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肺癌診療に対する FDG-PET の有用性と問題点
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要旨━━ PET装置の導入が近年急速に進んでおり，今後，2-［fluorine-18］fluoro-2-deoxy-D-glucose（FDG）を用いた
positron emission tomography（PET）の重要性が臨床の現場で増大することが予想される．装置自体も改良が進んで
おり，2004 年より，PETと CTとを融合させた PET�CT装置の発売が本邦においても開始された．搭載されるCT
は当初 4列型のmulti-detector CT（MDCT）あるいはmulti-slice CT（MSCT）であったが，CT撮影装置の改良に伴っ
て現在では，16 列型，8列型も選択可能となっている．FDG-PETは導入当初は非常に高く評価されていたが，報告が
進むにつれて，有用性と問題点が明らかになってきた．良悪性診断は，病巣が大きく，高集積な病変では判断が比較的
容易と考えられるが，多くの場合，活動性の良性病変との鑑別が問題となる．小病巣においては，部分容積現象の影響
が大きくなるため，FDG-PETでは本来高集積の病巣においても，中等度の集積を呈する場合が多くなり鑑別がより困
難となる．N因子診断は，メタアナリシス研究では，これまでのCTによる形態診断よりは優れているとされている．
一方，手術症例においての精度は，当初から問題視されていた偽陽性のみならず，偽陰性の存在からも，適応決定の際
の縦隔鏡を省略することは困難という評価が定まりつつある．M因子評価に際して，FDG-PETは様々な検査を統合し
簡素化できる可能性があり，肺癌診療においても有用性が高いと考えられる．本稿においてはFDG-PETの特徴と有用
性，問題点についての現況を解説する．（肺癌．2006;46:65-74）
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ABSTRACT━━ Recently PET systems have been introduced at many institutions throughout Japan and the clinical
importance should contribute to the management of many kinds of malignant diseases, particularly using 2-［fluorine-
18］ fluoro-2-deoxy-D-glucose（FDG）. Since March 2004 we have operated the first PET�CT scanner in Japan with a
4-slice multi-detector CT（MDCT）and we have now introduced a second PET�CT scanner with 8-slice MDCT because
of its excellent diagnostic ability and higher throughput capacity than that of an ordinary PET scanner. The diag-
nositic accuracy of FDG-PET was initially highly regarded, but now some problems have been defined based on exten-
sive experiences. It is usually difficult to distinguish malignant from benign lesions using FDG-PET except for large le-
sions or lesions with markedly elevated FDG accumulation. FDG accumulation in small lesions decreases to an inter-
mediate level because of the partial volume effect even in lesions with high glucose metabolism. It is important to in-
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I．はじめに

FDG-PETが腫瘍領域において臨床応用が開始されて
から，すでに 10 年余が経過し，当初報告された非常に高
い正診率より，徐々に限界も知られるようになり，有用
性，問題点の評価が定まりつつある現状である．1-11 一
方，FDGの商業的供給が日本全国で開始され，サイクロ
トロンの購入なしに PET検査が可能となる時代が訪れ
た．また，サイクロトロンをあわせたフルシステムの導
入も急速に進行しており，今後，飛躍的に，臨床の現場
での検査頻度および重要性が増すと考えられる．
装置自体にも画期的な改良が進められ，PETと CT

とを融合させた PET�CT装置が 2003 年 12 月に薬事承
認され販売が開始された．12-14 搭載されるCTは当初 4
列型のmulti-detector CTであったが，CT撮影装置の進
歩に伴い，現在では 8列型，16 列型も選択可能となって
いる．腫瘍の staging を対象としたFDGの検査において
は，スループットの向上を最大限に考慮しても 8列型装
置でも十分であり，16 列型は代謝測定の分野において特
に能力を発揮すると考えられる．
肺野占拠性病変における良悪性診断は，大きさや集積

が十分な病変では判断が比較的容易と考えられるが，多
くの症例で，活動性の炎症肉芽腫性病変との鑑別が問題
となる．小病巣においては，部分容積現象の影響が大き
く，本来高集積な病巣が中等度集積となる場合が生じる
ため鑑別診断が困難となる．
N因子診断は，メタアナリシス研究では，これまでの

CTによる形態診断よりは優れているとされている．15,16

一方，手術症例においての精度は，当初から問題視され
ていた偽陽性のみならず，偽陰性の存在からも，適応決
定の際の縦隔鏡を省略することは困難という評価が定ま
りつつある．8-10,17

M 因子評価に際して，FDG-PETは様々な検査を統合
し簡素化できる可能性があり，肺癌診療においても有用
性が高いと考えられる．18-20

本稿においては，肺癌診療におけるFDG-PETの有用
性と問題点につき，特に良悪性の鑑別診断，N因子，M
因子診断に焦点を絞り解説する．

II．FDG-PET の原理

ブドウ糖のアナログである 2-［fluorine-18］fluoro-2-
deoxy-D-glucose（FDG）を用いた positron emission to-
mography（PET）は，生体内でのグルコース代謝を鋭敏
に測定する方法であり，腫瘍に対する臨床 PETとして，
半定量的な代謝測定を利用した，良悪性鑑別をはじめと
して癌診療に対して有用性が期待されてきた．
癌細胞の表面にはグルコースを取り込む膜タンパク

（グルコーストランスポーター）の発現が増加しており，
より多くのグルコースを細胞内に取り込むことが知られ
ている．1-3 FDGはグルコースと同様に細胞内に取り込
まれる．グルコースがヘキソキナーゼによるリン酸化を
受け，グルコース―6―リン酸となった後，グリコーゲン回
路や解糖系，クエン酸回路を経て代謝されるのに対し，
FDGはこれらの代謝を受けることなく細胞内に貯留し
ていく（メタボリックトラッピング）．この性質を利用し，
より多くのFDGが貯留・蓄積している領域を検出する
ことにより，代謝が盛んな癌細胞巣の存在診断が可能と
なると考えられている．
ブドウ糖代謝に準じた薬物動態であり，検査に当たっ

ては，事前の絶食および糖を含む飲料をさけることが重
要である．血糖値が高いと集積への影響が大きくなるた
め，糖尿病患者においては，200 mg�dl を超えないように
コントロールする必要がある（Figure 1）．また，持続点
滴患者においても，少なくとも検査 4時間前からはブド
ウ糖の投与を中止するように配慮すべきである．

III．肺縦隔領域における FDG-PET の臨床応用

臨床応用が開始された当初より，肺癌診療に対して
FDG-PETが大きなインパクトを与えることが期待され
てきた．良悪性の鑑別，1-3 肺門縦隔リンパ節転移の評
価，4,21-23 遠隔転移診断を兼ね備えた検査法18,19 として，
導入当初は特に，欧米を中心として高く評価されていた．
特に，N因子診断に関しては，CT，MRI，Tl-201Cl を用

いた従来の single photon emission computed tomogra-
phy（SPECT）をしのぐ報告が相次ぎ，標準検査法とし
て注目を集めていた．4,21-24 一方，炎症性，肉芽腫性病変

vestigate FDG-PET findings together with the morphological characteristics obtained using CT and�or MRI. For di-
agnosing nodal status, FDG-PET has been considered superior to CT. However for potentially operable patients, FDG-
PET might show considerable false-positive or false-negative results. FDG-PET should be useful for integrating and
simplifying many kinds of tools to determine the existence of distant metastases. In this paper we demonstrate the
present features of FDG-PET for staging in patients with lung cancer.（JJLC. 2006;46:65-74）
KEY WORDS━━ PET�CT, FDG-PET, Lung cancer, Staging
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Figure 1. A 73-year-old man with a squamous cell carcinoma in the right upper lobe.

A B

C D

On CT there is a cavitary mass with a thick nonhomogeneous wall in right upper lobe（A, B）. Coronal 

reconstruction and maximum intensity projection（MIP）images on FDG-PET demonstrate only slight 

uptake in both the brain and the cavitary lesion. He suffered from severe diabetes mellitus（DM）and 

showed an elevated blood sugar level of over 500 mg/dl at the time of examination. In patients with DM, 

control of blood sugar level to 200 mg/dl or less is necessary for precise evaluation of accumulation in the 

lesion.

における偽陽性，腫瘍性病変に対する偽陰性の報告例も
増加している．本邦においては，過去における結核の蔓
延という歴史があり，肉芽腫性疾患のバックグラウンド
のない地域とは異なった慎重な評価が必要となると考え
られる．最近では，徐々に見直しが進んでおり，特に手
術適応となる病期においては，偽陽性，偽陰性とも無視
し得ない頻度であることが報告され，治療方針決定の際

には慎重に判定し，適切な治療戦略を選択する必要があ
る．8-10,17

IV．良悪性鑑別診断の問題点

十余年前の初期報告では，悪性病変と良性病変との鑑
別能は 100％に近いとされ，大きな期待が寄せられてい
たが，現在では，いくつかの問題点が明らかにされてお

The Usefulness and Problems of FDG-PET―Hara et al

Japanese Journal of Lung Cancer―Vol 46, No 1, Feb 20, 2006―www.haigan.gr.jp 67



Figure 2. A 43-year-old man with active tuberculosis in the left upper lobe.

A B

C
D

He was referred to our hospital for further examination of the left patchy shadow on an annual health 

screening chest radiograph. CT shows a mildly progressive left upper lobe patchy lesion and FDG-PET 

was performed（A, B）. FDG accumulation of the lesion and the ipsilateral hilum was elevated to a mean 

standardized uptake ratio（SUR）of 4.0 and the minimum level, respectively（C）. Two times of broncho-

scopic biopsy could not confirm the diagnosis. The enlargement of the lesion and hilar lymphadenopathy 

led to left upper lobectomy. Pathologically both lesions were diagnosed as active tuberculosis because 

they had components of caseous necrosis and proliferation of epithelioid giant cells containing Langer-

hans cells（D）

り，FDG集積の特徴を十分に熟知して評価を行う必要が
ある．
第 1には，炎症性あるいは肉芽腫性病変といった良性

病変におけるFDGの集積亢進である．25 偽陽性例が増
加するために，特異度，陽性正診率いずれも低下する要
因である．代表的な疾患としてはサルコイドーシス，炎
症性偽腫瘍，活動性結核，肺炎など活動性病変などがあ
る．集積の主因として，マクロファージへの集積が挙げ
られている．26 通常は，中等度の集積を呈することが多
く，比較的集積の低い悪性腫瘍と鑑別が困難となること
が多いが，高集積の悪性腫瘍と区別できないほどの集積
をきたすことも時折経験される（Figure 2）．

第 2として，FDG集積が軽度な悪性腫瘍の存在が挙げ
られる．要因としては，腫瘍密度が低いこと，腫瘍自体
への集積が低いこと，さらに，いったん細胞内に取り込
まれリン酸化を受けた後，通常トラッピングされるFDG
が代謝され細胞外に排出されることなどが挙げられる．
偽陰性が増加することにより，感度，陰性正診率低下を
きたす結果となる．最近，CT検診の普及により注目を集
めている，限局性すりガラス吸収値病変（localized gro-
und glass attenuation; localized GGA）を主体とする病変
へのFDG集積が低いことがすでに知られているが，27

さらに高分化腺癌全体においても，偽陰性率が高いこと
が報告されている．28
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CT shows a mostly GGA lesion and a solid nodule in the right upper lobe with hilar and mediastinal lymphadenopathy（A, B）. 

FDG-PET revealed mean SURs of 1.0 and 4.3 in the two each lesions（C）. The resected lymph nodes demonstrated poorly dif-

ferentiated adenocarcinoma. Adenocarcinomas with ground glass attenuation（GGA）show only slight accumulation of FDG.

Figure 3. A 61-year-old woman with both Noguchi C type well- and poorly-differentiated adenocarcinoma.

A B

C

V．原発巣への FDG集積（Figure 3，4）

a）腺癌

検診発見の頻度が高い本邦では特に頻度が高い高分化
腺癌への集積を自験例 19 手術例にて検討したところ，半
定量値である，mean standardized uptake ratio（SUR）に
おける良悪性鑑別の至適 cut off 値，SUR＝3を下回る症
例が 14�19―74％を占めた．中でも，CT検診において発
見症例が著増したスリガラス状吸収値（ground glass at-
tenuation: GGA）領域を主体として一部に充実性成分を
交える腺癌のmean SURは平均で 0.9 と低く，CT上特
徴的な所見を呈し形態的に質的診断率が高い高分化腺癌
においてはFDG-PETの果たす役割は限定的と言わざる
を得ない（Figure 3，4）．一方充実性の病巣では，分化度
が低く，臨床的な悪性度が高いと思われる病変ほど高集
積となる傾向が認められる（Figure 3）．28

高分化腺癌が低集積を呈する要因としては，小病変で
あるため部分容積現象の影響が強いことの他，すりガラ
ス吸収値を有する病変では，腫瘍の細胞密度が低いこと
が挙げられる．27 我々の検討では病巣の大きさは 3 cm
以下が 80％，2 cm以下が 43％を占めており，比較的大
きな影響を受けたと考えられる．
充実性成分が主体にもかかわらず低集積となる場合

は，線維化巣の存在による相対的な腫瘍密度の低下およ
び豊富な粘液産生が要因と考えられる．さらに，FDG
集積への関与が大きいGlucose transporter 特に Glut 1
の発現の程度が，分化度が高くなるにつれて低下するこ
とが報告され，高分化腺癌への低FDG集積は腫瘍の本
来の性質である可能性がある．29

PETでは SPECTと比べ高空間分解能であり，10 mm
程度の病変の評価が可能とされるが，小病巣においては，
肉眼的にも，半定量値においても集積が低く評価される
点に注意が必要である．FDG-PETによる悪性診断の陽
性率は，3 cm以下では 87～91％と高いが，2 cm以下で
は 78～87％，1.5 cm以下では 75～82％と低下するとさ
れている．6

集積程度が高い病変の場合，代謝亢進と悪性度との関
連を示す指標として，SURと予後との相関が報告されて
いる．悪性度の高い病変においては，臨床的な予後判定
因子の一つとして有用性が期待される．30

b）扁平上皮癌への FDG集積（Figure 5）
�平上皮癌は腺癌に次ぐ発生頻度である．我々の経験

した 20 症例についての評価を紹介する．男性 19 例，女
性 1例と圧倒的に男性が多く，肺門型，肺野型は各々 10
例であった．直径 8 mmの中分化型が SUR 1.7，直径 33
mmの低分化型が 3.3 と比較的低集積であったほかは，
全ての症例がmean SUR 5.0 を超える高集積を呈してい
た．腺癌とは異なり，分化度による集積に差違は認めら
れなかった．大きさについても�平上皮癌では SUR評価
に十分な大きさを有している症例がほとんどであった．
その中でも，40 mm以上の病変におけるmean SURは
8.2 と 40 mm未満の 6.1 に比して有意（p＜0.05）に高集積
であった．
分化度により集積に差が認められなかった点について

は，�平上皮癌が壊死をきたしやすい腫瘍であり，壊死
巣と気管支との間に交通が生じた結果，腫瘍に炎症性病
変が合併することが原因として挙げられる．強い炎症で
は時に強いFDG集積をきたすことが知られているが，
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Figure 4. A 63-year-old man with an adenocarcinoma with mixed subtype and two Noguchi C type adenocarcinomas.
CT shows two nodules with GGA areas（GGA area of 80% and 20%）in the right upper lobe and a nodule with a GGA area of 75%
（A, B, C）. FDG-PET revealed mean SURs of 1.1, 1.3 and 0.8 in each lesion（D, E, F）. The smaller lesion with lower percentage 
area of GGA shows a relatively higher uptake than most GGA lesions. Partial volume effect, counter recovery effect, low up-
take nature, and low tumor cell density can be the cause of decreased accumulation in small nodules and GGA containing 
lesions.

D E F

A B C

炎症あるいは腫瘍が集積に及ぼす影響の程度については
さらに詳細な検討が必要である（Figure 4）．
c）小細胞癌への FDG集積（Figure 6）
小細胞癌は悪性度が高く，非小細胞癌とは治療戦略が

異なるため，治療前の質的鑑別は必須である．悪性度の
高さからは，FDGの高集積が予想されるが，非小細胞癌
との質的な鑑別診断についてはオーバーラップする症例
の多さが危惧される．
胸腔内に病変がとどまる limited disease と遠隔転移

を伴う extensive disease とでは治療方針が異なり，正確
な staging が必要とされるため，FDG-PETに対する期待
が大きいところである．対側肺門部への腫瘍進展の有無
は治療の際に重要な評価項目となるが，後述する生理的
な集積のため，診断が確定できない場面を時折経験する．
我々が経験した 9症例においては男性 5例，女性 4例

と性差は見られなかった．原発巣の大きさは 13 mmから
134 mmまでの広範囲にわたり平均は 43 mmであり，視
覚的には全ての病巣において集積は亢進していた．1例
をのぞいてmean SURは 3.0 以上であり（8�9―89％），平
均は 5.6 であった．SURの程度は特に扁平上皮癌と差違
は指摘できず，FDG集積のみによる鑑別は困難と考えら
れ，原発巣とリンパ節転移の程度など形態的情報を加味
する必要がある．

VI．N因子診断4,6,8-11,15-17,21-23

N因子は臨床的に最も重要な予後因子の一つであり，
肺門リンパ節においてさえ転移が生じた場合，生存率は
急速に低下する．また，縦隔リンパ節転移が生じている
場合，基本的には手術適応からはずれるため，治療戦略
を的確に選択するためにN因子臨床診断は非常に重要
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Figure 5. A 68-year-old man with a poorly differentiated adenocarcinoma with direct chest wall invasion and a 

cystic mass and axillary lymph nodes metastases.

CT shows a lobulate mass with punctate calcifications in the left upper lobe with a mean FDG accumulation of 12.1

（A, B, C. D）. The cystic mass in the chest wall shows no FDG accumulation, except for mild uptake in the wall 

of the lesion, and the left axillary nodes show an FDG uptake level of 11.1 that is similar to that of primary tumor.

A E

B C D

である．
これまでのCTを用いた大きさによる病期診断では，

縦隔リンパ節に限っても，感度，特異度，正診率ともに
おおむね 60％台の正診率である．腺癌に代表される，小
さなリンパ節内への小転移巣（偽陰性），�平上皮癌に代
表される，反応性のリンパ節腫大または腫瘍に対する
sarcoid reaction（偽陽性）が問題点である．MRI や超音
波内視鏡を用いた内部性状を評価することによる転移診
断の向上が言及されているが，MRI については報告が少
なく，超音波内視鏡については，FDG-PETを上回る成績
とは言い難いとされている．15

最近，定位放射線治療が，早期の肺癌に対しても有用
性が報告されつつある．この場合，肺門リンパ節転移
（N1）の有無により治療方法が異なってくるため，今後，
N1の質的診断に対する要求も高まると考えられる．大き
さを基準とした診断では，正常リンパ節が縦隔に比して
小さいため，縦隔と同様の，短径 10 mmを用いた場合の

診断率は，縦隔リンパ節診断よりさらに劣っており，新
たな診断法の開発が必要である．
FDG-PETによるN因子評価の検討が数多くなされて

いるが，4,6,8-11,15-17,21-23 多少の差はあるものの，一般的は，
CT，MRI，201Tl シンチなど既存の診断法よりも優れ
た正診率が報告されている．
一方，比較的早期の肺癌では，従来の検査法と同等の

正診率しか期待できないことも示唆され，評価する際に
は慎重な態度が必要である．8-10,17

本邦では，高齢者でのN因子評価に際しては，陳旧性
結核性肉芽腫による偽陽性の危険性がより高くなる点に
注意すべきである．欧米においても histoplasmosis, coc-
cioidomycosis，blastomycosis などの肉芽腫性疾患が背
景に存在する地域では，同様に偽陽性の高さが問題点と
して知られている．22

FDG-PETの有用性として特に陰性正診率の高さが注
目され，当初の報告では，PET陰性の場合，縦隔鏡を省

The Usefulness and Problems of FDG-PET―Hara et al

Japanese Journal of Lung Cancer―Vol 46, No 1, Feb 20, 2006―www.haigan.gr.jp 71



There are two tiny solid nodules in the right upper lobe with mediastinal lymphadenopathy（A, B）. FDG-PET shows elevated 

accumulation with mean SUR level of 2.8 and 2.3 that are relatively high uptake value in contrast to their small size using visual 

criteria. It is important that the partial volume and counter recovery effect would affect the accumulation of FDG in small lesions.

Figure 6. A 63-year-old woman with two small nodules in the right upper lobe that were diagnosed as small cell carcinoma.

A B

C

略できるとされていた．22 微小な転移の検出能には当然
限界があるが，現在のところ，FDG-PETは，従来の画像
診断よりは優れた信頼性が報告されている．一方，最近
は，FDG-PETは，転移と確定することも，除外すること
もできないとする報告がなされており（感度，特異度，
正診率が各々 64％，77％，74％あるいは本邦では 39％，
79％，66％）, FDGの特徴を十分に理解した上で慎重に情
報を扱う必要がある．8,17

VII．M因子診断（Figure 7）

肺癌における遠隔転移の診断に際して注意すべきは，
肝，副腎，脳，骨である．31 脳転移の検出にもっとも感度
が高いのは造影MRI と考えられており，ついでCT，
FDG-PETの成績である．しかしながら，神経症状が見ら
れない場合の陰性正診率が 95％とする報告もあり，有症
状患者にのみ検査を行えば十分とする議論もある．21 一
方，初診時の精査で，手術適応患者の 25％において遠隔
転移が発見され，しばしば治療戦略が変更されるとの報
告があり，術前全身検索が必要とする報告も認められ，
見解は統一されていない．18

FDG-PETは局所の病期評価と同時に全身の転移巣評
価が可能であり，現在施設ごとに様々な形で行われてい
る治療前の諸検査を統合整理できる可能性がある．19 た
だし，脳については生理的集積が高くFDG-PETによる
評価が不適当な部位であるため，造影を加えたMRI によ
る評価が望ましい．19

全身 FDG-PETの転移正診率は 91％と従来法の 80％
より高いとされている．従来法で発見できなかった転移
を，9％で検出でき，転移とされた 10 例（10％）が FDG-
PETでは転移なし診断が可能である．18

骨転移診断も，変性疾患など偽陽性が多い骨シンチの
87％に対し，FDG-PETが 98％と有意に優れている．31

また，CTにて発見された 13 例の副腎結節をFDG-PET
は全例良悪性の診断が可能であったとされている．19

肝は生理的集積が強く，不均等であり，FDGによる肝
転移巣の描出には限界がある．しかし，CTも良性結節を
過大評価する傾向があり，成績には大差がないとされて
いる．18 肺内転移についても，PETの 98％に対し，CT
が 91％と，PETが優れるとされるがCTが多くの良性
小結節を検出することが一因と思われる．18

FDG-PETは全身のスクリーニングを高いレベルで網
羅できるため，検査の簡素化に対する貢献度が大きいと
考えられ，今後，病期診断にかかせない検査法として発
展すると思われる．

まとめ

PET�CTの導入により，PET診断はさらに普及が進
み臨床的重要性が増すことが予想される．臨床病期の診
断は，治療戦略の決定，予後判定に重要性が高く，PET
に対する期待は非常に大きいものがあった．FDG-PET
には限界の存在することは明らかであり，これまでの形
態的診断の欠点を補い正診率が向上していることは疑う
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Figure 7. A 53-year-old woman with a carcinoid tumor（pT1N1）who underwent screen-

ing examinations for diagnosing distant metastases. 

C

A

B

D

Carcinoid has been reported to show low FDG accumulation. MRI demonstrated low inten-

sity lesions at the left side of the sternum and L5 vertebra（A, B）. Bone scan using 99mTc-

DTPA shows obvious increased accumulation（C）. FDG-PET demonstrates only mild up-

takes that were inferior to that of 99mTc-DTPA in this patient. However, bone scans have 

the demerit of a high-false positive ratio due to degenerative diseases.

余地はないが，当初の報告されたほどの power ではない
ことも明らかになっている．PETの有する長所，短所を

十分に理解した上で臨床的に活用していく態度が望まれ
る．
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