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摘要院目的 利用 SEER数据库总结原发腮腺淋巴瘤相关的人口学特征尧临床特点及预后相关因子遥 方法 本研究纳入 1987-

2016年美国 SEER数据库登记的原发腮腺 B细胞非霍奇金淋巴瘤渊NHL冤病例遥 采用倾向评分匹配降低基线水平的混杂因子曰

K-M曲线进行单因素生存分析曰Cox回归模型进行多因素分析曰 竞争风险回归模型进行原发腮腺淋巴瘤相关的生存分析遥

结果 共纳入 1443例原发腮腺 B细胞 NHL袁经 2颐1倾向评分匹配后 1170例患者纳入下一步分析袁且多因素 Cox回归分析显

示袁年龄与组织学类型是独立的 OS预测因素遥 原发腮腺惰性 B细胞 NHL中约50尧50~59尧60~69尧70~79及逸80年龄段患者的中

位 OS分别为 275尧241尧216尧121及 51个月渊 约0.05冤袁组织学类型为MZL尧FL及 CLL/SLL患者的 OS分别为 195尧180及 78个

月渊 约0.05冤袁且 1年及 5年生存率分别为 97.32%及 85.02%遥 原发腮腺侵袭性 B细胞 NHL中约50尧50~59尧60~69尧70~79及逸80

年龄段患者的中位 OS分别为 121尧203尧185尧74及 12.5个月渊 约0.05冤袁且 1年及 5年生存率分别为 84.92%及 62.81%遥 共有 546

例死亡病例袁最常见的死亡原因为 NHL袁其次为心脏病遥 竞争风险回归分析表明袁年龄尧组织学类型尧Ann Arbor分期尧诊断时间

影响原发腮腺惰性 B细胞 NHL特异性死亡曰年龄影响原发腮腺侵袭性 B细胞 NHL特异性死亡遥 结论 原发腮腺 B细胞淋巴

瘤主要的组织学亚型是MZL袁组织学亚型和年龄与原发腮腺 B细胞 NHL预后密切相关遥
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Abstract：Objective To summarize the demographic characteristics, clinical characteristics and prognostic factors of primary parotid lymphoma by

SEER database.Methods Primary parotid B-cell non-Hodgkin's lymphoma (NHL) cases registered in the US SEER database from 1987 to 2016

were included. Propensity score matching was used to reduce the confounding factors at the baseline level. K-M curve was used for single factor

survival analysis. Cox regression model was used for multivariate analysis. The survival analysis of primary parotid lymphoma was performed by

competitive risk regression model.Results A total of 1443 patients with primary parotid B -cell NHL were included, and 1170 patients were

included in the next analysis after 2 颐1 propensity score matching. Multivariate Cox regression analysis showed that age and histological type were

independent predictors of OS. The median OS of patients aged <50,50-59,60-69,70-79 and 逸80 years in primary parotid indolent B-cell NHL was

275,241,216,121 and 51 months, respectively ( <0.05); the OS of patients with histological types of MZL, FL and CLL/SLL was 195,180 and 78

months, respectively ( <0.05); and the 1-year and 5-year survival rates were 97.32% and 85.02%, respectively. The median OS of patients with

age<50,50-59,60-69,70-79, and 逸80 years in primary parotid aggressive B-cell NHL was 121,203,185,74, and 12.5 months, respectively ( <

0.05), and the 1-year and 5-year survival rates were 84.92% and 62.81%, respectively. There were 546 death cases, the most common cause of

death was NHL, followed by heart disease. Competitive risk regression analysis showed that age, histological type, Ann Arbor stage and diagnosis

time affected the specific death of primary indolent B-cell NHL in parotid gland. Age affects the specific death of primary parotid aggressive B-cell

NHL.Conclusion The main histological subtype of primary parotid B-cell lymphoma is MZL. The histological subtype and age are closely related to

the prognosis of primary parotid B-cell NHL.
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恶性淋巴瘤（malignant lymphoma）约占头颈部

恶性肿瘤的 5%。而头颈部淋巴瘤约占结外淋巴瘤

的 1/4，主要发生部位包括腮腺、扁桃体、喉部[1]。原

发腮腺恶性淋巴瘤是一种少见的肿瘤，约占腮腺肿

瘤/肿瘤样病变的 0.6%~5%[2]，其临床表现并不具有

特征性，因此影像学上发现的腮腺占位性病变通常

不会考虑淋巴瘤的诊断[3]，进而导致原发腮腺淋巴

瘤的诊断与治疗延误。据报道[2]，原发腮腺淋巴瘤男

女发病率类似，很少在 50岁以前发病，大部分是 B

细胞非霍奇金淋巴瘤（NHL），80%的病例为 Ann

Arbor玉~域期，仅 3%~16%的病例是霍奇金淋巴瘤，

而 T细胞淋巴瘤极其罕见。由于样本量少，各文献

报道的原发腮腺淋巴瘤的临床特点变异较大，预后

影响因子及最佳治疗方案尚不明确[4，5]。基于 SEER

数据库，本研究调查原发腮腺 B细胞 NHL的人口

学特点、临床特征、生存结局、美罗华使用对治疗结

局的影响以及淋巴瘤特异性死亡的影响因素，现报

道如下。

1资料与方法

1.1数据来源 SEER数据库收集并发表美国第 18

肿瘤登记站的肿瘤发病率及生存数据，该登记站覆

盖了约 28%的美国人口，本研究病例数据均来自

SEER 数据库（www.seer.cancer.gov），纳入 1987-

2016年诊断的原发腮腺 B细胞 NHL病例。纳入标

准：淤符合国际肿瘤学分类第 3版（ICD-O-3）诊断

标准；于根据体位（C620、C621、C629）与病理学特征

（9590-9738、9811-9975）确定原发部位为腮腺。排

除标准：淤经尸检获取诊断；于无病理学证据；盂多

原发肿瘤患者。

1.2 方法 采用 SEER 数据库定义的变量“Cause-

specific Death Classification”进行竞争风险回归分析

（CSS）。采用发病年龄、种族、诊断时间、发病单双

侧、Ann Arbor分期（病变位于横膈一侧为玉~域期，

横膈两侧为芋~郁期）、组织学类型（弥漫大 B细胞

淋巴瘤、滤泡淋巴瘤、边缘区淋巴瘤等）、死因、生存

时间等变量用于后续统计分析。总生存时间（OS）定

义为疾病诊断直至患者死亡或失访。

1.3统计学方法 使用 R软件（https://www.r-project.

org）进行统计分析。分别使用“MatchIt”“survival”及

“cmprsk”R包进行倾向评分匹配（PSM）、生存分析、

竞争风险分析。人口学特征采用描述性统计学方法。

PSM 分析采用“optimal”方法，并对组织学类型、年

龄、性别、种族、诊断时间、疾病分期、发病单双侧进

行匹配。K-M方法及 Log-rank检验分析 OS。单因素

及多因素 Cox回归分析与 OS相关的危险因子。通

过绘制累积概率函数（CIF）进行竞争风险回归分析。

Fine与 Gray多因素回归模型[6]用于评估原发腮腺 B

细胞 NHL相关死亡及非原发腮腺 B细胞 NHL相关

死亡。通过研究所有变量与时间的相互作用来评估

比例-风险假设[7]，没有证据表明预测变量之间存在

相互作用，因此没有在模型中包含任何相互作用项。

2结果

2.1基线特征和肿瘤学特点 共纳入 1443例原发腮

腺 B细胞 NHL，以 1997-2016年诊断例数居多，诊

断时的中位年龄为 65岁（15~98岁）；女性发病率高

于男性，白种人居多；Ann Arbor分期以玉期居多，

最常见的组织学类型为 MZL，病例详细临床特征见

表 1。

2.2生存分析

2.2.1倾向评分匹配后生存分析 为了减少潜在的

选择偏差影响，采用倾向评分匹配分析来调整基线

特征的差异。对指定的变量按照 2颐1比例进行了最

佳匹配分析，这些变量包括组织学、性别、分期、种

族、发病单双侧、诊断时间和发病年龄，匹配后共

1170例原发腮腺惰性 B细胞 NHL病例纳入后续分

析。多因素 Cox回归分析显示，年龄与组织学类型是

独立的 OS预测因素，见图 1。

因素

性别

男

女

种族

黑种

其他

白种

诊断年份

1983-1996年

1997-2016年

年龄（岁）

约50

50~59

60~69

70~79

逸80

构成比

899（62.3）

544（37.7）

113（7.83）

122（8.46）

1208（83.71）

73（5.06）

1370（94.94）

446（30.91）

259（17.95）

343（23.77）

310（21.48）

85（5.89）

表 1 原发腮腺 B细胞 NHL的一般特征[ 渊%冤]

因素

Ann Arbor分期

玉

域

芋

郁

部位

双侧

左侧

右侧

组织学

CLL/SLL

MCL

LPL

DLBCL-NOS

BL

MZL

FL

构成比

827（57.31）

374（25.92）

97（6.72）

145（10.05）

60（4.16）

696（48.23）

687（47.61）

24（1.66）

15（1.04）

6（0.42）

363（25.16）

12（0.83）

672（46.57）

351（24.32）
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2.2.2惰性淋巴瘤生存分析 共 1053例原发腮腺惰

性 B细胞 NHL纳入后续分析，其中约50、50~59、60~

69、70~79及逸80岁年龄段患者的中位 OS分别为

275、241、216、121及 51个月（ 约0.05），见图 2A。组

织学类型为 MZL、FL及 CLL/SLL患者的 OS分别为

195、180及 78个月（ 约0.05），而 LPL患者的中位 OS

数据未达到，见图 2B。1年及 5年生存率为 97.32%

及 85.02%，见表 2。单因素 Cox回归分析显示，约70

岁患者较逸70岁患者预后更佳；组织学类型为 MZL

及 LPL的患者预后无明显差异；FL及 CLL/SLL患者

较 MZL患者预后更差；发病时的单双侧、种族、性

别、疾病分期、诊断时间对原发腮腺惰性 B细胞

NHL的预后无影响；另多因素 Cox回归分析显示，逸

70岁的 FL患者较 MZL患者预后更差，见表 3。
图 1 多因素 Cox分析的森林图

注：A：年龄；B：组织学

图 2 原发腮腺惰性 B细胞 NHL中位 OS的 K-M曲线图

A B

变量

诊断年份

1983-1996年

1997-2016年

Ann Arbor分期

玉~域

芋~郁

性别

女

男

种族

白人

其他

黑人

40

1013

895

158

689

364

875

96

82

事件数

31

277

258

50

200

108

262

26

20

1年生存率

38（95.00）

977（97.41）

860（97.23）

155（98.14）

664（98.10）

351（96.12）

842（97.03）

93（99.23）

80（98.81）

5年生存率

33（82.52）

631（85.11）

556（85.32）

108（83.33）

441（86.42）

223（82.23）

551（84.04）

66（93.91）

47（85.23）

2

0.341

0.314

0.290

1.403

0.559

0.575

0.590

0.495

表 2 原发腮腺惰性 B细胞 NHL的 1尧5年生存率分析[ 渊%冤]

34

医
 学
 信
 息



医学数据科学
第 36卷第 3 期 医学信息 Vol. 36 No.3

2023年 2月 Journal of Medical Information Feb. 2023

2.2.3侵袭性淋巴瘤生存分析 共 390例原发腮腺侵

袭性 B细胞 NHL纳入后续分析，其中约50、50~59、

60~69、70~79及逸80岁年龄段患者的中位 OS分别

为 121、203、185、74 及 12.5 个月（ 约0.05），见图

3。1年及 5年生存率分别为 84.92%及 62.81%，见

表 4。随年龄增长患者的生存率迅速下降。单因素

及多因素 Cox分析均显示，高龄是原发腮腺侵袭性

B细胞 NHL较差的预后因子，而组织学亚型、发病

时的单双侧、种族、性别、疾病分期、诊断时间对原发

腮腺侵袭性 B细胞 NHL的预后无影响，见表 5。
图 3 原发腮腺侵袭性 B细胞 NHL中位 OS的 K-M曲线图

变量

部位

右侧

左侧

双侧

组织学

MZL

FL

CLL/SLL

LPL

年龄（岁）

约50

50~59

60~69

70~79

逸80

总数

513

489

51

672

351

24

6

318

204

257

227

47

事件数

148

149

11

176

116

15

1

74

35

61

104

34

1年生存率

498（97.82）

468（96.92）

49（96.02）

650（98.02）

337（96.32）

22（91.72）

6（100.00）

305（97.52）

199（98.52）

253（98.42）

221（96.92）

37（86.52）

1015（97.32）

5年生存率

326（86.41）

312（83.72）

26（82.63）

437（88.13）

208（80.52）

13（61.41）

6（100.00）

205（85.52）

128（90.72）

183（91.23）

137（80.71）

11（40.31）

664（85.02）

2

0.995

12.336

193.849

0.608

0.006

0.000

表 2渊续冤

变量

年龄（岁）

约50

50~59

60~69

70~79

逸80

组织学

MZL

FL

CLL/SLL

LPL

部位

右侧

左侧

双侧

（95% ）

1.00（reference）

0.74（0.49，1.11）

1（0.71，1.41）

2.47（1.83，3.34）

8.18（5.4，12.39）

1.00（reference）

1.31（1.04，1.66）

2.11（1.23，3.61）

0.38（0.05，2.71）

1.00（reference）

1.11（0.88，1.40）

0.93（0.50，1.72）

0.141

0.985

0.001

0.001

0.023

0.006

0.334

0.363

0.823

（95% ）

1.00（reference）

0.72（0.48，1.09）

0.97（0.69，1.37）

2.44（1.80，3.31）

7.75（5.09，11.79）

1.27（1.00，1.61）

1.81（1.05，3.11）

0.32（0.05，2.33）

0.117

0.882

0.000

0.000

0.046

0.032

0.264

单因素分析 多因素分析

表 3 单因素及多因素 Cox分析

变量

种族

白人

其它

黑人

性别

男性

女性

AnnArbor分期

玉~域

芋~郁

诊断年份

1983-1996年

1997-2016年

（95% ）

1.00（reference）

0.8（0.54，1.20）

0.87（0.55，1.37）

1.00（reference）

1.07（0.84，1.35）

1.00（reference）

1.09（0.80，1.48）

1.00（reference）

0.88（0.58，1.34）

0.289

0.544

0.589

0.574

0.558

（95% ）

单因素分析 多因素分析

35

医
 学
 信
 息



医学数据科学
第 36卷第 3 期 医学信息 Vol. 36 No.3

2023年 2月 Journal of Medical Information Feb. 2023

变量

诊断年份

1983-1996年

1997-2016年

Ann Arbor分期

玉~域

芋~郁

性别

女性

男性

种族

白人

其它

黑人

部位

右侧

左侧

双侧

组织学

DLBCL-NOS

BL

MCL

年龄（岁）

约50

50~59

60~69

70~79

逸80

总例数

33

357

306

84

210

180

333

26

31

174

207

9

363

12

15

128

55

86

83

38

事件数

28

162

148

42

102

88

163

12

15

82

101

7

181

3

6

60

18

29

51

32

1年生存率

30（87.91）

306（84.62）

264（85.32）

72（83.34）

176（81.92）

160（88.35）

287（84.72）

22（84.62）

27（87.13）

154（87.42）

176（83.52）

6（66.72）

311（84.32）

10（83.34）

15（100.00）

109（83.62）

51（94.52）

82（95.33）

72（85.53）

22（50.04）

336（84.92）

5年生存率

19（57.62）

165（63.44）

149（64.63）

35（56.14）

91（60.92）

93（65.03）

156（62.73）

12（65.72）

16（61.53）

77（61.72）

102（63.94）

5（55.62）

173（62.23）

5（75.23）

6（68.42）

64（62.23）

34（84.42）

45（71.72）

38（60.52）

3（15.32）

184（62.81）

2

1.713

0.731

0.267

0.413

1.959

1.465

78.184

0.190

0.392

0.605

0.814

0.375

0.481

0.000

表 4 原发腮腺侵袭性 B细胞 NHL的 1尧5年生存率分析[ 渊%冤]

变量

年龄（岁）

约50

50~59

60~69

70~79

跃80

组织学

DLBCL-NOS

BL

MCL

部位

右侧

左侧

双侧

HR（95% ）

1.00（reference）

0.62（0.37，1.06）

0.8（0.51，1.25）

1.57（1.08，2.29）

4.5（2.88，7.02）

1.00（reference）

0.54（0.17，1.68）

0.8（0.35，1.80）

1.00（reference）

1.08（0.81，1.45）

1.72（0.79，3.73）

0.081

0.332

0.023

0.000

0.284

0.576

0.593

0.169

（95% ）

1.00（reference）

0.62（0.37，1.06）

0.8（0.51，1.25）

1.57（1.08，2.29）

4.5（2.88，7.02）

0.084

0.335

0.027

0.000

表 5 单因素及多因素 Cox分析

变量

种族

白人

其它

黑人

性别

男性

女性

AnnArbor分期

玉~域

芋~郁

诊断年份

1983-1996年

1997-2016年

HR（95% ）

1.00（reference）

0.83（0.46，1.50）

0.94（0.55，1.60）

1.00（reference）

0.93（0.70，1.23）

1.00（reference）

1.16（0.82，1.64）

1.00（reference）

0.76（0.50，1.15）

0.543

0.822

0.605

0.390

0.193

（95% ）

单因素分析 多因素分析 单因素分析 多因素分析
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注：A：侵袭性；B：非侵袭性

图 5 原发腮腺 B细胞 NHL累积风险函数的 K-M曲线图

A B

2.3死因与竞争风险分析

2.3.1死因分析 纳入的研究中共有 546例死亡病例，

占纳入总病例数的 35.16%。最常见的死亡原因为

NHL，占 34.80%；其次为心脏病，占 18.68%，见表 6。

2.3.2 原发腮腺惰性 B 细胞 NHL 的竞争风险分析

年龄、组织学类型、分期、诊断时间影响原发腮腺惰

性 B细胞 NHL相关的死亡。年龄影响非原发惰性腮

腺 B细胞 NHL相关的死亡。约50、50~59、60~69、70~

79及逸80岁年龄段病例的 5年累积死亡风险分别

为 6.00%、4.40%、4.40%、9.60%及 17.00%，见图 4A；

组织学类型为 MZL、FL及 CLL/SLL患者的 5年累积

死亡风险分别为 4.40%、10.10%及 17.20%，组织学类

型为 LPL患者的 5年累积死亡风险为未达到，见图

4B；Ann Arbor分期为玉~域期及芋~郁期患者的 5年

累积死亡风险分别为 5.60%、11.70%，见图 4C；诊断

时间为 1983-1996年、1997-2016年时间段患者的 5

年累积死亡风险分别为 5.00%、6.60%，见图 4D。

2.3.3原发腮腺侵袭性 B细胞 NHL的竞争风险分析

年龄影响原发腮腺侵袭性 B 细胞 NHL 相关的死

亡，年龄同样影响非原发侵袭性腮腺 B细胞 NHL

相关的死亡。约50、50~59、60~69、70~79及逸80岁年

龄段原发侵袭性腮腺 B细胞 NHL相关的 5年累积

死亡风险分别为为 25.00%、14.00%、17.00%、

22.00%及 54.00%，见图 5A；约50、50~59、60~69、70~

79及逸80岁年龄段非原发侵袭性腮腺 B细胞 NHL

相关的 5 年累积死亡风险分别为 13.00%、2.00%、

12.00%、18.00%及 30.00%，见图 5B。

注：A：年龄；B：组织学；C：Ann Arbor分期；D：诊断时间

图 4 原发腮腺惰性 B细胞 NHL累积风险函数的 K-M曲线图

A B C D

死因

NHL

心脏病

其它原因

实体肿瘤

感染

构成比

190（34.80）

102（18.68）

87（15.93）

75（13.74）

50（9.16）

表 6 患者死因随访结果[ 渊%冤]

死因

中枢神经系统

糖尿病

白血病

霍奇金淋巴瘤

总数

构成比

22（4.03）

9（1.65）

9（1.65）

2（0.37）

546（100.00）

3讨论

腮腺恶性淋巴瘤较为罕见，临床上常表现为单

侧腮腺进行性增大的无痛性肿物，易误诊，导致不必

要的手术切除。目前最佳治疗方案、预后影响因素

均不明确，且研究报道多为个案、病例系列、Meta分

析等,尚缺乏大宗病例的研究[8-10]。

本研究中倾向评分匹配后的多因素 Cox分析表

明，组织学亚型是重要的预后影响因子。为此，本研

究随后将纳入的病例按惰性、侵袭性淋巴瘤分别进

行分析，结果发现不管组织学类型为惰性还是侵袭

性，诊断年份为 1997-2016年间的腮腺淋巴瘤患者

生存率优于 1983-1996年间诊断的腮腺淋巴瘤，考

虑原因为 1997年利妥昔单抗在美国上市，推测这一

生存优势与利妥昔单抗的临床应用有关。有研究表
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明[11]，靶向药物利妥昔单抗的出现改善了惰性 NHL

的 OS，但对腮腺惰性 NHL这一具体淋巴瘤亚型的

预后影响却未见有报道。Gupta A等[12]研究表明，利

妥昔单抗+化疗提高了 DLBCL的 CR率，降低复发

率，提高了 EFS，但其是否增加 OS依然存有争议。

多项研究表明[13，14]，CHOP方案化疗增加利妥昔单抗

可提高 DLBCL患者的 OS，但 Sousou T等 [13]研究表

明，CHOP方案并不会增加 DLBCL患者的 OS。本研

究中原发腮腺侵袭性 B细胞 NHL主要组织学类型

为 DLBCL，利妥昔单抗上市后诊断的原发腮腺侵袭

性 NHL预后更佳，但与上市前相比，其 OS并无明

显统计学差异。因此，利妥昔单抗对原发腮腺侵袭

性 B细胞 NHL的 OS影响仍待进一步研究。

Ann Arbor分期与原发腮腺侵袭性 B细胞 NHL

预后无关，发病单双侧与原发腮腺侵袭性及惰性 B

细胞 NHL预后无关。Feinstein AJ等[10]的单因素 Cox

分析表明，与男性相比，女性原发腮腺 B细胞 NHL

死亡率更低，但本研究未发现类似的结果。既往研

究表明[15]，种族影响 DLBCL、MCL、FL、MZL、CLL/SLL

患者的预后，但这些研究并未区分种族对不同原发

部位淋巴瘤预后的影响。本研究研究了种族对原发

腮腺淋巴瘤预后的影响，不同种族对原发腮腺 B细

胞 NHL的预后并无影响。国际预后指数（IPI）由年

龄、肿瘤分期、乳酸脱氢酶（LDH）、体能状态、结外受

侵个数 5部分组成，广泛用于评估 NHL的预后[16]。

但在竞争风险存在的情况下，IPI并不能针对淋巴瘤

特异性死亡风险准确做出评估[17]。因此，鉴别新的预

后标记以准确评估淋巴瘤特异性死亡风险极为迫

切。本研究中竞争风险回归分析表明，年龄、组织学

类型、Ann Arbor分期、诊断时间影响原发腮腺惰性

B细胞 NHL特异性死亡；年龄影响原发腮腺侵袭性

B细胞 NHL特异性死亡。但本研究是一项基于人群

的大型研究，仍存在一些局限性：首先，回顾性研究

有许多固有的偏差；其次，SEER数据库没有提供治

疗细节（包括手术、联合或不联合利妥昔单抗的化

疗），这可能会影响结果；第三，因没有足够的临床数

据可用于风险分层，因此尚未进行基于 IPI风险的

生存分析。

综上所述，原发腮腺 B细胞 NHL主要的组织

学亚型是 MZL、DLBCL，组织学亚型和年龄与原发

腮腺 B细胞 NHL的预后密切相关。
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