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摘 要 弥漫性大 B 细胞淋巴瘤（DLBCL）是一种高度异质性疾病，经标准化方案治疗后，虽然有超过一半的患者治愈，但仍有约

1/3的患者发展成复发/难治性 DLBCL（r/r DLBCL）。针对分子靶点异常的免疫疗法是 r/r DLBCL 的重要治疗手段。本文综述结

果显示，随着 DLBCL 病理机制与肿瘤免疫微环境研究的深入，抗体类药物发展迅速，由单克隆抗体（如利妥昔单抗、坦昔妥单抗）

更迭至双特异性抗体（如奥尼妥单抗、格菲妥单抗、艾可瑞妥单抗）及抗体-药物偶联物（如泰朗妥昔单抗、维泊妥珠单抗），这些抗

体药物结构上的创新增强了其免疫杀伤力和靶向细胞毒性，为 r/r DLBCL患者提供了新的治疗方案。
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ABSTRACT Diffuse large B-cell lymphoma （DLBCL） is a highly heterogeneous disease. Although standard first-line regimens 

can cure ＞50% of patients， approximately one-third of them develop relapsed/refractory DLBCL （r/r DLBCL）. Consequently， 

immunotherapy targeting molecular abnormalities has become pivotal for managing r/r DLBCL. The results of this review show that 

with advances in understanding DLBCL pathogenesis and the tumor immune microenvironment， antibody-based therapies 

have evolved rapidly， progressing from monoclonal antibodies （e. g.， rituximab， tafasitamab） to bispecific antibodies（e. g.， 

odronextamab，glofitamab， epcoritamab） and antibody-drug conjugate （e.g.， polatuzumab vedotin， loncastuximab tesirine）. These 

engineered agents enhance immune cytotoxicity and tumor-specific targeting， providing novel therapeutic options for r/r DLBCL 

patients. 
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弥漫性大 B 细胞淋巴瘤（diffuse large B-cell lym‐

phoma，DLBCL）是 非 霍 奇 金 淋 巴 瘤（non-Hodgkin’s 

lymphoma，NHL）的主要亚型，约占 NHL 的25%[1]。大多

数 DLBCL 患者在初次治疗阶段对化疗表现出敏感性，

经标准化的 R-CHOP 方案（利妥昔单抗联合环磷酰胺、

多柔比星、长春新碱等）治疗后，有超过一半的患者治

愈，但仍有约1/3的患者面临疾病复发或难治的困境，对

于这部分患者，即使接受了自体造血干细胞移植（au‐

tologous hematopoietic cell transplantation，auto-HCT），生

存数据仍不理想[2]。为了解决这类患者的治疗困境，研

究人员对靶向 CD19、CD20、CD47等靶点的抗体药物进

行了广泛的探索与尝试，逐渐开发出能够同时靶向2种不

同抗原或表位的双特异性抗体和基于特定结构将小分子

细胞毒药物与抗体连接起来的抗体-药物偶联物（antibody-

drug conjugate，ADC），这些抗体药物可通过主动靶向性

发挥增强免疫和细胞毒作用。基于此，本文对治疗复发/

难治性 DLBCL（relapsed/refractory DLBCL，r/r DLBCL）

的抗体药物的作用机制、最新临床试验数据等进行介

绍，以期为 r/r DLBCL 的治疗提供新的思路和方法。
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1　单克隆抗体

1.1　靶向CD20的单克隆抗体

CD20蛋白是一种非二硫键连接的碱性蛋白，属于

MS4A 家族，作为人类 B 细胞表面一个独特且标志性的

靶点，广泛分布于 B 细胞（浆细胞除外）发育与分化全过

程的各个阶段，因此，其成为 B 细胞恶性肿瘤的重要治

疗靶点[3]。利妥昔单抗是一种靶向 CD20的单克隆抗体

药物，于1997年获美国 FDA 批准上市，开创了淋巴瘤治

疗的新策略。为了进一步提升 CD20抗体的疗效，奥法

妥木单抗和奥妥珠单抗相继被研发成功，但遗憾的是目

前两药均未获批用于治疗 r/r DLBCL，仅有探索性的临

床研究。

一项Ⅱ期临床研究纳入了 27例高危 r/r DLBCL 患

者，在其 auto-HCT 前给予奥法妥木单抗联合依托泊苷和

阿糖胞苷（OVA 方案）进行强化巩固治疗[4]，主要终点是

动员外周干细胞的能力以及2年无进展生存（progression- 

free survival，PFS）率。27例患者先全部接受 RICE（利妥

昔单抗联合异环磷酰胺、卡铂、依托泊苷）、RDAHP（利

妥昔单抗联合顺铂、阿糖胞苷、地塞米松）等挽救性化疗

方案治疗，其中19例对挽救性治疗有反应的患者再接受

OVA 方案的强化巩固治疗，结果其干细胞动员取得了

100% 成功，2年 PFS 率为 47%，最常见的不良事件（ad‐

verse events，AEs）是中性粒细胞减少症（47%），这表明

对于高危 r/r DLBCL 患者先行 OVA 治疗再行 auto-HCT

可能是一种有效且安全的方案。然而，该研究样本量较

小，可能存在选择偏倚，导致结果存在偶然性，后续仍需

扩 大 试 验 人 群 以 更 准 确 地 评 估 疗 效 。 另 有 一 项

ORCHARRD（NCT01014208）研究在 r/r DLBCL 患者中

对 比 了 奥 法 木 单 抗（O）与 利 妥 昔 单 抗（R）分 别 联 合

DHAP 方案（顺铂、阿糖胞苷、地塞米松）的疗效，有效者

序贯 auto-HCT[5]。结果显示，O-DHAP 组与 R-DHAP 组

之间的 PFS 率、总生存（overall survival，OS）率、无事件

生存（event free survival，EFS）率差异无统计学意义：2年

PFS 率 分 别 为 24%、26%[ 风 险 比（hazard ratio，HR）＝

1.12，95% 置 信 区 间（confidence interval，CI）（0.89，

1.42），P＝0.33]；2 年 EFS 率 分 别 为 16%、18%（HR＝

1.10，P＝0.35）；2年 OS 率分别为 41%、38%（HR＝0.90，

P＝0.38）。 该 研 究 表 明 O-DHAP 和 R-DHAP 作 为 r/r 

DLBCL 的挽救治疗方案在效果上没有差别；对于早期

r/r DLBCL 患者而言，以奥法妥木单抗代替利妥昔单抗

未能克服治疗抵抗。因此，对于这类患者仍需探索其他

治疗方法。

奥妥珠单抗的显著优势在于其能与效应免疫细胞

表面的 FcγRⅢ受体展现出比利妥昔单抗更高的亲和

力，这一特性强化了抗体依赖性细胞介导的细胞毒作用

（antibody-dependent cell-mediated cytotoxicity，ADCC）。

该药已获美国 FDA 和中国国家药品监督管理局（Na‐

tional Medical Products Administration，NMPA）批准用于

滤泡性淋巴瘤（follicular lymphoma，FL）的治疗[6]。但其

在治疗 DLBCL 上，无论是疗效还是安全性均未优于利

妥昔单抗[7]。

基于以上临床研究结果可以看出，无论是奥法妥木

单抗还是奥妥珠单抗均未显示出较利妥昔单抗更高的

生存或安全性优势。因此，研究人员又开发出以 CD19、

CD47 为靶点的单克隆抗体药物以寻求更好的治疗

效果。

1.2　靶向CD19的单克隆抗体

CD19是一种在 B 细胞和滤泡树突状细胞上普遍存

在的跨膜糖蛋白，属于免疫球蛋白超家族的一员。作为

B 细胞表面的重要功能性受体，CD19对 B 细胞的激活、

信号传递以及增殖调控等生物学过程具有关键性影响；

同时，CD19在 B 细胞淋巴瘤的形成和扩散过程中也发

挥着作用[8]。坦昔妥单抗是一种 Fc 增强型抗 CD19单克

隆抗体药物，已分别于 2020年和 2021年获美国 FDA 和

欧洲药品管理局（European Medicines Agency，EMA）批

准与来那度胺（即 TL 方案）联合用于 r/r DLBCL 且不适

合 auto-HCT 的成人患者。L-MIND（NCT02399085）是

一项开放标签、单臂、全球、多中心的Ⅱ期研究，该研究

纳入 80名既往接受过 1～3次全身治疗的 r/r DLBCL 患

者，在接受了 12个周期的 TL 方案后继续使用坦昔妥单

抗单药治疗，直至疾病进展或出现难以耐受的毒性[9]。

该研究最终5年的疗效和安全性结果显示，最佳客观缓

解率（objective response rate，ORR）为 57.5%，完全缓解

（complete response，CR）率为 41.3%，中位随访时间为

44.0 个月时仍未达到中位缓解持续时间（median dura‐

tion of response，mDOR）。此外，接受坦昔妥单抗长期治

疗的患者耐药性良好，在5年分析中未观察到新的安全

性问题，且随着患者从 TL 方案过渡到坦昔妥单抗单药

治疗，所有级别和≥3级 AEs 的发生率有所降低。这表

明 TL 方案的耐受性良好且具有长期临床获益和持久的

反应。

1.3　靶向CD47的单克隆抗体

CD47是一种高度糖基化的细胞表面跨膜蛋白，属

于免疫球蛋白超家族成员，几乎在所有的细胞上表达，

且广泛高表达于多种血液肿瘤；CD47通过与巨噬细胞

上的信号调节蛋白 α（signal-regulatory protein α，SIRPα）
结合发出“别吞我”信号，从而使肿瘤细胞能够躲避巨噬

细胞和其他吞噬细胞的免疫攻击[10]。因此，通过阻断



中国药房  2025年第36卷第13期 China Pharmacy  2025 Vol. 36  No. 13  · 1679 ·

CD47与 SIRPα 的结合，可有效触发并加速机体对肿瘤

细胞的吞噬过程，但 CD47 抗体目前尚未获批用于 r/r 

DLBCL。莫洛利单抗是靶向 CD47的人源化免疫球蛋

白 G4（immunoglobulin G4，IgG4）单克隆抗体药物，在

2022年美国血液学学会年会上公布的一项Ⅰb 期临床试

验（NCT02953509）初步结果表明，莫洛利单抗联合利妥

昔单抗、吉西他滨、奥沙利铂的治疗方案在 33 例 r/r 

DLBCL 患者中产生了深度、持久的反应，其主要终点

ORR 达51.5%，较为常见的 AEs 是贫血（60.6%）、血小板

减少症（42.4%）和中性粒细胞减少症（18.2%）[11]。但该

药显著的血液毒性和疗效不确定性导致其在临床研究

中受限——2022年 1月美国 FDA 由于可疑意外严重不

良反应（主要涉及严重的血液学毒性，尤其是贫血相关

事件）决定暂停部分莫洛利单抗的临床研究，后虽然解

除了部分临床研究的暂停规定，但由于该药首个Ⅲ期研

究（ENHANCE 研究）的疗效不足，未达到预期治疗效

果，该药生产企业在 2023年 7月宣布终止该研究，并在

2024年 2月宣布彻底停止该药治疗血液肿瘤的开发[12]。

莫洛利单抗的研发受阻，为 CD47靶点药物的开发带来

了不利的冲击。

基于以上临床研究结果可以看出，仅依靠 ADCC 与

抗体依赖性细胞介导的吞噬作用等免疫效应来杀伤肿

瘤细胞，作用机制较为单一。因此，研究人员又开发出

双特异性抗体、ADC 等新一代抗体类药物。

2　双特异性抗体

2.1　靶向CD20/CD3的双抗

双特异性 T 细胞接合器（bispecific T cell engager，

BiTE）是一种基于生物工程的抗体分子，可同时靶向肿

瘤抗原和效应 T 细胞表面分子。莫妥珠单抗是一种完

全人源化的靶向 CD20/CD3 的 IgG1 BiTE[13]，2024 年已

获 NMPA 批准用于治疗 FL，对于 r/r DLBCL 的治疗正在

临床研究中。一项纳入 88例 r/r DLBCL 患者的Ⅰ/Ⅱ期

单组扩展队列研究（NCT02500407）初步确定了莫妥珠

单抗单药治疗 r/r DLBCL 患者的疗效和安全性[14]。该研

究结果显示，受试患者的 OS 率和 CR 率分别为42.0% 和

23.9%，中位 PFS 时间为3.2个月，26.1% 的患者发生了细

胞因子释放综合征（cytokine release syndrome，CRS），这

也是其最常见的 AEs 之一，主要为1～2级。该研究结果

表明，莫妥珠单抗在 r/r DLBCL 患者中表现出显著的疗

效和可管理的安全性特征。另有一项莫妥珠单抗联合

靶 向 CD79b 的 维 泊 妥 珠 单 抗 的 Ⅰ b/Ⅱ 期 临 床 试 验

（NCT03671018），该研究入组了 120名 r/r 侵袭性大 B 细

胞淋巴瘤（large B-cell lymphoma，LBCL）患者，其中包括

75名 r/r DLBCL 患者[15]。研究发现，98名患者在剂量扩

展期间达到主要终点，即最佳总反应（best overall re‐

sponse，BOR）率；中位随访时间为23.9个月的结果显示，

患者 BOR 率和 CR 率分别为 59.2%、45.9%，最常见的 3

级或更高级别 AEs 是中性粒细胞减少症（25.0%）和疲劳

（6.7%）。虽然这些数据表明莫妥珠单抗联合维泊妥珠

单抗治疗 r/r DLBCL 具有潜在价值，但仍然需要更加成

熟的临床数据验证。

格菲妥单抗是另一种人源化的靶向 CD20/CD3 的

BiTE，已被 NMPA、美国 FDA、EMA 批准用于治疗 r/r 

DLBCL 成人患者，其也是我国首个获批的双抗药物。

在 一 项 纳 入 155 名 r/r DLBCL 患 者 的 Ⅱ 期 临 床 试 验

（NCT03075696）中，经格菲妥单抗单药治疗后，患者在

中位随访时间为12.6个月时的 CR 率为39%，9% 的患者

因 AEs 而停药，最常见的 AEs 是 CRS[16]。STARGLO 研

究（NCT04408638）是一项全球、随机、开放标签的Ⅲ期

临床试验，旨在对比格菲妥单抗联合吉西他滨、奥沙利

铂（Glofit-GemOx）与利妥昔单抗联合吉西他滨、奥沙利

铂（R-GemOx）在治疗 r/r DLBCL 患者中的疗效和安全

性[17]。中位随访时间为 20.7 个月的结果显示，Glofit-

GemOx 组患者的中位 OS 时间达25.5个月，是 R-GemOx

组（12.9 个 月）的 2 倍 [HR＝0.62，95%CI（0.43～0.88），

P＝0.006]；中位 PFS 时间为 13.8 个月，较 R-GemOx 组

（3.6个月）延长近3倍；CR 率为58.5%，远超 R-GemOx 组

的 25.3%；CRS 发生率低于 R-GemOx 组，且 3级及以上

AEs 可控。由此表明，Glofit-GemOx 的 OS 优势具有临

床意义。此外，有小样本临床研究表明，格菲妥单抗单

药治疗在 r/r DLBCL 中国人群中展现出高 CR 率，并且安

全可控[18]。

奥 尼 妥 单 抗 作 为 IgG4 型 CD20/CD3 BiTE，已 于

2024 年 获 EMA 批 准 用 于 治 疗 r/r FL 和 DLBCL[19]。

ELM-2研究（NCT03888105）纳入了127例 r/r DLBCL 患

者，在29.9个月的随访中，患者主要终点 ORR 为52.0%，

CR 率为 31.5%；mDOR 和 CR 时间分别为 10.2、17.9 个

月；随着奥尼妥单抗剂量的增加，CRS（53.3%）是最常见

的 AEs，未见免疫效应细胞相关神经毒性综合征报道[20]。

2023年美国血液学学会年会上更新的数据表明，奥尼妥

单抗对 r/r DLBCL 患者具有持久性缓解作用，患者的

ORR 和 CR 率分别为 52%、31%，中位 CR 持续时间为

17.9个月[21]。

艾可瑞妥单抗是一种皮下给药的 CD20/CD3 BiTE，

目前已获 FDA 和 EMA 批准用于 r/r DLBCL 和 FL 成人

患者。一项EPCORE NHL-1临床研究（NCT03625037）共

纳入了 157 名 r/r LBCL 患者（包括 139 名 r/r DLBCL 患

者），中位随访时间为 10.7个月的结果显示，患者 ORR
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为 63.1%、CR 率 为 38.9%，较 为 常 见 的 AEs 是 CRS

（49.7%）、发热（23.6%）和疲劳（22.9%），表明艾可瑞妥单

抗治疗 r/r LBCL 有效且安全性可控[22]。此外，更新的临

床数据披露了 r/r LBCL 患者随访超过2年的长期疗效和

安全性结果——中位随访时间为 25.1个月时，157名 r/r 

LBCL 患者的 ORR 为 63.1%，CR 率为 40.1%，PFS 率和

OS 率分别为27.8%、44.6%[23]。在119例可评估的微小残

留病（minimal residual disease，MRD）患者中，45.4% 的

患者 MRD 阴性，这与较长的 PFS 期和 OS 期有关；该方

案较为常见的 AEs 是 CRS（51.0%）、发热（24.8%）、疲劳

（24.2%）、中性粒细胞减少症（23.6%）。以上结果强调了

艾可瑞妥单抗治疗 r/r LBCL 的长期获益。

2.2　靶向CD19/CD3的双抗

贝林妥欧单抗是全球首个获批的 CD19/CD3 BiTE

药物，为人源化 IgG1双特异性抗体，其一端结合 B 细胞

表面的 CD19，另一端结合 T 细胞表面的 CD3，以此激活

T 细胞对 B 细胞的毒性作用[24]。美国 FDA 于 2014年 12

月批准贝林妥欧单抗治疗急性淋巴细胞白血病。一项

Ⅱ期研究（NCT01741792）评估了 r/r DLBCL 患者通过连

续输注贝林妥欧单抗的疗效，结果显示，21例患者接受

贝林妥欧单抗治疗1个周期后的 ORR 为43%，其中19%

患者达 CR，较为常见的 AEs 是震颤（48%）、发热（44%）、

疲劳（26%）和水肿（26%）[25]。这表明贝林妥欧单抗单药

治疗 r/r DLBCL 患者具有潜在疗效，但其临床获益仍需

通过大规模Ⅲ期随机对照试验（randomized controlled 

trials，RCTs）进一步验证。

3　ADC药物

3.1　靶向CD19的ADC

泰朗妥昔单抗是一种靶向 CD19 的 ADC，与表达

CD19的肿瘤细胞结合后通过内吞作用进入细胞内，在

溶酶体降解过程中释放吡咯并苯二氮 （PBD）二聚体

载荷 SG3199。该细胞毒素可选择性嵌入 DNA 小沟，形

成不可逆的 DNA 链间交联，从而阻断 DNA 复制并最终

触发肿瘤细胞凋亡[26]。该药先后被美国 FDA、EMA、

NMPA 批准用于 r/r DLBCL，获批主要得益于Ⅱ期临床

试验（NCT03589469）的积极成果——该研究纳入145名

r/r DLBCL 患者（包括双打击、三打击、转化或原发性难

治性 DLBCL 患者），接受至少1剂泰朗妥昔单抗治疗[27]。

结果显示，患者的 ORR 为48.3%，较为常见的3级或更高

级别 AEs 是中性粒细胞减少症（26%）、血小板减少症

（18%）和γ-谷氨酰转移酶升高（17%）。该研究验证了泰

朗妥昔单抗具有很强的抗肿瘤活性，并且安全性可控，

可为 r/r DLBCL 患者提供新的治疗选择。

3.2　靶向CD22的ADC

CD22是一种几乎在所有急性 B 细胞白血病（B cell-

acute lymphoblastic leukemia，B-ALL）患者的癌细胞上

表达的细胞表面抗原[28]。奥加伊妥珠单抗是由细胞毒

载荷卡奇霉素衍生物及腙接头连接而成的人源化抗

CD22 IgG4单抗，于2017年8月被美国 FDA 批准用于治

疗复发/难治性前体 B-ALL。虽然奥加伊妥珠单抗在治

疗 r/r B 细胞非霍奇金淋巴瘤（B-cell non-Hodgkin lym‐

phoma，B-NHL）的早期临床试验中显示出抗肿瘤活

性，但在后续验证性的Ⅲ期临床研究中未获得阳性结

果——一项纳入 338 例 r/r B-NHL 患者（包括 309 例 r/r 

DLBCL 患者）的Ⅲ期临床试验结果表明，奥加伊妥珠单

抗联合利妥昔单抗对比化疗联合利妥昔单抗，在 OS 率

和 PFS 率 上 无 显 著 差 异[29]。 Ⅱ 期 ROMULUS 研 究

（NCT01232556）[30]探讨了靶向 CD22 的 ADC 药物匹那

妥珠单抗或维泊妥珠单抗联合利妥昔单抗在 r/r NHL

（包括81例 r/r DLBCL 和42例 FL）患者中的疗效及安全

性。结果显示，在接受治疗的 81例 r/r DLBCL 患者中，

42例接受匹那妥珠单抗联合利妥昔单抗治疗，其中 25

例达到了客观缓解，11例达到了 CR；在接受维泊妥珠单

抗联合利妥昔单抗治疗的 39例患者中，21例达到了客

观缓解，8例达到了 CR。考虑到维泊妥珠单抗的缓解持

续时间比匹那妥珠单抗更长，且无论是 5级 AEs 还是严

重 AEs，维泊妥珠单抗组的发生率均低于匹那妥珠单抗

组，因此该研究的申办者决定选择维泊妥珠单抗用于

NHL 的后续研发。

3.3　靶向CD79b的ADC

CD79是由 CD79a（Igα）和 CD79b（Igβ）两条肽链组

成的异源二聚体，其参与 B 细胞表面受体的信号转导[31]。

CD79b 在超过 95%DLBCL 病例中表达[32]。维泊妥珠单

抗是由高细胞毒性的单甲基 auristatin E 偶联到 CD79b

抗 体 的 ADC，近 年 来 在 多 国 获 批 上 市，用 于 治 疗 r/r 

DLBCL 成人患者。基于全球范围内的Ⅲ期 POLARIX

研究（NCT03274492）结果，Pola-R-CHP 方案（维泊妥珠

单抗联合利妥昔单抗、环磷酰胺、多柔比星、泼尼松）成

为近 20年来初诊 DLBCL 治疗的突破性进展，该方案相

较于传统的 R-CHOP 方案，显著优化了患者的预后情

况[33]。一项多中心随机Ⅰb/Ⅱ期临床试验——GO29365

研究（NCT02257567）探索了维泊妥珠单抗联合苯达莫

司汀、利妥昔单抗（Pola-BR）在不适合移植的 r/r DLBCL

患者中的疗效[34]。结果表明，与 BR 方案（苯达莫司汀联

合利妥昔单抗）相比，Pola-BR方案显著改善了 r/r DLBCL

患者的生存情况，使患者 CR 率达 40.0%，且进一步延长

了患者的 OS 时间和 PFS 时间。基于该研究结果，2019
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年美国 FDA 加速批准了 Pola-BR 用于治疗 r/r DLBCL 成

人患者。2022年美国血液学学会公布的 GO29365研究

终期 5 年的随访分析结果显示，Pola-BR 方案可为 r/r 

DLBCL 患者带来 OS 持久获益，且无新增不良反应报

道[35]。此外，除了 Pola-BR 方案，维泊妥珠单抗联合利妥

昔单抗、吉西他滨和奥沙利铂（Pola-R-GemOx）治疗 r/r 

DLBCL 也 具 有 良 好 疗 效。一 项 Ⅲ 期 临 床 试 验 ——

POLARGO 研究（NCT04182204）的初步结果表明，Pola-

R-GemOx 方案治疗 r/r DLBCL 患者的 ORR 和 CR 率分

别为40%、27%，血小板和中性粒细胞减少症是最常见的

AEs，但未发生5级或导致停药的 AEs[36]。

4　结语

r/r DLBCL 的治疗一直是临床面对的棘手问题。近

年来随着研究者在抗体药物结构上的创新，增强了其免

疫杀伤力和靶向细胞毒性。近年来已被批准上市的单

抗药物坦昔妥单抗，双抗药物奥尼妥单抗、格菲妥单抗、

艾可瑞妥单抗，ADC 药物维泊妥珠单抗、泰朗妥昔单抗

等均对 r/r DLBCL 患者人群显示出较高的 ORR 和 CR

率，为患者提供了更多选择。然而，抗体药物在临床应

用中仍面临诸多挑战，如治疗安全性、患者耐受性等。

目前正在进行的多项大规模、多中心临床试验正在探索

这些药物的联合化疗方式、最佳使用剂量以及如何减少

治疗相关毒性，以提高患者的耐受性和长期生存率。综

上所述，抗体药物在 r/r DLBCL 治疗中展现出巨大潜力，

但仍需进一步研究和临床验证，以优化治疗策略，为患

者带来更好的预后。
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