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【摘要】 儿童及青少年淋巴瘤占所有儿科恶性肿瘤的 10%~15%，其多为高度侵袭性肿瘤，较
成人更易侵犯结外组织。准确的分期以及早期疗效评价对儿童及青少年淋巴瘤患者具有重要价值。

传统影像学方法（超声、CT、MRI及 67Ga成像）在其诊治过程中存在一定的局限性，18F-FDG PET/CT
是将 PET的功能代谢显像与 CT的解剖结构显像相融合的一种新型成像技术。笔者通过对 18F-FDG
PET/CT检查在儿童及青少年淋巴瘤中的分期、疗效评级、随访中的作用作一综述，发现 18F-FDG
PET/CT在淋巴结、脾脏监测方面具有更高的灵敏度，可通过一次显像发现更多的病灶，在分期方
面的准确性优于传统影像学方法。同时，因其代谢改变早于解剖形态的改变，能更早期、准确地评

估疗效，对残留病灶的性质进行判断。由于其较低的复发率，需权衡在随访过程中监测复发及辐射

暴露之间的利弊关系。
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揖Abstract】 Childhood and adolescent lymphomas account for 10%-15% of all pediatric cancers. Most
cases of pediatric lymphoma involve highly aggressive tumors and extranodal sites. As such, accurate staging
and early assessment of therapeutic response are of great value for lymphoma in children and adolescents.
Conventional imaging modalities (e.g., ultrasound, CT, MRI, and 67Ga) present some limitations in their
diagnosis and treatment. 18F-FDG PET/CT is a new imaging technique that combines the functional data of
PET with the morphological information of CT. This article reviews the current role of 18F-FDG PET/CT in the
staging, efficacy evaluation, and follow -up of childhood and adolescent lymphoma and finds that 18F -FDG
PET/CT is more sensitive than other imaging techniques in monitoring lymph nodes and the spleen. By
imaging more lesions, the accuracy of 18F-FDG PET/CT for staging is better than that achieved by traditional
imaging methods. At the same time, because of its metabolic changes earlier than the anatomical changes,
assessing treatment efficacy promptly and accurately, as well as determining the nature of residual lesions,
may be possible. Because of its lower recurrence rate, the trade-offs between monitoring recurrence and
radiation exposure during the follow-up period must be weighed.
【Key words】 Positron emission tomography computed tomography; Fluorodeoxyglucose F18;

Lymphoma; Child; Adolescent

淋巴瘤是儿童及青少年中除白血病、脑和中枢

神经系统以外的第三大恶性肿瘤，约占所有儿科恶

性肿瘤的 10%~15%，其中非霍奇金淋巴瘤（Non-
Hodgkins lymphoma，NHL）占 60%，霍奇金淋巴瘤
（Hodgkins lymphoma，HL）占 40%[1]。HL更多侵犯
淋巴结和脾脏，多表现为无痛性淋巴结肿大，其中

多达 80%的病例涉及颈部淋巴结。儿童及青少年
淋巴瘤与成人淋巴瘤在多个方面有着明显的不同，

混合细胞型和结节硬化型是青春期前期 HL的两种
主要组织病理学亚型，而青少年 HL主要以结节硬
化型为主[2]；小儿 NHL多为高度侵袭性淋巴瘤，较
成人 NHL更易侵犯结外组织，如骨髓和中枢神经
系统[3]。儿童及青少年淋巴瘤的预后也优于成人，

HL和 NHL的五年生存率分别为 95%和 78%[4]。及

时地诊断、准确的分期和疗效评价对儿童及青少年

淋巴瘤预后有重要的价值。这其中，影像学评价在
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儿童及青少年淋巴瘤的诊疗中起着重要的作用。
18F-FDG PET/CT是利用 18F标记的 FDG作为示

踪记，以图像方式从分子水平显示机体及病灶组织

的代谢状况，从而进行疾病的诊断。实现了 PET
的功能代谢显像与 CT解剖结构显像相融合，不仅
可以获得功能和代谢等分子信息，还具有较高的空

间分辨力和准确性。除此之外，18F-FDG PET/CT可
以根据 SUV对治疗后的疗效进行半定量分析。在
最常见的侵袭性小儿 NHL中，超过 97%的患者具
有 18F-FDG的摄取[5]，HL患者 100%具有 18F-FDG的
摄取[6]。近年的研究显示，18F-FDG PET/CT在儿童
及青少年淋巴瘤中的分期、疗效监测、随访方面

具有重要的价值，同时一次显像可以全身评估是否

需要进一步的化疗及外放射治疗，以避免不必要的

与治疗有关的并发症及提高生存率。

1 18F-FDG PET/CT在儿童及青少年淋巴瘤分期
中的作用

1.1 分期价值

儿童及青少年在 HL分期体系中最常用的标准
为 Ann Arbor改良分期，在 NHL中最常用的标准为
St Jude分期[1]。多项研究表明，18F-FDG PET/CT较
传统影像学方法在淋巴瘤的分期中具有更高的价

值，18F-FDG PET/CT可以发现更多的淋巴结和结外
病灶，如脾脏、骨髓等[2，7-8]。18F-FDG PET/CT在恶
性淋巴瘤分期中的灵敏度和特异度分别为 96%~
99%和 95%~100%[9]。同时，18F-FDG PET/CT可以
改变 1/3淋巴瘤患儿的分期，其中大多数为分期上
调[8]。Bakhshi等[10]对 57例淋巴瘤患儿（臆18岁）进
行 18F-FDG PET/CT与传统影像学方法在分期中的
比较，结果发现，18F-FDG PET/CT使 40.3%患儿的
分期上调，7.0%患儿的分期下调，分期上调中 39%
的患儿发生治疗方案的改变。Bakhshi等[7]对 34例
NHL 患儿（臆18 岁）进行前瞻性研究，结果发现，
18F-FDG PET/CT改变了 5例（14.7%）患儿的分期，
18F-FDG PET/CT较对比增强 CT 额外发现 18 处病
灶。Paulino 等[11]比较了 18F-FDG PET/CT 与传统影
像学方法对接受化疗和累及区域放疗的 HL 患
者（6~21 岁）的影响，53 例病例中， 19 例患者
（35.8%）的 18F-FDG PET/CT与 CT结果表现不一致，
18F-FDG PET/CT改变了 9.4%患者的分期，使17.0%
患者的累及区域放疗计划发生改变。18F-FDG PET/CT

提高了小儿淋巴瘤分期的准确率，从而制定适当的

治疗方案，提高治愈率，减少不必要的与治疗相关

的不良反应。
18F-FDG PET/CT较骨髓活检发现骨髓浸润具有

更高的灵敏度。HL具有骨髓浸润时即临床诊断为
IV期，其治疗和预后方案均发生改变。NHL具有
骨髓浸润时，与疾病的进展、高的国际预后指数具

有一定的关联。目前，诊断骨髓浸润的“金标准”

是骨髓活检（bone marrow biopsy，BMB）[12]，常选择

的活检部位为单侧或双侧髂骨。但 BMB是一种侵
入性的检查方法，灵敏度低，具有一定程度的并发

症（出血、感染等），且部分局灶性骨髓浸润患者可

能会被漏诊，导致假阴性的结果。Hassan 等 [13]对

784 例 HL 患儿（2~18 岁）行 BMB 及 18F-FDG PET/
CT检查，18F-FDG PET/CT的灵敏度、特异度、阳
性预测值（positive predictive value，PPV）、阴性预
测值（negative predictive value，NPV）分别为 93.6%、
94.0%、53.0%和 99.4%。有研究发现，NHL中常见
的淋巴母细胞性淋巴瘤常表现为弥漫性骨髓浸润，
18F-FDG PET/CT 可能导致一定的假阴性结果 [14]。

Cheng 等 [15]评估了 18F-FDG PET/CT 对 31 例 HL 和
23例 NHL患者的初始评估骨髓浸润的作用，结果
发现，18F-FDG PET/CT在淋巴瘤的初始诊断中具有
较高的灵敏度和准确率，并且对 BMB具有实质性
的补充作用，应该被用作一线诊断方法。Purz等[16]

对175例新诊断 HL（约18 岁）患儿进行 BMB 与 18F-
FDG PET/CT的比较，结果 11.0%患儿的分期发生
改变，5.7%患儿的治疗方案发生改变，因此，他
们认为 18F-FDG PET/CT在小儿 HL分期中可以取代
BMB。18F-FDG PET/CT 检测骨髓浸润较 BMB 具有
更高的灵敏度，并可对骨髓穿刺的部位进行指导。

另有多项研究[2，16-17]发现，18F-FDG PET/CT在诊断
HL浸润时可以取代 BMB。
1.2 18F-FDG PET/CT在儿童及青少年淋巴瘤分期

中的局限性

受到空间分辨率和呼吸运动的影响， 18F-FDG
PET/CT在评估肺内浸润（约5 mm）的灵敏度上不如
胸部 CT（100% vs.70%）[2]。Cheng等[18]发现 18F-FDG
PET/CT在评估肺内小结节时，得到的是假阴性结
果。同时，在审阅小儿淋巴瘤图像时，应注意棕色

脂肪以及胸腺、肌肉、扁桃体和生长发育引起的骨

骼等生理性摄取[19]。
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2 18F-FDG PET/CT在儿童及青少年淋巴瘤疗效
评价中的作用

早期观察患者对治疗的反应非常重要，对治疗

效果差的患者及时更换或加强治疗方案，对于治疗

效果佳的患者避免过度治疗。在治疗效果佳的患者

中，细胞代谢和趋化因子的合成机制关闭，但肿瘤

消失需要一定的时间[20]，因而在影像学上表现为残

留病灶的存在。在治疗结束后，30%~60%的患者
会持续性出现异常残留病灶，而其中只有 10%~
20%的残留病灶经病理证实为阳性[21]。

在 1999年之前各个研究组间尚无统一的淋巴
瘤评估标准，对于淋巴瘤的评估主要依据实体肿瘤

评估标准，包括 1979 年的世界卫生组织（world
health organization，WHO）标准、2000年实体瘤疗
效评价标准（response evaluation criteria in solid
tumors，RECIST）以及 2009年 RECIST1.1版。WHO、
RECIST均是从解剖形态学变化对疗效进行评估，
存在一定的局限性。为此，Wahl等[22]于 2009年提
出依据 18F-FDG摄取的 PET实体瘤疗效标准（PET
response criteria in solid tumors，PERCIST），在分子
影像学的基础上对治疗疗效进行评估。但淋巴瘤的

治疗反应与实体肿瘤之间存在一定的差异，1999
年国际工作组首次提出淋巴瘤疗效评估标准[23]，使

不同的淋巴瘤研究之间可进行比较，但其具有一定

的局限性，如可能会受到不同观察者及同一观察者

多次观察之间差异的影响等。近些年，Deauvill标
准是中期 PET评估常用的视觉标准，其具有简便、
可重复测量的优点，根据淋巴瘤对 18F-FDG的摄取
程度不同分为 5分，大量研究证明，在淋巴瘤（如
HL、弥漫大 B 细胞淋巴瘤、滤泡性淋巴瘤）的疗
效评价中应用 Deauvill标准，不同观察者之间具有
良好的一致性[24]。但由于背景亮度的程度不同、残

余病灶的大小及与纵隔和肝脏之间的距离不等，都

会引起一定的错误判断。除上述研究方法外，半定

量分析法也经常应用在淋巴瘤的疗效评价中，其主

要依据病灶治疗前后的 SUVmax的变化来评估治疗

疗效。半定量分析法可以客观地对疗效进行评估，

但其必须保持前后扫描的方案和匹配条件一致。

多项研究表明，依据功能成像的 18F -FDG
PET/CT对于淋巴瘤患儿的预后评估价值优于依据
形态学变化的传统影像学方法 [25-26]。Bailly等 [25]对

19例治疗后的伯基特淋巴瘤患儿（2~17岁）进行研
究，18F-FDG PET/CT表现为阴性者共 15例，其中
有 9例与传统影像学方法检查结果一致，6例不一
致后经病理证实为阴性，18F-FDG PET/CT与传统影
像学检查方法的 NPV 分别为 93%和 73%。Depas
等[27]报道，18F-FDG PET/CT评估治疗结束后残留病
灶的特异度为 94%，而传统影像学检查方法的特
异度仅为 54%。Ilivitzki 等 [26]对 34 例 HL 患儿（3~
17岁）进行前瞻性研究，治疗中期 18F-FDG PET/CT
的 NPV为 96%。Furth等[28]研究了 16例NHL患儿，
在化疗 2个疗程后，18F-FDG PET/CT与传统影像学
检查方法的 NPV分别为 85.7%和 76.9%。

由于 HL中恶性细胞仅占一小部分[29]，其余细

胞为炎性反应性细胞，所以在 PET中观察到的 18F-
FDG摄取可能是由炎性细胞而非残余肿瘤细胞引
起，导致假阳性出现。除此之外，坏死、胸腺反应

性增生、心脏的生理性摄取、儿童颈部肌肉或

Waldeyer 淋巴环也可引起假阳性结果。Bhojwani
等[30]对化疗后的 18例 NHL患者进行回顾性分析，
结果发现，表现为 18F-FDG PET/CT阳性的 8 例患
者，后经病理证实仅有 2例为残余病灶，其 PPV为
25%。Furth等[28]报道 HL患儿经过 2个疗程化疗后，
18F-FDGPET/CT的PPV为 33.3%。因此，有研究者[27，30]

建议，在小儿淋巴瘤中，若 18F-FDG PET/CT为阳
性结果，则需结合活检结果来决定是否改变治疗方

案。另一方面，除了 Depas等[27]报道的 3例假阴性
结果外，多数研究结果提示 18F-FDG PET/CT 具有
较高的 NPV[2，28，30]，因此有理由认为，18F-FDG PET/
CT阴性结果的患者具有较长的无进展生存期。

18F-FDG PET/CT评价疗效存在的一个重要问题
是在治疗间期何时行 18F-FDG PET/CT检查，目前
尚无定论。研究者化疗一个周期后行 18F-FDG PET/
CT的结果与 3次或多次化疗周期后产生的结果是
否相似？有研究发现，PET-2（化疗 2个疗程后PET
显像）阳性的 HL患者比 PET-2阴性的 HL 患者显
示出更低的 2年无进展生存期[1]。因此许多学者提

倡在治疗中期行 18F-FDG PET/CT显像对预后进行
判断[31-33]。也有研究结果[10]显示，中期 PET结果为
阴性或阳性的 HL患者，其无事件生存率和总体生
存率没有显著差异，而治疗结束后，18F-FDG PET/
CT结果阴性者具有较高的总体生存率和无事件生
存率。因此部分学者推荐在治疗中后期行 18F-FDG
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PET/CT显像[10，34]。

3 18F-FDG PET/CT在儿童及青少年淋巴瘤随访
中的作用

18F-FDG PET/CT在淋巴瘤随访中的价值存在一
定的争议。一方面，部分研究者认为， 18F -FDG
PET/CT是淋巴瘤患者随访中监测复发的有效方式，
具有较高的灵敏度和特异度[35]。Depas等 [27]对患者

进行了长期随访，在 59次影像学检查结果中，PET
检查结果 56次为阴性，而传统影像学检查结果 39次
为阴性，在长期随访监测中，PET和传统影像学检
查方法的特异度分别为 100%和 66%。另一方面，
Voss等[36]对来自儿童肿瘤组织机构的 216例 HL患
儿进行研究，结果发现，在随访患儿的常规监测

中，仅 11.6%（25/216）的患儿复发，且对总体生存
率没有产生影响。Rathore等[37]在对 99例 HL患者
的 1358次常规监测扫描研究中发现，仅 13%的患
者复发。在他们的结果中，超过一半的患者通过临

床症状、实验室检查或体格检查发现复发。同样，

Eissa等[38]在对 44例 B细胞 NHL患儿（3~16岁）进
行的研究中发现，仅有 6.8%的患儿复发。

相对成人来说，儿童和青少年对辐射更加敏

感，具有更长的时间发生继发性肿瘤。有研究报

道，儿童和青少年患者中，平均约 0.4%的男性和
0.7%的女性最终因医疗辐射暴露导致死亡[35]。在对

淋巴瘤患儿的随访中发现，18F-FDG PET/CT检查增
加了额外的辐射暴露和经济负担[38-39]。有学者认为，

对分期低和化疗效果好的患者，可减少监测扫描的

次数或无需扫描[36，39]；对没有临床表现或复发征象

的 HL和 B-NHL，则可不必进行常规监测扫描 [38]。

大多数 HL 的复发发生在完成治疗后的 1 年内[40]，

而成熟 B细胞 NHL淋巴瘤复发的时间通常在治疗结
束后的半年内[41]。因此，尚需大量的前瞻性研究来

确定在淋巴瘤的随访过程中是否使用了监测手段、

使用了何种类型的监测手段以及确定随访的时间。

4 18F-FDG PET/CT与其他影像学技术的比较

传统影像学方法如超声、CT、MRI 也常用来
评估小儿淋巴瘤，除此之外，还有 67Ga 肿瘤显像
和PET/MRI。这些影像学方法也都存在着优势和
局限性。

超声在浅表淋巴结受累的初期评估及随访过

程中具有重要的作用，同时其是检测睾丸浸润的

最佳检查方法，但超声检查明显受到疾病部位的

限制。

CT具有较高的密度分辨率，可以更好地显示
由软组织构成的器官。其检查时间短，对儿童也不

需要进行镇静。CT诊断标准主要依靠淋巴结的大
小，但 CT不能辨别正常大小的恶性淋巴结，也不
能区别由其他原因所导致的淋巴结肿大，同时对于

肝脏和脾脏的浸润，CT诊断具有一定的局限性。
由于儿童后腹膜缺乏脂肪，因此在判断儿童腹腔

疾病中存在一定的困难。尽管存在一些局限性，

CT仍然是淋巴瘤患者分期和治疗后评估的最常用
方式。

MRI具有 T1加权像、T2加权像、质子密度等
多个成像参数，可分别获得同一解剖部位或层面的

多种图像。同时 MRI可获得人体轴位、冠状位、矢
状位及任意倾斜层面的多平面图像，并且具有较高的

软组织分辨率，是诊断骨髓和中枢神经系统浸润的

首选方法。但是带有心脏起搏器或体内有铁磁性物

质的患者不能进行检查且其常规扫描的时间较长。
67Ga 是亲肿瘤显像剂，与肿瘤的组织数量有

关，而与肿瘤的大小无关，在诊断、监测及预测长

期的临床结果中具有重要的价值。然而对于初期的

淋巴瘤，67Ga具有较低的灵敏度和特异度，同时由
于肠道的生理性摄取，对于腹部和盆腔疾病检测的

特异度和灵敏度较低[42]。

PET/MRI是将 PET与 MRI相结合的一种新的
“一站式”成像技术，即能在一次成像时对全身情

况进行综合评估，避免重复麻醉。在探测骨髓浸润

方面具有较高的灵敏度、优越的软组织分辨率 [43]

以及可提供更多的病理生理信息，且无辐射危害。

研究表明，与 PET/CT相比，PET/MRI在显著降低
辐射暴露的同时具有较高的病灶检出率[44]。因此，

PET/MRI的初步应用是有意义的，但仍需要更多的
前瞻性研究来证实 PET/MRI 在小儿淋巴瘤中的应
用价值。

5 总结

综上所述，18F-FDG PET/CT已经成为评估儿童
及青少年淋巴瘤的重要显像技术。作为功能显像技

术，在探测淋巴结、脾脏方面较依据解剖形态改变

的传统影像学检查方法具有更高的灵敏度，可通过
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一次显像发现更多病灶，在分期方面具有更高的准

确性。同时，对治疗反应的早期评估、残存病灶性

质的判定具有重要价值。然而由于儿童及青少年的

特殊性，较低的复发率以及 18F-FDG PET/CT 检查
不可避免的辐射问题，应权衡随访过程中监测复发

和辐射暴露之间的利弊关系。同时 18F-FDG PET/CT
也存在一些局限，例如：18F-FDG PET/CT在检测肺
内浸润（尤其是直径约5 mm）时具有较低的灵敏度，
因此应结合胸部 CT以提高其在检测肺内小结节上
的准确性；在对患者的疗效评价中，可使用半定量

分析法提高 Deauville 标准在中期 18F-FDG PET/CT
评估的准确性；患者进行多次影像检查会导致辐射

剂量的积累，多项研究提出使用低剂量 CT代替诊
断性 CT，用于 PET显像中的衰减校正，从而减少扫
描时间；此外，一些生理性情况可能导致假阳性。
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何利益冲突。
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