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弥漫大 B 细胞淋巴瘤治疗前 18F-FDG PET/CT 显像中肿瘤相关

指标与乳酸脱氢酶及预后的相关性分析

时艳荣，李录克，赵文华

(平煤神马医疗集团总医院血液内科，河南 平顶山 467000)

[摘　要] 目的：探讨弥漫大 B 细胞淋巴瘤 (d i f f u s e  l a r g e  B - c e l l  l y m p h o m a ，D L B C L) 治疗前 1 8F - 氟代脱氧

葡萄糖( 1 8F- f l u o ro d e o x y g l u c o s e， 1 8F-F D G)  P ET / CT显像中肿瘤相关指标与乳酸脱氢酶( l ac t ate 

dehydrogenase，LDH)、预后的相关性。方法：选择经病理检查确诊的DLB CL患者78例，治疗

前均行18F-FDG PET/CT，以Spearman相关性分析PET/CT显像中肿瘤相关指标[最大标准摄取值

(maximum standard uptake value，SUVmax)、代谢体积(metabolic tumor volume，MTV)、病灶糖酵

解总量(total glycolysis of lesions，TLG)]与LDH水平及预后相关因子[Ann Arbor分期、国际预后指

数(international prognostic index，IPI)、结节受侵部位数]的关系。以无进展生存期(progression-

free sur vival，PFS)为阳性事件，经受试者工作特征(receiver operating characteristic cur ve，ROC)

曲线获取SUVma x，MT V，TLG最佳界值点；统计3年PFS，以Cox比例风险模型分析影响PFS的独

立因素。结果：SUVmax与LDH，Ann Arbor分期、IPI评分、结节受侵部位数均无相关性(P>0.05)；

MTV，TLG与LDH水平、Ann Arbor分期、IPI评分显著均呈正相关(均P<0.05)。截至随访，78例患

者中位PFS时间为33个月，3年PFS为46.15%。以PFS为阳性事件，SUVmax，MTV，TLG界值点分别

为20.20，55.86 cm3，816.69 g。Cox多因素回归分析发现：Ann Arbor分期，IPI评分，MTV，TLG

是影响DLBCL患者PFS率的独立因素。结论：治疗前18F-FDG PET/CT中MTV，TLG与LDH，Ann 

Arbor分期，IPI评分呈正相关，是影响DLBCL患者PFS的独立预后因素，而SUVmax对预后预测意义

不大。
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弥 漫 大 B 细 胞 淋 巴 瘤 ( d i f f u s e  l a r g e  B - c e l l 

ly m ph o ma，D LB CL)是临床常见的恶性淋巴瘤之

一，占非霍奇金淋巴瘤(non-Hodgkin’s lymphoma，

N H L ) 1 / 3 左 右 [ 1 ]。 D L B C L 在 症 状 、 耐 药 及 预 后

等 方 面 异 质 性 较 高 ， 约 4 0 % 患 者 经 一 线 化 疗 干

预 后 仍 会 复 发 或 病 情 进 展 ， 预 后 不 佳 [ 2 ] 。 目 前

临 床 治 疗 D L B C L 以 帮 助 患 者 尽 可 能 缓 解 病 情 、

减 少 治 疗 及 并 发 症 为 主 要 目 标 。 因 此 患 者 的 预

后 评 估 或 预 测 ， 对 指 导 、 制 定 治 疗 方 案 至 关 重

要 。 P E T / C T 作 为 新 型 检 查 手 段 之 一 ， 能 有 机

结 合 解 剖 形 态 与 功 能 代 谢 显 像 ， 其 对 淋 巴 瘤 及

判断分期的作用得到认可。 1 8F - 氟代脱氧葡萄糖

( 18F- f luorodeox yglucose， 18F-FD G)作为示踪剂，

可有效反映肿瘤的能量代谢，且其摄取强度与肿

瘤 恶 性 程 度 、 预 后 有 关 [ 3 ]。 近 年 来 关 于 1 8F - F D G 

PET/CT显像与DLBCL分期、预后的相关性研究较 

多[4-6]，但关于治疗前18F-FDG PET/CT显像中代谢

体积(metabolic tumor volume，MTV)、病灶糖酵解

总量(total glycolysis of lesions，TLG)等肿瘤相关指

标与DLBCL患者预后的关系报道尚少。因此，本

研究拟分析治疗前18F-FDG PET/CT显像肿瘤相关

指标与DLBCL患者预后的关系。

1  资料与方法

1.1  临床资料 

选择 2 0 1 1 年 1 月至 2 0 1 5 年 1 2 月平煤神马医疗

集团总医院经病理检查确诊的DLBCL患者78例。

入选标准：1)治疗前均行18F-FDG PET/CT显像； 

2)PET/CT检查前均无肿瘤相关治疗；3)年龄≥18岁； 

4)相关检查、治疗及随访资料均完整。排除标准： 

1)手术已切除、PET/CT检查全身不存在阳性病灶

者；2 )严重感染者；3 )有严重心脑血管疾病者；

4)相关资料不全者。其中男42例，女36例；年龄

25~75(53.03±12.24)岁；A nn A rbor分期：I~I I期

53例，III~IV期25例；国际预后指数(international 

prognostic index，IPI)低危(0~1分)46例，中高危

(2~4分)32例；结节受侵部位<2个58例，≥2个20例；

乳酸脱氢酶(lactate dehydrogenase，LDH)正常46例，

LDH水平升高32例。本次研究经医院伦理委员会

批准，患者知情并签署同意书。

1.2  方法

1.2.1  检查方法

所有患者治疗前均行18F-FDG PET/CT显像。

lymphoma (DLBCL) and lactate dehydrogenase (LDH) and prognosis in 18F-FDG PET/CT imaging before 

treatment. Methods: A total of 78 patients with pathologically confirmed DLBCL were selected and 18F-FDG 

PET/CT imaging performed before treatment. We analyzed the correlation of tumor related markers [maximum 

standard uptake value (SUVmax), metabolic tumor volume (MTV), total glycolysis of lesions (TLG)] with the level 

of LDH and prognosis related factors [Ann Arbor stage, international prognostic index (IPI), number of involved 

nodular sites] by Spearman correlation analysis. With progression-free survival (PFS) as the positive event, the 

optimal cut-off values of SUVmax, MTV and TLG were obtained through the receiver operating characteristic 

(ROC) curve. Three-year PFS rates were statistically analyzed, and Cox proportional hazard model was used 

to analyze independent factors affecting the PFS rate. Results: There was no correlation between SUVmax and 

Ann Arbor stage, IPI score and the number of involved nodular sites (P>0.05). MTV and TLG were positively 

correlated with the LDH level, Ann Arbor stage and IPI score (all P<0.05). At the end of follow-up, the median 

PFS time of 78 patients was 33 months, and the 9-year PFS rate was 46.15%. The cut-off values of SUVmax, MTV 

and TLG were 20.20, 55.86 cm3 and 816.69 g respectively, with PFS as the positive event. Cox multivariate 

regression analysis showed that Ann Arbor stage, IPI score, MTV and TLG were independent influencing factors 

of PFS rate in patients with DLBCL. Conclusion: MTV and TLG in 18F-FDG PET/CT imaging before treatment 

are positively correlated with LDH. Ann Arbor stage and IPI score which are independent factors influencing the 

PFS of patients with DLBC, while SUVmax is of little significance for predicting the prognosis.

Keywords diffuse large B cell lymphoma; 18F-FDG PET/CT; lactate dehydrogenase; prognosis
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Di scover y  ST PET/CT扫描仪购自美国GE公司，
18F-FDG由上海抚生生物科技有限公司提供，放射

化学纯度95%以上。受检者检查前空腹≥6 h，指

导其口服对比剂1.5 L(含碘8 g/L)以充盈肠道。检

查前控制患者血糖正常，根据患者体重行18F-FDG 

3.70~4.44 MBq/kg静脉注射，静息平卧60~70 min，

排 尿 后 对 数 据 采 集 及 分 析 。 以 C T 扫 描 从 颅 顶 扫

描至大腿根部。相关参数：扫描时电压、电流分

别为120 kV，150 mA；螺距、层厚分别为1.75， 

3.75 mm；PET扫描时行三维采集，层厚3.25 mm，

CT数据行衰减校正，迭代法行图像重建。PET/CT

相关数据上传至AW4.5工作站，经由肿瘤代谢评估

软件处理数据。采取绝对阈值法，以标准摄取值

(standard uptake value，SUV)=2.5为阈值，软件自

动勾画出病灶边界，输出得到原发病灶的SUVmax，

MTV及TLG。

1.2.2  治疗方法

7 8 例 患 者 均 以 环 磷 酰 胺 、 蒽 环 类 、 长 春 新

碱、泼尼松(CHOP)或利妥昔单抗(R)-CHOP化疗

方案为一线治疗。I~II期(早期)患者化疗4~6个周

期，同时行受累野放射治疗；III~IV期(晚期)患者

化疗6~8个周期，同时行残留病灶或巨块病变放射

治疗。

1.3  随访 

治疗后前2年内，每3个月复查1次血常规、肝

肾功能、CT或超声；治疗后第2~3年每6个月随访

1次；治疗后第3年每1年随访1次。随访方式包括

门诊复诊、电话随访。随访至2017年10月1日，随

访时间22~70(中位36)个月。本研究以无进展生存

期(progression-free sur vival，PFS)为研究终点，即

疾病确诊(病理)到首次出现疾病进展、复发、任何

原因造成患者死亡或随访截止的时间。

1.4  统计学处理

应用SP S S 2 0 . 0软件对数据进行统计学分析。

计数资料以率表示，行 χ 2检验；非正态分布数据

以中位数(四分位数间距)表示；Sp ear man相关性

分析P ET / CT现象中肿瘤相关指标与L D H水平的

关系；以PFS期为阳性事件，通过受试者工作特征

(receiver operating characteristic，ROC)曲线获取

肿瘤相关指标最佳界值点，计算曲线下面积(area 

under  the  c ur ve，AUC)；K aplan-Meier法行生存

分析，Log-rank检验；多因素采用Cox比例风险模

型。P<0.05为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  肿瘤相关指标与 LDH 水平的关系 

7 8 例 患 者 S U Vm a x 7 . 6 2 ~ 4 8 . 6 0 ( 中 位 2 0 . 2 0 ) ，

MT V 5.80~3 089.52(中位93.50) cm 3，TLG 34.00~ 

19 178.52(中位703.50) g，LDH水平127.00~1 425.00 

( 中 位 1 9 8 . 0 0 )  U / L 。 S p e a r m a n 相 关 性 分 析 显 示

S U V m a x与 L D H 水 平 无 相 关 性 ， 差 异 无 统 计 学 意

义 ( r = 0 . 0 1 5 ， P > 0 . 0 5 ) ；而 M T V 与 L D H 水平呈正

相 关 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 ( r = 0 . 7 0 8 ， P < 0 . 0 5 ) ；

TLG与LDH水平也呈正相关，差异有统计学意义

(r=0.675，P<0.05)。

2.2  肿瘤相关指标与预后相关因子的关系 

Spearman相关性分析显示SUVma x与Ann Arbor

分 期 、 I P I 评 分 、 结 节 受 侵 部 位 数 均 无 相 关 性 ，

差异无统计学意义 ( r = 0 . 1 1 2 ， 0 . 1 3 2 ， 0 . 0 4 0 ，均

P > 0 . 0 5 ) ； M T V 与 A n n  A r b o r 分期、 I P I 评分均呈

正相关 ( r = 0 . 7 1 2 ， 0 . 7 3 5 ，P < 0 . 0 5 ) ，与结节受侵

部位数无相关性，差异无统计学意义( r = 0 . 1 0 2，

P > 0 . 0 5 ) ； T L G 与 A n n  A r b o r 分期、 I P I 评分均呈

正 相 关 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 ( r = 0 . 6 9 5 ， 0 . 7 1 2 ，

P<0.05)，与结节受侵部位数无相关性，差异无统

计学意义(r=0.098，P>0.05)。

2.3  预后判断界值点

截至随访，7 8例患者中复发或进展2 3例，死

亡1 2例，P FS时间3 ~ 7 0 (中位3 3 )个月，1年P FS率

为84.62%(66/78)，3年PFS率为46.15%(36/78)。以

PFS为阳性事件，因SUVmax的AUC值较小，故将其中

位数20.20作为界值点。MTV界值点为55.86 cm3(敏

感度、特异度分别为 8 0 . 0 0 % ， 7 2 . 5 0 % ) ； T L G 界

值点为816.69 g(敏感度、特异度分别为85.00%，

67.00%；表1)。

表1 78例患者肿瘤相关指标ROC的AUC分析

Table 1 AUC analysis of tumor related index ROC in 78 patients

变量 AUC 95% CI P

SUVmax 0.562 0.461~0.663 >0.05

MTV 0.800 0.720~0.881 <0.05

TLG 0.767 0.684~0.849 <0.05
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2.4 预后单因素分析

I ~ I I期、低危、L D H正常患者3年P FS率均明

显高于 I I I ~ I V期、中高危、L D H升高患者，差异

有统计学意义(均P<0.05)。MT V≤55.86 cm3者3年

P F S 率明 显 高 于 > 5 5 . 8 6  c m 3， T L G ≤ 8 1 6 . 6 9  g 者  

3年PFS率明显高于>816.69 g，差异有统计学意义

(P<0.05，表2)。

2.5  预后多因素分析

Cox多因素回归分析显示Ann Arbor分期，IPI

评分，MTV，TLG是影响DLBCL患者PFS的独立因

素(表3)。

表2 DLBCL患者预后单因素分析

Table 2 Single factor analysis of DLBCL patients

项目 n 3年PFS/[例(%)] χ2 P

性别 0.542 >0.05

男 42 21 (50.00)

女 36 15 (41.67)

年龄/岁 1.915 >0.05

<60 50 26 (52.00)

≥60 28 10 (35.71)

Ann Arbor分期 4.879 <0.05

I~II 53 29 (54.72)

III~IV 25 7 (28.00)

IPI评分 4.850 <0.05

低危 46 26 (56.52)

中高危 32 10 (31.25)

结节受侵部位数/个 2.824 >0.05

<2 58 30 (51.72)

≥2 20 6 (30.00)

LDH水平/(U·L−1) 4.850 <0.05

正常 46 26 (56.52)

升高 32 10 (31.25)

SUVmax 1.180 >0.05

≤20.20 36 19 (52.78)

>20.20 42 17 (40.48)

MTV/cm3 4.715 <0.05

≤55.86 25 16 (64.00)

>55.86 53 20 (37.73)

TLG/g 5.333 <0.05

≤816.69 41 24 (58.54)

>816.69 37 12 (32.43)
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3  讨论

近年来，18F-FDG PET/CT在相关肿瘤诊断、

分期、疗效评估及预后预测方面应用较多，其以
1 8F - F D G 为示踪剂，以不影响机体正常代谢为基

础， 1 8F - F D G 代谢底物或类似物参与细胞代谢过

程，从分子水平方面反映肿瘤组织与正常组织的

葡萄糖代谢差异[7-8]。18F-FDG PET/CT相关参数包

括SU Vm a x，M T V，T LG等，其中SU Vm a x是最常见

指标，它以肿瘤代谢程度为主，仅18F-FDG摄取最

高部分肿瘤组织代谢活性；MT V是指SU V所在某

给定范围内全部像素体积，以肿瘤体积大小为依

据；TLG即MT V与SUVmean的乘积，综合考虑肿瘤

MT V与肿瘤葡萄糖代谢水平，与肿瘤负荷、P ET

成像原理相对符合，与SU Vma x，MT V相比，理论

上其对预后的预测价值更高。

LDH是人体组织内广泛分布的糖酵解酶之一，

肿瘤细胞借助细胞损伤等机制促使细胞内LDH大

量释放，进而使血清中LDH水平明显升高。LDH

水平与淋巴瘤增殖活性、肿瘤负荷密切相关 [ 9 ]。

本研究结果显示：SU Vm a x与L D H水平无相关性，

这可能与SU Vm a x虽能反映肿瘤细胞增殖程度，但

对肿瘤负荷无影响有关；而MT V，TLG与LDH水

平均呈正相关，与梁颖等 [10]研究结果相符。同时

本研究发现：MTV，TLG还与Ann Arbor分期、IPI

评分呈正相关，而Ann Arbor分期、IPI评分被公认

为与患者预后密切相关，这从侧面反映出MT V，

T L G 可 影 响 D L B C L 患 者 预 后 。 黄 斌 等 [ 1 1 ]研 究 发

现：SUVma x，MT V，TLG对DLBCL患者预后判断

的界值点分别为19.93，55.68 cm 3，452.92 g，本

研究SU Vm a x，M T V界值点与之基本相符，但TLG

界值点相差较大，这可能与Ann Arbor分期、结节

受侵部位数、IPI评分等不同有关。相关研究 [12]发

现：DLBCL患者(R - C H O P一线治疗方案) 仅基线

SU Vm a x与2年P FS相关，而基线SU Vs u m，T L G s u m与

患者2年P FS无关。E s f a ha n i等 [ 1 3 ]研究表明：T LG

临界值为704.77 g时，其对DLBCL患者PFS预测的

敏感度、特异度分别为83.00%，79.00%，认为基

线TLG值是预测PFS的唯一指标。Adams等 [14]研究

表明：只有IPI评分与患者预后有关，而SU Vma x，

M T V ， T L G 与 D L B C L 患 者 预 后 均 无 关 。 目 前 关

于SUVma x，MT V，TLG对DLBCL患者预后的预测

意义仍存在一定的争议。本研究结果显示： A n n 

Arbor分期，IPI评分，MT V，TLG与DLBCL患者

预后(PFS)密切相关，分期越大，病情越严重，患

者预后越差；IPI评分越大，疾病危险程度越大，

不 利 于 其 预 后 ； M T V ， T L G 可 反 映 肿 瘤 代 谢 活

性、肿瘤负荷，而上述因素与患者预后有关，可

见MT V，TLG可作为患者预后预测的独立因素。

Z h o u等 [ 1 5 ]研究显示：T LG是预测P FS与总生存率

(overal l  sur v ival，OS)的唯一独立预后因素，这可

能与患者选择(肿瘤大小、肿瘤分期)不同有关。

另 外 ， 在 临 床 实 际 中 M T V ， T L G 测 定 易 受 图 像

分辨率、噪声、勾画肿瘤边界方式等多种因素影

响，其中勾画肿瘤边界方式最为重要，主要包括

固定阈值与绝对阈值法，为避免固定阈值法MT V

低估肿瘤负荷，本研究采用绝对阈值法勾画肿瘤

MTV。

综上所述，DLBCL治疗前18F-FDG PET/CT显

像中SUVmax与LDH水平、Ann Arbor分期、IPI评分

无相关性；MTV，TLG与LDH，Ann Arbor分期、

IPI评分显著相关。MT V，TLG可作为预测患者预

后的重要指标，而SUVmax对预后预测价值不大。由

于本文为回顾性研究，化疗方案较统一，可能忽

略不同化疗方案对研究结果的影响，及未对OS随

访分析等，仍有待日后进一步探究。

表3 DLBCL患者PFS Cox多因素回归分析

Table 3 PFS Cox multivariate regression analysis of DLBCL patients

变量 β Wald RR 95% CI P

Ann Arbor分期 1.528 6.089 3.896 1.275~7.652 <0.05

IPI评分 0.876 4.896 2.035 1.026~3.687 <0.05

LDH 0.000 0.000 1.000 0.440~1.628 >0.05

MTV 1.159 5.283 3.012 1.217~5.862 <0.05

TLG 1.276 5.647 3.246 1.238~6.273 <0.05
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