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复发性和难治性霍奇金淋巴瘤的治疗

仲凯励张伟京

【摘要】 复发性和难治性霍奇金淋巴瘤(HL)目蘸是治疗的难点。根据再次分期的结果和临床特
点，可以采用挽救性放疗、新的化疗方案等手段，但对部分患者仍不能达到满意的疗效。新的化疗方案，

包括吉西他滨、长春瑞滨等以及有新的作用机制的药物，如硼替佐米等已初见成效。大剂量化疗配合自

体干细胞移植能够明显提高疗效，已经作为难治性或1年内复发的HL的常规治疗。靶向药物如利妥昔

单抗对于HL，尤其是结节性淋巴细胞为主型的HL患者疗效明确。
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【Abstracts】 The thempy of relapsed and refhetory Hodgkin ly唧homa is still very dimcult．7nlis

article reviewed the nIle of the therapy and new pmgression to those patients． According to the result of

restage and the clinical chaIacteristics， we can ch008e salvaged mdiotherapy aIld chemotllempy of new

regimens． Some new chemotherapy regimens， including gemcitabine and vinorelbine， and new dmg 1ike

bortezomib， are effective in pilot clinical trials． High—dose chemotheIjapy and autologous stem cell

transplantation can improve the prognosis sigIli6cantly and has been the regular thempy to t11e refractor)r or

rel印sed(<l year) Hodgkin lymphoma．‘rarget dm昏 such as rituximab， is efkctive to Hodgkin 1ymphoma，

especially to the nodular 1ymphocyte predominant Hodgkin lymphoma．

【subject words】 Hodgkin lymphoma； Recun．ence； Refractory；Therapy

l 990年以后80％霍奇金淋巴瘤(Hodgkln]ymphoma，

HL)患者经一线治疗可达到治愈，所以目前对HL的

临床研究主要集中在复发性和难治性患者。有些专家

提出难治性HL的定义为：在初治时淋巴瘤进展，或者

虽然治疗还在进行，但是通过活组织检查已经证实肿

瘤的存在和进展。复发性HL的定义为：诱导治疗达到

完全缓解(CR)至少1个月以后出现复发的HL。英国

哥伦比亚研究机构对701例HL患者进行标准治疗，

214例为早期患者，其中有6例复发，460例进展期患

者中87例复发，34例为难治性HL。可见复发性和难

治性HL主要集中在进展期的患者。

1挽救治疗

根据NCCN治疗指南，对于难治性或复发性HL首

先应再次活组织检查，并再次分期，再根据既往治疗

决定治疗方案。解救治疗的疗效与患者年龄、复发部位、

复发时疾病严重程度、缓解持续时间和B症状有关。

1．1 解救放疗(sRT)

对于I。～Ⅱ。期患者，首程治疗未用放疗，可以

考虑放疗。若无全身症状或仅有单个孤立淋巴结区病
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变及照射野外复发的患者SRT治疗有效。Campbe]1等口]

对81例化疗失败的HL患者进行SRT，61例(75％)

达到CR，67例(82％)获得局部持续控制。实际1 O年

无失败生存率为32．8％，10年总生存(OS)率为

45．7％。SRT对化疗失败后HL患者的局部病灶效果

好、长期缓解率高。特别对于不适合大剂量化疗加自

体干细胞移植的患者，SRT仍是一个很好的选择。

1．2放疗缓解后复发病例的解救治疗

首程仅用放疗的难治或复发性病例，应该给予

ABVD方案解救化疗，一般疗程为CR后巩固6～8个

周期。对于原发灶以外区域复发的病例，可以考虑加

用放疗。如果能够达到CR，则进入随访期。如仍不能

达到CR，则考虑行自体造血干细胞移植。美国国立癌

症研究所(NCI)长期随访资料表明，用放疗达CR后

复发患者经解救化疗，90％达到第二次CR，70％以

上可长期无瘤生存(EFS)，疗效与初治病例相似。

1．3解救化疗

I。～Ⅱ。期，首程采用放疗的患者或Ⅱ。～Ⅳ。期的

患者，NCCN一致推荐行自体造血干细胞移植，加或不

加局部放疗。如果不能行移植，则考虑其他的联合化

疗方案。

万方数据



自坐盈：鲞旦鳖!嫂!生!旦箜!!鲞箜!塑』些翌塑堕堡旦!!里i!鱼垫坚里垫!坐!!生里!翌!塑!!!堂：!!!坠：! 。11‘

对于晚期复发的患者(缓解后>1年复发)，可

考虑仍用首程治疗的化疗方案，仍有望达到二次CR。

初次治疗失败或早期复发的患者(缓解后<1年复

发)，解救化疗则应在移植前采用初次治疗未用的化

疗方案。HL复发后常用二线化疗方案(表1)。

1．4新药治．；I亍’

1 5％的HL患者在进行化疗、放疗以及高剂量化疗

和放疗加造血干细胞移植(HDC／HSCT)后仍然死亡，

所以需要新的治疗方案。吉西他滨对于HL是一种很

有前途的药物，一些研究显示经过加强治疗后失败的

患者中50％对吉西他滨治疗有反应，1 0％～20％

达至0 CR。L]ohn等‘213比较mlnl一BEAM和GDP(GEH、D×H、

DDP)方案作为解救治疗，共68例，34例接受

mlnl一BEAH，34例接受GDP，然后进行干细胞动员和

移植。结果mlnl一BEAH和GDP组的总反应率接近。但

GDP组的干细胞动员成功率高达97％，而mlnl一BEAH

组只有57％。中位随访时间1．8年后，GDP组的无疾病

进展生存(PFS)和0S率为74％、91％，但mlnl一BEAH

组只有35％、82％，其中PFS两组差异有统计学意义，

0S则没有。可以看出，GDP是一种很有潜力的解救方

案，值得进一步研究。

2007年意大利Santoro等圈报道IGEV方案，包括：

IF0 2000 mg／m2，第1天至第4天；GEH 800 mg／m2，

第l、4天；NVB 20 mg／m2，第1天；PDN 1 00 mg，第1

天至第4天。在91例难治或复发性淋巴瘤患者中，

49例(53．8％)获得CR，25例(27．5％)获得PR，总反

应率高达81．3％。在79例行干细胞动员的患者中78例

(98．7％)获得了足够的CD壶细胞。目前尚未观察到治

疗相关死亡。这个方案缓解率高，毒副作用可以接受。

蛋白酶体抑制剂硼替佐米目前已在多发性骨髓

瘤以及非霍奇金淋巴瘤中取得了一定的疗效。最近，

美国H D Anderson肿瘤中心Younes等嘲报告了14例

复发的经典HL患者，前期至少经过2个以上方案的

治疗(包括干细胞移植)，给予硼替佐米1．3 mg／m2，

第1、4、8、1l天，有1例PR，2例HR。大部分的非血

液学毒性为I、Ⅱ度，有2例Ⅲ度的呼吸困难，1例

Ⅲ度发热，主要的血液系统毒性为血小板减少。考虑

到这些患者均为反复治疗无效的患者，进一步的疗效

评价将继续进行，并考虑与化疗联合。

2 HDC／HSCT

2．1 自体骨髓移植(ABMT)与自体外周血干

细胞移植(APBSCT)
目前，ABVD配合受累野放疗已经成为早期HL的

标准治疗方案，但对于难治性或初次治疗1年内复发

的患者，二线治疗方案的EFS率和0S率仍不能令人

满意，而大剂量化疗配合自体于细胞移植能够明显提

高疗效，长期EFS率可达到30；l；～65％，因此已经作

为难治性或1年内复发的HL的常规治疗。造血干细

胞移植最初是从ABHT开始的，并取得较好疗效，5年

PFS率为50％，0S率为55％。

但是，现在多数机构已经较多用APBSCT代替

ABHT。意大利一研究组报道92例HL患者进行

APBSCT的多中心研究结果显示，92例患者90％完成

HDC方案，5例(4．9％)发生移植相关死亡，6例后来

出现恶性疾病。5年EFS率和0S率分别为53％和

64％。首次复发者疗效最好，5年EFS率和0S率分别

为63；l；和77％。难治性HL结果最差，5年EFS率和

表1 HL复发后常用二线化疗方案

ADaricio，et al【2j ESHAP VP坫、Ara—C、DDP、MP 22 73 41 1

Aviles，et ali3j Modified Stanford V EPI、VLB、CTX、VPl6、VCR、BLM、PDN 71 84 O

Baetz．et a" GDP GEM、DDP、DXM 23 69 17 0

Bon‰te．et al【5】 NI NVB、IF0 47 83 45 O

Cohvill，et al嘲 mini—BEAM BCNU、VP坫、Ara—C、MEL 44 84 32 0

Enblad，et al阴 MINE MIT、IF0、NVB、VP坫64 58 31 O

Fe瑚e，et a1吲 MINE MIT、IFO、NVB、VP坫 100 75 34 3

Femandez—Jirnenez，et al删 mini—BEAM BCNU、VPl6、AIa—C、MEL 24 83 67 0

Jackson，et al【10】 IEE IF0、VPM、EPI 46 85 37 0

Josting。et al⋯ DHAP DXM、HL—Am—C、DDP 102 88 21 O

Moskowitz，et al【12】 ICE IF0、CBP、VPl6 65 85 26 0

Ovan，et al【1卸 IIVP IF0、IDA、VPl6 22 91 O

Proctor。et al【l卅 IVE IFO、VPl6、EPI 46 85 37 O

Ribrag，et a卫1习 VIP IF0、DDP、VP怕 42 67 38 0

Rod打guez．et al[1司 ASHAP ADM、MP、Ara—C、DDP 56 70 34 0

Schmitz。et al【1刀 Dexa—BEAM DXM、BCNU、VPl6、Am—C、MEL 144 81 27 8

Szanto，et al㈣ CEP CCNU、VPl6、prednimustine 63 54 3 O

Walewski．et al【19j CN30P MIT、CTX、VCR、PDN 34 79 35 0

Wiemik，et al【捌 MVC MIT、VLB、CCNU 36 88 39 0

素；PDN：泼尼松；cEM：吉西他滨；DxM：地塞米松；NvB：长春瑞滨；IFD：异环磷酰胺；BcNu：卡奠司汀；MEL：苯丙氨酸氮芥；MT：米托蒽醌；cBP：卡
铂；IDA：去甲氧柔红霉素；CCNU：环己亚硝脲
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OS率分别为33％和36％。美国Ar91rls等阱1对40例

复发性或难治性HL患者进行HD—BEAM／APBSCT，

37例(92％)达到CR，3年EFS率69％，3年0S率77％。

Hajhaj]等暖叼报道14l例难治或复发的HL患者进行

APBSCT，移植相关死亡率1．4％，5年PFS率和OS率分

别为48％和53％，1 0年PFS率和OS率分别为45％和

47％，其中45例存活5～20年的患者，无疾病复发。经

过多变量分析，有三个独立的不良预后因素：化疗抗

拒、B组症状、移植前有残留病灶。具有0～1、2、3个

不良预后因素的患者5年PFS率分别为67％、37％、

9％，OS率分另0为71％、49％、13％。

2．2清髓性异基因造血干细胞移植
异基因造血干细胞移植治疗难治性HL的疗效似

乎优于自体造血干细胞移植。其优点是输入的遣血干

细胞不合肿瘤细胞，而且还有移植物抗淋巴瘤反应，

可降低复发率。但是很多研究证明异基因移植的移植

相关死亡率高，同胞兄弟姐妹间移植的移植相关死亡

率为20％一30％，主要是死于感染、肺毒性和移植物

抗宿主病(GVHD)。这些抵消了异体移植带来的疗效

上的好处，而且治疗费用高昂，配型困难，故在一般

HL治疗中较少采用。

3靶向治疗

靶向治疗是近些年来发展迅速的新型治疗方法。

研究表明HL中的Reed—Sternberg(HRS)细胞98％来

自于B细胞。CD加在经典HL恶性细胞的表达占25％～

30％，而在结节性淋巴细胞为主型的HL(nodular

]ymphocyte predomlnant Hodgkln]ymphoma，NLPHL)

中100％表达，所以使用抗CD。。单克隆抗体治疗这类

患者应该有效。

2。03年Ekstrand等‘2印报道用利妥昔单抗单药治

疗22例NLPHL，其中1 0例为复发病例，1 0例为初治

病例。结果1 00％缓解，CR 9例，CRu 1例，PR 1 2例。

中位随访时间1 3个月，9例中位复发时间为9个月，

预期无复发生存时间10．3个月。

另一项研究是GHSG进行的一项国际间多中心研

究，包括一项Ⅱ期临床试验。研究对象为复发性

NLPHL‘或CD加阳性的HL其他亚型患者，利妥昔单抗

治疗前至少接受1次化疗。利妥昔单抗为常规剂量：

375 mg／m2×4。结果：l 4例患者中8例(57．1％)达

到CR，4例(28．6％)达到PR，2例(1 4．3％)为疾病

进展(PD)。中位随访时间为1 2个月。

Younes等叨1对22例复发性或难治性经典HL进

行6周利妥昔单抗治疗，剂量是每周375 mg／m2，

连续6周。结果22例中有1例(4．5％)达到CR，4例

达到PR(1 8．2％)，SO为8例(36．4 j；；)。伴有结外病

灶的患者没有达到CR或PR。结论：利妥昔单抗治疗

复发性经典HL可以改变血清白细胞介素一6(IL一6)

水平，改善B症状，对于限制在淋巴结和脾脏的病灶

可以达到临床缓解。
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1.会议论文 仲凯励.张伟京 复发性和难治性霍奇金淋巴瘤的治疗 2007
    1990年以后霍奇金淋巴瘤(Hodgkin's disease，HD)经一线治疗80％患者达到治愈，所以对于HL的临床研究主要集中在复发性和难治性HL。有一些专

家提出难治性HL的定义为：在初治时淋巴瘤进展，或者虽然治疗还在进行，但是通过活组织检查已经证实肿瘤的存在和进展。复发性HL的定义为：诱导

治疗达到完全缓解(CR)至少1个月以后出现复发的HL。英国哥伦比亚研究机构对701例HL患者进行标准治疗，214例为早期患者，其中有6例复发，460例进

展期患者中87名复发，34名为难治性HL。可见复发性和难治性HL主要集中在进展期的患者。经联合化疗达到CR出现复发有2种情况：(1)经联合化疗达到

CR，但缓解期<1年，即早期复发；(2)联合化疗达到CR后缓解期>1年，即晚期复发。有报道早期复发和晚期复发的20年存活率分别为ll％和22％，晚期复

发者约40％可以使用常规剂量化疗而达到治愈。难治性HL预后最不好，长期无病存活率在0～10％，德国霍奇金淋巴瘤研究组(GHSG)最近提出了对于难治

性患者的预后因素：Karnofsky评分高的、一线治疗后有短暂缓解的年龄较小患者的5年总存活率为55％，而年龄较大的、全身状况差且没有达到缓解的

患者5年总存活率为0。复发和难治的主要原因是难以克服的耐药性、肿瘤负荷大、全身情况和免疫功能差等。本文论述复发性和难治性霍奇金淋巴瘤的

挽救治疗以及高剂量化疗和放疗加造血干细胞移植(HDC/HSCT)在治疗霍奇金淋巴瘤中的应用。
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2.期刊论文 王剑峰.黄雪珍.陈英 含盖诺化疗方案治疗复发性或难治性非霍奇金淋巴瘤18例临床分析 -中国肿瘤临

床与康复2004,11(4)
    目的探讨含国产盖诺的联合化疗方案治疗复发性或难治性非霍奇金淋巴瘤的疗效和毒副作用.方法采用NVB 30 mg/m2,ivgtt,d1,d5;DDP 30

mg/m2,ivgtt,d1～3;Ara-c 100 mg/m2,ivgtt,d1～2;PDN 60 mg/m2,口服,d1～5.3周为一个化疗周期.结果总有效率(CR+PR)为72.2%,其中完全缓解

(CR)2例,部分缓解(PR)11例.毒副反应主要是轻度的胃肠道反应,少数患者出现严重的骨髓抑制.结论含国产盖诺的联合化疗方案对复发性或难治性非霍奇

金淋巴瘤有较好的疗效,是一种值得进一步验证的补救性化疗方案.

3.期刊论文 温继育.谢忠.谢杰荣.WEN Ji-yu.XIE Zhong.XIE Jie-rong 利妥昔单抗联合DHAP方案治疗复发性非霍

奇金淋巴瘤的临床疗效 -肿瘤研究与临床2006,18(7)
    目的探讨利妥昔单抗(商品名:美罗华)联合DHAP方案治疗复发性非霍奇金淋巴瘤(NHL)的疗效及安全性.方法16例复发的B细胞NHL患者,其中8例接受美

罗华联合DHAP方案治疗者为治疗组;8例接受联合化疗者为对照组;治疗组患者接受美罗华+DHAP方案治疗4～6周期,每周期21 d,于化疗开始前1天予美罗华

(375mg/m2)静脉滴注,然后每隔1周重复上述治疗,共4～6次.对照组予CHOP方案基础上加用甲氨蝶呤(MTX)、阿糖胞苷(Ara-C)、依托泊苷(VP16),治疗

4～6周期,每周期21 d.结果治疗组完全缓解(CR)率75%,总有效(OR=CR+PR)率100%,平均无进展生存期(PFS)(18.3±5.4)个月;对照组CR率37.5%,OR率

62.5%,PFS(4.7±2.8)个月;治疗组平均PFS明显高于对照组(P＜0.05).结论美罗华联合DHAP方案对复发性NHL患者有较好疗效,且化疗药物的毒副作用未见

增加.

4.期刊论文 张明智.臧卫平.宋敏.耿丽.李鑫.王瑞林.ZHANG Ming-Zhi.ZANG Wei-Ping.SONG Min.GENG Li.LI Xin.

WANG Rui-Lin DACE方案治疗难治复发性非霍奇金淋巴瘤的临床疗效 -癌症2008,27(4)
    背景与目的:难治复发性非霍奇金淋巴瘤二线解救方案甚多,目前国内外尚无标准的解救方案.本研究旨在观察DACE方案治疗难治复发性非霍奇金淋巴

瘤的治疗疗效及毒副作用.方法:我院从2001年5月至2006年5月对61例难治复发性非霍奇金淋巴瘤患者,采用DACE方案进行化疗,具体为:顺铂20 mg/m2,静

脉滴注,第1～5天;足叶乙甙100 mg,静脉滴注,第1-5天;阿糖胞苷150mg,静脉滴注,第1～3天;地塞米松15 mg/m2静脉滴注,第1～5天,3周为一疗程.按照

WHO疗效评价标准及WHO对抗癌药物急性与亚急性反应的分度标准进行临床疗效及毒副作用评估.结果:两周期后有效率63.9%,4周期后有效率72.1%.有效患

者中位缓解时间4.7个月(1～58个月),1年生存率29.5%,2年生存率21.3%.主要毒副作用为Ⅲ～Ⅳ度骨髓抑制49.1%,患者能够耐受.结论:DACE方案可作为难

治复发性非霍奇金淋巴瘤的解救方案之一.

5.期刊论文 路平.冷传春.梅家转 DICE作为二线方案治疗难治或复发性非霍奇金淋巴瘤 -中国肿瘤临床2003,30(5)
    目的:观察DICE作为二线方案治疗难治或复发性非霍奇金淋巴瘤(NHL)有效性及不良反应耐受性.方法:采用1ICE方案治疗28例复发或难治性非霍奇金

淋巴瘤.其中,复发组16例,难治组12例并探讨足三里穴位封闭或粒细胞集落刺激因子(G-CSF)预防化疗对造血系统的抑制作用.结果:28例中,完全缓解CR

7例(25.0%),部分缓解PR 8例(28.6%),有效率53.6%.复发组的有效率明显高于难治组(10/16比4/12;P＜0.01).乳酸脱氢酶(LDH)升高12例中CR 2例,LDH正

常组16例CR 5例,有显著性差异(P＜0.01).DICE方案的不良反应主要表现为恶心呕吐、脱发和可逆性骨髓抑制,患者均能耐受,无1例出现治疗相关性死亡

.结论:DICE方案对复发性NHL有效,但对难治性NHL相对无效,提示复发性和难治性NHL可能有不同的生物学行为,对两者应该选择不同的治疗措施,LDH可以

作为NHL化疗是否敏感的指标之一.

6.期刊论文 牛占恩.袁堂玲.徐胜军.李霞.孙积峰.张伟克.NIU Zhan-en.YUAN Tang-ling.XU Sheng-jun.LI Xia.

SUN Ji-feng.ZHANG Wei-ke ESHAP方案治疗复发性或难治性非霍奇金淋巴瘤的临床观察 -现代肿瘤医学2009,17(4)
    目的:观察ESHAP方案治疗难治性或复发性非霍奇金淋巴瘤(NHL)的疗效及不良反应.方法:采用足叶乙甙、甲基强的松、顺铂、阿糖胞苷联合治疗20例

NHL观察其治疗及不良反应.结果:20例中,完全缓解(CR)5例,部分缓解(PR)10例,总有效率(RR)75%.难治性6例中CR 1例,PR 3例,RR 67%.复发性14例中CR

4例,PR 7例,RR 79%.ESHAP方案的主要不良反应为骨髓抑制,白细胞减少的发生率为100%,Ⅲ-Ⅳ度为55%,血红蛋白及血小板减少的发生率分别为35%和

55%,胃肠道反应发生率为45%,脱发发生率为55%,患者均可耐受.结论:ESHAP方案治疗复发性或难治性NHL是一种较理想的治疗方案.

7.期刊论文 仲凯励.张伟京 难治性及复发性霍奇金淋巴瘤治疗进展 -中华医学信息导报2006,21(2)
    1挽救性治疗

放疗缓解后复发病例的治疗

初次治疗采用放疗达到CR,未用化疗的患者,复发时采用化疗敏感.NCI长期随访资料表明,放疗达到CR后复发患者经解救化疗,90%第二次达到CR,70%以上可

以长期存活,疗效与初治病例类似.大量研究证实用ABVD方案解救疗效优于MOPP方案.

8.期刊论文 陆文斌.金建华.杨玉薇.王芳.李献文.张华.顾小燕.LU Wen-bin.JIN Jian-hua.YANG Yu-wei.WANG

Fang.LI Xian-wen.ZHANG Hua.GU Xiao-yan 吉西他滨联合奥沙利铂和强的松治疗复发性或难治性非霍奇金淋巴瘤

20例报告 -肿瘤防治研究2008,35(2)
    目的 观察低剂量吉西他滨24小时持续静脉滴注联合奥沙利铂、强的松(GPP方案)治疗复发性及难治性非霍奇金淋巴瘤(NHL)的近期疗效.方法 20例复

发性及难治性NHL患者,应用GPP方案,即:Gem 120 mg/m2,24小时持续静脉滴注,d1、8,L-OHP 80 mg/m2, 静脉滴注, d1、8;PDN 60 mg/m2,口服

,d1～5;21d为1周期,完成2周期以上者做疗效评价.结果 20例患者中,CR 6例,PR 8例,NC 3例,PD 3例,总有效率(CR+PR)为70%.结论 GPP方案治疗复发性及

难治性NHL的近期疗效满意,毒性反应可耐受.

9.期刊论文 谢正强.权瑞泉.李宏章.殷娟.匡黎.张谦.尹振录.李平 含诺维本的改良CHOP方案治疗复发性非霍奇金

淋巴瘤的临床观察 -肿瘤防治研究2005,32(6)
    0 引言

CHOP作为治疗非霍奇金淋巴瘤(NHL)的标准方案,临床治愈率高,但对于复发性NHL,再应用CHOP方案,缓解率则较低.因此,选择有效的治疗方案是治疗淋巴

瘤的重要课题.我们自1999年3月～2004年3月应用去甲长春花碱(NVB)替代长春新碱(VCR)所组成的CHNP方案治疗复发性NHL32例,取得较好疗效,现报告如

下.

10.期刊论文 李红华.吴晓雄.王全顺.赵瑜.薄剑.王书红.达万明.于力.LI Hong-Hua.WU Xiao-Xiong.WANG Quan-

Shun.ZHAO Yu.BO Jian.WANG Shu-Hong.DA Wan-Ming.YU Li MIME的改良方案IEMAD治疗难治和复发性非霍奇金淋巴

瘤 -中国实验血液学杂志2006,14(2)
    为了探讨MIME的改良方案-IEMAD(异环磷酰胺、VM26或VP16、甲氨喋呤,阿糖胞苷、地塞米松或甲基强的松龙)治疗难治性和(或)复发性非霍奇金淋巴

瘤(NHL)的疗效,用该方案治疗了25例难治性和(或)复发性NHL患者,其中难治性NHL11例,复发性NHL 14例.结果表明:6例难治性和(或)复发性NHL患者达到

完全缓解(CR率为24.0%),7例达到部分缓解(PR率为28.0%),总有效率为52.0%,中位生存期13个月,中位疾病无进展时间8个月;IEMAD方案治疗的毒副作用较

轻,不良反应主要有消化道不适及骨髓抑制,未发生治疗相关死亡.结论:MIME的改良方案IEMAD对于部分难治性和(或)复发性非霍奇金淋巴瘤(NHL)有疗效

,且毒副作用较轻,病人耐受良好.可用于其他治疗方案无效的难治性和(或)复发性非霍奇金淋巴瘤(NHL)患者的治疗.
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