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18F-FLT 联合18F-FDG 诊断高分化肝癌一例
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【摘要】   笔者报道了一例18F-FDG 联合18F-胸腺嘧啶脱氧核苷（18F-FLT）诊断原发性高分化肝

癌的显像病例，从临床症状、实验室检查、影像学等方面分析该病特点，阐述了 PET/CT 在肝

脏疾病诊断中的优势，同时指出18F-FDG 在肝癌诊断中的不足，并通过文献回顾了18F-FLT、
11C-乙酸盐在肝癌中的应用。不同显像剂的联合使用对肝脏占位的诊断具有重要价值。
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【Abstract】   The  author  reported  one  case  of 18F-FDG imaging  combined with
18F fluorothymidine（ 18F-FLT）  in  the  diagnosis  of  primary  highly differentiated  hepatocellular
carcinoma. The characteristics of the disease were analyzed according to clinical symptoms, laboratory
examinations, and  radiology.  The  advantages  of  PET/CT  in  the  diagnosis  of  liver  diseases  were
expounded, and the deficiency of 18F-FDG in the diagnosis of liver cancer was indicated. The literature
on  the  application  of 18F-FLT 11C-acetate  to  hepatocellular  carcinoma was  reviewed. This
study concluded that the combined use of different imaging agents is of great value in the diagnosis of
liver-occupying lesions.
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肝癌为我国常见的恶性肿瘤之一，其侵袭性强、预后

差，早期诊断、分期及疗效评估可以指导医师选择正确的

治疗方法，改善患者预后[1]。PET/CT 已成为肝脏肿瘤筛查

及诊断的重要分子影像学技术。在临床工作中，对于具有

典型肝癌影像学征象的患者，诊断比较简单，但对缺乏特

异性的患者的诊断较困难。本研究阐述了一例 18F-FDG
联 合 18F-胸 腺 嘧 啶 脱 氧 核 苷 （ 18F-fluoro-3 ′-deoxy-3 ′-L-
fluorothymidine，18F-FLT）诊断原发性高分化肝癌的诊治过

程，以提高诊断水平。

1    患者资料

患者男性，69 岁，因“常规体检 CT 发现肝占位 6 d”入
院，无明显乏力恶心纳差，有乙肝病史。入院后查体：腹

部平软，未见腹壁静脉曲张，无压痛及腹肌紧张，未触及

腹部包块，肋缘下未触及肝、脾，莫菲氏征阴性。相关实

验室检查结果如下，生化：天门冬氨酸氨基转移酶 30.3 U/L

（正常值为 0.0~50.0 U/L），白蛋白 40.9 g/L（正常值为 36.0~
55.0 g/L），总胆红素 18.6 μmol/L（正常值为 2.0~24.0 μmol/L），
直接胆红素 6.1 μmol/L（正常值为 0.0~7.5 μmol/L），间接胆

红素 11.0  μmol/L（正常值为 1.7~17.0  μmol/L）；肿瘤标志

物：甲胎蛋白 16.0 μg/L（正常值为 0~20.0 μg/L），癌胚抗原

2.9 μg/L（正常值为 0.0~5.0 μg/L）。CT 肝脏三期增强扫描显

示（图 1）：肝左外叶上段低密度结节灶，大小约 36 mm×
39 mm，无明显强化，边界基本清晰，性质难定，鉴于患

者有乙肝病史，肝癌待排除。为进一步诊治行 PET/CT
检查。

本研究获得我院伦理委员会批准（批准号：201708093），
患者于检查前签署了知情同意书。18F-FDG PET/CT 采用德

国西门子 Biograph mct-64，患者空腹 6 h 以上，空腹血糖

水平低于 10 mmol/L，静脉注射18F-FDG 4.0×109 Bq/kg，安

静状态下休息 60 min 后行18F-FDG PET/CT 显像（图 2）。图

像显示：肝左外叶上段结节，18F-FDG 代谢稍增高，SUVmax
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为 2.8，病灶与邻近肝实质分界模糊，难以确定病灶性质。

次日行 18F-氟代脱氧胸腺嘧啶 （ 18F-fluoro-3 ′-deoxy-3 ′-L-
fluorothymidine，18F-FLT）显像（图 3），图像提示：肝左叶

病灶代谢活跃，SUVmax 为 11.2，病灶与邻近正常肝实质代

谢差异明显，高度怀疑肝癌。

患者有手术指征，无手术绝对禁忌症，行腹腔镜下肝

占位切除术+腹腔黏连松弛术+腹腔冲洗引流术，手术顺

利；送检病灶大小约 4 cm×4 cm×3.5 cm。术后病理结果

（图 4）：肝左外叶高中分化肝细胞癌，切缘未见癌，周围

肝组织示结节性肝硬化。

2    讨论

原发性肝癌是亚洲，特别是东南亚地区的高发癌种，
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图 1    患者男性，69 岁，CT 肝脏动态增强扫描横断图像    图
中，A：肝脏平扫图像；B：动脉早期图像；C：静脉期图

像；D：延迟期图像。病灶位于肝左外叶上段，呈低密度结

节灶，边界清晰，无明显强化。CT:计算机体层摄影术。

Fig. 1    Dynamic  contrast-enhanced  CT  imagings  pf  liver
（male，69 years old）
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图 2    患者男性，69 岁，肝脏18F-FDG PET/CT 图像    图中：

A~C：肝脏结节横断面 CT、PET、PET/CT 融合图像；D~F：
肝脏结节冠状面 CT、PET、PET/CT 融合图像；G~I：肝脏结

节矢状面 CT、PET、PET/CT 融合图像。图中，肝左外叶上

段结节，18F-FDG 代谢稍增高，SUVmax 为 2.8，病灶与邻近

肝实质分界模糊，肝脏本底代谢 SUV 为 2.6~2.9。FDG：氟

脱氧葡萄糖；PET：正电子发射断层显像术；CT：计算机体

层摄影术；SUVmax：最大标准化摄取值；SUV：标准化摄

取值。

Fig. 2    18F-FDG PET/CT imaging of the liver（male，69 years
old）
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图 3    患者男性，69 岁，肝脏18F-FLT PET/CT 图像    图中，

A~C：肝脏结节横断面 CT、PET、PET/CT 融合图像；D~F：
肝脏结节冠状面 CT、PET、PET/CT 融合图像；G~I：肝脏结

节矢状面 CT、PET、PET/CT 融合图像。图中，肝左叶病灶

代谢活跃，SUVmax 为 11.2，病灶与邻近正常肝实质代谢差异

明显，肝脏本底代谢 SUV 为 4.6~5.0。FLT：胸苷；PET：正

电子发射断层显像术；CT：计算机体层摄影术；SUVmax：最

大标准化摄取值；SUV：标准化摄取值。

Fig. 3    18F-FLT PET/CT imaging of the liver（male，69 years old）

 

图 4    患者男性，69 岁，肝脏左外叶高中分化肝癌病理图（苏

木精-伊红染色，×100）

Fig. 4    Pathological  chart  of  high  differentiated
hepatocellular carcinoma  in  the  left  lateral  lobe  of  the  liver（69
years old）
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是肝细胞或肝内胆管上皮发生的恶性肿瘤[1]。男性稍多于女

性，多在中年后发病，其病因尚不完全清楚，与乙型和丙

型肝炎、肝硬化、真菌及其毒素如黄曲霉素等因素相关[2]。

甲胎蛋白（AFP）阳性者占 70%~90%。在我国，原发性肝癌

大部分由慢性乙型肝炎引起，患者常合并肝硬化。本研究

报道的患者有乙肝病史，平时无明显特异性症状，肿瘤标

志物正常。常规体检发现肝左叶占位。

肝脏占位的良恶性鉴别对于临床诊断及治疗具有重要

意义[2]。常用的影像学检查方法主要有超声、CT 和 MRI，
多数情况下，CT 和 MRI 平扫难以对肝脏占位的良恶性提

供定性诊断，增强扫描对肝癌诊断具有重要价值。但上述

几种检查方法主要基于疾病的形态学影像及血供特点，缺

乏肿瘤病灶的代谢信息[3]。同时，由于解剖位置的关系，当

肿瘤位于普通影像学检查的死角时，增强扫描也有可能误

诊或漏诊；另外当肝脏占位缺乏典型影像学征象时，依据

形态学影像及血供特点难以确定病灶性质[3-4]。本研究中该

例患者 CT 三期增强扫描均显示肝左叶病灶无明显强化，

提示病灶血供不丰富，缺乏肝癌典型的影像学特征，故难

以对病灶性质做出判断。在实际的临床工作中，临床医师

经常遇到这种病例。PET/CT 的出现为肝脏结节的鉴别诊断

提供了新方法。

PET/CT 是 PET 与 CT 有机融合的新型设备，结合了两

者的优点，使病灶的代谢特征与形态学特征相互融合。目

前，18F-FDG PET 已广泛应用于肿瘤良恶性的鉴别、分期

和再分期、疗效监测、治疗后复发和坏死的鉴别等，在肿

瘤的治疗决策中发挥越来越重要的作用，但18F-FDG 并不

是肿瘤的特异性显像剂。一些分化较好的恶性肿瘤不摄取

或摄取较少的18F-FDG[4-6]。正如本文病例，18F-FDG PET/CT
显像时肝左外叶上段病灶与肝实质分界不清，病灶与正常

肝实质的代谢差别不明显，故仍然难以确定病灶性质。

肝细胞癌因肿瘤细胞分化程度不同对18F-FDG 摄取的

差别很大。分化较好的肝细胞癌的肿瘤细胞内含有一定水

平的葡萄糖-6-磷酸酶，可将进入肿瘤细胞并经已糖激酶催

化生成的 6-磷酸-18F-FDG 水解，去掉 6-磷酸，生成18F-FDG，
18F-FDG 可通过细胞膜被肿瘤细胞清除， PET 显像无
18F-FDG 积聚，导致癌灶摄取18F-FDG 不高[5]，因此出现假

阴性结果，这导致18F-FDG PET 在诊断肝癌方面受到一定

限制[6]。诸多文献指出 PET 诊断肝细胞肝癌（hepatocellular
carcinoma，HCC）的灵敏度只有 50% 左右[5-10]。目前全世界

范围内尚未发现全面取代18F-FDG 的正电子药物，因此弥

补18F-FDG PET 的不足已成为开发新的正电子药物及临床

应用研究的目标和发展的动力。
18F-FLT 是近年来比较受关注的新型正电子示踪剂，属

于胸腺嘧啶的类似物，在限速酶胸苷激酶（thymidine kinase1，
TK1）的作用下参与 DNA 合成，其利用 TK1 催化的磷酸化

作用来评价 DNA 的复制过程，通过反映 TK1 的活性间接

反映肿瘤细胞的增殖状况，从而评估肿瘤细胞 DNA 的合成

和细胞增殖活性，有助于对肿瘤进行良恶性鉴别、疗效评

估和预后判断，是目前性能较好的核酸代谢显像剂[7-9]。在

正常生理情况下，18F-FLT 在肝脏的代谢比较旺盛，但它仍

然可以反映肝癌细胞的增殖状态。本文中该病例在行
18F-FLT PET/CT 显像时，病灶区域的代谢明显高于肝实

质，提示病灶增殖活跃，怀疑肝癌。在 PET/CT 图像中不

难看出：两种显像剂对同一病灶的显像差异明显，18F-FLT
可以比18F-FDG 更好地反映肿瘤细胞的增殖状态。18F-FDG
和18F-FLT 的联合使用及18F-FLT 的重要补充价值对该病灶

的早期判断及临床医师的决策起了重要作用。

尽管大脑、纵隔及小肠等在生理情况下摄取18F-FLT 的

量都明显低于18F-FDG，但用18F-FLT 描述肿瘤的生物学特

征比18F-FDG 更具有优势[10-16]。若联合 CT 和 MRI 对肝脏肿

瘤进行检测，肯定会提高检出的特异度，并对良恶性肿瘤

的区分提供有效的帮助。

目前，研究人员更注重对肿瘤治疗前后反应的早期评

价。传统显像如 CT 及 MRI 主要比较治疗前后的形态学改

变，但肿瘤要发生形态学的改变一般都需要数周甚至数

月，这样就达不到早期评价的目的[14-18]。有文献表明，PET
在 HCC 射频消融治疗后 7 d 即可观察到病灶的残留情况，

早于传统影像学手段 CT 和 MRI[10-13]，同时 Troost 等[19] 和

Dittmann 等 [20] 研究指出，18F-FLT PET 可以监测肿瘤治疗

的早期反应，病灶摄取信号的改变在肿瘤形态学改变之

前， 18F-FLT 用于肿瘤早期反应的效果评价要显著好于
18F-FDG。

近年来，大量的研究证实11C-乙酸盐 PET/CT 也可以弥

补18F-FDG 在肝癌诊断中的不足，存在较好的互补关系，

这与两种显像剂参与肿瘤细胞内不同的代谢途径有关[21-28]。
18F-FDG 主要参与细胞葡萄糖无氧酵解过程，而11C-乙酸盐

的滞留量与脂肪酸磷脂合成过程有关，间接反映的是肿瘤

细胞的有氧代谢途径。肿瘤细胞内主要的供能途径随肿瘤

恶性程度的提高由有氧代谢逐渐转变为无氧酵解。18F-FDG
对分化好、恶性程度低的肿瘤检出率高，而11C-乙酸盐则相

反。既往研究提示11C-乙酸盐 PET 对分化好的 HCC 病灶诊

断阳性率高，而18F-FDG PET 对分化差的 HCC 病灶敏感，

其他类型的肝脏恶性病变 11C-乙酸盐 PET 均为阴性 [24-28]。
18F-FDG 和11C-乙酸盐示踪剂联合应用可以提高 PET/CT 显

像对肝癌诊断的准确率，降低漏诊率和误诊率，为肝癌患

者拟定治疗方案和随访提供了可靠的诊断依据[19-28]。

本文病例中，两种显像剂对同一病灶的显示差异显

著，也充分体现了不同显像剂的联合使用对肝脏不典型性

或非特异性病变的初期诊断具有重要价值。因此，临床监

测肿瘤或对肿瘤疗效进行评价时，要考虑肝脏肿瘤的不同

类型及特征；同时在条件允许的情况下，最好能够多种辅

助检查同时进行并综合分析，这样能够明显提高检测的灵

敏度和特异度，为临床的诊断及治疗提供一定的价值。
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