
■背景资料
人 表 皮 生 长 因
子受体2(human 
epidermal growth 
factor receptor 2, 
HER2)与胃癌的
生 物 学 特 性 、
治 疗 方 案 以 及
预 后 密 切 相 关 , 
可 通 过 正 电 子
发 射 断 层 扫 描
(positron emission 
t o m o g r a p h y , 
P E T ) - C T 得 出
标 化 摄 取 值
( s t a n d a r d i z e d 
u p t a k e  v a l u e , 
SUV)max值从而
间接评价肿瘤的
生长、转移过程
及分化程度.
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Abstract
AIM: To investigate the relationship between 
the maximum standardized uptake value 
(SUVmax) and human epidermal growth 
factor receptor 2 (HER2) expression in gastric 
carcinoma. 

METHODS: Sixty-one patients who underwent 
PET-CT at our hospital and had pathologically 
proven gastric adenocarcinoma were included, 
and SUVmax was measured. HER2 expression 
was detected by immunohistochemistry. 
The correlation between SUVmax and HER2 
expression was analyzed statistically.

RESULTS: Of all the patients, 28 were positive 
for HER2, with a positive rate of 49.12%. The 
SUVmax for the HER2 positive group was 
4.6448 ± 3.18597, which was significantly 
higher than that for the HER2 negative group 
(P = 0.000). There was a moderate positive 
correlation between SUVmax and HER2, 
and the correlation coefficient was 0.581. 
According to the ROC analysis, the area under 
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■研发前沿
目前关于HER2的
检测局限于免疫
组织化学, 具有一
定的有创性及不
可重复性 ,  术前
通过PET-CT扫描
成像技术得到的
SUVmax值可以
间接的反应HER2
的表达情况.

the curve of SUVmax was 0.83. Taking 5.800 as 
the threshold of SUVmax, the corresponding 
sensitivity and specificity were 82.1% and 
79.8%, respectively. 

C O N C L U S I O N :  T h e r e i s  a m o d e r a t e 
correlation between SUVmax and HER2 in 
gastric adenocarcinoma, and SUVmax can help 
assess the biological characteristics of gastric 
cancer.

© The Author(s) 2016. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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摘要
目的: 探讨人表皮生长因子受体2(h u m a n 
epidermal growth factor receptor 2, HER2)
表达程度与正电子发射断层扫描(posi t ron 
emission tomography, PET)-CT标化摄取值
(standardized uptake value, SUV)max的关系, 
从而定量评价胃癌组织中HER2表达情况, 
进而间接评价胃癌的生物学特性.

方法: 回顾性分析57例郑州大学第一附属
医院胃腺癌患者的PET-CT扫描资料, 测量
最大标准摄取值. 应用免疫组织化学方法检
测胃癌中HER2的表达, 用统计学方法分析
SUVmax与HER2的相关性.

结果: 所有患者HER2阳性者28例, HER2表
达阳性率为49.12%, 按照统计学方法分析得
出HER2阳性组SUVmax高于阴性组, 且差异
具有统计学意义(8.9357±4.21375 vs 4.6448±
3.18597, P  = 0.000). SUVmax与HER2呈中
度正相关, 相关系数为0.581. 以SUVmax为
参考值绘制受试者工作特征曲线, 曲线下面
积为0.83, 根据不同SUVmax值所对应特异
度、灵敏度及约登指数可得出, 当SUVmax
值为5.800时所对应的约登指数越大, 灵敏度
为82.1%, 特异度为79.8%. 

结论: 胃癌组织中SUVmax与胃癌病灶中的

HER2的表达具有一定的相关性, 能较好的
评估胃癌的生物学特性.

© The Author(s) 2016. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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核 心 提 示 :  人表皮生长因子受体 2 ( h u m a n 
epidermal growth factor receptor 2, HER2)以及正

电子发射断层扫描(positron emission tomography, 
PET)-CT最大标化摄取值(standardized uptake 
value, SUV)均可反应肿瘤的血供情况, 本研究中

胃癌HER2的表达以及SUVmax值呈中度相关, 
术前通过行PET-CT得到SUVmax, 从而定量评

价胃癌组织中HER2表达情况, 进而间接评价胃

癌的生物学特性.
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0  引言

胃癌是第三大恶性肿瘤, 其死亡率居于世界

首位 [1].  有学者认为 ,  人表皮生长因子受体

2(human epidermal growth factor receptor 2, 
HER2)促进了胃癌的发生及发展, 并成为胃癌

独立预后的一个指标[2,3]. 正电子发射断层扫

描(positron emission tomography, PET)-CT既有

PET功能显像的优势, 又有CT解剖学诊断的特

点, 一次检查可以获得关于疾病的全身信息, 在
胃癌术前诊断和术后随访中起着不可替代的

作用[4]. 标化摄取值(standardized uptake value, 
SUV)是用以肿瘤组织摄取18F-FDG示踪剂定量

指标, 临床通常取SUV值的大小来鉴别良性病

变与恶性肿瘤, 并可提示肿瘤的恶性程度[5], 可
SUVmax在胃癌中的HER2应用报道[6]并不多, 
二者之间的相关性尚未十分明确. 本研究将主

要探讨HER2表达程度与PET-CT SUVmax的关

系, 从而定量评价胃癌组织中HER2表达情况, 
进而间接评价胃癌的生物学特性.

1  材料和方法

1.1 材料 回顾性分析2013-05/2015-06于郑州
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■相关报道
既往研究表明CT
强化率、标准化
碘浓度比均可间
接反映肿瘤的血
供情况以及胃癌
组织中HER2的相
关性, 但常规扫描
中 ,  由于感兴趣
区的大小、位置
以及肿瘤情况不
同, 人为测量且存
在的一定误差, 而
PET-CT SUV值通
过后处理工作站
将图像融合, 相对
减小了误差存在
的可能.

大学第一附属医院行手术治疗且病理结果行

HER2免疫组织化学检测的57例胃腺癌患者, 
其中男性43例, 女14例, 年龄25-82岁(中位年龄

59.95岁). 所有患者均于术前1 wk行PET-CT(德
国西门子Biograph 64 Truepoint PET-CT)检查. 
1.2 方法

1.2.1 检查: 显像仪器为德国西门子公司生产的

Biograph 64 Truepoint PET-CT. 显像剂是由日

本住友公司生产的18F经北京派特科技有限公

司生产的PET-FDG-IT-1自动合成模块合成的
18F-FDG, 18F-FDG经高压液相层析测定放射化

学纯度达95%以上. 
检查前嘱患者空腹6-8 h, 测量末梢血糖

于检查前, 控制血糖低于11.00 mmol/L, 若患

者血糖高于11.00 mmol/L, 则通过皮下注射适

量胰岛素达到降低血糖浓度的目的. 根据患者

的身高、体质量, 静脉注射18F-FDG 296-370 
MBq(8-10 mCi), 注射剂量0.12 mCi/kg. 注射后

嘱患者饮水至少800-1000 mL使胃充盈, 在安

静、避光的环境中平卧休息至少1 h, 另检查前

需嘱患者排空膀胱. 
所有人员均行18F-F D G P E T-C T全体部

显像 .  自患者颅顶到双侧股骨中段 ,  先行螺

旋CT扫描. CT扫描参数: 管电压120 kV, 电流

100-250 mA, 球管单圈旋转时间0.8 s. 后以2.5 
min/床位进行PET三维扫描. 
1.2.2 数据采集及分析: 采用CT进行衰减校正, 
后行迭代法重建, 重建图像在Syngo工作站上

与CT图像进行融合, 分别得到冠状面、矢状

面和横断面CT、PET及PET-CT融合图像. 由
PET-CT中心具有丰富经验的2位高年资核医

学科医师阅片, 对结果进行视觉分析和半定量

分析. 视觉分析评分方法[7]: 0 = 正常, 1 = 轻微

摄取, 2 = 中等摄取(≥纵隔, <肝), 3 = 高摄取

(≥肝), 4 = 强摄取(≥脑皮质), 视觉分析后分别

在病灶显像剂浓聚处勾画感兴趣区(region of 
interest, ROI), ROI尽量将病灶完全覆盖, 经软

件自动计算获得SUV, 本研究中采用SUVmax
作为分析指标. 
1.2.3 病理分析: 选取适当癌组织, 通过免疫组

织化学染色的方法检测癌组织中的HER2表达

情况. 评分标准: (1)0: 胞膜无染色或者<10%
肿瘤细胞膜染色; (2)1+: ≥10%肿瘤细胞微

弱或隐约可见膜染色, 仅有部分细胞膜染色; 
(3)2+: ≥10%肿瘤细胞有弱到中度的基底侧

膜、侧膜或完全性膜染色; (4)3+: ≥10%肿瘤

细胞基底侧膜、侧膜或完全性膜强染色. 由2
位经验丰富的病理科医生检测HER2的表达

程度. 既往研究[8]表明0和1+为阴性, 2+与3+
为阳性.

统计学处理 应用SPSS21.0软件进行数据

分析, 年龄、性别等临床资料利用卡方检验分

析; 计量资料采用mean±SD表示, 两组数据符

合正态分布及方差齐性采用t检验; 胃癌组织

SUVmax与HER2之间采用Spearman非参数相

关分析, |r |≥0.8为高度相关, 0.5≤|r |<0.8为中

度相关, 0.3≤|r |<0.5为低度相关, |r |<0.3为极弱

相关. 检验水准α = 0.05, 以P <0.05为差异有统

计学意义. 对有意义的数据进行受试者工作特

征曲线(receiver operating characteristic, ROC)
的绘制, 记录曲线下面积(area under the curve, 
AUC)、阈值及对应的敏感度和特异度. 

2  结果

所有患者HER2阴性者29例, 其中男性21例, 
女性8例; <50岁者4例, ≥50岁者25例; 中高

分化腺癌19例, 低分化腺癌10例H E R2阳性

者28例, 其中男性22例, 女性6例; <50岁者5
例, ≥50岁者23例; 中高分化腺癌16例, 低分

化腺癌12例HER2表达阳性率为49.12%. 将此

临床资料利用卡方检验分析, 得出P值分别为

0.589、0.674、0.516, 均>0.05, 说明胃癌组织

中HER2的表达与性别、年龄、分化程度无关

(表1). 
按照统计学方法分析所测得胃癌组织

的SUVmax得出: HER2阴性组的SUVmax为
4.6448±3.18597, HER2阳性组的SUVmax为
8.9357±4.21375, HER2阳性组SUVmax高于

阴性组, 且差异具有统计学意义(t  = -4.291, P  = 
0.000). SUVmax与HER2呈中度正相关, 相关

系数为0.581(图1, 2). 由HER2阴性阳性所对应

的SUV值绘制相应的ROC曲线(图3), 一般认

为AUC在0.5-0.7之间诊断准确性较低, 0.7-0.9
之间诊断准确性中等, >0.9诊断准确性较高. 
AUC = 0.83>0.70, 说明SUVmax值对于HER2
的表达确定具有一定的诊断价值. SUVmax值
不同时所对应的灵敏度及特异度不同(表2), 
所确定的诊断阈值为5.800. 即当SUVmax值
>5.800时HER2的灵敏度为82.1%, 特异度为

79.8%. 
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■创新盘点
SUV值与肿瘤代
谢程度相关 ,  能
够反映肿瘤的血
供 情 况 ,  H E R 2
能够促进肿瘤血
管的生成 ,  因此
SUV值能够间接
反映HER2的表
达情况.

3  讨论

胃癌是最常见的消化系恶性肿瘤之一, 多数患

者在确诊时已处于进展期, 预后较差[9]. 胃癌患

者的预后与TNM分期、病理分化程度、肿瘤

相关因子的表达及基因等多种因素相关密切

相关, 手术治疗和化疗是目前主要的治疗方案, 
准确评价其肿瘤的生物学特征为制定联合治

疗方案、判断患者预后、预测术后复发等提

供重要的信息[10]. HER2是与胃癌预后具有一

定相关性的原癌基因, 与胃癌的生物学特性及

预后密切相关, 是胃癌肿瘤细胞标志性分子靶

点之一[11,12]. 
HER2在血管生成因子诱导的血管生成中

发挥着重要作用, 其通过上调血管内皮生长

因子, 促进肿瘤血管的生成[13,14]. 由此可见, 对
于胃癌组织的血管生成情况的术前评估无论

在治疗方案的确定与预后情况的评估都起着

非常重要的作用的. 而研究[15]表明, 对于胃癌

HER2过表达者, 曲妥珠单抗能显著延长其生

存期限, 目前其检测已经被纳入新的临床治疗

指南. 按照HER2改良评分标准进行分组, 2+
以上定义为过表达即阳性, HER2的阳性表达

率为8.2%-53.4%[16], 本文研究的阳性表达率

为49.12%与其相符. HER2的过表达与胃癌的

Borrmann分型、Lauren分型、肿瘤的分化程

度、淋巴结的状态、静脉的浸润等有关[17]. 本
文研究中发现HER2的表达于性别、年龄及分

化程度均无关, 与既往研究[18]结果一致.
目前关于HER2对胃癌影像学表现的影响

的研究并不多, 主要研究集中在HER2表达与

CT表现征像及相关参数的关系, 研究[19,20]发现, 

HER2过表达的胃癌的CT强化率、标准化碘浓

度比越高. 影像学检查在胃癌的诊断和随访中

起着不可替代的作用, CT是术前诊断和随访最

常用的检查, 在胃癌的T分期、淋巴结转移及

化疗疗效评估中的价值得到了肯定[21]. PET-CT
可以做到PET与CT的图像进行融合, 可以对病

灶进行准确的定性与定位. PET-CT能够从分

子水平反映细胞的活性、代谢等[22]. 近年来的

研究[23]结果显示, 在临床上恶性肿瘤的分期以

及定性方面PET-CT有良好的应用前景. 目前

最常用的显像剂是18F-FDG, PET-CT则是测量

肿瘤组织对于18F-FDG的SUV来表示肿瘤细胞

的代谢, 从而达到诊断肿瘤良恶性的目的. 但
是由于胃的解剖和生理结构的特殊性, 使PET-
CT在胃癌方面的研究结果差异较大, 目前在寻

找原发病灶、区域的淋巴结转移及术后评估

方面的应用比较多[24]而关于术前胃癌SUVmax
值评估血管生长方式关系的研究较少, 研究[25]

发现低分化腺癌的SUVmax值更高. 
本文研究主要对胃癌组织中H E R2表达

以及SUVmax的相关性进行分析, 结果显示: 
HER2阳性组的SUVmax高于阴性组, SUVmax
与HER2表达呈中度相关. 由此可见, 胃癌组织

的SUVmax可较好的反映出肿瘤血管的生成

状态及情况, 可较好的对其生物学特性进行评

估. 主要是由于肿瘤血管的生长速度与肿瘤的

良恶性程度相关, 而肿瘤恶性程度越高, 其代

谢水平相对增高, 当静脉注射18F-FDG后, 肿瘤

对于葡萄糖的需求增高而呈现出高摄取表现, 
即SUVmax值增高[26,27]. 且低分化腺癌的肿瘤

的血供较中高分化腺癌的更丰富, 18F-FDG的

摄取度更高[28], 从而SUVmax值可以定量评价

胃癌分化程度, 间接评估了肿瘤的恶性程度, 
该研究结果与HER2与SUVmax的相关性研究

结果基本一致. 且CT强化率、标准化碘浓度

比均可间接反应肿瘤的血供情况, 恶性程度越

高的肿瘤强化率、标准化碘浓度比均越高, 与
肿瘤PET-CT 18F-FDG的摄取度对良恶性的评

估原理一致. 以SUVmax值绘制的ROC曲线, 
其AUC即曲线下面积AUC为0.83>0.70, 说明

SUVmax值对于HER2的表达的评估具有一定

的诊断价值. SUVmax值不同所对应的灵敏度

及特异度不同, 但当SUVmax为5.800时, 约登

指数最大, 因此所确定的诊断阈值为5.800, 即
当SUVmax值>5.800时HER2的灵敏度为0.8, 特

     

表  1  胃癌组织HER2与临床资料分析

资料 阳性 阴性 χ2值 P 值

性别 0.292 0.589

  男 22 21

  女   6   8

年龄(岁) 0.177 0.674

  <50   5   4

  ≥50 23 25

分化程度 0.422 0.516

  中高分化 16 19

  低分化 12 10

HER2: 人表皮生长因子受体2.
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■应用要点
术前将PET-CT所
呈图像通过后处
理工作站进行图
像融合所得SUV
值与周围有无淋
巴结、肝转移以
及胃镜活检结果
结合起来, 可以更
加准确的评价肿
瘤的生物学特征.

异度为0.7. 因此不同的胃腺癌SUVmax值对于

HER2的表达的确具有一定的诊断价值. 这与

既往研究[29,30]乳腺癌中HER2表达及SUVmax
相关性的结果不一致, 但由于胃的生理结构以

及解剖位置有一定的特殊性, 与以往研究的可

比性不大, 故不做进一步讨论. 
目前免疫组织化学染色法成为胃癌组织

中检测HER2的的首选方法, 该方法主要通过

图  1  患者, 男, 65岁, 胃小弯处中低分化腺癌. A: 断层CT成像; B: PET断层成像; C: PET/CT融合成像. 胃充盈可, 胃小

弯处局部胃壁增厚, 胃小弯侧局部胃壁结节状增厚放射性分布浓聚, SUVmax约4.3, 大小约2.0 cm×2.6 cm, CT值约为41 

HU; D: 免疫组织化学(×400 HP)HER2(0). PET: 正电子发射断层扫描; SUVmax: 最大标准摄取值.

图  2  患者, 男, 77岁, 胃小弯处低分化腺癌. A: 断层CT成像; B: PET断层成像; C: PET/CT融合成像. 胃充盈可, 胃小弯

处局部胃壁增厚, 胃小弯侧胃壁放射性分布浓聚, SUVmax约9.1, 最厚处约3.2 cm, CT值约为37 HU; D: 免疫组织化学(×

400 HP)HER2(3+). PET: 正电子发射断层扫描; SUVmax: 最大标准摄取值.

A B

C D

A B

C D
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■名词解释
S U V :  是 用 以
肿 瘤 组 织 摄 取
18F-FDG示踪剂
定量指标 ,  临床
通常取SUV值的
大小来鉴别良性
病变与恶性肿瘤
的病变程度.

活检或者术后所采取的标本, 具有一定的创伤

性和不可重复性, 同时缺乏在术前对治疗方案

和预后情况的预见性. 总之, 术前行PET-CT检
查所测得SUVmax值对于评估肿瘤生长方式具

有简便, 直观, 创伤小等优势. 但本研究仍存在

许多不足之处: 首先, 采用PET-CT扫描的样本

量过少, HER2阳性率虽在范围内, 但仍偏高, 
需进一步增加病例数, 另外由于本研究为回顾

性分析, 所以结果相对缺乏证据性, 需进一步

进行前瞻性研究以证实结果的正确性. 
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■同行评价
本 文 研 究 中
S U V m a x 值 是
PET-CT特有的参
数 ,  有效的反映
了肿瘤的代谢情
况及血供 ,  与肿
瘤血管生成相关
的HER2进行相
关性的研究 ,  具
有一定的创新性, 
从分子生物学方
面解释了肿瘤的
影像学表现.
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