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摘 要!急性白血病治疗后首次缓解率很高"但其复发率及死亡率也不低"尤其髓外浸润灶
的发现及诊断"仍然是临床上的一项重大挑战$ 目前国内外关于 #=

>!>?@ABCD/C

应用于白血
病诊治尚未系统研究"但 #=

>!>?@ ABCD/C

能在保持
ABC

的高灵敏度探测的同时"通过多层
螺旋

/C

的高分辨率"显示病变的精细结构特征"提高病变的检测能力和准确率$特别是在白
血病髓外浸润灶的检出和复发监测方面"

ABCD/C

展现出显著优势$ 全文旨在对近年国内外
#=

>!>?@ ABCD/C

在急性白血病诊断%分期%再分期%治疗反应评估和监测复发等诊治过程中
的临床应用进展进行综述$
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白血病是起源于骨髓造血干祖细胞的恶性克隆

性疾病"在血液系统恶性病变中较常见"其产生大量

异常的白血病细胞" 在骨髓及其他造血组织中不断

增生累积" 使正常骨髓造血功能受抑制并浸润其他

脏器及组织"引起肝%脾%淋巴结及睾丸肿大"骨骼和

关节疼痛"眼部绿色瘤"中枢神经系统白血病等"肺%

心%消化系统和泌尿系统亦可受累$

根据白血病细胞的分化成熟程度和自然病程"

可以分为急性白血病)

,5)Q2 -2)V2S1,

"

HU

'和慢性白

血病!

50*(+15 -2)V2S1,

"

/U

'$其中急性白血病又可分

为急性淋巴细胞白血病!

,5)Q2 -7SZ0(57Q15 -2)V2S1,

"

HUU

' 和急性髓系白血病 !

,5)Q2 S72-(1L -2)V2S1,

"

HRU

'
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$ 我国以
HU

"特别是
HRU

多见"发病率及死

亡率呈逐渐上升趋势$ 刘玉琴等*

!

+对中国
!""`

年白

血病发病及死亡情况统计分析发现"

HUU

%

HRU

的发

病率分别达
9;!FD9"

万%

!;M$D9"

万$ 据国家癌症中心

发布的
!"9!

年中国肿瘤登记年报显示*

%

+

(我国白血

病发病率排在恶性肿瘤发病顺位的第
9$

位"死亡率

则排在恶性肿瘤死亡顺位的第
=

位$ 急性白血病发

病时恶性细胞大量增殖积聚"进展迅速"为避免白血
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病细胞播散入血并广泛浸润其他组织器官! 甚至导

致患者死亡!及时并准确的诊治是非常必要的"正电

子发射断层显像
'

计算机体层成像#

()*+,-). /0+**+).

,)0)1-2(34'5)0(6,/7 ,)0),-2(34

$#

89:';:

$作为新型

分子影像技术! 已广泛应用于血液淋巴系统实体瘤

尤其是淋巴瘤的诊断%分期与再分期%疗效评价及预

后评估等方面&

<=&

'

!然而其在血液性肿瘤如白血病中

的应用价值尚未得到明确肯定( 近年来越来越多的

研究报道显示了
89:';:

在不同类型白血病尤其是

急性白血病的诊治过程中有重要价值)

>

>?

@!@AB 89:';:

诊断恶性肿瘤的基本

原理

正电子核素氟&

>?

@

'标记的氟代脱氧葡萄糖*

>?

@!

@C6)-)!7/)D4!1C65)*/

!

>?

@!@AB

$是天然葡萄糖的类似

物!可作为人体的能量底物被相应的组织细胞摄取!

进入细胞液的 >?

@!@AB

能像天然葡萄糖一样在己糖

激酶的作用下磷酸化成为
&!

磷酸
!

>?

@!@AB

! 但由于

其结构与天然葡萄糖存在差异! 不能被磷酸己糖异

构酶催化转变为
&!

磷酸氟代果糖!从而不能继续糖

酵解过程及进入葡萄糖代谢旁路!且组织中葡萄糖
!

&!

磷酸酶含量较低使得
&!

磷酸
!

>?

@!@AB

不能去磷酸

化向细胞外转运而沉积在细胞内) 而恶性肿瘤的特

点是肿瘤细胞高度异常分裂增殖! 常伴有对周围组

织器官包括血管壁和淋巴管壁的侵犯而造成转移!

这些生物学行为都决定了肿瘤细胞对葡萄糖和增殖

相关物质需求的大量增加! 从而肿瘤细胞葡萄糖转

运蛋白水平升高+己糖激酶水平升高%葡萄糖
!&!

磷

酸酶水平下调! 表现为对葡萄糖的髙摄取和葡萄糖

代谢速率的加快 &

$

!

?

'

" 恶性肿瘤细胞内
@AB

的摄取

和滞留可高达正常细胞的数十至数百倍 &

E

'

!从而在

89:

显像时表现为异常增高的放射性浓聚灶! 与正

常组织形成明显对比"

!

>?

@!@AB 89:';:

显像的诊断提示意义

目前 >?

@!@AB 89:';:

显像在白血病诊断方面

的应用价值尚未明确!其文献资料也十分少见!可能

与白血病的确诊主要根据骨髓活检且其治疗主要靠

化疗有关&

>F

'

" 但一些急性白血病患者可以不明原因

的发热%贫血等全身症状起病!为排除肿瘤性疾病!

常行
89:';:

显像进行排查,而且此类患者!尤其血

常规正常时!

89:';:

显像可提示血液系统疾病 &

>>

'

)

G-*C2.

等 &

>!

'在
!H><

年报道了一例
I>

岁
GJJ

男性

患者!高热%贫血
<

个月!体格检查及胸腹部增强
;:

检查除肝肿大外无异常表现! 血象中白细胞计数及

比例均在正常范围内!行 >?

@!@AB 89:';:

显像发现

全身骨髓弥漫性
@AB

髙摄取!而胸腹部脏器%淋巴

结等均无异常代谢*

@+16-/ >

$!最后骨髓活检证实为

GJJ

)

9..+*3+

等&

>%

'发现一例长期骨痛伴发热的
GJJ

病例! 只在行
89:';:

扫描时显示骨髓弥漫
@AB

摄

取增髙! 而常规血液学检查和影像学检查 *

;:

和

KLM

$均未见明显异常!骨髓穿刺结果显示淋巴母细

胞高达
E?N

)

>?

@!@AB 89:';:

显像对血液系统恶性疾病的诊

断有重要提示作用)同时也有案例表明!对于已行骨

髓活检但仍未能明确诊断的病例 ! 再行 >?

@!@AB

89:';:

显像仍有十分重要的价值)

!">I

年
82-+72

等 &

><

'发现了
>

例 >?

@!@AB 89:';:

表现为骨代谢超

级显象的
>!

岁儿童患者!此患者因发热伴进行性乏

力%苍白及食欲不振
&

个月就诊!血象及外周血涂片

已有异常!但初始骨髓活检未能确诊!

>

个月后左侧

OI#!4/2-!)C7 02.

!

327 23+13 P/Q/- 2.7 2*,3/.+2 P)- ,3/ (-/Q+)6*

P)6- 0).,3*R :3/P+.7+.1* )P 2 (34*+52C /D20+.2,+).

!

5).,-2*,!/.!

32.5/7 ,3)-2D 2.7 2S7)0+.2C 5)0(6,/7 ,)0)1-2(34 T/-/ .)-02C
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/D5/(, P)-3/(2,)0/12C4R U. 89:V;: +021/* S)./ 02--)T 32* 7+P!

P6*/ +.5-/2*/7 6(,2W/R :3/-/ 2-/ .) (2,3)C)1+52C C40(3 .)7/* +.
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头皮发现实性包块! 于包块处行细针穿刺细胞学检

查"

.1+2 +22=-2 ,3>1*,?1(+ 57?(-(67

!

@</

#仍未能明确

诊断!后被推荐行 9A

@!@BC DEFG/F

显像表现为全身

骨骼及骨髓系统弥漫高代谢!尤以脊柱$骨盆及四肢

骨为著! 而脑$ 肝$ 肾及软组织放射性低摄取!呈

DEFG/F

图像上的%超级骨显像&!仍提示血液系统疾

病!后重复多次骨髓活检最终证实为
HII

'

急性白血病患者在 9A

@!@BC DEFG/F

显像上可

表现为全身骨髓系统比较均匀一致的放射性摄取增

高!究其原因!可能与白血病的发病机制有关( 白血

病起源于骨髓造血干祖细胞! 一些原始细胞及幼稚

细胞恶性克隆增殖$分化障碍$凋亡受阻而停滞在细

胞发育的不同阶段! 从而导致正常骨髓造血受抑制

而表现为发热$贫血$乏力等症状)而正常骨髓造血

受抑制又会导致全身骨髓增生异常明显甚至极度活

跃!能量代谢旺盛!从而会在 9A

@!@BC DEFG/F

显像

时表现为全身骨髓系统弥漫的放射性高摄取( 而由

于骨髓腔一般较窄! 白血病细胞与正常骨髓组织密

度对比又较小且一般不会形成肿瘤实体!故只行
/F

检查一般难以发现或容易漏诊*

A

+

(

因此!对于不明原因发热,乏力$贫血等可能为

正常骨髓造血功能受抑制的病例 ! 如果 9A

@!@BC

DEFG/F

显像前未能确诊病因! 而
DEFG/F

检查后提

示全身骨髓弥漫性髙代谢! 应及时或多次骨髓活检

行细胞学检查以正确诊断血液系统疾病!从而使患者

得到准确治疗*

99

+

( 此项结论也与国内米宝明*

A

+报道
J

例类似起病症状白血病患者的回顾性分析中所得到

的结论一致(

%

9A

@!@BC DEFG/F

在急性白血病多器官

髓外浸润中的应用

!"#

髓外浸润灶的检出

白血病治疗达完全缓解后骨髓中仍有一些微小

残存灶! 这些残留的白血病细胞是导致白血病治疗

失败及复发的根本原因( 残存的以及难治的白血病

细胞可以浸润髓外器官组织! 并且往往生长缓慢而

处于亚临床状态!临床症状$实验室检查等一般多不

能发现! 确诊时患者往往已有难以忍受的症状且髓

外浸润范围较广!病灶体积较大!其预后往往不佳(

这些潜在病灶的存在成为白血病难以根治以及死亡

率较高的一个重要原因( 因此尽可能早的检出并识

别髓外浸润灶显得尤为重要(

影像学检查是明确早期浸润的有效方法( 尽管

传统的影像学方法包括
/F

$

KLM

$ 超声等已被广泛

用于髓外浸润灶的检测!但有其局限性!尤其对于小

病灶和潜在病灶敏感性不高!且观察范围有限(

9A

@!

@BC DEFG/F

以其高度生物学优势! 对髓外浸润灶

的检出极其灵敏! 灵敏度和准确度率可分别高达

N%;%O

$

$N;$O

*

9"

+

( 另外!

9A

@!@BC DEFG/F

显像一次扫

描可以全身成像! 清晰呈现髓外浸润灶的数量及范

围(

P),+6

等*

9J

+的研究证实
DEF

较
/F

检出病灶更

多!特别是较小的淋巴结病灶!即使
/F

上大小及密

度未见异常!

DEF

图像仍可呈高代谢(

/)++1+60,Q

等*

9&

+对
99N

例急性白血病患者行
DEFG/F

显像发现!

做过临床检查和放射学检查的
9""

例病例中有一半

以上其病灶范围被低估! 而且大部分病灶在没有髓

内复发的情况下逐步进展并扩散(

!"$

急性白血病髓外浸润的临床特点

以往认为急性白血病髓外浸润并不常见! 而近

年来一些研究表明! 高达
%"O

的
HKI

病例伴有髓

外浸润*

9$

!

9A

+

!其在
HII

患者中的报道也不断增加*

9N

+

(

H51R6(S

等*

!"

+对
!!

例行
@BC!DEFG/F

显像的髓外白

血病患者进行分析!发现皮肤是髓外
G

结外最常受侵

的部位!其次为肺(

F31QT2*1=()

等 *

!9

+和
/0(+6

等 *

!!

+

在研究中也发现
HKI

患者最常见的髓外浸润部位

为皮肤(

U0()

等*

9"

+在
!"9&

年发表的文献中对
$N

例

急性白血病-

%V

例
HII

!

VJ

例
HKI

.患者进行研究!

发现肾和睾丸的浸润仅见于
HII

患者( 曹红花等*

!%

+

回顾性分析
9%A

例有髓外浸润的急性白血病患者后

得出结论/急性淋巴细胞白血病患者全身各个器官都

可浸润!其中脾脏,淋巴结浸润多见)而急性髓系白血

病除脾,淋巴结浸润外!软组织浸润也比较多见(

可见! 急性白血病易浸润髓外组织且同一患者

可多个系统,多个部位受侵!而急性白血病的不同类

型!其髓外浸润的特点也不尽相同(目前国内外研究

观点并不统一!是否与研究样本量有限,不同人群及

种族有关有待于进一步研究证实(

!%!

急性白血病分期!再分期及治疗反应评估

在急性白血病患者治疗期间!

9A

@!@BC DEFG/F

检查逐渐成为其分期, 再分期及临床观察治疗反应

的有效评估手段(

P),+6

等*

9J

+对
N

例临床确诊的急

性白血病 -

HKI &

例!

HII %

例# 患者进行了
9&

次

V&&
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'(

)!)*+ ,-./0.

显像!其中
(

例做首次分期!

'

例做

再次分期"结果首次分期的
(

例均有骨髓浸润!除此

之外有脾脏浸润者
%

例!有肺部浸润者
'

例!有子宫

浸润者
'

例# 重新分期的
'

例仅有局灶性的骨髓浸

润" 首次分期的
(

例中有
%

例在治疗前后分别作了

,-./0.

显像!! 结果显示
%

例在治疗前后均无弥漫

性骨髓高代谢!第
'

例患者行阿糖胞苷治疗后
,-./

0.

示完全缓解! 其后接受造血干细胞移植!

1

个月

后仍处于临床缓解期# 第
!

例患者在联合化疗后原

多发骨髓高代谢灶缓解程度不一! 而
0.

上骨质结

构前后并无变化# 最后
'

例患者右侧髌骨处反复多

次呈现局灶性高代谢! 行局部放化疗后
,-./0.

扫

描示代谢减低!病灶缓解"

234

等$

!5

%研究
#

例
&5

岁

的
678

男性患者! 其确诊后开始诱导缓解治疗!

'

年后发现左侧胸壁髓外浸润! 随后行再诱导治疗并

接受异体骨髓移植!

'

年后又出现左臀部疼痛!

,-./

0.

显像可见疾病的进展过程&双侧胸膜下结节!头

部'胸部及下肢肌肉受累!腹膜后及腹腔多处新发病

灶(

)9:;<= !6

)#此病例行
&

周期化疗后再次
,-./0.

检查发现原有病灶大小及代谢均明显减低! 有些甚

至恢复正常(

)9:;<= !>

)!表明对治疗反应敏感且疗

效明显"

,-./0.

显像中
,-.

检测灵敏度高! 而
0.

定位

精确!两者在急性白血病分期'再分期和疗效评价中

互为补充"

'(

)!)*+ ,-./0.

可作为急性白血病诊治过

程中的常规检查手段!大量案例研究已足以证明$

'?@%%

%

"

!"#

造血干细胞移植后髓外复发灶监测

白血病复发是指患者达到完全缓解后外周血中

重新出现白血病细胞或骨髓原始细胞
A?B

! 或者髓

外出现白血病细胞浸润! 多在完全缓解后
!

年内发

生!且以骨髓内复发最常见$

'

%

" 以往认为髓外复发尤

其是造血干细胞移植(

C=D3E4F49=E9G HE=D G=II E<3JH!

FI3JE3E94J

!

KL0.

)后髓外复发率极低!仅为
MN5?O

$

!?

%

"

现在有些文献研究仍然认同上述观点$

#M

!

!!

!

!&

!

!$

%

!但近

年来相关案例报道却越来越多 $

!!@!?

%

!且早在
#1(1

年 $

!&

%和
#11#

年 $

!$

%已经分别有文献研究表明!

678

患者行
KL0.

后髓外复发者高达
!MB

!而
688

患者

复发率更高"由此可见!急性白血病
KL0.

后髓外复

发极少见的结论已经不再成立! 但其复发率的具体

数值及其是否可能高于髓内复发率! 仍需要大量样

本且系统研究证实"

急性白血病
KL0.

后髓外复发不易诊断! 一些

病例会在没有髓内复发的情况下死于髓外浸润灶"

原因在于有些患者可以单纯髓外浸润灶为复发的首

要表现! 其骨髓活检结果通常为阴

性! 为其诊断及后续治疗带来了更

大困难" 此时 #(

)!)*+ ,-./0.

显像

的价值就得以充分显示! 对此类病

例!

,-./0.

显像可以检出病灶并指

导活检"

.3J

等$

%!

%报道
%#

例
#&

岁的

688

女性! 确诊并行异基因骨髓移

植后达到完全缓解!

1

年后其左眼球

和左侧鼻突间发现一软组织肿块!

但患者视力检查正常!

#(

)!)*+ ,-./

0.

显像相应部位可见一密度轻度

增高的放射性浓聚灶!此外!

,-.

全

身最大密度投影(

D3P9D;D 9JE=JH9EQ

F<4R=GE94J

!

7S,

) 图像上未见其他异

常代谢灶" 在其高代谢处活检!病理

证实为
688

髓外复发! 而其骨髓穿

刺活检显示阴性"

-I4R=9DQ

等$

%%

%也报

道了
#

例
5

岁
678

患者!进行化疗

及造血干细胞移植后新发全血细胞

减少! 行 #(

)!)*+ ,-./0.

检查进行

(

&5!Q=3<!4IT D3J

!

T93:J4H=T U9EC 678 3JT HE3<E=T 4J 9JT;GE94J EC=<3FQV +<3T;3IIQ

!

C=

T=W=I4F=T =PE<3D=T;II3<Q 678V .C= X4;< ,-./0. 9D3:=H 4X X9<;:;<= 6

!

HC4U=T D;IE9FI=

J=U <=E<4F=<9E4J=3I 3JT 3YT4D9J3I 9DFI3JEH 3JT Y9I3E=<3I FI=;<3I J4T;I=H

!

U9EC 9JW4IW=!

D=JE 4X D;HGI=H 9J EC= C=3T

!

GC=HE

!

I4U=< =PE<=D9E9=H

!

Y4J=

!

3JT Y4J= D3<<4UV 6XE=< I4U!

T4H= GC=D4EC=<3FQ X4< & GQGI=H

!

EC= X4;< 9D3:=H 4X X9<;:;<= > 4J EC= <9:CE C3JT HC4U=T 3

D3<Z=T 9JE=<W3I T=G<=3H= 9J )*+ 3GE9W9EQ 3JT EC= H9[= 4X EC= D3HH 9J EC= GC=HE

!

3Y!

T4D=J

!

3JT F=IW9H 3H G4DF3<=T U9EC 3 F<94< HE;TQV

)

6 >

$%&'() * +,) -.+/0+ %12&)3 45 6,) 726%)86 9%6, :;<

5&$
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'()*+,- (. /01+232 4+5(-(678!"9$8:(-;!%8<(;&

评估!可见右侧肱骨"左侧股骨远端"右侧腋窝淋巴

结"双侧大腿及软组织多发高代谢灶!进一步治疗后

多次行
=>?@/?

检查随访!原高代谢灶逐渐缓解!但

后期检查时发现其左侧股骨远端外侧新发一浓聚

灶!穿刺活检后证实为新发绿色瘤#而此过程中骨髓

活检均显示阴性$ 类似病例也见于
/1,*,--(

等 %

#A

&的

文献报道'

急性白血病
BC/?

后早期发现并诊断髓外复发

灶! 对于及时治疗及其后续治疗方案的选择有重要

影响' 一些髓外浸润灶仅行全身化疗并不能有效缓

解!通常需要局部强化治疗或再次造血干细胞移植#

而且!其还可以向骨髓中播散!使原本对化疗有效的

骨髓浸润灶失去敏感性' 为获得更高生存率和更好

的预后! 急性白血病髓外浸润灶的发生及检测已经

越来越引起临床的关注'

目前髓外白血病的诊断通常是包括病理学检

查"体格检查"影像学检查(包括
=>?@/?

和
DEF

)"

脑脊液细胞学检查及临床随访在内多方面结合的综

合判断!尽早发现并诊断!仍然是临床上的一个巨大

挑战'

=>?@/?

显像在其中发挥的作用将十分显著'

G

小 结

虽然现在多数文献资料为个案报道!对 9H

I!IJK

=>?@/?

在急性白血病诊治过程中的临床价值尚未

有系统研究! 但不可否认!

=>?@/?

扫描在急性白血

病髓内" 髓外浸润灶的发现及检出中将发挥越来越

重要的作用'

9H

I!IJK =>?@/?

显像同时兼备
=>?

检

测灵敏度高和
/?

精确定位的双重优点! 一次扫描

可以全身成像!同时反映体内组织器官的生理"生化

代谢状况! 并可以进行精确的定位和进行影像细节

分析!在协助白血病诊断"分期"治疗反应评估及监

测复发中有着较大的潜力! 值得进一步研究和积累

经验'
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