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摘要：罗道病（ＲＤＤ）是一种罕见的非朗格汉斯细胞组织细胞增生症，其病因及发病机制尚未完全阐明，临床表现

具有高度异质性， 极易误诊、漏诊，目前尚无统一的治疗方法。 本文通过文献回顾，就近年来有关 ＲＤＤ 的发病机

制、诊断和治疗进展进行综述，并总结了 ＲＤＤ 的治疗原则。 ＲＤＤ 的治疗需个体化，对于单纯淋巴结型或仅皮肤受

累的无症状 ＲＤＤ 患者，可先予观察，密切随诊；对于结外孤立性病灶或造成局部器官压迫的 ＲＤＤ 患者，建议手术切

除病灶；对于全身性及复发难治性 ＲＤＤ 患者，可考虑全身药物治疗。

关键词： Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ 病；临床表现；治疗

中图分类号：Ｒ５５９　 　 文献标志码：Ａ
ＤＯＩ：１０．１６３５２ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００１⁃６３２５．２０２２．１１．１７８５

Ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｉｎ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ

ＬＩＵ Ｔｉｎｇ， ＣＡＯ Ｘｉｎ⁃ｘｉｎ∗

（Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｈｅｍａｔｏｌｏｇｙ， Ｐｅｋｉｎｇ Ｕｎｉｏｎ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｃｏｌｌｅｇｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌ， ＣＡＭＳ ＆ ＰＵＭＣ， Ｂｅｉｊｉｎｇ １００７３０， Ｃｈｉｎａ）

Ａｂｓｔｒａｃｔ： Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ （ＲＤＤ） ｉｓ ａ ｒａｒｅ ｎｏｎ⁃Ｌａｎｇｅｒｈａｎｓ ｃｅｌｌ ｈｉｓｔｉｏｃｙｔｏｓｉｓ． Ｉｔｓ ｅｔｉｏｌｏｇｙ ａｎｄ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ
ａｒｅ ｙｅｔ ｉｎｃｏｍｐｌｅｔｅｌｙ ｅｌｕｃｉｄａｔｅｄ． Ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｍａｎｉｆｅｓｔａｔｉｏｎｓ ｏｆ ＲＤＤ ａｒｅ ｈｉｇｈｌｙ ｈｅｔｅｒｏｇｅｎｅｏｕｓ． Ｉｔ ｉｓ ｅａｓｙ ｔｏ ｂｅ ｍｉｓｄｉ⁃
ａｇｎｏｓｅｄ ｏｒ ｍｉｓｓｅｄ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ． Ｔｈｅｒｅ ｉｓ ｎｏ ｓｔａｎｄａｒｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｔ ｐｒｅｓｅｎｔ． Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅ， ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ，
ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｒｅ ｒｅｖｉｅｗｅｄ． Ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ＲＤＤ ｉｓ ｂｅｓｔ ｔａｉｌｏｒｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｉｒｃｕｍｓｔａｎｃｅｓ．
Ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｉｓ ｓｕｉｔａｂｌｅ ｆｏｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｕｎｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄ ｌｙｍｐｈａｄｅｎｏｐａｔｈｙ ｏｒ ａｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃ ｃｕｔａｎｅｏｕｓ ＲＤＤ． Ｆｏｒ ＲＤＤ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｅｘｔｒａ ｎｏｄａｌ ｕｎｉｆｏｃａｌ ｄｉｓｅａｓｅ ｏｒ ｏｒｇａｎ ｃｏｍｐｒｅｓｓｉｏｎ， ｓｕｒｇｅｒｙ ｉｓ ｒｅｃｏｍｍｅｎｄｅｄ． Ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｔｈｅｒａｐｙ ｃａｎ ｂｅ
ｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄ ｆｏｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｙｓｔｅｍｉｃ， ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ｏｒ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ＲＤＤ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ； ｃｌｉｎｉｃａｌ ｍａｎｉｆｅｓｔａｔｉｏｎｓ； ｔｒｅａｔｍｅｎｔ

　 　 罗道病（Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ， ＲＤＤ），又称窦

组织细胞增生症伴巨大淋巴结肿大，是一种罕见的

非朗格汉斯细胞组织细胞增生症，发病率约为１ ／ ２０
万［１］。 其临床表现异质性高，从无痛性淋巴结肿大

到危及生命的多脏器功能衰竭均可出现。 既往研究

认为 ＲＤＤ 是一种多克隆的、反应性的、非肿瘤性的

自限性疾病，但近年发现 ＲＤＤ 患者中存在丝裂原活

化蛋白激酶通路 （ｍｉｔｏｇｅｎ⁃ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ，
ＭＡＰＫ）基因突变，表明此疾病是一种肿瘤性疾

病［２］。 由于该病的罕见性及临床表现的高度异质

性，临床上漏诊、误诊率较高，目前尚无标准治疗

方法。 本文就近年来 ＲＤＤ 的诊治进展进行综述，以
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提高临床医师对此病的认识。

１　 病因和发病机制

目前 ＲＤＤ 确切病因及发病机制尚不明确。 人

类疱疹病毒 ６ 型、细小病毒 Ｂ１９、巨细胞病毒、ＥＢ 病

毒等病毒感染可能与 ＲＤＤ 发病相关，但确切的机制

尚不清楚［３］。
ＭＡＰＫ 信号通路（ＲＡＳ ／ ＲＡＦ ／ ＭＥＫ ／ ＥＲＫ）在细

胞增殖、分化和凋亡过程中发挥着重要作用，该信号

通路中多种基因突变（包括 ＭＡＰ２Ｋ１、ＡＲＡＦ、ＫＲＡＳ、
ＮＲＡＳ、ＢＲＡＦ 突变等） 可驱动组织细胞肿瘤的发

生［４］。 ２０１７ 年一项研究表明高达 ３３％的 ＲＤＤ 病例

携带 ＫＲＡＳ 或 ＭＡＰ２Ｋ１ 突变，且 ＫＲＡＳ 和 ＭＡＰ２Ｋ１ 存

在互斥性，不同时出现［２］。 Ｄｕｒｈａｍ 等［５］ 通过对 １７
例 ＲＤＤ 患者进行全外显子测序，发现了 ＫＲＡＳ
（４ ／ １７）、 ＭＡＰ２Ｋ１ （ ２ ／ １７ ）、 ＮＲＡＳ （ １ ／ １７ ）、 ＡＲＡＦ
（１ ／ １７）和 ＣＳＦ１Ｒ（１ ／ １７）等基因突变，同时发现了参

与细胞内转运 （ ＳＮＸ２４）、转录调控 （ ＣＩＣ、 ＩＮＴＳ２、
ＳＦＲ１、ＢＲＤ４、 ＰＨＯＸ２Ｂ）、细胞周期调控 （ ＰＤＳ５Ａ、
ＭＵＣ４）、 ＤＮＡ 错配修复 （ ＥＲＣＣ２、 ＬＡＴＳ２、 ＢＲＣＡ１、
ＡＴＭ）和泛素蛋白酶体通路 （ ＵＳＰ３５） 等基因突

变。 ２０１８ 年研究者在 １ 例淋巴结型 ＲＤＤ 患者中

首次发现了 ＢＲＡＦＶ６００Ｅ 突变 ［６］ 。 ２０２１ 年，本中心

对 ２８ 例 ＲＤＤ 患者进行二代测序，发现 ５ 例携带

ＭＡＰ２Ｋ１ 突变， ４ 例携带 ＫＲＡＳ 突变， １ 例携带

ＢＲＡＦＹ４７２Ｃ突 变，另 １ 例 携 带 ＢＲＡＦＲ１８８Ｇ 突 变 ［７］ 。
随着多种驱动基因突变的发现，目前认为 ＲＤＤ
是一种肿瘤性疾病。

２　 临床表现

ＲＤＤ 多见于儿童和青壮年，平均发病年龄 ２０􀆰 ６
岁，但也可发生于老年人［８］。 其临床表现多种多

样，可累及全身各个系统，根据其病变累及范围分为

经典淋巴结型和结外型，其中以经典淋巴结型最常

见，４３％的 ＲＤＤ 患者存在淋巴结外受累，单系统受

累为主，１９％的患者为多器官受累［９］。
２􀆰 １　 经典淋巴结型

病变仅局限于淋巴结内，最常见的表现为颈部

无痛性淋巴结肿大，伴或不伴间歇性发热、盗汗和体

重减轻［８］。 病变可累及纵膈、腋窝和腹股沟淋巴

结，而腹膜后淋巴结受累少见。

２􀆰 ２　 结外型 ＲＤＤ
２􀆰 ２􀆰 １　 皮肤：１０％的结外型 ＲＤＤ 病例累及皮肤，典
型的病变为生长缓慢的、无痛性和非瘙痒性结节、斑
块或丘疹，皮疹颜色可为黄色、红色或棕色不等［８］。
２􀆰 ２􀆰 ２　 头颈部：１１％的 ＲＤＤ 患者累及鼻腔和鼻旁

窦，可出现鼻塞、鼻衄、鼻背畸形、面部不对称和耳部

肿胀等症状［９］。 口腔受累可表现为软腭和硬腭结节、
牙龈和口腔黏膜肿胀、舌头肿大、口咽黏膜增厚或扁

桃体肿大［９］。 唾液腺、腮腺、甲状腺受累少见［８］。
２􀆰 ２􀆰 ３ 　 中 枢 神 经 系 统 （ ｃｅｎｔｒａｌ ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍ，
ＣＮＳ）：不到 ５％的病例累及中枢神经系统（ＣＮＳ），其
中 ７５％为颅内病变，２５％为脊髓病变［８］。 颅内受累

临床症状可表现为头痛、癫痫发作、步态异常、运动

或感觉异常以及颅神经功能缺陷［１０］，最常见的影像

学表现是孤立的均匀强化的硬脑膜肿块，类似于脑

膜瘤，也可表现为弥漫性硬脑膜炎或脑实质病

变［８］。 脊髓硬膜或硬膜外病变最常见于颈椎和胸

椎，表现为脊髓病变或脊髓受压症状。 ＣＮＳ 受累的

ＲＤＤ 可快速进展甚至死亡［８］。
２􀆰 ２􀆰 ４　 肾脏：４％的 ＲＤＤ 病例累及肾脏，表现为孤立

性肿块或弥漫性浸润，可出现血尿、腰痛、肾病综合征、
肾静脉血栓、肾功能衰竭、肾积水和输尿管梗阻等［８］。
２􀆰 ２􀆰 ５　 骨：５％～１０％的 ＲＤＤ 患者出现骨受累［９］，常
累及干骺端或骨干部位，呈溶骨性或混合性溶骨性

和硬化性病变。 骨痛常见，但很少引起病理性骨折。
２􀆰 ２􀆰 ６　 其余部位：２％的患者存在胸腔病变，可累及

肺［９］。 心脏、消化道、肝脏、胰腺和睾丸受累者极其

罕见。

３　 诊断

ＲＤＤ 的诊断依赖组织病理学，ＲＤＤ 的病理诊断

要点为［１１］：患者一般有缓慢肿大的淋巴结或结外肿

块。 若表现为淋巴结肿大，则多数淋巴结被膜增厚，
结构部分或完全破坏，结内颜色深浅相间，深色区见

大量浆细胞和淋巴细胞，局部可见反应性淋巴滤泡

形成，浅染区为扩张的窦，其内见大量胞质丰富的大

组织细胞 （可见淋巴细胞、浆细胞或红细胞被吞

噬）。 若表现为结外肿块，病变类似伴纤维化的慢

性炎性病变，其中浆细胞较多，可见散在或小簇胞质

丰富的大组织细胞（可见淋巴细胞、浆细胞或红细

胞被吞噬）。 一些病灶纤维组织增生，可形成栅栏

６８７１
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状排列。 高倍视野下可观察到特征性的 Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆ⁃
ｍａｎ 细胞：细胞体积异常大，类似朗格汉斯巨细胞

样，细胞质呈淡红色，细胞核大而圆，呈空泡状，核仁

清晰可见，可见巨大的组织细胞内吞噬的淋巴细胞，
称为淋巴细胞伸入现象；浆细胞、中性粒细胞和红细

胞也可在大组织细胞中出现。 淋巴窦内偶尔出现炎

性坏死或积脓，淋巴窦间有浆细胞和 Ｒｕｓｓｅｌ 小体。
细胞免疫组织化学表型为：Ｓ⁃１００、ＣＤ６８、ＣＤ１６３ 阳

性和 ＣＤ１α 阴性。
根据 ２０１６ 年组织细胞分类标准［１２］，ＲＤＤ 属于

Ｒ 组，并可分为家族性、肿瘤相关性、自身免疫相关

性、经典型和结外型 ＲＤＤ，其中经典型和结外型可

分为 ＩｇＧ４ 相关型和 ＩｇＧ４ 无关型，这表明 ＲＤＤ 亦可

能是多种疾病的一种病理表现。 因此，诊断 ＲＤＤ 除

特征性的组织病理学表现外，还需结合临床和影像

学表现，以及筛查患者是否存在其他潜在疾病，如肿

瘤和自身免疫性疾病。

４　 治疗

由于 ＲＤＤ 的病因、发病机制不明，且临床表现

具有高度异质性，目前没有统一的治疗方法，治疗需

根据不同分型及临床受累范围而选择个体化方案

（表 １）。 同时，由于 ＲＤＤ 的罕见性，目前 ＲＤＤ 的治

疗多为个案报道，回顾性队列研究较少，目前最大宗

回顾性队列研究也仅纳入 ６４ 例 ＲＤＤ 患者［１３］，尚无

前瞻性队列研究的报道。
４􀆰 １　 观察

既往文献报道 ２０％ ～ ５０％淋巴结型或仅皮肤

受累的 ＲＤＤ 患者可自行缓解［１４⁃１５］ ，这表明部分

ＲＤＤ 患者具有自限性。 故对于无并发症的淋巴结

型或无症状皮肤型的 ＲＤＤ 患者，可先予观察，密
切随访［８］ 。
４􀆰 ２　 手术

对于孤立性病灶或造成局部器官压迫的 ＲＤＤ
患者，建议手术切除病灶。 文献回顾表明手术切

除是皮肤型 ＲＤＤ 最有效的治疗方法［１６］ 。 研究发

现部分孤立性颅内病变的 ＲＤＤ 患者在单独手术切

除后可获得长期缓解［１７］ 。 但约 １ ／ ３ 的 ＲＤＤ 患者

在初次手术后出现病情复发，需要接受二次治疗，
故接受手术治疗的患者在术后需密切随访［１３］ 。

表 １　 Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ 病的主要治疗

Ｔａｂｌｅ １　 Ｍａｉｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ

治疗 指征 文献依据

观察

　
无并发症的淋巴结型

无症状皮肤型

２０％～５０％淋巴结型或仅皮肤受累的 ＲＤＤ 患者可自行缓解［１４⁃１５］

手术

　
结外单病灶

造成局部器官压迫者

手术切除适用于结外单病灶或造成局部器官压迫者［８］

对孤立性皮肤及颅内病变 ＲＤＤ 有效［１６⁃１７］

糖皮质激素

　 泼尼松 ／ 地塞米松

　
需要全身治疗者

　
累及眼眶、中枢神经系统、骨或合并自身免疫性溶血的 ＲＤＤ 患者部分或

完全有效［３２⁃３４］

１７ 例病例：总体有效率 ５６％，复发率 ５３％［１３］

西罗莫司 需要全身治疗者 １ 例 ＲＤＤ 合并严重自身免疫性细胞减少症的患者达到完全缓解［１８］

化学治疗

　 克拉屈滨

　 阿糖胞苷

　 长春花碱类＋甲氨蝶呤±６⁃硫鸟嘌呤

难治复发性、多系统受累者

ＣＮＳ 受累者

多系统受累者

１１ 例病例：７ 例完全缓解，１ 例部分缓解，３ 例无效进展［８， ２０］

２ 例患者达到部分缓解［１９］

多个病例报道提示部分缓解［８］

免疫调节药物

　 沙利度胺 ／ 来那度胺 需要全身治疗者 多个病例报道提示对难治性皮肤、多发淋巴结和骨受累患者有效［２１⁃２２］

靶向治疗

　 考比替尼 难治复发性 ＲＤＤ ４ 例患者均达到部分缓解［２３⁃２５］

放射治疗

　
造成局部器官压迫者

无法手术切除的病灶

多个病例报道提示放疗可减轻局部症状［８］
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基础医学与临床　 　 Ｂａｓｉｃ ａｎｄ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ２０２２􀆰 ４２（１１）

４􀆰 ３　 糖皮质激素

糖皮质激素可用于 ＲＤＤ 的一线治疗，有助于缩

小肿大淋巴结和减轻局部症状，常用药物为泼尼松

和地塞米松，但具体剂量和使用时间尚无定论［８］。
糖皮质激素对累及眼眶、中枢神经系统、骨或合并自

身免疫性溶血的 ＲＤＤ 患者部分或完全有效［８］。
２０１９ 年一项回顾性病例系列研究中［１３］，１７ 例患者

使用糖皮质激素作为一线治疗，９ 例（５６％）的患者

达到缓解，其中 ７ 例为淋巴结型 ＲＤＤ，２ 例患者存在

ＣＮＳ 受累，最长症状缓解持续时间为 ７１ 个月，复发

率为 ５３％。 有研究认为［８］ 结外型 ＲＤＤ 患者单用糖

皮质激素通常不会有持久反应，治疗后容易复发。
４􀆰 ４　 西罗莫司

西罗莫司通过作用于哺乳动物雷帕霉素靶蛋白

（ｍＴＯＲ） 从而发挥抑制 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ ／ ｍＴＯＲ 信号作

用，这是控制多种免疫细胞增殖和细胞因子产生的

关键途径。 本中心曾在 １ 例 ＲＤＤ 患者中检测到

ＰＩＫ３ＣＡ 和 ＰＩＫ３Ｒ２ 突变［７］。 有研究报道［１８］ 了 １ 例

ＲＤＤ 合并严重自身免疫性细胞减少症的患者，使用

西罗莫司后达到完全缓解，且停药后疗效维持时间

长达 ２３ 个月。 该研究提示 ＲＤＤ 患者可能存在

ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ ／ ｍＴＯＲ 信号通路调控异常。
４􀆰 ５　 化学治疗（化疗）

化疗可用于难治复发性 ＲＤＤ 患者，也可作为多

系统受累、病情严重的 ＲＤＤ 患者的初始治疗选择。
蒽环类药物和烷化剂治疗 ＲＤＤ 基本无效，部分患者

使用长春花碱类药物后有一定疗效［１４］。 化疗方案

如长春新碱 ／甲氨蝶呤 ／ ６⁃硫鸟嘌呤、长春新碱 ／泼尼

松 ／甲氨蝶呤 ／ ６⁃硫鸟嘌呤、长春瑞滨 ／甲氨蝶呤、
ＣＨＯＰ（环磷酰胺、阿霉素、长春新碱和泼尼松）等均

有有效治疗 ＲＤＤ 患者的报道［８］。 本中心既往报道

了 ２ 例中枢神经系统受累的 ＲＤＤ 患者，使用阿糖胞

苷治疗后临床症状消失，影像学达到部分缓解［１９］。
核苷类似物克拉屈滨和氯法拉滨通过抑制白细胞介

素⁃６、白细胞介素⁃１β 前体和肿瘤坏死因子⁃α 的产

生而发挥损害单核细胞的功能，可作为复发难治性

ＲＤＤ 患者的挽救性治疗［２０］。
４􀆰 ６　 免疫调节治疗

免疫调节药物沙利度胺和来那度胺也有用于治

疗 ＲＤＤ 的报道。 一项研究表明，低剂量沙利度胺

（１００ ｍｇ ／ ｄ）对难治性皮肤 ＲＤＤ 有效［２１］。 但 ＲＤＤ

患者对沙利度胺的反应并不普遍，该药物的最佳剂

量和持续时间尚不清楚［８］。 来那度胺在 １ 例难治性

多发淋巴结和骨受累的 ＲＤＤ 患者中显示出极好的

疗效，其神经毒性和皮肤不良反应较沙利度胺轻，但
骨髓抑制较强［２２］。
４􀆰 ７　 靶向治疗

ＭＥＫ 抑制剂考比替尼及 ＢＲＡＦ 抑制剂维莫非

尼既往主要用于恶性黑色素瘤，最近也被用于治疗

组织细胞疾病，其通过阻断 ＲＡＳ ／ ＲＡＦ ／ ＭＥＫ ／ ＥＲＫ
信号通路从而抑制导致细胞增殖和炎性反应的基因

表达（图 １）。 有研究报道［２３］ 了 １ 例 ＫＲＡＳ 突变阳

性的 ＲＤＤ 患者，使用糖皮质激素无效，后改用考比

替尼后肾周包块较前明显缩小。 将考比替尼用于 ２
例肺受累的 ＲＤＤ 患者，２ 例患者均无 ＢＲＡＦＶ６００Ｅ 突

变，使用考比替尼后均达到部分缓解［２４］。 将考比替

尼用于 １ 例脉络膜受累 ＲＤＤ 患者，该患者临床症状

得到部分改善［２５］。 尽管已发现 ＲＤＤ 患者中存在

ＢＲＡＦＶ６００Ｅ突变，但目前仅有 ＢＲＡＦ 抑制剂用于 ＬＣＨ
及 ＲＤＤ 混合型患者的报道［６， ２６］。 由于 ＥＲＫ 抑制剂

尚未上市，目前无 ＥＲＫ 抑制剂用于 ＲＤＤ 的报道。

图 １　 ＭＡＰＫ 通路示意图及药物作用靶点

Ｆｉｇ １　 Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ＭＡＰＫ ｐａｔｈｗａｙ
　 　 　 ａｎｄ ｄｒｕｇ ａｃｔｉｏｎ ｔａｒｇｅｔｓ

４􀆰 ８　 放射治疗（放疗）
放疗非 ＲＤＤ 治疗首选，但对于难治性软组织病

变、伴有视力减退的眶周病变、难治性气道阻塞的患

者可减轻局部症状［８］。 放疗也适用于除孤立性病

灶手术切除后症状持续或复发的患者，以及不适合

手术和 ／或其他治疗的患者。
４􀆰 ９　 总结

ＲＤＤ 的治疗需个体化，对于单纯淋巴结型或仅
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刘婷　 Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ 病的诊治进展

皮肤受累的无症状 ＲＤＤ 患者，可先予观察，密切随

诊；对于结外孤立性病灶或造成局部器官压迫的

ＲＤＤ 患者，建议手术切除病灶；对于全身性及复发

难治性 ＲＤＤ 患者，可考虑全身药物治疗。

５　 问题与展望

ＲＤＤ 属于罕见病范畴，病因和发病机制尚未

完全明确，在诊断和治疗方面均存在许多挑战。

部分 ＲＤＤ 具有一定的自限性，但目前普遍认为

ＲＤＤ 是一种肿瘤性疾病。 ＲＤＤ 的治疗需个体

化，一线和二线治疗的概念并不适用于 ＲＤＤ。 目

前对于 ＲＤＤ 的治疗方案多为个案报道，缺乏大

型前瞻性队列研究，治疗有效性尚待进一步证

实。 但与此同时，ＫＲＡＳ、ＭＡＰ２Ｋ１ 等多种基因突

变的发现也可能为 ＲＤＤ 患者的个体化靶向治疗

带来曙光。
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ｏｆ ｈｉｓｔｉｏｃｙｔｏｓｅｓ ａｎｄ ｎｅｏｐｌａｓｍｓ ｏｆ ｔｈｅ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ⁃ｄｅｎｄｒｉｔｉｃ
ｃｅｌｌ ｌｉｎｅａｇｅｓ［Ｊ］． Ｂｌｏｏｄ， ２０１６， １２７： ２６７２⁃２６８１．

［１３］ Ｇｏｙａｌ Ｇ， Ｒａｖｉｎｄｒａｎ Ａ， Ｙｏｕｎｇ ＪＲ， ｅｔ ａｌ． Ｃｌｉｎｉｃｏｐａｔｈｏｌｏｇ⁃
ｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ， ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｐｐｒｏａｃｈｅｓ， ａｎｄ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｉｎ
Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ ［ Ｊ］． Ｈａｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａ， ２０２０， １０５：
３４８⁃３５７．

［１４］ Ｐｕｌｓｏｎｉ Ａ， Ａｎｇｈｅｌ Ｇ， Ｆａｌｃｕｃｃｉ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｓｉ⁃
ｎｕｓ ｈｉｓｔｉｏｃｙｔｏｓｉｓ ｗｉｔｈ ｍａｓｓｉｖｅ ｌｙｍｐｈａｄｅｎｏｐａｔｈｙ （ Ｒｏｓａｉ⁃
Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ）： ｒｅｐｏｒｔ ｏｆ ａ ｃａｓｅ ａｎｄ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ ｒｅｖｉｅｗ
［Ｊ］． Ａｍ Ｊ Ｈｅｍａｔｏｌ， ２００２， ６９： ６７⁃７１．

［１５］ Ｌｉｍａ ＦＢ， Ｂａｒｃｅｌｏｓ ＰＳ， Ｃｏｎｓｔâｎｃｉｏ ＡＰＮ， ｅｔ ａｌ． Ｒｏｓａｉ⁃
Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ ｗｉｔｈ ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓ ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ： ｃａｓｅ ｒｅｐｏｒｔ
ｏｆ ａ ｃｈｉｌｄ ［ Ｊ］． Ｒｅｖ Ｂｒａｓ Ｈｅｍａｔｏｌ Ｈｅｍｏｔｅｒ， ２０１１， ３３：
３１２⁃３１４．

［１６］ Ａｌ⁃Ｋｈａｔｅｅｂ ＴＨＨ． Ｃｕｔａｎｅｏｕｓ Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ ｏｆ ｔｈｅ
ｆａｃｅ： ａ ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｃａｓｅ ｒｅｐｏｒｔ
［Ｊ］． Ｊ Ｏｒａｌ Ｍａｘｉｌｌｏｆａｃ Ｓｕｒｇ， ２０１６， ７４： ５２８⁃５４０．

［１７］ Ｆｏｒｅｓｔ Ｆ， Ｎ􀆳Ｇｕｙｅｎ ＡＴ， Ｆｅｓｓｅｌｅｔ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｍｅｎｉｎｇｅａｌ
Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ ｍｉｍｉｃｋｉｎｇ ｍｅｎｉｎｇｉｏｍａ ［ Ｊ］． Ａｎｎ
Ｈｅｍａｔｏｌ， ２０１４， ９３： ９３７⁃９４０．

［１８］ Ｃｏｏｐｅｒ ＳＬ， Ａｒｃｅｃｉ ＲＪ， Ｇａｍｐｅｒ ＣＪ， ｅｔ ａｌ． Ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｃｙｔｏｐｅｎｉａｓ ｉｎ ｔｈｅ
ｃｏｎｔｅｘｔ ｏｆ ｓｉｎｕｓ ｈｉｓｔｉｏｃｙｔｏｓｉｓ ｗｉｔｈ ｍａｓｓｉｖｅ ｌｙｍｐｈａｄｅｎｏ⁃
ｐａｔｈｙ ｕｓｉｎｇ ｓｉｒｏｌｉｍｕｓ［ Ｊ］． Ｐｅｄｉａｔｒ Ｂｌｏｏｄ Ｃａｎｃｅｒ， ２０１６，
６３： ３５８⁃３６０．
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基础医学与临床　 　 Ｂａｓｉｃ ａｎｄ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ２０２２􀆰 ４２（１１）

［１９］ Ｗａｎｇ Ｗ， Ｓｕｎ Ｊ， Ｚｈａｎｇ Ｗ， ｅｔ ａｌ． Ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
ｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌ Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ ｗｉｔｈ ｃｙｔａｒａｂｉｎｅ ａｎｄ
ｄｅｘａｍｅｔｈａｓｏｎｅ： ｃａｓｅ ｒｅｐｏｒｔ ａｎｄ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ［ Ｊ］．
Ａｎｎ Ｈｅｍａｔｏｌ， ２０２０， ９９： １１５７⁃１１５９．

［２０］ Ｓｉｍｋｏ ＳＪ， Ｔｒａｎ ＨＤ， Ｊｏｎｅｓ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｃｌｏｆａｒａｂｉｎｅ ｓａｌｖａｇｅ
ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ｍｕｌｔｉｆｏｃａｌ ｈｉｓｔｉｏｃｙｔｉｃ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ， ｉｎ⁃
ｃｌｕｄｉｎｇ Ｌａｎｇｅｒｈａｎｓ ｃｅｌｌ ｈｉｓｔｉｏｃｙｔｏｓｉｓ， ｊｕｖｅｎｉｌｅ ｘａｎｔｈｏｇｒａｎ⁃
ｕｌｏｍａ ａｎｄ Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ ［ Ｊ ］． Ｐｅｄｉａｔｒ Ｂｌｏｏｄ
Ｃａｎｃｅｒ， ２０１４， ６１： ４７９⁃４８７．

［２１］ Ｃｈｅｎ Ｅ， Ｐａｖｌｉｄａｋｅｙ Ｐ， Ｓａｍｉ Ｎ． Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ
ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌｌｙ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈａｌｉｄｏｍｉｄｅ ［ Ｊ ］． ＪＡＡＤ Ｃａｓｅ
Ｒｅｐ， ２０１６， ２： ３６９⁃３７２．

［２２］ Ｒｕｂｉｎｓｔｅｉｎ Ｍ， Ａｓｓａｌ Ａ， Ｓｃｈｅｒｂａ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｌｅｎａｌｉｄｏｍｉｄｅ
ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｒｏｓａｉ Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ—ａ ｆｉｒｓｔ ｉｎ ｕｓｅ
ｒｅｐｏｒｔ［ Ｊ］． Ａｍ Ｊ Ｈｅｍａｔｏｌｏｇｙ， ２０１６， ９１： Ｅ１． ｄｏｉ： １０．
１００２ ／ ａｊｈ．２４２２５．

［２３］ Ｊａｃｏｂｓｅｎ Ｅ， Ｓｈａｎｍｕｇａｍ Ｖ， Ｊａｇａｎｎａｔｈａｎ Ｊ． Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆ⁃
ｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ ｗｉｔｈ ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ ＫＲＡＳ ｍｕｔａｔｉｏｎ⁃ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ
ｃｏｂｉｍｅｔｉｎｉｂ ［ Ｊ ］． Ｎ Ｅｎｇ Ｊ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ， ２０１７， ３７７：
２３９８⁃２３９９．

［２４］ Ｍｏｙｏｎ Ｑ， Ｂｏｕｓｓｏｕａｒ Ｓ， Ｍａｋｓｕｄ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｌｕｎｇ ｉｎｖｏｌｖｅ⁃
ｍｅｎｔ ｉｎ Ｄｅｓｔｏｍｂｅｓ⁃Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ： ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎｄ
ｒａｄｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ ａｎｄ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｔｈｅ ＭＥＫ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ｃｏ⁃
ｂｉｍｅｔｉｎｉｂ［Ｊ］． Ｃｈｅｓｔ， ２０２０， １５７： ３２３⁃３３３．

［２５］ Ｇｉｕｆｆｒè Ｃ， Ｇｉｕｆｆｒè Ｇ． Ｃｈｏｒｏｉｄａｌ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｉｎ Ｒｏｓａｉ⁃
Ｄｏｒｆｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌｌｙ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｏｂｉｍｅｔｉｎｉｂ［Ｊ］．
Ｉｎｄｉａｎ Ｊ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ， ２０２０， ６８： ２０５１⁃２０５３．

［２６］ Ｍａｓｔｒｏｐｏｌｏ Ｒ， Ｃｌｏｓｅ Ａ， Ａｌｌｅｎ Ｓ Ｗ， ｅｔ ａｌ．ＢＲＡＦ⁃Ｖ６００Ｅ⁃
ｍｕｔａｔｅｄ Ｒｏｓａｉ⁃Ｄｏｒｆｍａｎ⁃Ｄｅｓｔｏｍｂｅｓ ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ Ｌａｎｇｅｒ⁃
ｈａｎｓ ｃｅｌｌ ｈｉｓｔｉｏｃｙｔｏｓｉｓ ｗｉｔｈ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ＢＲＡＦ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ
［Ｊ］． Ｂｌｏｏｄ Ａｄｖ， ２０１９， ３： １８４８⁃１８５３．

本刊稿件格式要求（３）

３􀆰 １　 参考文献：应为正式发表的论文或书籍。 按正文中引用的先后排序。 在选取参考文献时，应优先选择

最新发布的文献；尽量使用最近 １０ 年内发表的相对较新的参考文献；尽量不参考过于陈旧的科研文献，除非

该文献对于研究十分必要。
引用期刊格式：

［文献序号］ ． 著者． 文献题名［Ｊ］ ． 刊名， 出版年， 卷号： 起页⁃止页．
⁃外国人名的格式：姓在前 ／ 名在后、姓用全称 ／ 名用首字母缩写；３ 位以内作者须写全，３ 位以上作者列前

３ 位，后加“等”或”ｅｔ ａｌ．”。
⁃外文刊名的格式：按照 ＰｕｂＭｅｄ 的格式规范缩写。
【例】［１］ Ｆｅｉｎｓｔｏｎｅ ＳＭ， Ｋａｐｉｋｉａｎ ＡＺ， Ｐｕｒｃｅｌｌ ＲＨ， ｅｔ ａｌ． Ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｈｅｐａｔｉｔｉｓ ｎｏｔ ｄｕｅ ｔｏ ｖｉｒａｌ

ｈｅｐａｔｉｔｉｓ ｔｙｐｅ Ａ ｏｒ Ｂ［Ｊ］ ． Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ Ｍｅｄ， １９７５， ２９２： ７６７⁃７７０．
［２］ 杨汀， 王辰， 庞宝森，等． 比较地塞米松和色甘酸钠对哮喘豚鼠气道重建的作 用［ Ｊ］ ． 基础医

学与临床， ２００４， ２４：６３３⁃６３６．
引用书籍格式：

［文献序号］ ． 析出文献著者． 析出文献题名［Ｍ］ ／ ／ 专著著者（或编者） ． 专著书名． 版次（第 １ 版不著

录） ． 出版地： 出版者， 出版年： 析出文献起页⁃止页．
【例】［１］ 章静波． 癌细胞行为的分子基础［Ｍ］ ／ ／ 柳惠图， 王永潮， 桑建利． 分子细胞生物学． 北京： 高

等教育出版社， ２０１２： ５０１⁃５０５．
引用电子期刊：

按“引用期刊格式”要求，另需注明 ｄｏｉ 号。
引用学位论文：

［文献序号］ ． 作者． 学位论文题目［Ｄ］ ． 学校所在城市： 学校名称， 出版年： 所引用的起页⁃止页．
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