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【摘要】   弥漫性大 B 细胞淋巴瘤（DLBCL）是发病率较高的淋巴造血系统疾病，该病进展较

快、病死率较高。如何通过现有的检查技术精确地对患者进行预后评估是研究者们面临的一大

难题。目前，PET/CT 以其能同时提供解剖及功能图像的独特优势，广泛地应用于淋巴瘤的治疗

监测及预后评估中，但采用哪种评价体系对图像进行判读的准确率更高仍存在较大争议。笔者

综述了 PET/CT 定性、半定量及其他新的评价体系在 DLBCL 预后评估中的应用价值。
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【Abstract】   Diffuse  large  B-cell  lymphoma  is  a  hematopoietic  system  disease  with  high
incidence  rate,  rapid  progression,  and  high  mortality  rate.  Accurate  prognosis  evaluation  through
existing  examination  techniques  is  a  major  problem faced  by  scholars.  At  present,  PET/CT has  been
widely used in the treatment monitoring and prognosis evaluation of lymphomas because of its unique
advantage  of  simultaneously  providing  anatomical  and  functional  images.  However,  a  major
controversy  persists  about  which  evaluation  system  provides  accurate  image  assessment.  This  paper
mainly  introduces  the  application  value  of  qualitative,  semi-quantitative,  and  other  new  evaluation
systems in the prognosis evaluation of diffuse large-B cell lymphoma.
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弥漫性大 B 细胞淋巴瘤（diffuse  large  B-cell
lymphoma，DLBCL）是最常见的非霍奇金淋巴瘤，

具有侵袭性较高、异质性较强和自然病程较短的特

点。利妥昔单抗的出现改变了 DLBCL 患者的预后

情况，但仍有 20%~40% 的患者预后欠佳。因此，

及时评估患者对化疗的反应情况，早期识别预后较

差的患者意义重大。

在过去的 20 年中，国际预后指数（international

prognosis index，IPI）是评估 DLBCL 患者预后的常

用指标，但 IPI 评分系统不能动态反映疾病的变化

过程[1]，因此其准确率受到了越来越多的质疑。近

年来，PET/CT 在淋巴瘤的诊断和治疗的各个方面

已经成为一种重要的影像学检查手段，其不仅能提

供 PET 功能显像图，还能结合 CT 提供的解剖学

信息，将病灶的代谢水平和解剖细节进行融合，在

残留病灶性质的鉴别方面较其他常规方法表现出明
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显的优势。鉴于目前大部分研究者认为，虽然 PET/CT
图像结果与 DLBCL 患者预后关系密切，但在图像

评判方法上却没有一致的标准[2-4]。笔者对 PET/CT
不同评价体系在 DLBCL 患者预后评估中的应用价

值进行综述。

1    Deauville 五分（Deauville  5-point  scale，5-PS）法

5-PS 法是 DLBCL 患者接受治疗后行18F-FDG
PET/CT 的一种图像判读方法，将病灶与纵隔血池

和肝脏的摄取程度进行对比后对病灶进行评分，由

于其使用方便且结果较为可靠，现已被临床广泛

采用。

随着 5-PS 法的提出，学者们对18F-FDG PET/CT
图像的理解越来越趋于标准化，但仍有研究者认为

其假阳性率偏高，尤其是对残留病灶与炎性摄取的

鉴别方面表现欠佳[5]。此外，目前大多数研究者都

将 5-PS 中的 1~3 分定义为阴性，4~5 分定义为阳

性，但这个界值点的合理性有待进一步证实 [6-7]。

近期有研究分别以 4 分和 5 分为界点进行分析，结

果显示以 4 分为界点区分阳性或阴性患者的无进展

生存期（progression-free survival，PFS）的差异无统

计学意义；相反，仅将 5 分判为阳性组而其他分数

患者判为阴性组，这两组患者的 PFS 差异有统计

学意义[8]。分析其原因可能是因为以 4 分为界点会

高估有残存病灶的患者例数，从而造成假阳性率过

高。因此，虽然 5-PS 法在临床上应用最广，但其

性质仍属于视觉分析法，不同阅片者的评分分值受

主观因素影响较大（尤其是在对生理性摄取较高的

部位进行评分时更应警惕），而定量分析的指标可

能会更为客观。

2    SUVmax 缩减率（ΔSUVmax%）

SUVmax 是指所有肿瘤病灶中最高的 SUV，是

研究最多的半定量分析指标，其值与病灶的活跃程

度呈正相关。ΔSUVmax% 由以下公式计算获得：

ΔSUVmax%=（基线 SUVmax− 治疗后 SUVmax） /基线

SUVmax×100%。若治疗后18F-FDG PET/CT 图像有

残留病灶显示，则仍取病灶中的 SUVmax；若未见

异常摄取，则选择与基线 SUVmax 相同位置绘制

ROI。在理想情况下，ΔSUVmax% 比 5-PS 法可以

更好地反映患者对化疗方案的敏感程度，减少病灶

的假阳性率。

一项国际多中心研究报道了对 114 例 DLBCL
患者治疗前和治疗 2 个周期后的18F-FDG PET/CT
图像得出的初步结果，结果表明 ΔSUVmax% 较 5-PS
法对 3 年 PFS 的预测效能更好，并且 ΔSUVmax%
标准在观察者之间的一致性更好[9]。然而一项来自

比利时的研究得出了与前者相反的结论，但该研究

纳入的患者治疗方案各异，具有一定的局限性[10]。

国内学者也用类似的方法进行了对比研究，结果表

明 ΔSUVmax%（以 66.0% 为阈值）预测预后的特异

度和阳性预测值最好，而5-PS 法在灵敏度和阴性

预测值方面较 ΔSUVmax%更有优势[11]。

同样，ΔSUVmax% 的最佳界值仍有待进一步探

讨，目前常用的界值为 66%，但不同的文献报道

也不尽相同。一部分研究直接采用 66% 为分界

点[3, 11]，而另一部分则采用 ROC 曲线求得其研究

的界点[12-13]。以上两种做法哪种更合适并没有一致

的说法，结果的异质性可能与 SUVmax 容易被患者

血糖水平、肿瘤异质性和不同采集机器等因素影响

有关。除此之外，ΔSUVmax% 的使用还受到一个极

大限制：若患者未行基线 18F-FDG PET/CT 扫描，

无法计算 SUVmax 的差值，则不能使用该方法。

3    肿瘤代谢体积（metabolic tumor volume， MTV）

MTV 是指高代谢活性肿瘤体积，该值在反映

病灶活性程度的同时还能得出病灶的体积大小，是

一种评估肿瘤负荷更好的指标。

Mikhaeel 等[14] 对 147 例 DLBCL 患者的数据分

析后指出：从单因素分析来看，基线 MTV、SUVmax

均与患者预后相关；但多因素分析结果提示，仅有

基线 MTV 是 DLBCL 患者 PFS 的最强预测参数，

其与 5-PS 法结合还能提高18F-FDG PET/CT 的预测

能力。Song 等 [15] 回顾性分析了 107 例 DLBCL 患

者的资料，初步结论也支持 MTV 是独立预测因

素。然而，Gallicchio 等[16] 得出的结果与前面的研

究相矛盾，该研究结果显示基线 SUV 对 PFS 的预

测能力较 MTV 更强，但由于该研究的病例数相对

较少（52 例），需要扩大样本量才更有说服力。

目前对于 MTV 争议最大的地方在于其测量方

法，现在最常用的是固定阈值法，主要包括绝对阈

值法和百分阈值法[17]。前者主要采用 SUV＝2.5 为

阈值[18]，因此凡是能影响 SUVmax 的因素均能影响

该方法测量的 MTV；而后者则采用 SUVmax 的固
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定百分数为阈值，但最佳百分数取多少尚存争议。

并且，由于每个病灶的 SUVmax 均不同，百分阈值

法容易低估 SUVmax 较高病灶的代谢体积。尽管当

前 MTV 的测量方法多样且没有得出最优的方法，

但其能提供病灶更多的代谢信息，弥补 SUVmax 的

不足，这一点是公认的。

4    糖酵解总量（total glycolysis，TLG）

TLG 在反映肿瘤体积的同时还能评估糖代谢

活性，其测量公式如下：TLG=MTV×均值 SUV。

TLG 结合了 MTV 和 SUV 两种指标，是一种理想

的肿瘤负荷代谢参数。

Zhou 等[19] 的研究结果显示，TLG 较低组和较

高组的 5 年 PFS 分别为 83% 和 34%，5 年总生存

率分别为 92% 和 67%，并且多因素分析结果表明

TLG 是 PFS 唯一的独立预测因子。MTV 和 TLG
较高的患者通常也具有美国国立综合癌症网络

（ national  comprehensive  cancer  network，NCCN） -
IPI 评分高、Ann Arbor 分期较晚、乳酸脱氢酶水

平较高等特点，不仅如此，这类患者在疾病复发或

进展方面的风险也较高。但不是所有的研究都得到

了肯定的结论，Sasanelli 等[20] 也指出 TLG 在 PFS
方面预测失败，在对总生存期的预测上也不如

MTV。该结果的部分原因可能是 TLG 受均值

SUV 的影响较大，而该研究中 MTV 的计算方法是

以 41%SUVmax 为阈值进行 ROI 勾画，对其他因素

的依赖性相对较弱。目前单独对 TLG 进行的研究

相对于前面几个指标来说数量稍少，但 TLG 与

MTV 一样，较单纯的 SUVmax 而言能更加全面地

反映肿瘤负荷，在理论上是一个很有前景的预测

指标。

5    其他评价体系

尽管目前的研究结果表明前述参数与患者预后

关系密切，但每个指标均存在一些不完善的地方，

研究者们仍在探究更合理、更客观的指标，以下介

绍其他有关评价体系的研究进展。

5.1    18F-FDG PET/CT 指标结合免疫组化

在淋巴瘤的诊断及分型中，免疫组化检测有着

不可或缺的作用，有研究者认为依据基因表达谱及

免疫组化的不同，可以将 DLBCL 分为生发中心来

源型（germinal center B-like，GCB）和活化 B 细胞

型（activated B-like，ABC），并且前者比后者的预

后相对良好 [21]。Toledano 等 [22] 把免疫组化与治疗

后的 PET/CT 显像结果联合起来，将 114 例患者分

成 3 组：MTV 总体积较低型（无论是否为 GCB）、
MTV 总体积高+GCB 型、MTV 总体积高+ABC 型，

这 3 组患者的 5 年 PFS 分别为 72%、51%、17%，

多因素分析结果显示 MTV 总体积、GCB/ABC 型、

IPI 评分均是 PFS 和总生存期的独立预测因素。但

也有其他文献指出 MTV 总体积是独立预测因子，

其在预测预后方面的价值大于免疫方面的因素[23]。

还有学者则认为18F-FDG PET/CT 对 GCB 型患者预

后的预测能力尚佳，但对非 GCB 型患者的预测价

值有限[24-25]。

除了对以上指标进行分析外，也有学者对原癌

基因 B 细胞淋巴瘤 2（B-cell lymphoma-2，BCL-2）
展开了研究。BCL-2 是一种线粒体内膜蛋白，具

有抵抗细胞凋亡的作用，因此 BCL-2 表达水平越

高，患者的化疗疗效越差。有研究者指出，中期
18F-FDG  PET/CT 和 BCL-2 均为患者预后的独立

影响因素，且前者意义更大，但对18F-FDG PET/CT
结果为阴性的患者，BCL-2 可以进一步进行危险

度分层[26]。

免疫组化的多样性可以从分子层面反映肿瘤的

异质性，免疫组化指标在一定程度上能提供肿瘤细

胞自身的特征信息，是很有价值的预后指标。但是

目前的研究方法和结果均不一致，尚需要更多的前

瞻性研究来进一步探讨。

5.2    18F-脱氧胸腺嘧啶核苷（ 18F-fluorothymidine，
18F-FLT）PET/CT

18F-FLT 是胸腺嘧啶的类似物，病灶对其的摄

取程度与肿瘤细胞的增殖程度高度相关，18F-FLT
PET/CT 中病灶摄取程度受化疗所致炎症反应等影

响因素相对较少，特异度比目前常用的 18F-FDG
PET/CT 更高。一项多中心的前瞻性研究对两种显

像剂进行了比较，所有患者在化疗 2 个周期后行
18F-FDG、18F-FLT PET/CT 扫描，以化疗结束后的
18F-FDG PET/CT 显像结果作为对比指标，结果显

示病灶在18F-FLT PET/CT 中的摄取程度普遍低于
18F-FDG PET/CT，且 18F-FLT PET/CT 有更高的阳

性预测值和类似于 18F-FDG PET/CT 的阴性预测

值，也就是说 18F-FLT  PET/CT 的预测效果优于
18F-FDG PET/CT[27]。另一项前瞻性研究也得出了类
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似结果，其指出虽然18F-FLT PET/CT 的阳性预测

值有一定提高，却仍然不是特别理想 [5]。目前，
18F-FLT 在国内应用不是特别广泛，且图像的本底

摄取也较高，最重要的是没有明确的图像判读方法

对其进行分析。因此，18F-FLT 在淋巴瘤预后中的

应用仍有很多问题亟待解决。

5.3    新型预后模型

近期，Kong 等 [28] 提出了一种新的评分模型，

将满足年龄>60 岁、Ann  Arbor 分期为Ⅲ/Ⅳ期、

non-GCB 型和中期 PET/CT 结果为阳性的患者归为

高风险组，结果显示该组患者的预后通常较差。

Liu 等[29] 对该方法进行了探讨，结果表明该评分模

型与 3 年 PFS 有关，且能鉴别出低危与低中危、

低中危与中高危组，是较 IPI 评分系统更加全面的

评价体系。但这种评价方法的灵敏度和阳性预测值

仍不是很高，当前的证据还不足以支撑该方法成为

一种独立的评价体系。

目前，还有一些研究者提出可以将肝脏作为参

考背景，采用 SUVmax-liver（残存病灶 SUVmax 与肝

脏 SUVmax 的比值）对 PET 图像进行判读，最终得

出以 SUVmax-liver=1.6 为界值有很好的预测价值；

并且在对预后的预测方面，其价值也较 5-PS 法、

ΔSUVmax% 稍有优势[30]。Itti 等[31] 也认为，采用高摄

取的器官（肝脏）为参考背景对早中期 PET/CT 进行

判读可以得到更准确的结果，并指出将 SUVmax-liver

从 1.25 调至 1.4 可以有更高的特异度。这种基于肝

脏的图像判读法不需要基线的数据就可以进行评

判，可操作性更强，准确率也较高。

6    总结与展望

综上所述，PET/CT 对 DLBCL 患者的预后评

估价值已经得到初步认可，但仍缺乏统一的图像评

判方法。虽然半定量指标可以降低一定的假阳性

率，但在后续的研究中，仍需要大样本的前瞻性研

究对此方面进行更多地探讨。相信在不久之后，操

作简便、实用性强、特异度及阳性预测值更高的评

价体系将会被建立和完善。PET/CT 引导更加个性

化的治疗，对预后不良的患者进行早期识别和干

预，从而改善 DLBCL 患者的预后情况将是今后发

展的一大趋势。
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