemistry results of orbital MALT lymphoma showed diffuse positive CD20, asymmetric expression of kappa 

and lambda, and about 10% positive Ki-67 index (×100)

CD20

Lambda

Kappa

Ki-67

A

C D

B
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3  讨论

M A LT淋巴瘤是最常见的眼眶淋巴瘤 [ 7 - 8 ]，常

见于中老年人，本研究中以男性多见，平均年龄

为5 5 . 4岁。本病发病缓慢、病程为数月至数年不

等，呈惰性表现，对放疗敏感，较少发生转移，

10年生存率高。多为单眼发病，本研究中65例为

单眼，6例为双眼。有研究 [9]报道，鹦鹉热衣原体

感染和自身免疫因素可能是引起眼眶淋巴瘤的病

因。对于MALT淋巴瘤病因的推测有很多，需要进

一步探讨。肿瘤可发生于眶内任何部位，多位于

眶上部及眶前部，常累及泪腺 [10]。本研究38例位

于眶上方，20例位于眶前部，13例位于眼眶其它

位置，累及泪腺者4 5例。早期一般无明显症状，

主要表现为局部肿块或轻度眼球活动受限，随着

肿物逐渐增大，可出现眼球突出、异物感、复视

及眼球活动严重受限等症状。眼眶淋巴瘤可为弥

漫性病变也可为局限性病变，弥漫性病变多包绕

眼球呈铸形生长，一般不导致眼球、眼外肌及眶

骨等解剖结构的移位变形，不伴骨质破坏。MALT
结外边缘区B细胞淋巴瘤在CT和MRI上常呈“铸造

样”表现，不引起骨质破坏，病程较长者可出现

骨质吸收变薄，罕见突破眼球壁向眼内生长[10]。

眼眶M ALT淋巴瘤为B细胞来源淋巴瘤，病理

表现为瘤细胞呈弥漫或片状生长；部分病例可见

不规则或者萎缩的生发中心，中心外细胞为小至

中等大小的淋巴细胞，部分病例可出现浆细胞分

化，淋巴细胞细胞质淡染，部分区域可见细胞质

呈空泡状改变，细胞呈单核样改变，核不规则，

核仁不明显；一般可见散在的中心母细胞或免疫

母细胞样的大细胞，不形成簇或片；部分可见腺

上皮被瘤细胞侵蚀破坏，形成淋巴上皮病变。免

疫表型分析在淋巴瘤的亚型诊断及鉴别诊断中发

挥 重 要 作 用 。 M A LT 淋 巴 瘤 通 常 表 达 多 种 B 细 胞

标志物，如阳性表达CD20、CD79和Bcl-2等，而

Cyclin D1、CD5和CD23则表达阴性。免疫球蛋白

重链或轻链的限制性表达有助于区别良性淋巴细

胞增生性病变及排除 T 细胞来源淋巴瘤。 C D 5 及

Cyclin D1阳性提示为套细胞淋巴瘤，CD10阳性则

提示为滤泡性淋巴瘤。MALT淋巴瘤的Ki-67指数较

低，10%~30%不等，提示瘤细胞增生活跃程度较

低，属于低度恶性肿瘤 [11]，与本研究中的结果一

致。伴浆细胞分化的病例通常可见kappa及 lambda

的表达不对称，故二者的单一性表达对诊断伴有

浆细胞分化的淋巴瘤有重要的参考价值。某些表

现不典型的病例在组织形态及免疫组织化学上难

以鉴别，可应用受体基因重排克隆性分析检测病

变组织的克隆性，对判断病变良恶性有一定的帮

助 [ 8 ]。B细胞重排阳性提示为B细胞淋巴瘤，阴性

则提示为良性病变，T细胞重排阳性则提示为T细

胞来源淋巴瘤。

虽然M ALT结外边缘区B细胞淋巴瘤属于低度

恶性肿瘤，但有少数病例在数年后可向弥漫大B细

胞淋巴瘤转化，因此需要对MALT结外边缘区B细

胞淋巴瘤患者进行密切随访，警惕其向高度恶性

淋巴瘤转化 [12]。确诊后行全身检查，根据临床分

期、病理及基因检测结果给予观察、放射治疗和/
或化学治疗。对于合并有全身病变的眼眶MALT结

外边缘区B细胞淋巴瘤患者需联合化学治疗和生物

靶向治疗。有研究 [13]报道，手术局部切除及全部

切除与 M A LT 淋巴瘤的复发无明显关联。目前认

为放射治疗有明显疗效，1A期患者局部放射治疗

后5年、10年生存率分别为96%和89.6% [14]。Olsen
等 [ 1 5 ]研 究 发 现 ： M A LT 结 外 边 缘 区 B 细 胞 淋 巴 瘤

的1 0年无病生存率为9 2 %。位于眼眶深部者、包

绕眼球生长者可行部分切除，术后需进行放射治 
疗 [16-18]。一般采用30 Gy/3周的剂量就能取得较好

的疗效，没有必要使用过高的照射剂量，以减轻

不良反应 [14]。本研究4例患者为复发性的MALT淋

巴瘤，但尚未见全身转移。有研究 [19]显示：复发

后可再行放射治疗，仍可取得良好的效果。有研

究 [20]发现：单侧和双侧眼眶MALT结外边缘区B细

胞淋巴瘤的复发率无差异。但Demirci等 [21]行多因

素分析发现：双侧眼眶淋巴瘤患者更易进展为全

身淋巴瘤。本研究6例双眼发病患者经检查未发现

有全身淋巴瘤改变。

综上所述，眼眶MALT淋巴瘤是最常见的眼眶

淋巴瘤，发病缓慢、呈惰性表现，正确分期和诊

断对眼眶淋巴瘤的治疗至关重要。在病理改变不

典型时，MALT淋巴瘤的诊断不仅要依据临床表现

和组织学检查，还需结合免疫组织化学及分子遗

传学检测方法，以进行鉴别诊断及基因分析等。

原发于眼眶的MALT淋巴瘤预后较好，但其是有长

期复发风险的惰性淋巴瘤，少数可局部复发或多

年后进展为高级别淋巴瘤或全身淋巴瘤，建议对

淋巴瘤患者进行长期的系统性随访。
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淋巴瘤专刊主编介绍

中山大学中山眼科中心临床病理科简介

李永平，教授，主任医师，眼科学博士研究生导师，生物学硕士研究生导师，就职于中山大学中山眼科中心。任

《中华眼科杂志》、《中华眼底病杂志》、《中华实验眼科杂志》、《中国组织工程杂志》、《眼科学报》、《眼科》等

杂志的正式编委。现担任中华医学会中华眼科眼病理学组副组长。多年来一直担任教育部博士毕业论文抽查评审专家，国

家自然科学基金课题评审专家，也曾担任过卫生部课题基金、教育部博士基金课题及广东省各级课题基金的评审专家。

中山大学中山眼科中心临床病理科是20世纪60年代

由我国著名眼科学家、眼病理学专家易玉珍教授等创建

的、国内最早的眼病理研究室之一。历经半个多世纪不

断发展，现已成为国内三级甲等眼科专科医院以医教研

为核心的独立科室，目前具有丰富的眼病理资源库，形

成了针对特定部位肿瘤的病理诊断优势，建立了完善的

病理诊断质量控制和质量保证体系。

科室现有教授/主任医师1人、副教授/副主任医师

1人、主治医师1人、主管技师2人、初级技师2人。配

备全自动组织脱水机、包埋机、半自动轮转式石蜡切片

机+流水转移系统、全自动免疫组织化学染色仪器、莱

卡冰冻切片机等先进仪器，技术操作自动化和标准化程

度极大提高。本科室先后开展了常规眼组织活检、控制

性切除病理检查、免疫组化染色检测、特殊染色检测、

眼内房水和玻璃体液检测、眼内玻璃体液细胞块制作等

项目。近年来持续参与广东省临床病理质量控制中心、

CCPI关于免疫组化染色项目、特殊染色项目的室间质

评，均获得优良成绩和资格证书。

科研工作也是本科室重要任务，共获得过科研基

金项目10余项，其中国家自然科学基金4项，参与编写

眼科专著10余部，在国内外眼科专业期刊发表科研论文

200余篇。


