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研究成果の概要（和文）：本研究は胆道癌56例を対象に術前FDG-PET/CTから得られたFDG集積指標及び術後癌組
織における腫瘍遺伝子発現強度と予後との関連ついて比較検討した。病理組織分化度とpTstage、FDG集積指標に
関してはSUVmaxとSUVpeakが予後規定因子として認められた。FDG容積指標や癌遺伝子発現程度については独立予
後因子では無かった。癌遺伝子発現程度が予後因子にならなかった理由は治療内容との関連が考察された。腫瘍
容積については腫瘍が胆管長軸に沿って進展するため過小評価されたためと考えられた。胆道癌において術前
FDG-PETから得られたSUVmaxとSUVpeakは独立予後因子であった。

研究成果の概要（英文）：The purpose of was to  determine the independent factors predicting the 
prognoses of biliary cancer. We conducted a retrospective study of 56 patients of biliary cancer. As
 FDG uptake parameters, SUVmax, SUVpeak, MTV, and TLG were calculated.The expression of KRAS, BRAF, 
EGFR, Ki-67, VEGFA and HIF-1 were measured by RT-PCR methods. Statistically significant shorter OS 
were noted in patients with FDG parameters higher than cut-off value, SUVmax (≧5),SUVpeak (≧4), 
and TLG (≧30) by univariate analysis, In addition, the poorly differentiated adenocarcinoma group 
had a significant shorter OS. However, oncogene expression were not significant independent factors.
 Regarding as the  expression of oncogenes, it was not statistically significant.The multivariate 
analysis showed that the value of SUVmax, SUVpeak and the histopathological differentiation were 
independent prognostic factors. In the prediction of long-term prognosis, both SUVmax and SUVpeak　
are reliable prognostic factors.
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１．研究開始当初の背景 

胆道癌の予後は不良で、報告されている予

後因子として病期の他、病理組織学的分化度、

切除断端陽性、血管浸潤、リンパ節転移[1]、

CA19-9 の変化が報告されている[2]。また画

像診断の一つして FDG-PET/CT から得られる

SUVmax も独立予後因子として報告がある[3]。

胆道癌以外の腫瘍ではさらに FDG-PET の TLG

が overall survival （OS）を規定する因子

とされている[4, 5]。また腫瘍遺伝子発現と

予後との関連も知られている[6, 7]。本研究

では胆道癌を対象に術前 FDG-PET/CT から得

られたFDG集積指標と術後癌組織における腫

瘍遺伝子発現との関連を解析するとともに、

予後との関連ついて検討した。 

２．研究の目的 

 胆道癌における FDG 集積強度と癌遺伝子

発現との関連を明らかにする。また胆道癌の

予後規定因子を画像検査及び腫瘍遺伝子発

現等の因子の中から特定する。 

３．研究の方法 

術前に F-18 FDG-PET/CT が施行された胆道

癌 56 例で、切除がん組織から RNA 抽出を行

い RT-PCR を用いて腫瘍遺伝子 DNA とハウス

キーピング遺伝子（GAPDH)DNA の発現を評価

した。検討項目として、FDG-PET/CT 指標、遺

伝子発現と生存予後（OS)の関連および予後

規定する独立因子を評価した。単変量解析の

因子として年齢、性、腫瘍部位、CA19-9、ALP,

γGTP、病理組織学的分化度、断端部残存腫

瘍の有無、リンパ節転移、血管浸潤の有無、

FDG－PET 指標、腫瘍遺伝子発現程度を対象と

した。なおFDG－PET指標ではSUVmax、SUVpeak、

MTV、TLG について検討した。また腫瘍遺伝子

では KRAS、BRAF、EGFR、Ki-67、VEGFA、HIF1

について検討し指標として housekeeping 

geneのGAPDHの発現程度に対する比を用いた。

統計解析には単変量解析では Kaplan-Meier

法、と Mantel-Cox 検定、多変量解析では Cox 

比例ハザード回帰を用いた。 

４．研究成果 

（１）結果： 病理学的には、病理組織学的

分化度、pT stageが独立予後因子であった（表

1-1、2-1，2-2）。FDG 集積指標は単変量解析

ではMTVを除き、OSと有意な関連を認めた（表

1-2）。このうち多変量解析では SUVmax や

SUVpeak は独立予後因子であった。（表 1-1，

2-1、2-2）。 

遺伝子発現との関連では、6 種類の遺伝子

いずれも発現の強い症例で OS が短い傾向に

あったが、有意な差は認めなかった（表 1-3）。 

代表症例として 2症例呈示する。症例１は

肝外胆管の症例である。組織型は乳頭状腺癌

で OS は 402 日であった。また pT stage は T2

で、FDG 集積指標は SUVmax9.1、SUVpeak7.6、

TLG は 39.6g であった。予後不良であり、

SUVmax及びSUVpeakが高いことが確認された。 

症例 2 も肝外胆管乳頭状腺癌の症例である。

OS は 873 日で予後は良好であった。pT stage

は T1 であり、SUVmax 4.2、SUVpeak 3.6、TLG

は 28.2g であった。本症例の FDG 集積指標は

低く独立予後因子として矛盾しない結果で

あった。 

（２）考察：諸家の報告と同様に治療前の

FDG-PETのSUVmaxは胆道癌の予後規定因子で

あった[3]。今回の検討では、SUVpeak も

SUVmax 同様に腫瘍の一部の情報しか反映し

ていない指標ではあるが独立予後因子であ

ることが確認された。SUVpeak は SUVmax より

も安定した指標であり、また除脂肪体重で換

算した SULpeak は、PERCIST 基準としても用

いることができることから汎用性が高いと

考えられた[8, 9]。容積指標が独立因子でな

かった理由として胆管長軸に沿って進展す

るため腫瘍量が正確に反映されなかった事

が挙げられる。 

胆道腫瘍では近年はVEGFAに対する分子標

的治療が開発されているが[10]、我々の対象

症例では、シスプラチンとゲムシタビンによ

る治療が主であった。従って腫瘍遺伝子発現



が予後規定因子では無かった理由として、分

子標的治療が施行されなかったことが主原

因と考えられた。KRAS や BRAF 変異について

予後との関連は無いとする報告もあり、多数

例での網羅的研究が必要と思われた。 

（３）結語：胆道癌において術前の FDG 集積
強度と特に関連する癌遺伝子の発現は無か
ったが、術前 FDG-PET における SUVmax と
SUVpeak は独立予後因子であった。 
（４）図表 
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