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研究成果の概要（和文）： 

 
本研究の目的は、子宮平滑筋肉腫の可能性がある子宮腫瘍を有する患者を対象にＦＬＴ－ＰＥ
ＴおよびＦＤＧ－ＰＥＴを施行し、その診断能や病理学的背景を探ることである。本研究の結果より、従
来の検査で悪性が疑われる場合でも、ＦＤＧ－ＰＥＴあるいはＦＬＴ－ＰＥＴで陰性所見を呈する場合は、
悪性を否定できる可能性が高いことが示唆された。ＦＬＴ－ＰＥＴは、良性・悪性の鑑別能においてＦＤ
Ｇ－ＰＥＴより優れ、また細胞増殖能とも関連していることがわかった。 
 
 

研究成果の概要（英文）： 
 
The aim of this study is to test the hypothesis that positron emission tomography (PET) with 
3’-deoxy-3’-[18F]-fluorothymidine (18F-FLT) can differentiate malignancy from benign leiomyoma 
better than PET with 2-deoxy-2-[18F]fluoro-D-glucose (18F-FDG), and to evaluate whether 18F-FLT 
and 18F-FDG uptake correlate with immunohistochemical index of cell proliferation. In conclusion, 
negative findings on additional 18F-FDG or 18F-FLT PET may rule out the possibility of malignancy for 
the patients with suspected leiomyosarcoma diagnosed by conventional methods. 18F-FLT PET is 
superior to 18F-FDG PET in differentiating malignant from benign leiomyoma. Moreover, 18F-FLT 
uptake correlated well with the immunohistochemical index of cell proliferation. 
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１． 研究開始当初の背景 

 

悪性腫瘍の診断、治療効果判定、あ

る い は 癌 検 診 の 目 的 で

2-deoxy-2-[18F]fluoro-D-glucose （ Ｆ Ｄ

Ｇ）を用いたPET検査が広く行われてい

る。悪性腫瘍の糖代謝亢進を画像化し

ているのであるが、偽陽性所見として一

部の炎症性疾患や良性腫瘍にも集積

することがある。ＦＤＧ－ＰＥＴが集積す

ることのある良性腫瘍の代表として子宮

筋腫があり、しばしば肉腫（悪性腫瘍）と

の鑑別が問題となる。 

子宮筋腫は女性の約２５％に認めら

れる発生頻度の高い良性疾患である。

何らかの症状がある場合にはホルモン

療法や外科的手術を行うことがあるが、

症状の無い場合は通常経過観察となる。

一方、子宮肉腫は２０歳以上の女性１０

万人あたり１．７人に認められるきわめて

稀な悪性腫瘍である。両者は通常、超

音波やＭＲＩ検査、腫瘍マーカーなどを

含めた総合診断により鑑別されるが、変

性の強い場合など確定診断に至らない

こともしばしばある。 

現時点で症状のない子宮筋腫に対し

て、悪性であるかもしれないという不安

を軽減するためだけに子宮摘出術を行

うことを正当化するエビデンスはなく、Ｆ

ＤＧ－ＰＥＴが偽陽性として集積した場

合に肉腫を疑われ、不要に摘出されて

しまうことも想定される。 

筋腫と肉腫の鑑別は、時に病理学的

にも困難な場合があるが、近年免疫組

織化学的な手法として、細胞増殖能の

指標とされる Ki−６７抗体を利用すること

で鑑別できるとされ、この細胞増殖能を

画像として客観的に捉えることができれ

ば、非侵襲的に診断が可能となる。 

近年 PET 診断薬として、細胞増殖能

を 反 映 す る と い わ れ る
18F-fluorothymidine （ＦＬＴ）の有用性

が注目されている。ＦＬＴは、チミジン誘

導体を１８Ｆで標識したもので、増殖細胞

に取り込まれる。細胞内に取り込まれた

ＦＬＴは、リン酸化酵素（チミジンキナー

ゼ：ＴＫ１）によりリン酸化され、その状態

で細胞内にトラップされる。TＫ１はＤＮ

Ａ合成のサルベージ経路の第一酵素で、

その活性は静止細胞期ではほとんどみ

られないが、増殖細胞の特にＧ１後期か

らＳ期で亢進している。ＦＬＴはチミジン

と異なりＤＮＡに取り込まれることはない

が、これまでの検討からＴＫ１活性を反

映することが示されており、これにより細

胞増殖能（ＤＮＡ合成）を間接的に評価

可能であると期待されている。種々の疾

患で、ＦＬＴ集積と Ki−６７抗体の発現に

相関があったとの報告があるが、子宮筋

腫・肉腫に関連する報告は無い。 

 

 

２． 研究の目的 

 

(1). ＦＬＴ－ＰＥＴ検査の安全性とプロトコ
ールの妥当性を確認すること 

(2). ＦＬＴ－ＰＥＴ検査の至適撮像条件を決
定すること 

(3). ＦＤＧ－ＰＥＴおよびＣＴ、ＭＲＩ、病理
等との対比を行って、次の段階の臨床
研究に進むための臨床的有効性を探索
すること 

(4). ＦＬＴ－ＰＥＴで子宮筋腫と肉腫との鑑
別の可能性を探ること 

(5). ＦＤＧ－ＰＥＴとの有用性の比較、相違性
の検討すること 

(6).  病理学的な裏付け（Ｋｉ−６７抗体、各
種ホルモンレセプター、癌遺伝子の発
現など）を行うこと 

 

 

 

３．研究の方法 

 

子宮肉腫の疑いがある子宮腫瘍患者

を協力機関より募集した。当院にて検

査内容について口頭および文章で説

明し、同意を得た（インフォームド・

コンセント）。異なる日にＦＬＴ－ＰＥＴ

およびＦＤＧ－ＰＥＴを施行した。検査に

使用しＦＬＴおよびＦＤＧは、当院で合成

し、使用基準に合格したものを使用した。

またＰＥＴ検査と同時期に腫瘍を含む

骨盤部のＭＲＩも撮像し、画像融合を

試みた。その後に施行された手術また

は長期的な経過観察により、最終診断

を確定した。 



手術を行った症例については、通常の

ＨＥ染色に加えてＫｉ−６７抗体の免

疫組織科学染色を行い、発現率の定量

を試みた。 

ＦＬＴ－ＰＥＴとＦＤＧ－ＰＥＴは、ＳＵＶｍ

ａｘを測定し、定量を試みた。この値を基

準とし、各ＰＥＴ検査の診断能（良性・悪

性の鑑別能）、Ｋｉ−６７抗体発現率と

の相関について、分析した。 

 
 
４．研究成果 
 

 最終的に１５例を対象として解析を行った。
癌を含む悪性疾患の診断に関する感度は
ＦＬＴ－ＰＥＴ、ＦＤＧ－ＰＥＴともに１００％で
あった。特異度および正診率については、
ＦＬＴ－ＰＥＴで９０．０％、９３．３％であるの
に対して、ＦＤＧ－ＰＥＴは７０．０％、８０．
０％であり、ＦＬＴ－ＰＥＴの方が優れる結果
となった。また細胞増殖能の指標とされるＫ
ｉ－６７抗体発現率との比較においてＦＤＧ
－ＰＥＴでも一定の相関性はみられたもの
の、ＦＬＴ－ＰＥＴにおいてより優位な相関が
得られた（Ｒ２＝０．９１、Ｐ＜０．００１）。 

ＰＥＴ検査に併せてＭＲＩも同時期に撮像し、
各ＰＥＴ検査との融合画像を作成した。融
合画像はコンピュータ上でソフトウェア的に
行い、全例で特に問題なく作成できた。特
にＦＬＴ－ＰＥＴは、骨髄に生理的な集積を
認めるため、自動融合ソフトウェアで容易に
画像合成を行うことができた。 

 従来の診断法にＦＬＴ－ＰＥＴを追加する
ことで、従来の診断法では判断が難しかっ
た子宮肉腫・子宮筋腫の鑑別が容易になる
ものと考えられ、不要な手術を避けることが
できる可能性が示唆された。近年、良性の
子宮筋腫に対して施行される塞栓療法や
超音波収束療法などの子宮温存療法にお
いて問題となる、潜在性の子宮肉腫を検出
する上でも、一定の効果が期待できる。一
般の腫瘍性疾患の良性・悪性の鑑別に有
用とされるＦＤＧ－ＰＥＴは、本研究の結果Ｆ
ＬＴ－ＰＥＴに比して擬陽性が多く発生する
可能性が高く、診断には注意を要すること
が示唆された。 

本研究の問題点として、単施設での検討ゆ
えにエビデンスの構築に至るに十分といえ
る症例数があるとはいえないことが明らかに
なった。子宮筋腫、子宮肉腫には多様は形
態を取るものがあり、さらに多くの症例を基
に検討する必要性がある。本研究を足がか
りに、今後はより大規模な多施設共同研究

へと発展させる必要性があると考えられる。 
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