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Abstract: Objective: The aim of this paper is to make the accurate classification of Nodular lymphocyte predominant 
Hodgkin lymphoma (NLPHL), because every type of NLPHL has its distinct therapeutic and prognostic implications. 
Methods: To diagnose NLPHL and make clear the differential diagnosis among NLPHL, classical Hodgkin lymphoma, 
T-cell/histiocyte-rich large B-cell lymphoma, follicular lymphoma (floral variant), and follicular hyperplasia with pro-
gressive transformation of germinal centers, histologic and immunophenotypic features were analyzed. Results: With 
the morphologic and IHC phenotype, the diagnosis of NHPHL can be made on excisional biopsies. Conclusion: Clini-
cal, histologic, and IHC features are essential in accurate diagnosis of NLPHL. 
 
Keywords: Nodular Lymphocyte Predominant Hodgkin Lymphoma (NLPHL); Diagnosis; Differential Diagnosis 

结节性淋巴细胞优势型霍奇金淋巴瘤的诊断与鉴别诊断 

张  燕 1，谢欣焱 1，柏任犁 1，卡力比努·艾合买提江 1，李  青 1,2 

1新疆伊犁哈萨克自治州妇幼保健院病理科，伊宁 
2南京医科大学附属南京市妇幼保健院病理科，南京 
Email: 1533103861qq@.com, *green_liqing10@sina.com.cn 
 
收稿日期：2013 年 10 月 11 日；修回日期：2013 年 12 月 5 日；录用日期：2013 年 12 月 11 日 

 
摘  要：目的：对结节性淋巴细胞优势型霍奇金淋巴瘤进行准确分类，因为各型霍奇金淋巴瘤的治疗和预后各

不相同。方法：通过分析结节性淋巴细胞优势型霍奇金淋巴瘤有效的组织学特征和免疫表型，明确结节性淋巴

细胞优势型霍奇金淋巴瘤与经典型霍奇金淋巴瘤、T 细胞/富于组织细胞的大 B 细胞淋巴瘤，滤泡性淋巴瘤(旺炽

变化)和生发中心进行性转化滤泡增生之间的鉴别诊断。结果：依据形态学特征和免疫表型结果，可对手术切除

的活检标本进行结节性淋巴细胞优势型霍奇金淋巴瘤的诊断。结论：需综合临床病史、组织学特征和免疫表型

对结节性淋巴细胞优势型霍奇金淋巴瘤进行合理诊断。 

 

关键词：结节性淋巴细胞优势型霍奇金淋巴瘤；诊断；鉴别诊断 

1. 引言 

霍奇金淋巴瘤包括经典型霍奇金淋巴瘤(CHL)和 

较少见的结节性淋巴细胞优势型霍奇金淋巴瘤

(NLPHL)。不论是 CHL 还是 NLPHL，其共同特点是

在炎症背景下可见有特征性的大的肿瘤细胞，而这些*通讯作者。 
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肿瘤性细胞起源于生发中心 B 细胞。NLPHL 具有不

同于 CHL 的临床特征。NLPHL 常见于中年男性病人，

病变常为单一部位的淋巴结病，淋巴结缓慢增大数月

或数年。大部分病人表现为较大的孤立性结节，并且

无其它的淋巴结症状。最常见的好发部位为外周淋巴

结，包括颈部、腋窝和腹股沟淋巴结。NLPHL 较少

见于纵膈和腹膜后淋巴结，因此对这些部位的淋巴结

而言，诊断 NLPHL 必须谨慎。NLPHL 较少累及骨髓，

临床 IV 期病人的预后往往较差[1]。临床上 NLPHL 常

表现为惰性，但是其复发率高于 CHL。因为多数

NLPHL 病人是死于治疗相关的综合症而不是死于淋

巴瘤，所以 CHL 的治疗方法较为激进而 NLPHL 的治

疗原则相对保守[2]。各型霍奇金淋巴瘤治疗原则的差

别，使得对其进行准确的次级分类尤为重要。 

2. NLPHL 的大体和镜下特征 

大体检查：受累淋巴结呈典型的结节状，结节质

地坚硬，具有均质性，外观呈灰白色。镜检：低倍镜

下，淋巴结正常结构常常因被较大的、互相连接的结

节替代而消除，常可见残余的正常的被压缩的淋巴结

边缘(图 1A，B)。与 CHL 不同，NLPHL 的结节之间

较少硬化，但是长时间的损伤亦可导致结节间硬化。

大结节常常被 T 细胞浸润，而 T 细胞浸润结节在其它

一些少见的组织学亚型可能并不明显[3]；高倍镜下，

NLPHL 的结节主要由小 B 淋巴细胞和数量不等的大

的异型性细胞构成，其间可见上皮样组织细胞。大细

胞具有分叶状核，偶尔可与经典的 R-S 细胞相似。传

统上，NLPHL 的肿瘤性细胞主要为淋巴细胞和组织

细胞(L&H细胞)，现在的观点则认为它们都是B细胞。

由于其细胞核形状怪诞，与爆米花仁相似，因此被称

为爆米花细胞(popcorn cells)。现如今，它们被称之为

淋巴细胞优势型细胞或 LP 细胞(图 1C)。 

3. NLPHL 的免疫表型 

除了典型的形态学特征外，免疫组化在诊断

NLPHL 时很有帮助。最为有效的免疫组化套餐包括

CD3、CD20、CD15、CD30 和 CD45。对于典型病例，

低倍镜下可见大结节呈 CD20 染色阳性(图 1D)，CD20

阳性的结节可有效排除结节硬化性霍奇金淋巴瘤。高

倍镜下，CD20 和 CD45 主要标记 LP 细胞(图 1E)。LP 
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A. 低倍镜下 NLPHL 大的结节结构(×40)；B. 示边缘被压缩的残余的未被累

及的淋巴结(×40)；C. 高倍镜下示 LP 细胞(×400)；D. CD20 显示相互交联的

大的 B 细胞结节(×40)；E. CD20 标记小 B 细胞和 LP 细胞(×400)；E. CD3 阳

性 T 细胞围绕 LP 细胞形成所谓的玫瑰花环结构(×400)。 

Figure 1. The accurate classification of Nodular lymphocyte pre-
dominant Hodgkin lymphoma (NLPHL). 

图 1. 结节性淋巴细胞优势型霍奇金淋巴瘤 

 

细胞对 CD30 染色阴性(一些少见亚型由于 CD30 是一

个激活的标记物而可能染色阳性)。CD15 在 LP 细胞

亦不表达。CD3 阳性细胞常环绕 LP 细胞，构成所谓

的 T 细胞玫瑰花环(图 1F)。 

4. NLPHL 的鉴别诊断 

4.1. 生发中心进行性转化滤泡增生 

生发中心进行性转化(PTGC)临床和组织学特征

与 NLPHL 相似。PTGC 是一种反应性现象，常见于儿

童。PTGC 一度被认为是 NLPHL 的前体，但多数 PTGC

病人在 5 年后并没有进展为 NLPHL。然而，PTGC 可

表现出与 NLPHL 同样的淋巴结结节。因此，对于含

有 PTGC 的大的淋巴结结节必须排除其恶性可能。 

低倍镜下，PTGC 的增生性滤泡由于含有非肿瘤

性套细胞而和 NLPHL 相似。但是，PTGC 的增生性

滤泡呈现为扩散性结节，而这种现象在 NLPHL 少见。

偶尔，NLPHL 可混有生发中心退行性转化。除此之

外，高倍镜下 PTGC 的结节不含有 LP 细胞。免疫组
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化，PD-1 可标记 PTGC 的结节和滤泡间的 T 细胞。

另外，PTGC 中无 T 细胞玫瑰花环[4]。 

4.2. 滤泡性淋巴瘤(旺炽变型) 

NLPHL 可与滤泡性淋巴瘤的少见组织学变型相

似。滤泡性淋巴瘤的肿瘤性滤泡可被套细胞浸润而形

成溶解现象，构成与花相似的镜下观，因此具有该形

态的滤泡性淋巴瘤被称之为旺炽变型。虽然该种组织

学亚型并无预后和治疗意义，但增加了识别的困难并

且易与其它一些病变相混淆。低倍镜下，滤泡性淋巴

瘤旺炽变型与 NLPHL 或 PTGC 在形态上极为相似，

但是高倍镜下滤泡性淋巴瘤旺炽变型无 LP 细胞。免

疫标记有助于三者鉴别，滤泡性淋巴瘤的中性细胞和

中心母细胞 CD10、bcl-6 和 bcl-2 阳性。 

4.3. 富于淋巴细胞的 CHL(LRCHL) 

CHL 包括结节硬化型 CHL、LRCHL、混合细胞

型 CHL 和淋巴细胞缩减型 CHL。在这些亚型中，富

于淋巴细胞的CHL最易与NLPHL相混淆，难以鉴别。

在一些回顾性研究中，也有些学者发现许多霍奇金淋

巴瘤诊断中存在错误分类[5]。与大部分 CHL 的亚型不

同，LRCHL 的小 B 淋巴细胞在和小 T 淋巴细胞相比

较时占有优势，这一组织学特征是区分 NLPHL 与

LRCHL 的重要依据。典型的 LRCHL 结节含有生发中

心，其肿瘤性 R-S 细胞主要见于扩张滤泡的套区，而

典型的 NLPHL 并没有明显的残余生发中心。相反，

NLPHL 常常含有大的结节，而 LRCHL 的结节较小且

不规则，有时可见虫蛀样形态。 

LRCHL 的 R-S 细胞在形态上可与 LP 细胞相似。

对于形态学鉴别诊断困难的病例，免疫表型表达谱的

识别显得尤为重要。LRCHL的R-S细胞CD30阳性(图

2A)且常常表达 CD15(图 2B)。CD20 表达弱阳性，与

CD30 表达相比缺乏一致性。对于鉴别困难的病例，

可附加其它一些免疫标记物来进一步区分 CHL 和

NLPHL(表 1)。鉴别诊断的意义在于其治疗和预后不

同。 

4.4. T 细胞/富于组织细胞的大 B 细胞淋巴瘤 

(THRLBCL) 

THRLBCL 是一种侵袭性非霍奇金淋巴瘤，主要

见于男性患者。患者的临床分期高，常有全身系统性 

A B 

 
A. 示 CD30 染色阳性的 R-S 细胞(×400)；B. 示 CD15 染色阳性的 R-S 细胞

(×400)。 

Figure 2. Lymphocyte rich classical Hodgkin lymphoma(CHL) 
图 2. 富于淋巴细胞的经典型霍奇金淋巴瘤。 

 
Table 1. NLPHL and Lymphocyte rich CHL diagnosis of immu-

nohistochemical package 
表 1. NLPHL 和 CHL 鉴别诊断免疫组化套餐 

 NLPHL CHL 

EMA +/- - 

OCT-2 + -/+ 

BOB.1 + -/+ 

PU.1 + - 

EBER - +/- 

CD79a + -/+ 

BCL-2 - + 

IgD +/- - 

IRF4 - + 

Fascin - + 

 

症状。由于其治疗和预后与 NLPHL 显著不同，因此

需对其进行精确分类。 

当 NLPHL 病例的 T 细胞比 B 细胞占优势时，容

易和 THRLBCL 相混淆，存在诊断陷阱。特别是老年

患者，容易出现 T 细胞浸润 B 细胞结节并使结节结构

断裂，此时二者的鉴别非常困难。在切除的活检标本

中，富于 T 细胞的区域常与结节性区域共存，因此易

于识别并能恰当地归类为 NLPHL。该形态过去被称

之为具有弥散区域的 NLPHL，而现在则被称之为结

节性淋巴细胞优势型霍奇金淋巴瘤，THRLBCL 样。

这种形态不能称为 THRLBCL，因为不具有侵袭性的

临床生物学行为[6]。 

在小的活检标本中 (包括细针穿刺标本 )，对

NLPHL 和 THRLBCL 进行鉴别诊断是非常危险的，

因为在小活检标本中，NLPHL 的弥散区域可能主要

表现为浸润的小 T 淋巴细胞，只是偶尔可见大细胞。
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在 NLPHL，CD20 标记大的 LP 细胞和混合的数量不

等的小 B 淋巴细胞，而对于 THRLBCL，大量的背景

小 B 淋巴细胞并不常见。CD21 可显示纤细的残余的

滤泡树突状细胞的网状结构，而这些网状结构是较早

的 NLPHL 的结节残余物。表 2 列举了 THRLBCL 和

NLPHL 鉴别诊断的免疫组化套餐[6]。总之，由于这些

特点并不是绝对确定，所以对细针穿刺活检标本进行

THRLBCL 诊断时要非常谨慎，因为误诊的可能性较大。 

4.5. 转化 

对于少数病人，由于 NLPHL 可进一步向大 B 细

胞淋巴瘤转化而导致疾病过程更为复杂。长期的随访

研究表明，其转化率高达 14%[7,8]。过去，不论是

THRLBCL 还是弥漫性大 B 细胞淋巴瘤都可被认为是

NLPHL 转化的形态学亚型。现在，当一个病人具有

NLPHL 病史而再次被诊断为 THRLBCL，那么这个诊

断很可能是错误的，最可能的正确诊断应为具有

THRLBCL 样区域的 NLPHL。虽然 NLPHL 转化为弥

漫性大 B 细胞淋巴瘤并不常见，但是当肿瘤中出现大

片的大细胞时，应诊断为弥漫性大 B 细胞淋巴瘤而不

是 NLPHL。发生转化的病人需要更为激进的化学治

疗。一些研究表明，NLPHL 的预后优于新生或转化

的弥漫性大 B 细胞淋巴瘤[9,10]。 

总之，NLPHL 是霍奇金淋巴瘤的少见亚型，具

有独特的临床、组织学和免疫表型特征。由于该病较

少见，所以诊断上常常存在一定困难。仔细观察形态

学特征对诊断最有意义，尤其是低倍镜下的组织学形

态很有特征。另外，免疫组化和临床病史能够帮助我 
 

Table 2. Application of immunohistochemistry in the differential 
diagnosis of T cell/large B cell lymphoma with tissue cells 

(THRLBCL alike) and NLPHL 
表 2. T 细胞/富于组织细胞的大 B 细胞淋巴瘤和结节性淋巴细胞优

势型霍奇金淋巴瘤(THRLBCL 样)鉴别诊断中免疫组化的应用 

 NLPHL THRLBCL 

PU.1+ 大B细胞 + - 

BCL-2+ 大B细胞 - + 

PD1+ T细胞 + - 

CD4/CD57+ T细胞 + - 

CD8+ T细胞 - + 

CD21+ 树突细胞网状结构 + - 

们进一步确认组织学上的第一印象并对该型霍奇金

淋巴瘤进行准确分类。 
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