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18F 一 FD G PE T 显像在分化型甲状腺癌患者随访中的应用
范 群 匡安仁 衰耿彪

(四川大学华西医院核医学科 四川 成都 61 仪妈1)

摘要 :分化型 甲状腺疮(场玉陀而以曰 出卿记 ~ ~
,

m ℃)在其病程演变过程中
,

分化程度较低的复发或转移灶摄 ‘slI 能

力降低而对 ’sF 一 脱氧葡萄糖 (日
u o

耐eO勺gl
u c

傲
,

FD G )摄取增多
。

因此
,

依赖于 ’slI 和 H 犯 显像的两种不同机制
,

正电子发射

型断层成像(B 招itIDn D lti‘on To m 吧”p hy
,

PE T )探浏非功能性 口代 复发或转移灶兼具定位诊断
、

歌感性及特异性都高的优点
。

因

此J歹代 患者随访期间
,

对甲状腺球蛋白阳性 (”
1
杯刁

o b山
n

卿iti ve
,

兀
十 )(在促甲状腺激素刺激作用下 犯

> 10矛刁L 或在促 甲状

腺激素被抑制作用下犯
> 2拌岁L)或几 阴性(咒 叫州忱

,

宪
一 )但

,

rgA为>

姗U/ 功山
,

且 13 11 一诊断荆量全身显像 阴性 (压哭尹嘴‘
c

油d e 一 b记y

~
ng ne , 石

v e ,

dw卫s 一 ) 的高危患者(111 期或 W期患者)是进行 招F 一

即c p E r显像的指征
。

同机融合显像设备

PE f/ cr
、
利圈口MRI 具有更高的敏感性和分辫率

,

为病灶的定性和定位
,

提供更准确的信息
。

关健词 : ’勺 一 万刀C IIE r ; 分化型甲状腺疮 ; 川卜 W BS ; 甲状腺球蛋白

中圈分类号 : 即39
.
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分化型甲状腺癌 (压& 花
”ti at 曰 如俪d c

面~
,

Ln℃)病程

中
,

约 10 % 一 巧 % [’〕复发或转移灶的细胞分化程度发生改变
,

导致 m ℃ 细胞摄碘功能降低或丧失及合成甲状腺球蛋白

(肠”刁曲山
刀

衅j石ve
,

兀)功能异常
,

表现为 川卜 诊断剂量

全身显像阴性 (压列, 翔血 讥d
e

同y

~
拙矛币枕

,

dW BS 一 )和

血清兀 阳性(几
+ )

。

常规的 d W BS和血清冗值检出 D 】℃复

发或转移灶的灵敏度低
。

而 [ls ]F 一 脱氧葡萄糖 一 正电子发

射型断层成像 (凡因耐印翔砂优馏
一

衅i
tmn 丽~ 吻扣

, plly
,

FDG 一 PET )可以更加敏感地定位监测 dw卫S 一
而 犯

+ 的 口代

复发或转移灶
。

本文主要就 [l8 Jr 一 f习C 月刃
,

显像在 m ℃ 患

者术后随访中的应用指征及影响因素进行综述
。

[ ’8 ]F 一

FD G PET 显像

[ls JF 一 f习C 被肿瘤细胞摄取的机制
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口n 二摄取 〔’8] F 一 I刃C 与其糖代谢和分化程度有关
。

口兀细胞对 [’8毕
一 月l ; 的摄取可作为判断功℃分化程度的

指标之一
。

m ℃分化程度与其细胞摄取 〔’幻F 一 I刃c 的相关

蛋白表达密切相关
。

D 代: 分化程度越低
,

其细胞的糖酵解能

力越强
,

相关的蛋白表达越强
,

摄取 〔18 〕F 一 月叹; 越多
。

肿瘤

细胞摄取 〔‘8毕一几‘的机制与以下几个因素成正相关
: ¹ 葡

萄糖转运蛋白(Cu JT )的表达量与活性 º 己糖激酶 ( I议 )的磷

酸化活性 » 6 一 磷酸葡萄糖激酶 (C 一 6 一 R 洲三

)的活性
。

1
.

2 〔’的F一 f℃C p ET显像的应用指征及诊断效率

〔川F一 f刀c pE I
,

显像在 m ℃ 患者的术后随访中有重要价

值
,

探测
(
网BS 一 的 m ℃复发或转移灶的敏感性和特异性近几

年文献报道各不相同(见表 l )
。

分析其原因可能有以下 8 个

方面
:

1
.

2
.

1 纳人标准不一致
:
除 阮扭川

e
产” ]及 F山赌

7 J外其余研究

者的研究对象都符合经甲状腺全切术和多次
’31 1治疗后

,

dWB S 一
的 仃侧二患者这一标准

。

而 段扭ute 产
’‘J纳人 9 例 四阳S 十

的患者
,

这可能是导致其 [’s lF 一 f刀C p E T 显像敏感性较低的

原因之一
。

而 MuzD 等 [6] 要求 溯” 全身显像阴性
,

且 犯
>
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10鸿几
,

[ls 」F 一

脱卿 显像的敏感性仅为 印%
。

肿瘤对

溯 n 的摄取依赖于 大I? 酶介导的钠钾泵
、

肿瘤的血管分布

和细胞组成
,

反映肿瘤细胞的存活力和新陈代谢情况
。

翻n

全身显像阴性的 D I℃病灶已发生坏死
,

不具有存活力
,

糖代谢

能力降低或丧失
,

对 〔’8 〕F - fl犯 的摄取减低
。

1
.

2
.

2 样本含量及其估算
:

临床研究的样本含量应是最适的

样本大小
。

样本过小
,

裹 I 【18 〕F一 Fl犯 PET 显像探测
’
slI

一 dw 赘 阴性 仃rc 盆发或转移灶的文献总结
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所得的变量测定值往往检验效能低
,

结论缺乏充分依据 ;

反之
,

样本含量过大
,

会造成不必要 的浪费且增加研究的难

度
。

因此
,

应正确估算样本含量
。

医学上一般认为样本含量
> 50 例为大样本

。

C阴
w目d 等[5J 纳人 1“ 例患者

,

为大样本研

究
,

其余学者均是小样本研究
。

且所列文献资料纳人的样本

数
,

均未说明是否进行样本含量估算
,

其结论缺乏充分的依

据
。

1
.

2
.

3 甲状腺球蛋白抗体影响 (仆邓汹山d 加 明石b 月y
,

飞肠 )
:

D l℃患者经手术 + ’all 去除残留甲状腺组织后
,

体内 1爸八五

的来源
:

一是微小病灶产生少量抗原刺激机体产生抗体; 二是

娜itive 班ed ic tive va] lle
.

体内尚存在产生飞肠 的淋巴记忆细胞
。

犯与
尸

飞AI〕的并存可

相互影响各自的检查结果
。

因此
,

高滴度 T岁山提示 m ℃ 病灶

的存在
,

但是 1’gAb 的界定值是多少
,

它能否作为 m ℃复发或

转移灶的标志物
,

至今尚无定论
。

ChUn g 等川报道 33 例 dwB
s

一 的患者
,

10 乃3 例飞
< 10 闪岁L

,

但
,

I’g Ab >

姗 U / . L ; 18 / 33 例

飞 >l 01娜L
,

〔’8] F 一 Flx ;
卿显像的敏感性高达 男

.

9%
。

1
,

2
.

4 促甲状腺激素水平的影响 (仆卿id 一 日往m 己西飞 ho r
~

~
,

巧H )
。

在巧月刺激和 巧H 被抑制的不同条件下
,

甲状

腺细胞对 〔lsl F 一 H ‘摄取的能力不同
,

与 lsH 作用时间和

呢H 浓度等因素有关
。

〔18 1F 一 H ‘ F公r显像在仆H 刺激和
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正赶被抑制情况下对 口代 复发或转移灶的检出率是否有差 异
,

各文献报道不一致 (见表 2)
。

表 2 [ls] F一 FDG P公r显像在 飞H 刺滋和 lsH 被抑翻条件下的显像结果
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e le翻 o n .
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甲状腺激素替代治疗
,

飞H 被抑制的情况下
,

D代 复发或

转移灶对 〔18] F一即c 的摄取减少
,

导致 [l8 ] F一 F以; PET 显

像的敏感性降低
。

H七目等[s] 报道在服用甲状腺激素替代治疗

时
,

〔’吕lr 一 FD G p E r显像的敏感性仅为 76 %
,

较其它学者报

道的低
。

w ‘19 等图报道在 仆H 刺激和珊 被抑制作用下
,

[’8] F

一 FD G PEI
,

显像对 D代 复发或转移灶的检出率无显著性差异

(P > 0
.

05 )
,

提示 口代 术后进行 [’8」F一 f刀‘ PET 显像时
,

可不

停用甲状腺激素
。

飞H 通过增加细胞质膜功能性 CLUT 的表达量
,

激活葡萄

糖转运系统
,

影响甲状腺细胞的糖代谢 ; 凡le‘〔’5] 等在体外实

验中也证实
:

甲状腺细胞对 2 一 脱氧一 葡萄糖的摄取与巧H水

平呈剂量依赖性正相关
。

因此
,

停用甲状腺激素或应用人重

组飞H(H

一 ~
山i
nant

th 卿记
一 sti m ula 山19 bo

n
加

n e ,

山巧H )
,

巧H 刺激作用下进行 〔18J F 一 FDc p ET 显像
,

增加 口rC复发或

转移灶对 [18j F一 月犯 的摄取
。

停用甲状腺激素导致甲状腺

功能低下引起一系列的代谢改变
:

糖异生作用和胰岛素的分

泌减少 ;线粒体活性降低
,

肌肉的能量储备降低
。

对葡萄糖代

谢过程的影响是多因素的
,

停用甲状腺激素与飞H 被抑制情

况下比较
,

功℃患者的基础能量消耗减少 巧% [’ZJ
。

因此
,

停用

甲状腺激素进行 [ls ] F 一 万众 ; PET 显像可降低本底计数
。

M oo g 等〔川
、

vant Tol 等[’31 报道在 飞H 刺激与珊 被抑制情况

下进行 〔’8」F 一 fD ‘ PE r显像
,

对病灶的检出率分别提高 17
.

6%
、

12 5 %
。

氏‘cb 等〔l4] 进一步研究在不停用甲状腺激素
,

应用 击巧H
,

对病灶的检出率提高 45
.

0 %
。

因此
,

D 比患者随访期间进行 〔18 〕F一 万刀C pET 显像时
,

为了提高显像的敏感性
,

可停用甲状腺激素或不停用甲状腺

激素
,

应用 d n S I】
,

使飞H 内源性或外源性升高
。

要获得 D n 二

患者进行 〔’8 ]F一 班‘ PET 显像时是否停用甲状腺激素的可

靠证据
,

我们需要大规模
、

随机
、

多中心的试验
。

且有必要收

集全世界范围内发表的有关 Dn 二患者在巧H 刺激和 巧H 被抑

制情况下
,

对 [18 lr ~ 11兀 P公r显像结果进行系统评价
。

1
.

2. 5 D I℃患者的分期
:

[l8 lF 一 日x ; P它r显像在 D兀 111 期

和W期(19 87 年国际瘤症联合会甲癌分期法厂州M 分期法 )高

危患者的敏感性较 I期和 n 期低危患者高
。

口代二I期患者没

有必要做 〔lsJ F 一

FDG PEr 显像
。

w ang 等川报道 〔川 F -

凡】; PE 】
,

显像在W 期 刀代 患者中常为阳性
,

在 I期患者中都

为阴性
。

He l日等[s] 报道 〔18污一 日】; PE T 显像在 111 期和W 期

患者的敏感性为 80 %
,

而在 I期和 n期患者中
,

为 47 %
。

同 I

期和 R 期比较
,

111 期和 IV 期患者的 m ℃病灶更易发生失分化
,

对 〔18 ]F 一 月以; 的摄取较多
,

PE r显像的敏感性较高
。

表 1 各

学者纳人研究对象的临床分期不一致
,

导致 [侣〕F 一 flx ; PE I
,

显像敏感性和特异性的差异较大
。

1
.

2
.

6 血清兀 水平 R 山z

等[’61 :

提出 25 例 〔ls] F 一 万刀‘ PE I
,

显像阳性 m ℃患者的冗
> lq可L

。

反H毗
r

等[ll J分析“例

dW BS 一 而 兀
十 的 m ℃患者

,

[ls 毕
一

即c pE I
,

显像结果与冗
水平的关系

。

认为兀 水平越高
,

[ls ]F一 F以; PET 显像敏感

性越高(几 分别为
< 10

,

10 一 20
,

和 > 1因峪
/ L

,

[l8 〕F 一 f刃‘

PE I
,

显像敏感性分别为 11 %
,

50 % 和 93 % )
。

D况 病灶发生失

分化过程中
,

病灶具有合成和分泌兀 能力的维持时间长于其

摄取和储存 ’slI 的时间
。

因此
,

dW BS 一 的病灶
,

当摄取和储

存 ’all 的能力降低甚至丧失时
,

它仍具有合成和分泌兀 的

能力
。

这类患者合成和分泌的几越多
,

血清犯 值越高
,

显示

口双二病灶的存在及持续生长
。

当 m ℃ 病灶达到一定大小时
,

病灶被 PET 显像所探测 [11 J
。

因此
,

[18J F 一 正刀‘ PE I
,

显像敏

感性与血清犯水平在一定程度上相关
。

1
.

2
.

7 Iy l℃病灶的类型
:

乳头状甲状腺癌(几p汕坷 内仰id 。

ar-

~
,

P兀)常发生颈淋巴结转移
。

〔18J F 一 FDG p 公r显像对

颈淋巴结转移灶的检出率高于纵隔或肺的转移灶
。

ch ung
等[’] 的纳人对象均是 P比 患者

,
1 1乃3 例发生颈淋巴结转移

。

这也可能是 al ung 等[’1 报道 〔‘吕] F 一

珊卿 显像的敏感性

高达 93
.

9 % 的原因之一
。

I

~ 等{lt J报道 〔川 F一 ITK; PE I
,

显

像探测 口兀 患者颈淋巴结转移灶 (> IcID )的检出率(卯% )高

于肺转移灶(73
.

3 % )及骨转移灶(83
.

3 % )
。

[’8〕F 一 万刀C 利刃
l



显像对各种 m ℃病灶的检出率不同
,

可能原因
: ¹ 病灶的分化

程度不同
。

病灶分化程度越低
,

糖酵解程度越强
,

摄取 〔ls] F

一 日兀 越多 ; 反之
,

分化程度越高
,

摄取 [ 18 〕F 一 们1 ; 越少
。

[ 18 ] F 一 FD G p E T 显像探测失分化或低分化病灶的阳性率较

高
。

骨转移灶的分化程度一般低于肺转移灶
,

因此
,

[ls ] F -

f刀C PET 显像探测骨转移灶的阳性率高于肺转移灶
。

º 病灶

的大小
。

PE T显像由于 自身分辨率的影响
,

难以探测粟粒样肺

结节及 < Icm 的颈淋巴结转移灶
。

» 病灶与周围组织对糖的

摄取差值
。

1
.

2
.

8 ’31 1一 w B S 的剂量
:
除 侧山 in[ 2 ]

,

H e ld 〔8 ] 等进行 tw BS

外
,

其余的学者进行 dw 习S
。 ’alI 一 W B S的剂量增加

,

其敏感

性也增加
。

国外多数作者报道 dW B S 的敏感性约为 65 % ,

而

131 1一 治疗剂量全身显像 (, 能卿y w ho le l刘y

~ 曰双任巧)的

敏感性高达 85 % 。

临床高度怀疑 口代 复发或转移的患者
,

四阳S或 tW BS 阴性
,

提示 m ℃病灶已发生失分化改变
。 t确卫S

阴性的 m ℃病灶分化程度较 d确卫s 阴性的低
,

摄取 [ls JF -

F以; 多
,

〔18 污一 H 犯 刊口
,

显像的敏感性高
。

因此
, tls] F 一 FD G p ET 显像主要应用在术后和 ’31 1去

除治疗后随访中兀
+ 或犯

一 但
口

1’g Ab >

姗 u/ mL
,

四阳S 一 的

D l℃ 111期和 W期高危患者
。

血清兀水平越高
,

〔18 〕F 一 H‘

P曰{显像的敏感性越高
。

在停甲状腺激素或应用 击巧H 的情

况下
,

〔18 污一 万, ; PE T 显像可以提高其敏感性
。

1
.

3 对治疗方案的影响
〔ls] F一 月以 ; PE r 显像在 d W B S 一 而几

+ 的 D rC患者中

探测到复发或转移灶
,

改变大多数患者的治疗方案
。

统H u ter

等〔川报道 19 / 34 例 [’8〕F 一 月以; PET 显像真阳性患者的治疗

方案发生改变
: is 例进行再次手术

。

Hel 公等[s] 根据 [ ’81 F -

F以〕PET 显像的结果
,

使 37 例( 78 % ) t双任巧 一 而冗
+ 的 D IC 患

者治疗方案发生改变
。

1
.

4 评价 D代 患者预后

D l℃复发或转移灶对 ‘31 1和 〔18 ]F一 FD G 的摄取呈相反

关系
:
分化好病灶常摄取

’alI 而不摄取 〔‘8] F一 H‘ ; 失分化

或低分化病灶摄取 [’8〕F一 F以; 而不摄取 ’31 1
。

许多学者提

示Lls
,

’9] , dW BS 阴性而 〔ls] F 一 万众; PET 显像阳性的 m ℃病

灶
,

侵袭性强
,

预后差
。

影响患者预后的因素有年龄
、

转移
、

病

灶的大小及其分化程度 ( A州压s )〔’
7 〕

。

w ay唱 等[‘9〕对 125 例毗
患者进行 41 个月的随访观察

,

得出
:
单因素分析表明

,

年龄超

过 45 岁
、

远处转移
、

[ls lr 一 H 义; PE T 显像阳性
、

SUV > 10 和摄

取 〔ls] F 一 H兀 的病灶体积城 125 mL 的 D n 二患者 3 年生存率

低
。

多因素分析表明
,

唯一影响生存率的因素是摄取 〔’3 ] F -

FDG 的病灶体积
。

其体积‘ 125 mL 的 功℃患者
, 3年生存率为

% % ;体积 > 125 眺
,

3年生存率仅为 18 % 。

四阳S阴性而 [la 」F 一 f岌; 显像阳性的 D l℃病灶
,

大剂量

川 l治疗几乎没有效果〔划
,

可尝试进行维甲酸( Ib ti丽
c
心d

,

RA )诱导分化治疗和生长激素抑制素治疗
。

RA 通过调控关键

基因的表达
,

上调钠碘转运体 (闻S )的表达
,

增加 D 代病灶对
13 , I 的摄取

。

D 此服
r
等[zl 」报道 21 例失分化 m ℃ 患者给予

维甲酸诱导治疗后
,

再采用
’311 治疗

。

治疗后 1万21例患者

的 兀值降低
。

[ls 〕F一 FD G p g r 显像可检测其治疗效果
。

2 〔‘s] F 一 FD G p E T 显像与血清飞水平

和 ’3‘I 一 W B S 的比较

D rC 患者在手术 + ’slI 去除治疗后
,

兀应完全消失或处

于极低水平( < 1子侧L)
。

如果血清中兀 重现或增高是 口代 复

发或转移的特异性指标
。

血清 犯诊断 m ℃复发或转移的敏

感性为印
.

9 % ,

特异性为 1田%
。

失分化病灶仍具有合成和分

泌犯 的能力
,

但犯
+ 只说明存在 D l℃复发或转移灶

,

但不能

定位诊断
。

J刃BS 只能发现具有摄碘功能的 口】℃ 复发或转移灶
,

其灵

敏度约 70 % 〔川
。

失分化的 m ℃病灶
,

其摄碘功能降低或丧

失
,

但对糖的代谢增加
,

dW B S【刘不能探测这类病灶
,

而 t‘引F

一 F以; PE I , 显像可探测这类病灶
。

多数学者 [5, ’7 ]认为
,

〔‘“〕F

一 fu ; PE T 显像的敏感性高于 ’slI 一 w BS (四阳S
、 t确旧S )

,

但

检出肺转移灶 ( < I c m) 的敏感性低于 t确旧S
。 ‘slI 一 w BS不能

被 [ls 扮一 Fl‘ PE l
l

显像取代
。

〔ls] F一 f. C p ET 显像主要应

用在几
+ 而 d书住巧 一 的 D 代 : 患者

。

G rUn 桃dd 等[5] 报道 222 例

dw丑S 一 的 口1丫: 患者进行 〔阁 F 一 FD G p ET 显 像
,

1“左22

( 85 % )例为真阳性
。

Iw ata 等〔l;J 报道 [’8〕F 一 H‘ PE r和 tw B S

探测 到 D代 复发或转移灶分别为 26乃2 ( 81
.

3% )和 22/ 32

(68
.

8% )
。

10 处 tWB S 一 的病灶
,

tls ! F 一 FD G p E I
,

显像探测

到 9/ 10 ( oo % )
。

但 〔18] F 一 月以 ; PE r 显像难以检出 < I c m 的

转移灶
: 3处粟粒样肺结节转移灶都不摄取 [招 ] F 一 日x ;

,

但能

摄取 ’3, I
,

瓜旧S 阳性
。

将 [, 8 ] F 一 11‘ PE I
,

显像和 ’3, I -

WB S 联合应用
,

提高 D代 复发或转移灶的检出率
,

其漏诊率仅

有 7 % ts ] 。

因此
, [’幻F 一 H‘ PE r 显像可作为这两种检查的补充

,

在随访中监测并定位诊断 D T〔:病灶
。

3 PE T/ CT 、

PE T / M R I 的应用

医学影像设备的发展中
,

功能图像和解剖图像 的结合是

发展趋势
。

Na llaS 等【川回顾性分析 33 例临床怀疑复发且兀
》 10夕岁L

,

但复发或转移灶不摄取 ’31 1的 D 代 患者
,

进行

Pg r/ cr 检查
。

探测 25 / 36 (70 % )处病灶
,

组织病理证实 36 处

病灶
。

以组织病理结果作为金标准
,

P公r/ cr 检查的敏感性为

肠% ,

特异性和阳性预测值高达 100 % 。

根据 P公r/ 口检查 的

结果
,

2刀33 ( 67 % )例改变治疗方案
,

其中 20 例进行外科手术
。

认为 PU r/ cr 检查结果为外科手术提供可靠的依据
,

可作为传

统影像学检查的一种补充手段
。

单纯的 Pg l
,

或 cr 在 m ℃患者术前形态学和术后检测复

发或转移方面具有一定的诊断价值
,

但有一定的局限性
。

前

者主要在于不能提供准确的解剖定位
,

后者主要在于检查区

域的限制
。

PE F/ cr 同机图像融合技术的应用
,

高清晰 cr 解

剖图像为功能性 PE r 提供良好的解剖背景
,

提高 D l℃复发或

转移灶的定位及定性的诊断能力
。

PE] r/ MRI 除具有 PE仃cr 的优点外
,

还可提供更多的软组

织信息
。

其提供的软组织信息可应用于高精度的 PET 图像衰

减校正从而进一步提高图像质量和空间分辨率
,

为临床诊断

带来一场新的革命
。




