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PET及PET，CT在监测肿瘤治疗效果中的价值
陈香赵晋华
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通过定量评价治疗前后，帑．FDG摄取的变化来草期预测疗效和评价预后，指导稿床及时调整治疗方

粲，因此越来越多地被用于监测肿瘤放化疗疗效。目前已建立了一些应用PET和PET．CT监测肿瘤

疗效的具体方法，研究续果显示，溉T及PET．CT在监测萎孛瘸疗效方藤裕在明显的优势，但也存在

闷题。
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评价肿瘤的治疗反应及疗效监测对于患者的临

床处理有毒≥常重要的意义。常规形态学显像在翳瘸

疗效监测巾有一定作用，但也存在着局限性。研究

表明，18F。氟脱氧葡萄糖(18F．nuorodeoXy甜ucose，18I_

FD国疆T对肿瘤的诊断、术素誊分麓具有嵩敏感性、

特异性和猴确性fl】。近年来PET在监测肿瘤疗效上

的价值得到越来越多的关注降姗，本文主要综述

p髓及琵弘CT在篮测瓣癯疗效中的优势稀存在的
问题。

薹肿瘤疗效监测孛形态显像的作用及局限性

． 形态学显像(主要是cT等)通过测定治疗前后

肿瘤体积的缩小程度来判断疗效，这些评价结果能

准确预测一些肿瘤的预后【ll】，假也有研究显示其结

果与预后无相关性或相关性非常低【121，因为同样的

萎枣癯缩小程度对不蠲肿瘤预测预后的价值可能不
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同，如对于非小细胞肺癌(non．smau．cell lung cancer，

蓬sC珑)和淋巴癯患者，治疗后肿瘤同样缩小鞠％，

前者的预后要明显优于后者。而且，治疗后肿瘤的

缩小是一个缓慢过程，一般要在治疗后数周甚至数

羹后方会出现形态学改变，因此C霉难数用于旱期

疗效评估。另一方面，CT也难以有效鉴别治疗后

的瘢痕组织或水肿与肿瘤残留或复发。

2 豫F．FDG雎T及PET．CT监测肿瘤治疗效果

t8F．FDG显像能反映缓织的代谢活性，大部分

恶性组织由于糖酵解纛葡萄糖转运速度的加快呈现

出18F．FDG摄取的增加。目前，18F．FDG PET的肿

瘤显像对肿瘤的分期耨再分期价值融撂到临床广泛

认可。近年来多项研究表明，采用肿瘤代谢的变化

评价疗效要优于CT等提供病灶大小变化的常规方

法，因此1粤．FDG PET及娩孓cT在监测舅孛癀疗效
方面盼价值越来越引起入们关注。

目前评价18F．FDG摄取的方法有三种：全动力
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学模塑分辑、视觉评馈帮半定量评价法。虽然全动

力学模型能全面反映埔F。FDG在正常组织和恶性组

织巾的转运及磷酸化过稷，且不受扫描与注射间隔

时瓣等因素的于扰，但它操作复杂，需要采集动脉

血标本或行动态显像等，在常规PET检查中难以

实施。因此，}琏床评价肿瘤治疗疗效的PET分析

方法主要是视觉评估和半定量分析。

视觉评估通过对比病灶与周围组织1叩．FDG的

摄取程度进行分析，是琵T行肿瘤分期最常用的

分析方法。视觉评估对肿瘤疗效评价的价德需视具

体情况而定。对于治疗宪全结束后的疗效评价可采

用视觉评估，因为治疗焉肿瘤完全缓解者；豫FDG
的摄取会降至本底水平，如果局部仍有1肾FDG的

浓聚则提示为肿瘤残余。多项研究表明，多种肿瘤

特别是恶性淋蹩瘤治疗藤的局部肾．翔G浓聚是瓣

瘤残余的一个较特异的指标，PET检测淋巴瘤治疗

后残余的准确度达88％一9l％【堋。对于治疗期间的

疗效评徐，视觉评售的价傻有限，邃为治疗有效者

，肿瘸组织的代谢率会降低却不一定降至本底水平，

对于这种情况，一般在治疗前后各行一次PET，通

过灏定肿瘤葡萄糖代谢率的变化来羚断疗效。

半定量评价法：标准化摄取值(standardized
uptake v山e，SUV)是最常用的半定量评价指标，

它及浃痴琏的放射性活度与全身平均放射性活度豹

比值。除肿瘤的葡萄糖利用率会影响SUV外，许

多因素也会影响sUV，包括病灶大小、感兴趣区

的勾画、肿瘸笄质性、斑糖水平、重建参数及注射

后至显像的间隔时间等【14】。

虽然影响SUV的阂素很多，但由于疗效评价

测定的是同一个患者治疗前后肿瘤代谢率的变化

率，因此只要前后两次的显像条件相同，suV的

变化还是能准确反映脖癯代谢率的变诧情况的。

Weber等115l对32例NSCLC患者化疗前后K；(1甄

FDG进人组织的速率常数)和SUV的变化率进行

研究，发现S嚣V与Ki两者变化率密切摆关，且两

。者均能预测疗效和总体生存率。最近美国国立癌症

研究院推荐出18F．FDG PET的程序，详细叙说了患

者准备及图像采集时阕酶选择对黔瘤葡萄糖代谢定

量评价的影响，建议在评价疗效的系列检查中，严

格以相同方式、在相同科室、用相同类型的设备进

符，并使用樱简的剂量、时间、采集参数穰羹建参

数，以减少各种因素对Suv变化率的影响【1日。值

355

得注意的是，对予代谢活性较低的薹孛瘤缝织，SUV

的变化率与K；的变化却可能存在差异。

2．1 18F．FDG对淋巴瘤的疗效监测

淋毫瘙一般可达至l治愈，但其治疗缒毒尉反应

很大。对于可治愈的淋巴瘤(霍奇金病及高级别的

非霍奇金淋巴瘤)要求在治疗后达到完全缓解，治

疗结束薏达不到完全缓解的患者还需接受额外的补

救治疗。因此，在预定治疗完成后有必要进行准确

的疗效评估，筛选如需要接受进一步治疗的患者。

目前对淋巴瘤疗效评价的标准是掰C(internation簸
workshop crit面a)，它是依据形态学显像方法(主要

是cT)制定的，有一定局限性。众所周知，淋恐

瘤特别是大病灶的淋巴瘤治疗后即使肿癀治愈，也

会有不同程度的、Elj坏死和纤维组织组成的残留组

织，因此形态学上不会完全渣失，丽少数患者在残

留组织中还有少量肿瘤组织，因此如果对所有这些

患者行补救治疗将导致其中绝大多数患者的过度治

疗。18F．F转G唧蠢于能麸代谢水平评价黪瘤活性，
它的准确性优于形态学方法。

目前关于PET评价淋巴瘸疗效已有多项研究，

均得高1冁嚣蛰G惩譬傥于蹬的结论。l娃weid等翻对

54例非霍奇金淋巴瘤患者用1wc+PET和单独的

IWC两种方法行疗效评价，发现前者预测无进展

生存率的准确率更嵩，两缰的3年无进震生存率分

别为62％和42％。30％一40％的侵袭性非霍奇企

淋巴瘤患者在最初的化疗后达不到完全缓解旧，这

表明很多患者的最初化疗方案没有效果，医此早期

评价疗效很重要，简cT早期评价疗效要在化疗完

成3—4个疗程后才能进行。PET在这方面的价值肖

很多研究【t蜩，褥出以下氕个结论：①l一3疗程精

的PET梭查就能发现完全缓解者(比cT早)；②

PET显示完全缓解者预后较好；③早期PET较治

疗完成盾的PET更能准确预测预后。一顷包括12l

例非霍奇金淋巴瘤患者的大样本研究显示，2～3程

他疗后的唧能准确预测无进震生存率和总体生
存率，50椤|l PET阴性者无进展生存率达88．8％潲。

不过，关于治疗期间何时进行PET评价疗效还没

有定论，H娃￡ehi珏黟等嘲E 2程纯疗、4程化疗穗金

部化疗结束后分别行PET，发现2程化疗后的PET

就能准确预测预后。目前，一般采用2程化疗后行

疗效评价。琵零对薯鎏霍奇金淋巴瘤耨饕鸯金病鲍债
值有一定差异，对非霍奇金淋巴瘤PET的阳性预
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测值更高，而对霍奇金病阴性预测值更好，这可能

是因为霍奇金病患者易发生炎性浸润而非霍奇金淋

巴瘤患者复发率更高阁。

2．2 18F。FDG对NSCLC的疗效监测

绝大多数的肺瘢患者要接受放化疗，如果治疗

有效，能改善手术切除率或使原本不能芋术的病灶

达到手术切除的目的；如果治疗无效，则直接接受

手术或及时更改治疗方案，以免延误病情，因此早

期评价疗效对于指导下一步的治疗方案非常重要。

由于肺癌对治疗的反应没有淋巴瘤敏感，因此

PET对膝癌的疗效评价一般不像淋巴癯舅器样采用视

觉判断，而需要采用半定量评价指标。

PET评价疗效常用的指标为治疗前后的SUV

变化率}△S毯V=(治疗前suV一治疗后SUV)／治

疗前SuVl。目前对肺癌术前的放化疗的疗效评价

研究较多。Ce如lio等嘲发现，术前放化疗患者治疗

、翦后懿△suV与治疗后肿瘤中非活性瓣瘤细魏数

‘目呈正相关，且这种相关性优于治疗前后CT所示

肿瘤体积的变化，当△sUV在80％以上时其预测

肿瘤的灵敏度、特异度纛准确率分舅l隽∞％、

100％、96％。也有研究以△SUV高于75％作为肿

瘤完全缓解的标准；而以△SUV高于55％作为肿

瘤部分缓解的标准渊。&牲零ll等鹅对50铡羹彭瑶嚣

的NSCLC患者行术前疗效评价，所有患者术前先
行3周期的诱导化疗然后综合放化疗，分别在治疗

蓠、诱导化疗后和所有放化疗完成着行PE娶CT，

结果显示治疗前至第一次随访以及治疗前至第二次

随访的AsuV均与治疗的癍理反应离度相关，

△SuV在45％～62％时预测肿瘤治疗反应的灵敏度

为94％一70％，特异度为86％一71％，且PET疗效

评价的结暴与患者的预后和复发时间密切狸关。

不过，PET行NScLC疗效评价的最佳时间目

前还没有定论。最近Nahmias等同对此进行研究，

他们对16铡NscM患者在2疗程化疗期闻$周)
行7次PET显像，分别为治疗前、治疗开始后的

每周以及2程化疗结束后，结果显示第2程化疗前

即开始化疗3羼怎熬早裳疗效评俊的最佳时闻；对

于接受放疗的患者情况又不同，放疗导致的放射性

炎症会带来PET的假阳性，因此一般建议放疗后

较长时闻(放疗后2—4个胃)褥行琵零谭份疗效。

不过，放射性肺炎在PET上有特殊表现，一般摄

取程度较低，且沿放疗照射野基片状分布，结合瘸

史特别是治疗前的PET网像一般不难鉴别。

2．3墉F-FDG对蛋白激酶抑制剂的疗效监测

蛋自激酶怒一种能够催化蛋白质中氨基酸残基

磷酸化的酶，在许多肿瘤中发现蛋白激酶的突变可

调控细胞的增生和凋亡，它是肿瘤细胞非控制性生

长的重要因素，越来越多的研究采用蛋白激酶抑制

剂进行肿瘤靶向治疗。不过，蛋白激酶抑制剂治疗

肿瘤的有效率较低(10％一20％)，因此准确筛选治疗

有效者非常重簧。然而，目前临床最常用的疗效评

价方法CT并不能很好地评价蛋白激酶抑制剂的疗

效，因为后者治疗后驹癣的形态A乎无变化或变讫

非常慢，且CT显示的肿瘤对治疗的反应率与预后

无明确相关性。有两项m期临床试验清楚地显示了

这个问题：一顼研究包撼73l铡NsCK患者，采

用表皮生长因予受体激酶抑制剂erlotinib治疗，其

治疗反应率仅8．9％，但50％患者的中位生存时间

褥到改善勰；另一璎类似的研究包括l国2镶

NsCLC患者，采用表皮嫩长因子受体激酶抑制剂

gefitinib治疗，其总体治疗反应率为8．2％，与

erlo￡溅b酶治疗反应率裰似，僵黼lin法治疗没能
改善患者预后㈣。

18F．FDG PET在监测蛋白激酶抑制剂疗效方面

菲常有潜力，函为蛋自激赫抑制荆靶向的信号转导

通路也能调节肿瘤葡萄糖代谢率。例如，蛋白激酶

Akt是细胞凋亡的中枢调节因子，瓣Akt的激活可

弓l超肿瘤细胞葡萄糖利用率的显著增加阎。目前

18F．FDG PET在临床中已用于监测imatinib治疗胃

肠道间质瘤的疗效。胃肠道闻质瘤的特征是变异激

活的Kit受体酪氨酸激酶，后者可以被imati眦in所

抑制刚。Stroobants等嘲发现，给予imatinib首剂量

后簸h肿瘤代谢活性就明显下降，两且当代谢活

性降低时，CT影像在一定时闯之内没有变化；用

imatiIlib治疗1周后18F．FDG摄取的降低与患者预

后密切柜关，娩T显示有效者1年生存率达92％，
而PET显示无效者1年生存率仅12％。最近两项

研究采用PET。CT监测imatinib治疗胃肠道间质瘤

的疗效，发现羝孓C零优于单独的羝T耨￡譬甄潮。
其中，Anotch等flo坯建立了PET和CT联合评价疗

效的新标准：PET或CT提示肿瘤进展，诊断为肿

瘤进篪；一静梭查无变蠢：、另一静隽完全缓解，则

诊断为部分缓解；PET和CT均无变化而其他检查

提示部分缓解，其最终诊断取决予病灶CT馕(单



国际放射医学核阪学杂志 2007年11月第31卷第6期Int J Radiat M蒯Nucl Med，November 2007，Vol 31，No．6

位：疆毽)，cT值下降者诊断为治疗有效，焉C零值

无变化者诊断为治疗无效。采用上述标准，PET．

cT评价ge懿nib疗效的准确率达95％，耐单独

PET或CT准确率仅s5％和簪％。

3 PET-CT监测肿瘤疗效的优势和存在的问题

近年来，融合PET和CT两种显像优势的

PET．CT得到快速发展，PET．CT能够准确定位病

灶，并识舅g生理性摄取(如舰肉、棕色脂肪、泌尿

道等)而减少假阳性，同时CT提供的解剖僚息能

辅助PET诊断，进一步提高诊断信心和准确率。

越来越多的研究证实，琵娶C零对很多肿瘤分期的

准确性优于单独的PET或CT，未来的肿瘤PET检

查绝大多数将是PET．CT检查。

关于琵BCT监测薹孛瘤疗效的报道也鸯很多，

研究显示，PEncT在疗效监测上有很大的潜力，

不过也存在一些问题圜。PET．cT采用CT信息行衰

减校正，由予C零光子与pE零的5llkeV光子的能

，谱及能量的差异，这种校正方法会导致过度校正或

校正不足，影响定量评价坞F．FDG摄取的准确性

(特嬲是金属物体或对院剂的影嘀)。另外，由于

CT和PET扫描速度的不一致性，人体内在脏器的

移动及患者的体位运动均会导致CT与PET位置的

匹配误差，从丽导致衰减校正的误差和影响瘸灶定

位的准确性。在临床应用中需考虑到以上的问题。

不过上述问题总体上对悲T。cT监测肿瘤疗效的影

响并不很大，更有研究发现PE孓龋评价肿瘤疗效

的价值优于单独的PET或CT【9．101。Pottgen等悯的研

究还显示，用CT信息可以校正惩T的部分容积效

应。而且，CT不仅可通过肿瘤大小的变化评价肿

瘤疗效，cT值的变化也可提供重要信息【10】。

4糯譬及p嚣譬。CT盗测瓣瘤疗效的验证和译价方
法的标准化

目前还没有广泛接受的评价疗效的代谢标准。

‘欧洲癌症研究和治疗协会在1999年提出了pET评

价疗效的最初标准闭，不过那时的资料非常有限。

对予未经治疗的脖瘤，如果翦感鼹次测褥的FDG

代谢变化率近20％，一般不可能是由测量误差或

肿瘸代谢活性的自发波动引起的嘲，因此18F．FDG

摄取下降掬％似乎足以发现治疗骞反应者。这个

标准仍需多中心研究的验证，因为这个数据是基于
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多年前的鼹个单中心研究结果褥出的。褥且，这个

标准只对首次显像tsF．FDG代谢活性有足够高才有

效，因为前后两次显像的sUV改变至少达0．9才

有意义闯。

由予不同肿瘤对治疗反应的敏感性不同，如果

要建立统一的代谢评价标准，可能需要对各种肿瘤

建立治疗特异性盼代谢评价标准。但由于肿瘤类型

和治疗方法的多种多样，这种方案不太可行。因此

更可行的楚建立一些常见临床表现的治疗反应评价

标准。

对于I／Ⅱ期临床试验研究，18F．FDG代谢率下

降∞％足以作为标准筛选治疗有反应者，因为在

这种情况下最重要的是不能遗漏对药物治疗有反应

者，因此融洽疗导致的任何程度的代谢下降都认为

是有效。对于姑息性化疗的患者也可以采用这个标

准判断，而对术前放化疗的患者这个标准需要提

高，因为后者的目的是提高患者的生存率。现有的

研究显示，l疗程化疗后弩。F公G代谢降低30％

～40％能准确预测患者预后鳓，因此35％可能是疗

效评价的标准。也许对于某种特定的肿瘤45％是

最佳酶预测预后的标准，健郄使在这静帻瑟下

35％也不可能完全没有预后价值，毕竟目前标准的

疗效评价方法也是对所有肿瘤通用，而不是针对各

种肿瘤具体情琵的。代谢评价标准的遴一步验证逐

是需要多中心的研究。

5结论

18F．FDG PET和PET．CT在监测肿瘤疗效的价

值还需要多中心研究酶验证，但耳兹的大量资料晟

示，PET和PET．CT在监测嚣中瘤疗效方面有巨大的

潜力，．它将在肿瘤新药开发和指导肿瘤个性化治疗

时发挥重大作用。
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