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缺血半暗带概念的提出可追溯到上世纪 $< 年
代初" 其最初被定义为血流灌注值介于功能性损伤
与形态完整性阈值之间且灌注改善后功能可能恢复

的脑组织 ?@A# 近 ;< 余年来" 大量研究赋予其更为
丰富的内涵# 当前" 其被定义为卒中治疗最佳目标
的脑组织区域$ 该组织若被及时治疗" 有可能被挽
救" 从而最终改善卒中患者的预后及结局% 若未予
治疗" 则难逃梗死命运 ?;7 BA# 该定义极具临床意义
并被人们普遍接受# 然而" 早期精确判定缺血脑组
织的功能性或形态性损伤" 以区分缺血半暗带与不
可逆性损伤组织却一度成为影像学研究的难点# 近
年来" CDE神经受体显像" 尤其是 @@F#G6592H),*6受
体显像被引入该研究领域" 并取得了一定成绩#

! 显像原理

大脑皮质中富含 !#氨基丁酸受体" 其对缺血

性损伤极为敏感" 故该受体的亚单位苯并二氮 受
体 &:),H’.*2 H)I*,) ()0)I3’(7 JK1’的特异放射性
配体可作为神经元保持形态完整性的标志 ?!A# @@F#
G6592H),*6 是 JK1 的放射性配体" 可与正常神经元
表面的 JK1 特异性结合# 当缺血发生后" 神经元
表面形态受损" @@F#G6592H),*6 与 JK1 结合显著降
低甚至缺损" 而在功能受损但形态完整的神经元
则结合正常# 因此" 该显像方法可精确地鉴别出
神经元的功能性或形态性损伤#

" 实验研究

L)*MM N8 等?OA的动物实验证实了 ""F#G6592H),*6
受体显像在鉴别急性局灶性缺血后缺血组织的恢复

潜力中的价值# 他们对 "" 只一过性大脑中动脉闭
塞的猫用 CDE 重复测量了脑血流量& 0)():(26 :6’’.
G6’P7 FJ&’( 脑氧代谢率 &0)():(26 9)32:’6*0 (23) G’(
’QR+)," F-1S;’( 氧提取分数 & ’QR+), )Q3(203*’,
G(203*’,7 SD&’和 ""F#G6592H),*6结合情况" 发现能量

文章编号$ !##!$#%&’&"##(’#)$ #"()$#(

""F#G6592H),*6受体显像在缺血半暗带研究中的进展
张军

摘要 缺血半暗带是缺血性卒中的治疗目标" 故而研究出一种早期精确判定脑组织活性的显

像方法极为重要# CDE 神经受体显像" 尤其是 ""F#G6592H),*6 受体显像不仅可早期鉴别神经元的功
能性或形态性损伤" 将不可逆性损伤组织与半暗带区分开来" 还可预测脑梗死的恶性病程" 从

而有助于介入治疗病例的选择及正确治疗策略的制订#

关键词 缺血半暗带% 正电子发射体层显像% ""F#G6592H),*6% 受体显像
中图分类号 1$"T>! 文献标识码 U

*+,-./01 23 !!4!3567-80.95 :0/0;<2: 97-=9.= 9. 91/>079/ ;0.67?:-
!"#$% &’(
V)*+,-./*(. 01 $’23*,- 4*5626(*7 8(60( "09+6.,3 01 :0(;<6 4*562,3 =033*;*7 "’,>?0(; 8(6@*-96.A 01
B26*(2* ,(5 :*2?(030;A7 C’?,( DEFFGG7 =?6(, W

*?1<:-/< !!EX) *M0X)9*0 I),59:(2 *M 3X) 32(+)3 ’G 3X)(2IR G’( *M0X)9*0 M3(’Y) I23*),3M7 M’ *3 *M )Q#
3()9)6R *9I’(32,3 3’ *,Z)M3*+23) 2, *92+*,+ 3)0X,*[5) 3X23 92R *.),3*GR 2005(23)6R 3X) Z*2:*6*3R ’G 0)():(26
3*MM5)M )2(6R> EX) ,)5(’()0)I3’( *92+*,+ P*3X I’M*3(’, )9*MM*’, 3’9’+(2IXR X2M 20X*)Z). M’9) M500)MM)M *,
3X*M M35.R G*)6.7 *, I2(3*0562(7 3X) @@F#G6592H),*6 ()0)I3’( *92+*,+7 PX*0X 02, ,’3 ’,6R .*GG)(),3*23) :)3P)),
3X) ,)5(’,M ’G G5,03*’,26 *9I2*(9),3 2,. 3X’M) ’G 9’(IX’6’+*026 .)M3(503*’,7 2,. 3X), .*M3*,+5*MX 3X) *M#
0X)9*0 I),59:(2 G(’9 3X) *(()Z)(M*:6) .292+) 3*MM5)M7 :53 I().*03 3X) 926*+,2,3 0’5(M) ’G 0)():(26 *,G2(0#
3*’,> F’,M)[5),36R7 3X)M) P*66 X)6I 3’ M)6)03 3X) I23*),3M :),)G*3*,+ G(’9 3X) *,3)(Z),3*’, 3X)(2IR 2,. I62,
)GG)03*Z)6R 3X) 3X)(2I)53*0 M3(23)+*)M>

@0A B2:+1 *M0X)9*0 I),59:(2\ I’M*3(’, )9*MM*’, 3’9’+(2IXR\ !@@F#G6592H),*6% ()0)I3’( *92+*,+

作者单位$ !B<<## 武汉" 华中科技大学同济医学院附属
协和医院核医学科

艹
卓

#!%



国外医学!放射医学核医学分册 !""!年 "#月 第 !$卷 第 %期 &’()*+, -). /0*!/)0 12.*23 -). 4506 -).7 8)0)9:)( ;<<!7 =’6> #$ 4’> %

代谢缺损范围与 ??@#A6592B),*6 结合缺损范围及大
脑中动脉闭塞后 ?CD 的梗死面积具可比性 " ??@#
A6592B),*6 结合缺损区域 #大脑中动脉闭塞后 ;E
FD$ 及 @-1G#严重降低区域与最终梗死的预测面

积密切相关% 而 ??@#A6592B),*6 结合的保存表明了
皮质神经元仍具完整性" 所有动物中% 糖代谢受抑
范围较 ??@#A6592B),*6 结合缺损和梗死面积更大 %
说明脑功能性失活区域超出了永久形态学损伤区

域" 此外% 给药后 #9*, 内的 ??@#A6592B),*6 分布与
血流量显著相关% 并可获得满意的灌注图像&

! 临床研究

为明确 ??@#A6592B),*6 HIJ转入临床应用的可行
性及价值% K)*LL M8等N%O在实验研究基础上进一步

地进行了临床研究& 他们对 "< 例急性缺血性卒中
患者于症状发作后 FE"%D 内进行的研究发现% 脑
血流’ 脑氧代谢和 ""@#A6592B),*6 结合的早期变化
与脑葡萄糖代谢的永久性障碍及最终梗死面积 (于
卒中 ";E;;.后被 -1P或 @J所确定$ 有可比性" Q
例局部 @R& 降低的患者中% ""@#A6592B),*6 结合减
少的皮质区域预测出了糖代谢严重受抑 (神经元破
坏的指征$范围或最终梗死面积% 并且 ""@#A6592B),*6
结合减少的预测值与局部 @-1G;减少 (S%<!9’6)
"<<+T?!9*,T?$ 的预测结果可比" 研究也证实 ??@#
A6592B),*6 可进行临床灌注显像& 由此可见 % ??@#
A6592B),*6 HIJ在急性缺血性卒中后脑组织活性的临
床鉴定上同样极具潜力&
在随后进行的 ??@#A6592B),*6 和 K#

?CG HIJ 研究
中 K)*LLM8 等 NUO发现% ??@#A6592B),*6受体显像亦有
助于早期选择适于溶栓治疗的卒中病例* 对 ?? 例
急性半球缺血性卒中患者(于症状发作 FD内进行了
溶栓$溶栓早期的血流及 ??@#A6592B),*6 结合情况与
神经功能丧失变化及卒中 F周后 -1P 或 @J 所见的
形态学损伤范围之间的联系进行分析发现% 所有病
例均出现了低灌注% 且其中 $ 例灌注值低于不可逆
性损伤的临界阈值( ?#96)?<<+T?)9*,T? $% 溶栓 #!D
后% 大多数低灌注区域都可见血流再灌注" 上述 $
例中% F例可见 ??@#A6592B),*6 结合明显减少的皮质
区域% 而这些区域在随后的 @J 和(或$-1P 上显示
为梗死% 其余 C例中的 # 例虽于溶栓前出现过大范
围的血流量显著降低(分别为 CF 09F和 U$ 09F$% 但
-1P 或 @J 未发现形态学损伤& 据此可见% 在缺血

性卒中早期% ??@#A6592B),*6 受体显像能够较灌注显
像更为准确地鉴定脑组织活性% 将无任何治疗意义
的梗死组织从存活组织中区分出来% 从而有助于介
入治疗病例的选择&
对于 ??@#A6592B),*6 受体显像在指导治疗中的

作用% K)*LL M8 等 N$O 用 ??@#A6592B),*6 HIJ 和 K#
?CG

HIJ分别对 ?<例急性缺血性卒中患者(由发作 F 周
后的 -1P 确定梗死范围$ 的神经完整性及发作后
#E?#D 内的局部 @R& 进行了评估与测量% 通过计
算分析% 他们确立了用于界定半暗带范围的阳性
(梗死可能性!QCV$和阴性(非梗死可能性!QCV$
预测限值 (@R& 分别为 !>$ 96)?<<+ T?)9*, T? 和

?!>?96)?<<+T?)9*,T?" ??@#A6592B),*6结合值分别为对
侧白质均值的 F>! 倍和 C>C 倍$% 并分别将 F>! 倍对
侧白质均值的 ??@#A6592B),*6结合值和 ?!>?96)?<<+T?)
9*,T?的 @R& 定为缺血半暗带判定范围的下限和上
限& 研究发现% 在卒中早期% 平均 CC>?V最终梗死
皮质显示 ??@#A6592B),*6 结合低于缺血半暗带下限"
平均 #<>CV最终梗死皮质显示 @R&低于缺血半暗带
上限% 但 ??@#A6592B),*6 结合高于缺血半暗带下限"
另有 ?#>QV最终梗死皮质的 ??@#A6592B),*6 结合和
@R& 值分别高于半暗带的下限及上限& 由此可见%
当在卒中发作后数小时内进行研究时% 大部分的最
终梗死皮质已为不可逆性损伤% 任何治疗措施对其
均无效" 另有小部分存活% 但血供不足(即缺血半
暗带组织$% 其可被及时有效的溶栓引发的再灌注
所挽救" 还有更小部分不仅存活且灌注充足% 可因
延迟机制或再发性缺血而最终坏死% 不过也可从神
经保护或其他针对继发损伤的治疗措施中获益&
除用于脑组织活性早期判定外% ??@#A6592B),*6

受体显像还被 8’D9),@ 等 NQO用于脑梗死恶性病程

(926*+,2,3 0’5(L)$的预测研究& 他们对 F! 例大脑
中动脉 缺血 性卒中患者(由早期 脑 部 @J 证实$的
@R& 和不可逆性损伤情况进行 ??@#A6592B),*6 HIJ
研究* 卒中后 #!D 内的 HIJ 测量值显示% 恶性病
程 (如伴中线偏移的 脑水肿形成$患者的缺血核心
和不可逆性损伤体积均较良性病程患者更大(分别
平均为 ?!!>C 09F $ %#># 09F和 ?CU>Q 09F $ !U>< 09F$W
相比良性病程组而言% 恶性病程组缺血核心的平均
脑血流量降低更为显著% 且缺血半暗带体积也更
小& 该研究提示% ??@#A6592B),*6 受体显像可对大脑
中动脉梗死的恶性病程进行早期预测% 从而有助于
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及时指导对处于该进程的患者进行外科减压手术"
以防止脑水肿所致的脑疝形成" 改善患者预后结局#

! 结论

相比 ?@A脑灌注显像而言" 在急性缺血性卒中
时" BBC#D6592E),*6受体显像能更特异更可靠地对缺
血半暗带与不可逆性损伤组织进行早期精确鉴别FG7$H"
另外还可早期预测脑梗死恶性病程的发生" 因而其
有助于选择适于急性介入治疗的患者和制订正确治

疗策略# BBC#D6592E),*6 受体显像还可避免 ?@A 脑
氧代谢显像时所需的连续动脉血采样" 这对于欲
行溶栓治疗的患者来说是极为有利的" 因为动脉
穿刺是溶栓禁忌 F$H# 此外" 根据 BBC#D6592E),*6 的早
期分布可获得满意的灌注图像" 从而避免不必要
的 BIJ#K#J ?@A 脑灌注显像#
当然" BBC#D6592E),*6受体显像也存在一些局限$

!显像过程耗时较长%约 BL&" 须待 BBC#D6592E),*6与
受体达结合稳态后" 受体分布才能被准确测定 FI7GH"这
与卒中溶栓治疗的早期原则是不相容的’ "受体呈
区域性分布" 如 MN1 仅在皮质大量分布" 而白质(
基底神经节和脑干中的分布很低"使得上述研究结果
不能较好地适用于全脑病变FI7 G7 $H’ # ""C#D6592E),*6
物理半衰期过短%约 ;<9*,&" 不利于临床应用 F"<H’
$ ?@A 涉及的庞杂后勤及昂贵设备也是 ""C#
D6592E),*6受体显像临床应用的主要瓶颈之一#

" 展望

为解决 ""C#D6592E),*6 的半衰期过短的局限 "
O(5,.)( O等F"<H研究合成了 "$&# D65’(’)3LP6D6592E),*6"
该显像剂的物理半衰期%约 ""<9*,&较 ""C#D6592E),*6
明显更长# 尽管其亲和力不及 ""C#D6592E),*6 的一半
并且体内代谢速度也较 ""C#D6592E),*6 快" 但其仍不
失为一种合适的定量测量中枢 MN1的 ?@A显像剂#
此外" "$&#D65’(’)3LP6D6592E),*6 不必回旋加速器现场
制备" 故可一定程度降低 ?@A 显像成本 # 至于
?@A所涉及的庞杂后勤及昂贵设备这一难题" 应用
";QR#R’92E),*6 /?@CA 中枢 MN1 显像有可能很好地予
以解决" 因为其可获得与 ?@A研究相似的结果F""H#
近来 " 在 ""C#D6592E),*6 受体显像的基础上 "

42(*2* A 等 F";H又将 ""C#-?8S %""C#$#双环丙甲基#"#
甲基#Q#丙基黄嘌呤" 是一种新近被合成的 " 型腺
苷受体配体&受体显像用于缺血性脑损伤程度的判

定# 他们对大脑中动脉闭塞和再灌注猫模型进行研
究发现 " 当重度缺血损伤时 " ""C#-?8S 和 ""C#
D6592E),*6 结合均显著减少" ""C#-?8S 甚至更为明
显’ 并且" 二者均比 CM& 和脑葡萄糖代谢率更具
特异性# 据此" 他们认为 ""C#-?8S 与 " 型腺苷受
体结合的减少程度可作为灵敏预测重度缺血性损伤

的指标’ 但其在缺血脑组织活性判定中的价值有待
深入研究" 尽管该显像方法已被研究证明可用于人
脑 " 型腺苷受体的显像F"Q7"!H#
总之" 即使利弊参半" ?@A神经受体显像" 尤

其是 ""C#D6592E),*6 受体显像在脑组织活性早期判
定及缺血半暗带精确鉴别中的价值是勿庸置疑的#
当前" 鉴于 ?@A 尚未能临床普及的事实" 有学者
提出把其作为其他更简便( 更普及的显像方法的临
床校正标准" 以使这些方法能更可靠地应用于急性
缺血性卒中的临床诊治中 F"H# 因此" 不论是当前"
还是显像药物更为有效( 显像技术更为成熟( ?@A
应用更为普及的将来" ?@A神经受体显像都将在脑
组织活性判定及缺血半暗带鉴别中占据重要地位和

具有广阔应用前景" 我们也相信将一定会有更多缺
血性卒中患者从中受益#
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钠b碘同向转运体在甲状腺癌 ROR\治疗中的应用
张一帆 李彪

摘要 钠b碘同向转运体$42cb\$ CH9W’(3)(7 4\/%是一种膜蛋白& 介导甲状腺滤泡细胞的碘转运&
在甲状腺癌的病理生理及 ROR\ 治疗中起着重要的作用’ 多数研究表明7 甲状腺癌的 4\/ 914G 及蛋
白表达水平降低( 维甲酸) 去甲基化及组蛋白脱乙酰酶抑制剂可刺激失分化甲状腺癌细胞的 4\/
表达& 为甲状腺癌 ROR\ 的有效治疗进行了有益的探索’ 4\/ 基因的克隆和其特性的揭示为甲状腺癌
的靶向基因放射治疗提供了可能’

关键词 钠b碘同向转运体( 甲状腺癌( 放射性核素治疗( 基因治疗
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甲状腺内碘的主动转运是甲状腺激素生物合成

中重要的限速步骤& 通过甲状腺滤泡细胞基膜上
钠b碘同向转运体$42cb\$ CH9W’(3)(7 4\/%介导’ 4\/
介导的碘转运在甲状腺癌的治疗中具有重要的作

用’ 4\/基因的克隆使人们不仅对甲状腺癌及转移
灶摄碘减少的分子机制有了突破性的认识& 而且对

恢复其摄碘活性的方法进行了有益的探索’

! ABC的结构和功能

人 4\/ X@4\/ Y位于第 RP号染色体 WR;#RO>;& 是
编码 %!O 个氨基酸的糖蛋白& 其相对分子质量为
Z< <<<%P< <<<’ @4\/ 编码区含有 R? 个外显子和
R! 个内含子& 编码 O>PN:的 914G 转录子’ 4\/ 是
一种膜蛋白& 含 RO 个跨膜的结构域& 一个细胞外
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