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化疗对原发性肝脏弥漫大B细胞淋巴瘤预后的影响：

基于SEER数据库与机器学习的分析
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摘     要             背景与目的：原发性肝脏弥漫大 B 细胞淋巴瘤 （DLBCL） 罕见且预后差，化疗价值尚无大样本证据支

持。本研究利用 SEER 数据库的大样本真实世界数据，评估化疗对原发性肝脏 DLBCL 患者预后的影响。

方法：提取 SEER 数据库中 2000—2019 年经病理确诊的原发性肝脏 DLBCL 病例的临床资料，按是否接

受化疗分组。采用 Kaplan-Meier 法、Cox 比例风险模型及随机生存森林模型分析总生存期 （OS） 和肿瘤

特异生存期 （CSS） 的影响因素，并进行亚组分析。

结果：共纳入 594 例患者，中位年龄 66 岁，化疗组 435 例 （73.2%）。中位随访 17.5 个月，化疗组和非化

疗组的中位 OS 分别为：81 （7~173） 个月和 11 （2~171） 个月。化疗组 OS 率和 CSS 率均明显优于非化

疗 组 （67.99% vs. 47.77%； 71.03% vs. 52.87%， 均 P<0.05）。 多 因 素 分 析 显 示 ， 化 疗 是 OS （HR=0.39，

95% CI=0.31~0.48） 和 CSS （HR=0.37，95% CI=0.29~0.48） 的独立保护因素。随机生存森林模型中，化

疗的重要性评分最高。亚组分析结果一致。

结论：化疗是原发性肝脏 DLBCL 患者预后的独立影响因素，可显著改善 OS，R-CHOP 方案可能是优选

治疗方案。
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Methods: Clinical data of patients pathologically diagnosed with primary hepatic DLBCL between 2000 

and 2019 were extracted from the SEER database and grouped according to whether they received 

chemotherapy. Kaplan–Meier survival analysis, Cox proportional hazards models, and random survival 

forest models were employed to identify factors influencing overall survival (OS) and cancer-specific 

survival (CSS), and subgroup analyses were performed.

Results: A total of 594 patients were included, with a median age of 66 years; 435 (73.2%) received 

chemotherapy. After a median follow-up of 17.5 months, the median OS was 81 (7-173) months in the 

chemotherapy group versus 11 (2-171) months in the non-chemotherapy group. The OS and CSS rates 

in the chemotherapy group were significantly higher than those in the non-chemotherapy group (67.99% vs. 

47.77%; 71.03% vs. 52.87%, both P<0.05). Multivariate analysis showed that chemotherapy was an 

independent protective factor for OS (HR=0.39, 95% CI=0.31-0.48) and CSS (HR=0.37, 95% CI=0.29-
0.48). In the random survival forest model, chemotherapy ranked highest in variable importance. 

Subgroup analyses produced consistent results.

Conclusion: Chemotherapy is an independent prognostic factor for patients with primary hepatic DLBCL 

and can significantly improve survival. The R-CHOP regimen may be the preferred therapeutic option.

Key words           Liver Neoplasms; Lymphoma, Large B-Cell, Diffuse; Drug Therapy; Prognosis; SEER Program
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原发性肝淋巴瘤是一种罕见的肝脏恶性肿瘤，

约占非霍奇金淋巴瘤的 0.016%[1]。其预后差，中位

生 存 期 （overall survival， OS） 仅 8~16 个 月[2-4]。 其

中，原发性肝脏弥漫大 B 细胞淋巴瘤 （diffuse large 

B cell lymphoma， DLBCL） 是 原 发 肝 淋 巴 瘤 中 最 常

见的病理学类型[5-7]，关于原发性肝脏 DLBCL 的文

献，目前是个案报道和小样本系列病例报告[5,8-9]。

例 如 ， Page 等[6] 报 道 24 例 肝 脏 淋 巴 瘤 （96% 为

DLBCL） 接 受 联 合 化 疗 后 ， 完 全 缓 解 率 达 83.3%，

5 年 肿 瘤 特 异 生 存 （cancer-specific survival， CSS）

为 87.1%； Aitelhaj 等[3] 报 道 1 例 原 发 性 肝 脏 DLBCL

患 者 接 受 R-CHOP （包 括 ： 利 妥 昔 单 抗 375 mg/m2、

第 1 天静脉注射；环磷酰胺 750 mg/m²，第 1 天静脉

注射；多柔比星 50 mg/m2，第 1 天静脉注射；长春

新碱 1.4 mg/m2，第 1 天静脉注射，最大剂量不超过

2 mg；泼尼松 100 mg/d，口服 5 d） 治疗后，病灶由

110 mm×78 mm 缩小至 22 mm×13 mm，36 个月随访

无 症 状 生 存 。 化 疗 被 认 为 是 对 于 大 多 数 恶 性 肿 瘤

的有效治疗手段[10-12]。然而，由于缺乏大样本临床

研 究 证 据 ， 化 疗 对 原 发 性 肝 脏 DLBCL 患 者 预 后 的

影响，目前仍是不清楚的。SEER （the Surveillance，

Epidemiology and End Results，SEER） 数据库是美国

国 家 癌 症 研 究 所 建 立 的 权 威 肿 瘤 数 据 库 ， 记 录 了

包 括 人 口 统 计 学 、 原 发 肿 瘤 部 位 、 肿 瘤 形 态 、 临

床 分 期 、 治 疗 方 式 和 生 存 结 局 等 详 细 资 料 。 根 据

2020 年 人 口 普 查 数 据 ， SEER 数 据 库 最 新 版

（SEER 22） 已覆盖美国约 47.9% 的人口。本研究使

用 SEER 18 数据库 （覆盖约 28% 的美国人口），分

析 2000—2019 年 间 确 诊 的 原 发 性 肝 脏 DLBCL

患者[10,13-16]。

因此，本研究利用 SEER 数据库中的大样本量

真 实 世 界 数 据 ， 通 过 机 器 学 习 算 法 系 统 性 分 析 评

价 化 疗 对 原 发 性 肝 脏 DLBCL 预 后 的 影 响 ， 旨 在 为

临床制定精准、个体化的治疗决策提供参考。

1     资料与方法 

1.1 资料来源　

利用 SEER*Stat v8.3.9 软件从 SEER 数据库中提

取 2000—2019 年 期 间 ， 经 过 病 理 学 确 诊 为 原 发 性

肝 脏 DLBCL 患 者 的 临 床 病 理 及 预 后 资 料 （随 访 截

止日期为 2019 年 12 月 31 日）。

1.2 纳入和排除标准　

纳入标准：⑴ 患者初诊时为原发性肝脏 DLBCL；

⑵ 经 病 理 学 确 诊 ； ⑶ 确 诊 年 份 为 2000—2019 年 ；

⑷ 病 理 学 类 型 符 合 ICD-O-3 编 码 为 ：“9673/3”

“9680/3”“9684/3”“9688/3”“9712/3”。排除标准：

⑴ 多源性肿瘤；⑵ 经过尸检或死亡证明确诊的病
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例；⑶ 研究指标无法获取；⑷ 临床或随访信息记

录不完整。

1.3 提取数据　

参照笔者[10,17-18] 先前的研究，提取患者的诊断

年 龄 、 种 族 、 性 别 、 Ann Arbor 分 期 、 治 疗 信 息 、

B 细胞症状 （指淋巴瘤相关的系统性症状，包括发

热>38 ℃、夜间盗汗和 6 个月内体质量下降>10%）、

OS 及生存结局等资料。Ann Arbor 分期和 B 细胞症状

均为首诊时的临床记录，基于 SEER 数据库的诊断

数 据 。 结 合 文 献[19] 报 道 ， 本 研 究 中 ， 年 龄 界 定 标

准设置为 P25 （55 岁） 和 P75 （78 岁）。依据原发性

肝脏 DLBCL 患者的年龄、性别、种族、婚姻状况、

Ann Arbor 分 期 、 是 否 有 B 细 胞 症 状 、 是 否 接 受 手

术 、 放 疗 和 化 疗 ， 对 其 临 床 资 料 进 行 分 组 后 用 于

后续分析。由于 SEER 数据库的限制，未能获取化

疗开始的具体时间点 （如确诊后多久接受化疗）。

1.4 统计学处理　

本研究的研究终点分别为：CSS 和 OS。CSS 定

义 ： 随 访 期 间 因 原 发 性 肝 脏 DLBCL 死 亡 的 时 间 ，

非 原 发 性 肝 脏 DLBCL 死 亡 ， 随 访 截 止 ， 或 失 访 数

据作为删失数据；OS 定义：随访期间因任何病因

死 亡 的 时 间 ， 随 访 截 止 或 失 访 数 据 作 为 删 失 数

据[20]。 应 用 Stata/MP 16.0 软 件 和 R （version 4.2.3，

http://www.r-project.org） 软件进行统计分析。正态分

布 计 量 资 料 以 均 数 ± 标 准 差 （x̄ ± s） 表 示 ， 非

正 态 分 布 计 量 资 料 采 用 中 位 数 （四 分 位 间 距）

[M （IQR） ] 进 行 描 述 ， 计 数 资 料 采 用 率 表 示 ， 组

间 对 比 采 用 χ2 检 验 ； 采 用 Kaplan-Meier 法 计 算 OS

率，OS 率比较采用 Log-rank 法；采用单因素 Cox 比

例风险模型，筛选 OS 和 CSS 的影响因素，根据单

因素 Cox 分析结果并结合临床重要性筛选变量，进

行多因素 Cox 比例风险模型进一步筛选出独立预后

因素，并计算风险比 （HR） 及对应 95% 置信区间

（CI） [21]。 在 多 因 素 Cox 风 险 比 例 模 型 分 析 中 ， 用

方差扩展因子 （variance inflation factors，VIF） 评估

模型多重共线性，如果其取值<10，表明不存在严

重 的 多 重 共 线 性 问 题 ， 可 进 行 后 续 分 析 。 随 机 生

存 森 林 是 一 种 机 器 学 习 算 法 ， 具 有 高 鲁 棒 性

（robustness）， 它 不 受 比 例 风 险 假 定 、 对 数 线 性 假

定 等 条 件 的 约 束 ， 并 且 能 够 通 过 两 个 随 机 采 样 的

过 程 来 防 止 算 法 的 过 度 拟 合 问 题[22]。 本 研 究 中 ，

用 随 机 生 存 森 林 模 型 进 行 独 立 的 预 后 分 析 ， 评 价

变 量 对 OS 和 CSS 重 要 性 。 所 有 检 验 均 为 双 侧 尾 。

检验水准 α=0.05。

2     结　果 

2.1 纳入病例特征　

经筛选，594 例原发性肝脏 DLBCL 患者符合条

件并纳入分析，中位年龄 66 （52~77） 岁。其中男

性 368 例 （62.0%）， 女 性 226 例 （38.0%）。 化 疗 组

435 例 （73.2%）， 非 化 疗 组 159 例 （26.8%）。 除 年

龄 构 成 比 外 ， 化 疗 组 与 非 化 疗 组 间 患 者 的 基 线 资

料均衡可比 （均 P>0.05）（表 1）。

2.2 原发性肝脏DLBCL患者的预后情况　

中 位 随 访 17.5 （1~91） 个 月 ， 化 疗 组 435 例

中 ， 共 死 亡 278 例 （63.91%）， 其 中 肿 瘤 相 关 性 死

表1　原发性肝脏DBCL患者的基线特征表[n （%） ]

Table 1　Baseline characteristics of patients with primary 

hepatic DLBCL [n (%)]

变量

年龄（岁）

<55
55~78
>78

性别

男

女

种族

白种人

黑种人

其他种族

婚姻状况

未婚

已婚

Ann Arbor 分期

Ⅰ

Ⅱ

Ⅲ/Ⅳ

B 细胞症状

无

有

不清楚

手术

否

是

放疗

否

是

非化疗组（n=159）

34（21.4）
67（42.1）
58（36.5）

102（64.2）
57（35.8）

125（78.6）
19（11.9）
15（9.4）

87（54.7）
72（45.3）

57（35.8）
27（17.0）
75（47.2）

28（17.6）
19（11.9）

112（70.4）

153（96.2）
6（3.8）

155（97.5）
4（2.5）

化疗组（n=435）

134（30.8）
232（53.3）
69（15.9）

266（61.1）
169（38.9）

372（85.5）
42（9.7）
21（4.8）

207（47.6）
228（52.4）

165（37.9）
43（9.9）

227（52.2）

87（20.0）
68（15.6）

280（64.4）

418（96.1）
17（3.9）

410（94.3）
25（5.7）

P

<0.001

0.568

0.069

0.148

0.058

0.355

1.000

0.161
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亡 196 例 （45.06%）； 非 化 疗 组 159 例 中 ， 共 死 亡

136 例 （85.53%）， 其 中 肿 瘤 相 关 性 死 亡 108 例

（67.92%）。 化 疗 组 和 非 化 疗 组 的 中 位 OS 分 别 为 ：

81 （7~173） 个 月 和 11 （2~171） 个 月 。 估 算 的 化

疗 组 与 非 化 疗 组 1 年 OS 率 分 别 为 ： 67.99% 和

47.77%，Log-rank 检验显示两组差异有统计学意义

（χ2=6.73，P=0.010）。估算的化疗组与非化疗组 1 年

CSS 率分别为：71.03% 和 52.87%，Log-rank 检验显示

两组差异有统计学意义 （χ2=9.41，P=0.002）。化疗

能明显提高患者的 OS 和 CSS （图 1）。

2.3 单因素Cox比例风险模型分析　

单 因 素 Cox 分 析 显 示 ： 年 龄 和 化 疗 与 患 者 的

OS 有 关 （均 P< 0.001）； 年 龄 、 婚 姻 状 况 、 Ann 

Arbor 分 期 和 化 疗 与 患 者 的 CSS 有 关 （ 均 P<

0.05）（表 2）。

2.4 多因素Cox比例风险模型分析　

根据单因素 Cox 比例风险模型分析结果，将有

统 计 学 意 义 的 变 量 和 具 有 重 要 临 床 意 义 的 变 量 进

一步纳入多因素 Cox 比例风险模型。结果显示：年

龄 、 Ann Arbor 分 期 和 化 疗 是 OS 的 独 立 影 响 因 素

（均 P<0.05）； 年 龄 、 婚 姻 状 况 、 Ann Arbor 分 期 和

化疗是 CSS 的独立影响因素 （均 P<0.05）（图 2）。

2.5 随机生存森林模型分析　

随 机 生 存 森 林 具 有 高 鲁 棒 性 的 特 点 ， 不 受 比

例 风 险 假 定 、 对 数 线 性 假 定 的 约 束 ， 在 分 析 过 程

中 ， 能 够 通 过 两 个 随 机 采 样 的 过 程 来 防 止 算 法 的

过度拟合问题。为进一步评价化疗对 OS 和 CSS 的

影 响 ， 通 过 随 机 生 存 森 林 模 型 分 析 显 示 ， 化 疗 对

于 OS 和 CSS 的重要性评分均最高 （图 3）。

2.6 化疗在不同亚组原发性肝脏 DLBCL 患者中的

预后分析　

为 了 减 少 选 择 性 偏 倚 的 影 响 ， 根 据 患 者 临 床

病理特征将病例划分为不同亚组，在每一亚组中，

采用多因素 Cox 比例风险模型评估化疗对 CSS 和 OS

的 影 响 。 结 果 表 明 ， 在 调 整 了 年 龄 、 性 别 、 婚 姻

状 况 、 Ann Arbor 分 期 、 B 细 胞 症 状 、 手 术 和 放 疗

对 预 后 的 影 响 后 ， 化 疗 仍 能 提 高 原 发 性 肝 脏

DLBCL 患者的 OS 和 CSS （图 4）。

累
积

生
存

率

1.00

0.75

0.50

0.25

0.00
时间（月）

0 48 96 144 192

Number at risk（number censored）

时间（月）

Cumulative number of events

时间（月）

0 48 96 144 192

0 48 96 144 192

非化疗组 159（16） 29（26） 21（34）

118（128）

9（43）

51（191）

1（50）

15（224）化疗组 435（2） 223（38）

66非化疗组

26 176 189 194 196化疗组

104 105 107 108

非化疗组
化疗组
P<0.000 1

累
积

生
存

率

1.00

0.75

0.50

0.25

0.00
时间（月）

0 48 96 144 192

Number at risk（number censored）

时间（月）

Cumulative number of events

时间（月）

0 48 96 144 192

0 48 96 144 192

非化疗组 159（0） 29（2） 21（8） 9（15） 1（22）

化疗组 435（0） 223（6） 118（74） 51（118） 15（143）

82非化疗组

28 208 243 267 277化疗组

128 131 135 136

非化疗组
化疗组
P<0.000 1

A B

图1　原发性肝脏DLBCL患者的生存曲线　　A：OS；B：CSS

Figure 1　Survival curves of patients with primary hepatic DLBCL　　A: OS; B: CSS
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表2　原发性肝脏DLBCL患者OS与CSS影响因素的单因素Cox分析

Table 2　Univariate Cox regression analysis for CSS and OS in patients with primary hepatic DLBCL

变量

年龄（岁）

<55
55~78
>78

性别

男

女

种族

白种人

黑种人

其他种族

婚姻状况

未婚

已婚

Ann Arbor 分期

Ⅰ

Ⅱ

Ⅲ/Ⅳ

OS
HR（95% CI）

1
1.59（1.24~2.03）
3.11（2.35~4.10）

1
1.04（0.86~1.27）

1
1.15（0.84~1.57）
1.42（0.97~2.06）

1
0.91（0.75~1.10）

1
1.17（0.85~1.62）
1.22（0.99~1.51）

P

—

<0.001
<0.001

—

0.668

—

0.389
0.069

—

0.336

—

0.330
0.062

CSS
HR（95% CI）

1
1.32（0.99~1.75）
2.88（2.11~3.95）

1
1.11（0.88~1.39）

1
1.30（0.92~1.83）
1.29（0.82~2.04）

1
0.79（0.63~0.99）

1
1.24（0.85~1.80）
1.30（1.02~1.66）

P

—

0.061
<0.001

—

0.380

—

0.142
0.267

—

0.043

—

0.270
0.037

变量

B 细胞症状

无

有

不清楚

手术

否

是

化疗

否

是

放疗

否

是

OS
HR（95% CI）

1
0.80（0.55~1.17）
1.08（0.83~1.41）

1
0.59（0.34~1.02）

1
0.36（0.29~0.44）

1
0.95（0.61~1.48）

P

—

0.250
0.551

—

0.061

—

<0.001

—

0.831

CSS
HR（95% CI）

1
0.95（0.63~1.42）
1.12（0.83~1.51）

1
0.66（0.35~1.24）

1
0.33（0.26~0.42）

1
0.84（0.49~1.43）

P

—

0.787
0.456

—

0.193

—

<0.001

—

0.521

1.7
1.8

1.0

1.2
1.2

1.1

1.1

1.0

年龄（岁）

<55
55~78
>78

婚姻状况

未婚

已婚

Ann Arbor 分期

Ⅰ

Ⅱ

Ⅲ/Ⅳ

手术

否

是

化疗

否

是

放疗

否

是

168
299
127

294
300

222

302

571
23

159
435

565
29

93
207
114

207
207

146
49

219

401
13

136
278

393
21

<0.001
<0.001

0.138

0.330
0.003

0.178

<0.001

0.851

Reference
1.61(1.25~2.08)
2.66 (1.99~3.56)

Reference
0.86 (0.71~1.05)

Reference
1.18 (0.85~1.63)
1.38 (1.12~1.71)

Reference
0.68 (0.38~1.19)

Reference
0.39 (0.31~0.48)

Reference
1.04 (0.67~1.63)

HR

0.5 1 2

变量 VIF n Events P

A B

1.7
1.8

1.0

1.2
1.2

1.1

1.1

1.0

年龄（岁）

<55
55~78
>78

婚姻状况

未婚

已婚

Ann Arbor 分期

Ⅰ

Ⅱ

Ⅲ/Ⅳ

手术

否

是

化疗

否

是

放疗

否

是

168
299
127

294
300

222
70

302

571

159
435

565
29

70
142

92

162
142

102
37

165

294
10

108
196

290
14

0.038
<0.001

0.037

0.207
0.003

0.358

<0.001

0.763

Reference
1.37 (1.02~1.84)
2.48 (1.78~3.45)

Reference
0.78 (0.62~0.99)

Reference
1.28 (0.87~1.87)
1.46 (1.14~1.88)

Reference
0.74 (0.38~1.41)

Reference
0.37 (0.29~0.48)

Reference
0.92 (0.54~1.58)

HR

0.5 1 2

变量 VIF n Events P

图2　原发性肝脏DLBCL患者临床参数Cox回归森林图　　A：OS；B：CSS

Figure 2　Forest plots of Cox regression analysis for clinical parameters in patients with primary hepatic DLBCL　　A: OS; 

B: CSS
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3     讨　论 

原 发 性 肝 脏 DLBCL 是 一 种 发 病 罕 见 的 肝 脏 恶

性 肿 瘤[23]。 目 前 ， 临 床 上 没 有 专 门 针 对 原 发 性 肝

脏 DLBCL 的 最 佳 治 疗 方 案[5]。 目 前 ， CHOP 方 案

（由环磷酰胺、多柔比星/阿霉素、长春新碱和泼尼

松 组 成） 被 广 泛 认 为 是 DLBCL 的 一 线 标 准 化 疗 方

案[24-25]。然而，即使是相同的病理学类型，原发病

灶 的 解 剖 部 位 不 同 ， 治 疗 和 预 后 仍 可 能 存 在 差

异[10,17-18]。由于缺乏高质量的前瞻性临床研究，因

此 ， 化 疗 对 原 发 性 肝 脏 DLBCL 预 后 的 影 响 目 前 仍

是不清楚的。基于此，本研究利用 SEER 数据库中

的 大 样 本 真 实 世 界 数 据 ， 使 用 机 器 学 习 的 算 法 系

统 性 地 评 价 化 疗 在 原 发 性 肝 脏 DLBCL 患 者 治 疗 中

的价值。

本 研 究 显 示 ， 化 疗 是 原 发 性 肝 脏 DLBCL 患 者

预后的独立影响因素，它能明显提高患者的 OS 和

CSS。在本研究中，化疗组和非化疗组的中位 OS 分

别为：81 （7~173） 个月和 11 （2~171） 个月。同 非

化 疗 组 患 者 相 比 ， 化 疗 组 患 者 的 总 死 亡 风 险 和 疾

非化疗组非化疗组
(n=159)

化疗组化疗组
(n=435)

Subgroup HR (95% CI) Subgroup HR (95% CI)非化疗组非化疗组
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0.34 (0.25~0.46)
0.43 (0.32~0.59)
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否
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否
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57
87
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228
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图4　化疗对不同亚组患者预后影响的森林图　　A：OS；B：CSS

Figure 4　Forest plots of the impact of chemotherapy on prognosis in different patient subgroups　　A: OS; B: CSS
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Figure 3　Variable importance in the random forest model　　A: OS; B: CSS
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病 相 关 性 死 亡 风 险 分 别 降 低 了 61% 和 63%。 进 一

步 通 过 机 器 学 习 算 法 和 亚 组 分 析 ， 在 调 整 了 其 他

因素对预后的影响后，得出了稳健和相同的结论。

与本研究类似，Zhang 等[26] 在一项对肝淋巴瘤的回

顾 性 分 析 中 也 表 明 ， 化 疗 能 提 高 患 者 的 OS （HR=

0.36， 95% CI=0.30~0.44， P<0.001） 和 疾 病 相 关 性

死亡风险 （DSS）（HR=0.35，95% CI=0.28~0.43，P<

0.001）。类似的还包括 Qiu 等[27]的研究。除此之外，

Emile 等[28] 的研究显示，含蒽环类抗生素的化疗方

案，能使结节浸润型肝淋巴瘤患者明显获益。Page

等[6]在一项纳入了 24 例肝脏淋巴瘤 （96% 的患者病

理 学 类 型 为 弥 漫 性 大 细 胞 淋 巴 瘤） 的 回 顾 性 研 究

中表明，联合化疗可以使患者获得 83.3% 的完全缓

解率，5 年 CSS 率和 5 年无失败生存率分别为 87.1%

和 70.1%。 Aitelhaj 等[3] 报 道 了 1 例 原 发 性 肝 脏

DLBCL 患 者 ， 采 用 R-CHOP 方 案 ， 共 接 受 8 个周期

治疗后，肿瘤病灶由原来的 110 mm×78 mm 显著缩

小至 22 mm×13 mm。后续随访 36 个月内，该患者

一直处于无症状生存状态，提示 R-CHOP 方案可能

在 部 分 原 发 性 肝 脏 DLBCL 患 者 中 具 有 良 好 的 治 疗

效果。同样，赵骞等[29]报道了 1 例肝淋巴瘤切除术

后联合化疗的患者，该患者生存时间已超过 10 年。

由 此 可 见 ， 上 述 研 究 的 结 论 均 支 持 我 们 的 研 究

结论。

在 笔 者 检 索 的 范 围 内 ， 目 前 国 内 外 尚 无 关 于

原 发 性 肝 脏 DLBCL 的 大 样 本 真 实 世 界 研 究 的 文 献

报 道 。 本 研 究 主 要 有 以 下 优 势 ： 首 先 ， 在 分 析 过

程 中 使 用 了 随 机 生 存 森 林 模 型 。 该 模 型 作 为 一 种

机 器 学 习 算 法 ， 属 于 集 成 学 习 范 畴 ， 具 有 高 鲁 棒

性 ， 且 不 受 比 例 风 险 假 定 、 对 数 线 性 假 定 等 条 件

的 限 制 ， 而 且 还 能 够 通 过 两 个 随 机 采 样 的 过 程 来

防 止 算 法 的 过 度 拟 合 问 题[22]。 因 而 ， 该 算 法 得 出

的结论将更加可靠和稳定。其次，在分析过程中，

也同样独立地运用了经典的单因素、多因素 Cox 比

例风险模型，并且利用 VIF 对模型的多重共线性问

题 进 行 了 定 量 的 评 价 与 分 析 。 最 后 ， 本 研 究 总 共

纳入了 594 例患者，其中 414 例 （69.70%） 患者发

生死亡结局事件，其中 304 例 （51.18%） 出现肿瘤

特 异 性 死 亡 ， 因 此 ， 本 研 究 的 样 本 含 量 和 事 件 结

局数，可以为统计分析提供了足够大的检验效能。

然而，本研究仍然存在一定的局限性：首先，

作 为 回 顾 性 研 究 ， 虽 然 在 设 计 时 制 定 了 严 格 的 纳

入 和 排 除 标 准 ， 但 是 选 择 偏 倚 仍 是 不 可 避 免 的 。

其次，SEER 数据库是大型肿瘤数据库，容易受编

码错误及删失值的影响。再次，由于 SEER 数据库

数 据 获 取 权 限 的 限 制 ， 部 分 数 据 （如 ： 化 疗 、 手

术 和 放 疗 的 具 体 方 案 ， 肿 瘤 复 发 信 息 等 等） 无 法

获 取 ， 可 能 影 响 结 果 解 释 。 未 来 研 究 需 纳 入 化 疗

时机等详细信息，以进一步明确其对预后的影响。

最 后 ， 纳 入 研 究 的 病 例 数 中 ， 部 分 组 别 病 例 数 较

少、构成比不均衡，可能影响检验效能。

综 上 所 述 ， 我 们 通 过 大 样 本 真 实 世 界 数 据 分

析 显 示 ， 化 疗 是 原 发 性 肝 脏 DLBCL 预 后 的 独 立 影

响 因 素 ， 可 能 使 原 发 性 肝 脏 DLBCL 患 者 获 益 ， R-

CHOP 方案，可能是最佳的化疗方案。
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