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胶质瘤显像剂的研究与应用进展

孙娜赵晋华乔文礼

·临床核医学·

【摘要】核医学显像在胶质瘤的诊断、分级及预后等方面有重要的临床价值，随着核医学的发

展，用于胶质瘤的显像剂也越来越多样化，目前研究应用较多的SPECT显像剂有m!T1、99Tc"1-MIBI、

”I一碘代甲基酪氨酸以及新型受体类显像剂”-I．蝎氯毒素等，PET显像剂主要有葡萄糖代谢显像剂、

氨基酸代谢显像剂、胆碱代谢显像剂、核苷酸代谢显像剂、乏氧代谢显像剂等。它们分别提供胶

质瘤的物质代谢、细胞增殖、组织乏氧等方面的信息，进而用于临床诊断，该文主要对上述各类

显像剂在胶质瘤的应用和进展方面进行论述。
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【Abstract】Nuclear medicine imaging plays an important role in diagnosis。grading and prognosis of

patients with gliomas．With the development of nuclear medicine，a variety of radiotracers have been pro·

posed used as targets for glioma imaging．At present。the most widely used SPECT radiotracers are“T1．叩c。一

MIBI．1q—iodo—methyl tyrosine and 1”I-Buthus martensi Karsch chlorotoxin—like toxin．The most important

PET radiotracers include radiolabled glucose，amino acids，choline，nucleotides and hypoxia markers．They

can provide the information of substance metabolism，cell proliferation and hypoxia metabolism in gliomas

to promote the accurate clinical diagnosis．This review mainly introduces the advances in application of

above—mentioned radiotracers in glioma imaging．
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Radionctive tracers

胶质瘤是最常见的颅内肿瘤，约占所有颅内肿

瘤的45％。胶质瘤呈浸润性生长，边界不清，难以

完全切除，对放疗化疗不甚敏感，非常容易复发，

至今仍是全身肿瘤中预后最差的肿瘤之一。常规采

用的增强CT和增强MRI可提供病灶精准的定位诊

断信息，但是，在胶质瘤的定性、分级、评价治疗

及鉴别肿瘤治疗后残余或复发等方面存在明显的局

限性，某些良性病变，如炎症、脑出血、亚急性脑

梗死等也可出现类似胶质瘤的征象，容易造成误

诊。核医学显像可反映病变组织的代谢状况和生理

生化改变，使对胶质瘤的认识深入到分子影像学水
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平。目前用于胶质瘤显像的核医学显像剂主要有以

下几类。

1 SPECT显像剂

1．1 加1T1

201Tl在探测胶质瘤代谢方面具有高度特异性，可

用于胶质瘤的诊断、分级及鉴别肿瘤复发与放射f生坏

死。Higa等Ⅱ研究发现，姗T1 SPECT与胶质瘤病理活

检分级显著相关，对于不能或不愿做活检的疑似胶质

瘤患者可用拟TI SPECT进行诊断和分级。此外，20-TI

还可用于评估胶质瘤的预后，一项研究表明，20-T1

摄取高的胶质瘤患者的生存时间显著短于摄取低的患

者，肿瘤对20m的摄取与患者的生存时间呈显著负

相关口。

1．2 99ycm-MIBI

目前，临床对胶质瘤应用最多的SPECT显像剂
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是9穸FcmMIBI，它的诊断价值与拟皿相似，但，1rcm_

MIBI的物理陛能好、半衰期短、简便易得，因而在

临床上更为常用，它可用于鉴别脑内良恶病变、划定

手术范围、鉴别肿瘤复发与放射性坏死、预测疗效。

对于治疗后的胶质瘤出现复发时，盼Tcm-MIBI SPECT

可比MRI早4个月出现异常。一项荟萃分析表明，

991"cmMIBI在鉴别放疗后胶质瘤复发方面具有高特异

性和敏感陛圈。不过，咿FCm-MIBI在脑内脉络丛有生理

性摄取，对于某些脉络丛封闭不完全的患者，病灶位

于脉络丛附近时容易被误认为正常脉络丛而漏诊。
1．3 1q碘甲基酪氨酸(123I-iodo-methyltyrosine,123I-IMT)

∞I-IMT对放疗后低级别胶质瘤的敏感性高于

99Tc“-MIBI和培F-FDG冈。123I-IMT联合MRI划定手术

区域较单用MRI可显著提高准确率。此外，123I-IMT

在鉴别放疗后低级别星形胶质瘤有无出现进展方面具

有独特的优势，但它对高级别胶质瘤的放疗疗效无预

测价值。14苯丙氨酸对诊断胶质瘤也有高敏感性和

高特异陛，它的阳性预测价值很高，一般出现阳性即

可确诊胶质瘤，但其对低级别胶质瘤可出现假阴性圈。

仍I．苯丙氨酸在肿瘤与正常脑组织的摄取比值低于

123I_IMT(特别是低级别胶质瘤)，因此，123I_IMT在鉴

别低级别胶质瘤方面优于123I．苯丙氨酸，但123I一苯丙

氨酸在肿瘤组织中停滞的时间长，故可用131I标记后

用于治疗。

1．4 131I-蝎氯毒素

蝎氯毒素是一类能特异阻断神经胶质瘤氯电流

的短链蝎毒素，动物实验研究表明，131I_蝎氯毒素能

与C6大鼠脑胶质瘤细胞特异性结合，肿瘤组织与正

常组织放射陛计数比值最高可达6．79±0．29，故可用

于胶质瘤显像罔。值得注意的是，蝎氯毒素可抑制脑

胶质瘤的生长和转移而不影响正常脑细胞，达到治疗

脑胶质瘤的目的，因此，131I-蝎氯毒素能在胶质瘤治

疗前对病灶范围提供附加信息，在治疗后区别肿瘤残

余灶和坏死组织，这种蝎氯毒素本身具有的抑制脑胶

质瘤细胞的作用与放射性核素杀伤肿瘤细胞的作用，

可形成“双重效应”同。131I-蝎氯毒素对胶质瘤的诊断

和治疗效果令人期待，但其正式投入临床使用还有很

多工作需要完成。

SPECT在胶质瘤的诊断、分级和预后方面表现

出很高的临床价值，而且SPECT的显像剂易于制备，

不需要安装回旋加速器，易于在基层医院推广，因此

SPECT显像剂在胶质瘤的应用一直受到核医学工作
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者的关注。然而，SPECT的图像质量较差，难以定

量描述脑功能和代谢水平，这在很大程度上限制了它

在胶质瘤中的应用，PET则很好的弥补了这些不足，

并将核医学在胶质瘤的应用提升到了更高的水平。

2‘PET显像剂

2．1葡萄糖代谢显像剂

18F．FDG是在胶质瘤中应用最多的PET显像

剂，主要用于：①胶质瘤的诊断和分级：18F—FDG

PET—CT可反映胶质瘤细胞的糖代谢状况，18F—FDG

的摄取程度与血管内皮生长因子的表达密切相关[81，

而血管内皮生长因子是决定胶质瘤病理分级的重要

参数。②确定活检部位：18F—FDG在胶质瘤中的摄

取增高，可显示肿瘤区域，为活检提供便利。多项

研究表明，18F—FDG在胶质瘤活检部位选择上要比

单独应用MRI的准确率高[91。③鉴别高级别胶质瘤

的复发与放射性坏死：18F—FDG PET．CT可通过反映

肿瘤组织的代谢状况，对肿瘤复发与放射性坏死进

行鉴别。④预测临床疗效：胶质瘤在治疗后，病灶

对18F．FDG摄取减低或接近正常组织水平多表明治

疗有效，如仍残存明显高代谢灶，则往往提示预后

不良【101。⑤判断预后：一项大样本研究表明，18F—

FDG可用于预测胶质瘤转移者的生存率，约71％

的早期高摄取者生存期少于1年，94％的低摄取者

生存期则多于1年【11]。

18F—FDG虽在胶质瘤的诊断、分级等方面有很

高的临床价值，但它仍存在不足：肿瘤与正常脑组

织对比差异小；摄取增高不只限于恶性肿瘤，一些

良性病变(如：炎症等)也可出现高摄取；高血糖、

库欣综合征、激素治疗等可降低脑组织对，sF—FDG

的摄取。研究发现，对18F—FDG做7 h后延迟显像

可有助于解决胶质瘤与正常灰质摄取相近的问题，

但在临床较难实施【121。

2．2氨基酸代谢显像剂

目前已研制成功的氨基酸代谢显像剂包括nc一

甲硫氨酸(11C．methionine，11C—MET)、18F一乙基酪氨酸

18F—fluoroethyl—L-tyrosine，1sF—FET)、18F一多巴和1叩一

苯丙氨酸等，而目前临床应用最多的是11C—MET和

1sF—FET。

2．2．1 11C—MET

11C．MET是诊断胶质瘤最常用的氨基酸类PET

显像剂，主要用于：①发现肿瘤病灶、划定肿瘤浸
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润界限与范围。nC．MET在鉴别低级别胶质瘤与非

肿瘤损伤方面有高敏感性，72％～76％的低级别胶

质瘤会出现显像剂摄取增高，95％～100％的高级别

胶质瘤可出现11C．MET摄取升高。②术前分级：胶

质瘤对11C．MET的摄取程度与肿瘤组织的微血管密

度紧密相关，而后者是对胶质瘤进行病理分级的重

要指标[131。已有研究表明，11C—MET可较好的区分

高级别与低级别胶质瘤，但其在某些相邻病理级别

的胶质瘤的区分上尚存在较大困难【141。③预后评

估：11C?MET PET在胶质瘤(尤其是对世界卫生组织

标准的II级胶质瘤)的预后评估上有着重要作用【151。

④鉴别肿瘤复发与放射性坏死：多项研究表明，

11C—MET可鉴别胶质瘤，特别是低级别胶质瘤复发

与放射性坏死，且其准确率显著高于18F．FDGtl61。

⑤预测低级别胶质瘤的恶性转归：11C—MET PET在

恶性胶质瘤进展时可出现摄取率增高，且其增高与

肿瘤内血管内皮生长因子表达有关。

尽管nC—MET在诊断胶质瘤方面有明显的优

势，但其对胶质瘤的诊断仍有一定局限l生，研究显

示，良性的脉络丛乳头状瘤、脑内急性缺血灶及炎

性病灶等也可出现¨C—MET摄取增高。此外，nc

的半衰期很短，不便于长途运输，使得此类显像只

能在有回旋加速器的大型医院完成，这在很大程度

上限制了nC—MET PET的发展。

2．2．2 18F．FET

18F—FET与11C—MET在检测胶质瘤的特异性方

面无显著差异【切，目前主要用于：①胶质瘤的分

级：P'6pperl等【18】研究发现，对18F—FET摄取进行动

态分析可明确区分高、低级别胶质瘤，低级别的胶

质瘤表现为摄取率稍有增高，而高级别的胶质瘤则

在早期达到摄取高峰后出现增值速率下降。②活检

定位：Plotkin等【19】研究发现，1sF—FET在对MRI未

见强化的胶质瘤进行活检定位方面显著优于18F—

FDG。③预测临床疗效：18F—FET联合MRI被推荐

用于预测无强化的低级别胶质瘤的临床转归，对无

强化的低级别胶质瘤临床随访65个月后发现，无

1sF—FET摄取者预后最好，其次为轻度摄取者，最

差的是高摄取者[201。Hutterer等刚研究发现，在复

发的高级别胶质瘤接受抗血管生成治疗时，1肾一

FET PET在预测临床疗效方面明显优于MRI。亦有

研究发现，18F—FET在诊断多重治疗后不同级别胶

质瘤的复发或恶化方面的阳性率可达84％1z目。

2．3胆碱代谢显像剂

¨c一胆碱主要参与细胞膜的合成，用药后5 min

即可进行胆碱代谢显像，靶／非靶比值高，脑胶质

瘤组织显像清晰，而且11c．胆碱成本较低，可明显

提高性价比。

¨c．胆碱在胶质瘤方面的应用与11C?MET类似，

但·-c一胆碱可获得比11C—MET更高的靶／非靶值而

得到更好的胶质瘤影像。多项临床研究报告显示，

放疗前后行nC一胆碱PET—CT可提高胶质瘤特别是

II、III级胶质瘤靶区勾画的准确性[231。但是，11C一

胆碱仍是一种非特异性肿瘤显像剂，对胶质瘤检查

可能产生假阳性或假阴性，例如：结核性脑膜炎会

出现¨c一胆碱阳性显像，某些低级别胶质瘤会出现

¨c一胆碱阴性显像。此外，nC一胆碱在脉络丛、静

脉窦和垂体中的摄取较高，限制了其在诊断这些区

域的胶质瘤方面的应用。

2．4核苷酸代谢显像剂

1叩一氟脱氧胸苷(3'-deoxy一3’．1sF—fluorothymidine，

墙F—FLT)是目前性能最好的核酸代谢显像剂，主要

用于：①胶质瘤的诊断和分级：研究表明，1SF—FLT

在无侵袭性的胶质瘤分级方面优于11C—MET[241，但

不适用于复发的低级别胶质瘤的评估和诊断[251。②

鉴别胶质瘤放疗后的无菌性炎症和肿瘤复发：18F—

FLT可特异性的被增殖组织摄取，而成人的脑细胞

或炎症组织分裂增殖活性低，摄取18F—FLT较低，

所以可用于鉴别放疗后的炎症和肿瘤复发。③预测

临床疗效：Schiepers等闭研究发现，复发的高级别
胶质瘤经治疗后的疗效及生存率可通过1肾．FLT

PET的标准化摄取值的改变进行测定。Rueger等嘲

则发现，18F—FLT的摄取与肿瘤基因表达有关，且

其在治疗3 d后即可进行评估，因而可作为非侵入

性监测抗增殖疗效的指标，但这还有待于进一步研

究证实。

2．5乏氧代谢显像剂

18F．氟米索硝唑是目前应用最多的乏氧代谢显

像剂。它主要用于以下几个方面：①诊断高级别

胶质瘤：研究发现，18F．氟米索硝唑在高级别胶质

瘤内出现积聚，且其摄取与血管内皮生长因子受体1

和Ki一67抗原(细胞增殖相关蛋白)显著相关，故可

用于高级别胶质瘤的诊断，但其在低级别胶质瘤内

未见明显摄取；②指导临床治疗计划：放疗前进

行肿瘤乏氧状态的评估可找出胶质瘤放疗区域内对
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放疗耐受的乏氧区域，进而制定个性化的放疗计

划；③评估组织乏氧状态：组织乏氧状态与肿瘤

的侵袭性呈生物相关，乏氧显像联合MRI可用于

检测肿瘤新生血管和肿瘤的侵袭性圆。

尽管乏氧代谢显像剂的研究成果令人振奋，但

其图像对比率低、恶性组织的摄取速率慢等可能会

限制其在临床的应用。

3 小结

综上所述，核医学显像在脑胶质瘤的诊断、分

级、预后等方面都具有重要的临床价值，而随着多

种核医学显像剂的开发，它们可以分别通过提供胶

质瘤物质代谢、细胞增殖、组织乏氧等多方面的信

息进而提高核医学在胶质瘤诊断、分级等方面的准

确率。此外，临床上已不满足于仅用单一示踪剂显

像，越来越多的学者开始着手于联合显像的研究，

获得最佳的临床效果，一些新的影像学仪器如

PET．MRI也已研制成功并开始逐步走向临床，如

能开发PET—MRI多模式显像剂，无疑将会进一步

提高核医学显像在胶质瘤的应用价值。
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影像学技术对转移性淋巴结的诊断价值

卢晓莉张俊王峰王自正

【摘要】早期准确地评估肿瘤患者的淋巴结及难以解释的淋巴结病变，对选择合适的治疗计划

及预后的判断至关重要。目前，淋巴结大小仍然是区别转移性和非转移性淋巴结的最常用的指标，

但是其准确性不高，为了提高对淋巴结良恶性病变评估的准确性，需要找到一种新的显像方法，

它并不仅仅局限于对淋巴结解剖上的评估，还可以在细胞水平对淋巴结生理和生化过程进行直观

和定量评估。不同的影像学方法在评价局部淋巴结时具有各自的特点，随着分子影像学的发展，

功能成像技术在淋巴结诊断方面占据着越来越重要的地位。该文旨在对诊断淋巴结转移的各种影

像学技术做一综述。

【关键词】淋巴结；肿瘤转移；超声检查；磁共振成像；体层摄影术，x线计算机；正电子

发射断层显像术

Diagnosis value of imaging techniques in assessing lymph nodes metastasis LU Xiao-li,ZHA NG Jun

WA NG Feng,WA NG Zi-zheng．Department of Nuclear Medicine，Frist Hospital of Nanjing Medical Uni—

versity,Nanjing 210006,China
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【Abstract】Early and accurate evaluate the patients7 lymph nodes and the unexplained lymphade．

nopathy are crucial to select the proper treatment plan and dpredicting prognosis．Although size measure—

ments are still the most widely used method for discriminating malignant from non-malignant lymph nodes，it

possesses a low accuracy．In order to increase the accuracy of evaluate the malignant and benign lymph

nodes，it is necessary to find a new imaging method which is not just evaluate the anatomical structures of

the lymph node，hut also allow visualization and quantification of physiological and biochemical processes at

the cellular level．Every imaging technique has its own characteristic to evaluate local lymph nodes，with the

persistent development of molecularimaging,functional imaging technique has played a more and more impor-

rant role in the diagnosis of lymph nodes．This article mainly reviewed and discussed imaging techniques in

the evaluation of lymph nodes．

【Key words】Lymph node；Neoplasm metastasis；Ultrasonography；Magnetic resonance imaging；

Tomography，X-ray computed；Positron emission tomography
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肿瘤是危害人类健康的最重要问题之一。目

前，世界上大约有1／3的人患癌肿，并且有1／4的人

死于癌肿【”。准确地评估肿瘤患者的淋巴结及难以




