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PET、SPECT及MRS在帕金森病诊断中的应用
董爱生 田建明

摘要PET和SPECT可以在体研究帕金森病患者黑质纹状体多巴胺能系统退变的神经化学、

血流动力学及代谢改变，脑血流和代谢的激活研究表明，帕金森病患者补偿运动区和背侧额叶前部

运动区的激活功能受损。纹状体多巴胺能神经元退变可以通过PET和SPECT进行定量分析．在帕

金森病患者中纹状体对t叩标记的多巴摄取明显下降，壳核比尾状核下降明显，且与运动异常症状

的严重程度及病程呈负相关。PET和SPECT使无创评价多巴胺受体密度的变化成为可能。同时，

MRS可以揭示脑内几种含氢含磷化合物的浓度变化。应用这些互相补充的技术可获得关于帕金森

病脑功能的信息。
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The application of PET、SPECT and MRS in Parkinson’S disease
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Abstract PET and SPECT provide the means to studying in vivo the neurochemical，hemodynamic or

metabolic consequences of the degeneration of the nigrostriatal dopaminergie system in Parkinson's disease

(PD)．Activation studies using cerebral blood flow and metabolism measurements during amotor task reveal an

impaired ability to activate the supplementary motor area and dorsolateral prefrontal cortex in PD．The extent

of striatal dopaminergic denervation can be quantified with PET and SPECT．Striatal uptake of”F—dopa is

markedly decreased in PD，more in the putamen than in the caudate nucleus，and inversely correlates with the

severity of motor signs and with duration of disease．PET and SPECT make possible the assessment by nonin—

vasive means of the changes in dopamine receptor density．Meanwhile，MRS can reveal changes in concentra—

tion of several hydrogenate and phosphoric compounds in the brain．The functional information of brain in PD

can be obtained with these complementary techniques．

Key Words positron emission tomography；single photon emission computed tomography；magnetic

resonance spectroscopy；Parkinson’S disease

帕金森病(Parkinson’S disease，PD)是一种常见

的神经退变疾病，主要病理改变是黑质多巴胺能神

经元退变及基底节尤其是纹状体的多巴胺神经末梢

缺失【1】。准确的诊断对PD的治疗及流行病学研究

有重要意义，因为临床病理学研究表明，25％PD
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患者在尸检中发现患有其他疾病【11。在神经影像学

的检查方法中．除对脑血管病导致的PD综合征有

较大帮助外，形态学成像如CT、MRI的诊断价值

不大。PET、SPECT及MRS为研究PD的代谢及神

经化学成分的变化提供了有利手段，从而提高了诊

断准确性。
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1脑血流和代谢显像

1．1静态显像

18F-氟代脱氧葡萄糖(1SF-fluorodeoxyglucose，1SF-

FDG)PET主要研究脑组织无氧酵解。PD患者的18F

—FDG PET显示豆状核及丘脑代谢增加，可能是1一氨

基丁酸gamma．aminobutyric acid．GABA)能神经元

功能活动增加的表现，与之相伴的是对侧额叶及颞

顶叶皮质低代谢回。近期一项9'q'cm．ECD SPECT表明：

PD患者两侧基底节区、额叶前部、额叶外侧及顶枕

叶脑血流量都有显著下降，而患多系统萎缩的患者

只有壳核和丘脑血流量下降：病情越重或患病时间

越久的患者脑后部的血流量下降越明显；尾状核头

及边缘系统的血流量与多巴胺激动剂量呈负相关；

认知功能与边缘系统的血流灌注呈正相关．而与脑

后部皮质灌注呈负相关闭。

PD患者在丘脑底核深部电刺激术前的18F—FDG

PET表明。其双侧脑皮质区葡萄糖代谢率广泛下降，

而左侧小脑嘴呈高代谢；在深部电刺激“开”状态

下。双侧丘脑、中脑、右侧额叶、顶叶及颞叶皮质

葡萄糖代谢率显著升高。而左侧小脑嘴代谢下降，

说明深部丘脑底核深部电刺激可以抑制小脑高代谢

而部分的恢复基底节投射到大脑皮质区的糖代勘驴。

1．2功能区激活研究

功能区激活的研究主要是用SPECT及PET检

测被研究者在完成某项关于运动或认知任务时脑血

流相对基础水平的变化。

当正常受试者用右手以任意方向重复魔术棒运

动时，在对侧的原发感觉运动皮层和豆状核，及双

侧扣带回前部、补偿运动区、边缘运动皮质和背侧

额叶前部皮质局部脑血流增加。类似的试验结果

在自控节奏重复的食指伸展运动中也曾得到。当

PD患者在停药12h后重复相同的试验时可以看到，

在豆状核、扣带回前部、补充运动区及背侧额叶前

部皮质．即接受基底节传出信号的皮质区，可以看

到激活功能受损：相反的是在感觉运动皮质区，边

缘及顶叶运动皮质区激活功能正常。Rascol O等[51

用SPECT检测了PD患者在“开”和“关”两种状态

下进行拇指和其他手指分开运动时的脑功能活动，

发现在“关”状态时补偿运动皮质区脑激活功能受

损．而“关”状态则正常，这意味着多巴胺能受体的

充分刺激对前运动皮质发动自主运动起着重要作

用。研究者发现，PD患者在长期接受左旋多巴(L—

dopa)治疗后，补偿的运动区激活功能正常。

Samuel M等[61认为，黑质纹状体的多巴胺能神

经元的退变会导致主要与自控下的节律运动相关的

中央区前运动系统(补偿运动区、扣带回前部及背侧

额叶前部皮质)激活功能下降，而主要与外在暗示运

动相关的边缘系统(与顶叶皮质和小脑相连的区域，

主要的运动皮质区．边缘前运动皮质)的激活功能相

对保存．因此能代偿自控运动功能下降。换句话说，

边缘系统与协助运动有关，因此能代偿通过基底节

传递的中央系统的功能异常。Thobois S等r7】在PET

运动激发研究中发现．当少动僵硬以右侧明显的PD

患者用右手拿着魔术棒做顺序运动时，双侧的主要

运动区都被激活；用症状不太重的左手做同样运动

时．被激活的运动区只限于对侧大脑半球。另有研究

发现．患侧肢体同侧小脑呈过度激活状态罔。

近来．主要运动皮质的过度激活与长期L-dopa

治疗的PD患者的运动障碍之间相关性的研究结果

显示．在有运动障碍的PD患者中，补偿的运动区

同侧及对侧主要运动皮质都有过度激活，而没有运

动障碍的PD患者及正常对照则没有此现象。由此

可见，运动障碍可能是主要运动皮质及辅助运动区

失抑制的结果，运动皮质失抑制主要是苍白球．丘

脑．皮质运动通路的过度传人造成的嘲。

2神经递质功能

2．1突触前神经末梢

评价多巴胺能神经元突触前膜功能的方法有两

种：一是评价多巴胺代谢底物在黑质纹状体神经元

末梢的摄取和储存功能；另一方法是评价突触前膜

多巴胺摄取位点的密度。

(1)评价多巴胺的摄取和存储功能常用显像剂为

18F-dopa．其经氨基酸脱羧酶合成18F-fluorodopamine

并存储在突触前神经末梢的囊泡里。研究发现．PD

患者纹状体-8F—dopa摄取明显下降。且壳核比尾状

核下降明显[10】。在PD患者症状出现时，壳核多巴

胺脱羧酶流入常数下降25％～35％，且症状明显的

侧肢体对侧壳核·8F—dopa的聚集下降明显，表明氨

基酸脱羧酶活性的下降。然而用数学方法校正后消

除部分容积效应影响的分析结果表明，18F．dopa摄

取被低估了，中等程度的PD患者其摄取基本正

常，这与代偿机制相一致【·”。在疾病晚期，纹状
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体mF—dopa的摄取下降69％．70％或更多，18F．dopa

在壳核的摄取与肢体运动异常严重程度负相关【10l。

此结果表明了由于投射到壳核的腹侧黑质纹状体神

经元的选择性破坏而导致的氨基酸脱羧酶活性的缺

乏：但埔F—dopa的摄取率不仅反映氨基酸脱羧酶的

活性，还反映神经元的密度。18F—dopa显像可以为

PD患者的早期及临床前期诊断提供依据，要指出

的是，基底节·8F—dopa摄取并不与腹侧黑质退变程

度呈正比，是由于存活神经细胞内氨基酸脱羧酶功

能性代偿增加．因为在出现PD症状时受损壳核

dopa摄取率下降35％．尾状核下降不明显，但此

时壳核黑质的黑色素细胞减少50％，且受影响的

壳核多巴胺含量已减少80％。这些研究提示，通

过IsF—dopa检测的多巴胺脱羧酶的活性来评价多巴

胺神经元丢失的方法虽敏感但不够准确。

Hilker R等【12】研究发现，PD患者壳核和尾状

核IsF—dopa的摄取每年分别下降6．3％和4．4％。表

明多巴胺神经元呈负指数丢失，并可以推测在出现

临床症状前约5年就开始出现多巴胺神经元的退

变．这不同于以前认为的PD患者发病存在很长的

潜伏期。

协F—dopa PET还用于PD患者认知障碍的研究，

有人认为额叶皮层·SF—dopa摄取增加与早期PD患

者认知障碍有关系【131。

(2)突触前多巴胺摄取的位点(多巴胺转运体，

TRODAT)功能显像是评价神经元密度更为准确的方

法．此法与坞F-dopa显像不同的是不涉及多巴胺合

成的功能。与正常对照组的研究表明，早期PD患

者尾状核、壳核前部及后部9'rFcm—TRODAT摄取显著

下降，用壳核后部作为感兴趣区可以较准确地对早

期PD患者作出诊断。灵敏度和特异度分别为79％

和92％tⅫ。另有研究表明，在早期PD患者中，壳

核9'ZFc=-TRODAT的摄取轻度下降，尾状核的摄取

正常；在晚期PD患者中，壳核及尾状核唧c—
TRODAT的摄取均呈弥漫性缺失【151。除对PD患者

进行早期诊断外．根据纹状体与小脑99rcm-TRODAT

摄取的比值．99Tcm-TRODAT SPECT还可以对PD患

者及帕金森综合征患者进行鉴别诊断161。一项对1 88

例PD患者的99Tcm-TRODAT SPECT研究表明，纹状

体及壳核呵c珊-TRODAT的摄取半定量值与病情严重

程度呈负相关【切。

NurmiE等旧的一项18F．cFTPET研究表明，在

壳核多巴胺转运体密度每年下降13％。

研究表明．1SF-dopa的PET比9'；Tc,．-TRODAT

SPECT能够提供关于多巴胺代谢的更全面信息119．捌。

9'q'c=-TRODAT SPECT．尤其对于早期的PD患者显

像，可能过高估计其病程，而1SF-dopa因为反映氨

基酸脱羧酶的活性及存活多巴胺神经末梢数量，在

氨基酸脱羧酶活性代偿性增加时，可能会过低估计

突触前神经末梢的缺失四1。

2．2突触后多巴胺受体

目前至少发现5种多巴胺亚型，这些受体可被

分为两类：激活腺苷酸环化酶的D。型受体(D。和D，)

和抑制型D：型受体(D：，D，，D。)。PET及SPECT对

PD神经受体研究主要集中在D：多巴胺受体。¨c．

raclopridePET及123I-iodobenzamide(123MBZM)SPECT

研究发现．在早期L-dopa治疗病例中，壳核尤其是

疴隋严重的肢体对侧壳核受体结合相对增加【竭；在

长期接受L-dopa治疗的严重PD患者中。壳核的结

合能力正常而尾状核下降圜。最近的报道表明，皮层

D：受体密度下降6％一“％嘲。

Kaasinen V等[251关于纹状体外多巴胺D2和D3

受体的研究表明．晚期PD患者的扣带回前部皮

质、额叶前部皮质及丘脑¨C．FLB457的结合率下

降。说明PD患者纹状体多巴胺缺乏与认知和情感

障碍可能相关。

对D。受体的PET研究相对较少，早期未治疗

的PD患者¨C．SCH一23390的结合能力在壳核正常，

在晚期且接受L—dopa治疗多年的患者中，其结合

率正常或有所下降[261。

3 MRS

目前用于PD研究的MRS分析方法主要有，H．

MRS和31P—MRS。

，H．MRS可以测定在体状态下脑内代谢物的浓

度，如天冬氨酸、肌酸、胆碱等。对具有单侧肢体

症状的原发PD患者的研究表明．患肢对侧及同侧

豆状核的天冬氨酸／(肌酸+胆碱)比值与正常对照比

较有显著下降．而正常对照组两侧豆状核天冬氨

酸／(肌酸+胆碱)比值无明显差异1273。Hu MT等[281应

用!H．MRS研究发现．在非痴呆但存在认知障碍的

PD患者中，颞顶叶皮质的天冬氨酸／肌酸比值下

降，反映了神经线粒体功能的受损，因为天冬氨酸

是由线粒体合成的．且天冬氨酸只存在神经元
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里，表明有神经元的缺失。丘脑切开术后临床症

状改善的患者，黑质和丘脑天冬氨酸／胆碱比值与

术前比有显著下降阎．所以1H—MRS可以作为手术

效果检测手段。

31P．MRS主要用于有氧代谢研究．通过脑组织

内磷酸肌酸、ATP和无机磷酸含量可以评估有氧代

谢功能状况。Hu MT等[30l应用朝P。MRS研究发现，

双侧颞顶叶皮质无机磷／p—ATP比值升高，而丘脑、

苍白球及包括黑质在内的中脑13一ATP含量明显下

降，此可能是线粒体氧化磷酸化受损的表现。而

且，颞顶叶皮质无机磷／B—ArIP比值与认知功能下

降明显相关。
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孤立性肺结节的影像学研究进展

王利伟t王自正2顾建平t王丽萍-王峰z

摘要孤立性肺结节的鉴别诊断非常困难。在诊断不明确而手术切除的结节中约有一半是良

性。可选择的检查方法较多且各有特点，CT是最有价值且应用最广泛的检查方法，CT导向穿刺活

检假阳性极低，但有较高的假阴性。磁共振成像一般不用于孤立性肺结节的常规检查。PET有较好

的敏感性和特异性，但价格昂贵，生长抑素受体显像的效果与-叩一氟代脱氧葡萄糖PET相近，而且

更廉价易得。应重视其应用。

关键词 肺结节；计算机体层成像；磁共振成像；正电子发射体层显像；生长抑素受体
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The development in imaging of the solitary pulmonary nodules

WANG Li—wei、．WANG Zi-zhen菅，GU Jian-ping'，WANG Li-pinga，WANG Fe嘻
(J．Department ofRadiology；2．Department of Nuclear Medcine，Nanjing First Hospital,Nanjing Medical

University,Nanjtng 210006,China)

Abstract It is very difficult to differentiate correctly between the benign and malignant solitary

pulmonary nodules．About half of the resected indefinite solitary pulmonary nodules ale benign．The present

available methods aremany and each of them has its own strength and weakness．In almost of all patients CT is

the optimal test．Transthoracic fine needle biopsy is invasive and has very low false positive and hJigh false

negative．MRI is currently not a regular workup．PET has high sensitivity and specificity with high costliness．

Somatostatin receptor imaging is readily available and more cost-effective in comparison with“F—FDG PET．

The routine use of somatostatin receptor imaging should receive strong consideration．

Key Words pulmonary nodule；computed tomography；magnetic resonance imaging；positron

emission tomography；somatostatin receptor

孤立性肺结节(solitary pulmonary nodules，SPN)

通常是指肺内单发的直径≤3cm的圆形或类圆形病

灶，不伴有肺炎、肺不张和胸腔积液等其他病变【1】。

早期恶性肺结节切除患者5年存活率高于60％闭。

但在诊断不明确而手术切除的结节中约有一半是良

性[31。应用多种检查的目的是以最低花费、最少创伤

作者单位：210006，1．南京医科大学附属南京第一医院放射

科2．南京医科大学附属南京第一医院核医学中心

做出特异性和准确性尽可能高的诊断。不仅要早期

发现恶性肿瘤．而且要避免对良性结节实施有致残

和致死可能性的手术，但要做出正确的诊断号恰当

的治疗选择非常困难，要考虑患者的年龄、吸烟

史、各种检查方法的优缺点和手术风险等各种情

况。SPN的发现多是偶然的，虽然CT检测直径小

于2cm的肺癌比X线胸片敏感性强。可以显示更

多早期病变．但欧美国家用低剂量螺旋cT对高危

  


