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帕金森病（!"#$%&'(& )%'*"'*，!+）是一种常见

于中老年人的神经系统变性疾病，临床上以静止

性震颤、运动迟缓、肌强直和姿势平衡障碍为主要

特征。早期准确诊断 !+ 在临床上仍是一大难题，

研究表明采用神经病理结果作为金标准临床诊断

!+ 的准确率最高为 ,-.

/01。常见的误诊包括两类：

一类是非典型帕金森综合征（"234%5"6 4"#$%&'(&%'7，

8!9），包括多系统萎缩（7:62%46* '3'2*7 "2#(4;3，

<98）、进行性核上麻痹（4#(=#*' '%>* ':4#"&:56*"#

4"6'3，!9!）、基底神经节变性；另一类是以特发

性震颤（*''*&2%"6 2#*7(#，?@）、药物性帕金森病为

代表的疾病。

!+ 是以基底神经节多巴胺能神经元变性为主

要特征的神经变性性疾病，壳核神经元往往比尾状

核神经元受累更严重，其另一大特征是自主神经系

统的损害。8!9 与 !+ 一样，均有突触前多巴胺能

通路的变性；<98 以广泛的神经变性为特征，特

别是纹状体、黑质、脑桥、下橄榄体、迷走神经运

动核、小脑和脊髓；!9! 的神经病理学改变主要是

神经纤维结沉积在黑质纹状体通路、基底神经节、

脑干核团引起的神经元变性；基底神经节变性的主

要病理特征为以神经包含小体形式存在的 2": 蛋白

的沉积。神经病理学研究显示，对比 !+ 患者，大

多数 8!9 患者还有 +A 受体的丢失。?@、药物性帕

金森是一类没有黑质多巴胺能变性的疾病，?@ 的

产生可能是外周肌梭传入和中枢自律性振荡器共同

作用的结果，药物性帕金森病是因为药物（如安

定、某些中枢止吐药等）竞争性抑制突触后 +A 受

体所致。

由于解剖结构的改变很轻微，!+ 并不能像其

他的神经系统疾病一样可以通过一般的结构成像技

术准确地诊断，而放射性核素显像可以在活体内定

量地显示脑的功能和分子水平的变化。在过去的几

十年里，大量评价放射性核素显像用于 !+ 鉴别诊

断可行性研究的结果均显示其具有较好的可行性，

提示其能够更好地辅助鉴别和诊断原发性帕金森病

（%)%(4"2;%5 !"$%&'(& )%'*"'*， B!+），降低 !+ 的误

诊率/ACD1。本文就放射性核素显像在 !+ 鉴别诊断中
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【摘要】 帕金森病（!+）的鉴别诊断在临床上是一大难题，放射性核素显像能够为 !+ 的鉴别

诊断提供分子水平和代谢水平的信息，有助于 !+ 与非典型帕金森综合征和特发性震颤（?@）等疾

病的鉴别。笔者就放射性核素显像在 !+ 鉴别诊断中的应用做一综述。
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的应用做一综述。

! 多巴胺系统显像

!"! 突触前显像

帕金森综合征（包括 #$%、&$'）的主要病理改

变是突触前多巴胺能神经元的丢失，而 ()、血管

性帕金森病、药物相关性帕金森病等疾病则没有黑

质多巴胺能的变性。因此，以多巴胺转运体

（*+,-./01 23-04,+32+3，%&)）为代表的突触前显像有

助于 $% 与 ()、血管性帕金森病、药物相关性帕

金森病等无黑质多巴胺能变性疾病的鉴别，突触前

显像时 $% 往往有异常，其余均为正常。但突触前

显像对 #$% 与 &$' 的鉴别意义较小。

!"!"!

!5

6!左旋多巴（ !5

6!789+3+*+,-，!5

6!%:$&）显像
!5

6!%:$& 显像通过评估突触前多巴脱羧酶的

活性和囊泡内多巴胺的储存间接地测量黑质纹状体

神经元的减少，静脉注射 !5

6!%:$& 后其脱羧产物
!5

6!多巴胺形成并储存在黑质纹状体多巴胺能神经

元中。随着进行性的黑质纹状体变性，多巴脱羧酶

的活性和囊泡内多巴胺的储存会随之减少，表现为

基底神经节 !5

6!%:$& 摄取减少。$/;;+ 等<=>进行的

一项包含 != 例未经药物治疗的 $% 患者和 !? 例

() 患者的研究显示，$% 患者的双侧纹状体尤其是

症状更重的对侧半球，较 () 患者有明显更低的
!5

6!%:$& 摄取，这有助于鉴别 $% 与 () 患者。然

而 !5

6!%:$&显像对于鉴别 &$'的作用较小，:249@-

等<A>对 !B 例 C'& 患者和 5 例 $% 患者行 !5

6!%:$&

显像，C'& 和 $% 患者壳核的 !5

6!%:$& 摄取值同

等程度地下降，而 C'& 患者的尾状核有更大程度

的下降，同样的结果也出现在另一项对于 D5 例 $%

患者和 !B 例 $'$ 患者的研究中 <E>。在个体水平，

$% 患者与 C'&、$'$ 患者在尾状核摄取 !5

6!%:$&

差异方面有着大量相似之处，因此鉴别作用不大。

最近的一项研究对 FG 例 #$% 患者和 DD 例非典型

帕金森病患者行 !5

6!%:$& 显像，然后计算纹状体

各亚区感兴趣区计数H枕叶感兴趣区计数比率，发

现两者尾状核与后壳核的纹状体各亚区感兴趣区

计数H枕叶感兴趣区计数比率差异有统计学意义，

可能有助于鉴别 #$% 与 &$'，但仍需大量样本的

前瞻性研究来证实<5>。

!"!"D %&) 显像

%&) 是位于突触前黑质纹状体细胞表面氯化

钠依赖性的膜蛋白，在活体内应用特异性示踪剂标

记的 %&) 显像能够提供功能性多巴胺能神经元

减少的信息。因此 %&) 显像能够将由神经变性

引起的帕金森综合征与其他原因引起的运动或震

颤性疾病鉴别开来，前者常常表现为异常的 %&)

显像，而后者表现正常。一项研究将 !DG

#!I!G!氟丙

基!D!!!甲酯基!G!!!（F!碘苯基）降托烷<（!DG）#!I!

+.1J-!789+3+,3+,K8!D!L12-!;-3L+MK.12N+MK!G!L12-!（F!

/+*+,N10K8）0+323+,-01，!DG

#!6$!O#)>应用于 !=5 例临

床诊断为 $% 的患者、DE 例临床诊断为 () 的患者

和 G= 名健康者，!DG

#!6$!O#) 对 $% 和 () 患者诊断

的总灵敏度和总特异度均为 PAQ

<P>。在一项应用

%&)!'$(O) 鉴别 () 和 #$% 的 C12- 分析中，诊断

的最低灵敏度和特异度分别为 5BQ和 P=Q

<!B>。%&)

显像也有助于 #$% 与血管性帕金森病、药物性帕

金森病的鉴别。一项应用 !DG

#!6$!O#) 联合 "#$

%!（&）!

（!）!$!碘!'!羟基!(!甲氧基!)!<（"!乙基!'!吡咯烷基）>

苯酰胺<（!DG

#）!（'）!D!NK*3+MK!G!/+*+!A!.12N+MK!I!<（!!

12NK8!D!,K33+8/* /0K8）.12NK8> L10R-./*1，!DG

#!#STC>

'$(O) 鉴别血管性帕金森病和 #$% 的 C12- 分析结

果显示，其具有 5BQ*!BBQ的灵敏度和EGQ*!BBQ

的特异度 <!!>。药物性帕金森病是因为诸如安定、

某些中枢止吐药等药物竞争性抑制突触后 %D 受体，

因此，机体通过 %&) 数量的上调来代偿 %D 受体的

阻滞，在 %&)!'$(O)显像中显示为正常或者纹状体

%&) 数量的增加，这不同于 #$% 中 %&) 数量的下

降，因此有利于两者的鉴别。U+3L13L+K. 等 <!D>对 DB

例服用安定后出现帕金森症状的患者行 !DG

#!6$!

O#) '$(O) 显像，P 例患者显像正常，!!例患者表

现为纹状体 !DG

#!6$!O#) 浓聚的降低，说明 %&) 显

像能够帮助鉴别药物性帕金森是完全由药物引起的

还是由于多巴胺受体阻滞药物使本来处于亚临床阶

段的 $% 患者显现出来。%&) 在鉴别 #$% 与 &$'

方面意义不大，两者均表现为非对称性的 %&) 显

像剂浓度下降。C144- 等<!G>研究报道 $'$ 患者比$%

患者有更明显的尾状核!DG

#!D!!!甲酯基!G!!!（F!碘苯

基）托品烷摄取的下降，但一项包含 D= 例 $%、A

例路易体痴呆、!G 例 C'&、5 例 $'$、P 例基底

神经节变性和 !! 例 () 患者的大样本研究表明，

虽然 !DG

#!6$!O#) '$(O) 能够敏感地鉴别帕金森综合

征与良性震颤，但却不能鉴别 #$% 与 &$'

<!F>。最近

一项基于体积元素的 !DG

#!D!!!甲酯基!G!!!（F!碘苯
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基）托品烷 !"#$% 形态测定法被用于多系统萎缩

帕金森样亚型（&'()*+(, -.-),& /)01+2.!+/3*4-14*/4!

).+,，5!6!"）与 7"8 群体层面的鉴别，5!6!" 患

者脑干背部的 86% 显像剂浓度较 7"8 下降更多，

经过 9:; 年的随访，前者尾状核和前壳核较后者的

86% 显像剂浓度下降的幅度更大<=>?，但该方法的鉴

别意义在个体层面没有得到证实。

=:9 突触后显像

"8 早期，大脑为代偿突触前神经细胞的丢失，

会上调突触后 89 受体的表达，疾病后期则因为适

应了突触前的改变而逐渐降至正常范围。6"! 往往

既有突触前多巴胺系统的变性，也有突触后的受累，

因此突触后显像，如 89 受体显像可能有助于鉴别

"8 与 6"!。多项运用 ==

$!雷氯必利进行突触后 89

受体显像的研究表明，5!6!" 和 "!" 患者比 "8

患者及健康者有更明显的 89 受体密度下降。

5!6!" 患者纹状体的 ==

$!雷氯必利摄取差值比 "8

患者更高<=@A=B?。%/)-C2 等<=D?的研究报道显示，突触

后显像用于 "8 与其他神经变性性帕金森综合征鉴

别的准确率高达 EFG，而 "(1)3*4 等 <=;?、!"H&,.,0

等<=E?及 I,((J*K 等<9F?的研究仅显示出 B>G#D9G准确

率。这些准确率的差异可能是因为在一些 5!6 和

"!" 患者中，突触后显像表现为正常的摄取，因此

正常的 89 受体显像并不能完全排除 5!6 或 "!"

等 6"!

<=F?。一项研究 !"#$% 对帕金森综合征诊断

准确率的 5,)/ 分析结果显示，突触前、突触后示

踪剂均不能准确地鉴别 "8 和 5!6 或 "!"，但是异

常的突触后受体显像对于 5!6 和 "!" 诊断的阳性

预测值是较高的，能有效地排除 7"8

<=F?。研究显示

联合86%!!"#$% 显像与 7LM5 显像可以将 "8 与

5!6或 "!"鉴别开来<9=?。有研究显示 "8患者和5!6

患者随时间的进展均表现为 86% 的下降，而 89 受

体的下降仅仅发生在 5!6 患者，部分相关性分析

表明 5!6 患者的 86% 与 89 受体浓度呈正相关，

而 "8 患者的 86% 与 89 受体浓度则没有相关性。

该报道指出当最初的突触前和突触后显像不能很好

地鉴别 "8 和 5!6 时，通过观察突触前显像和突触

后显像随时间变化的不同则有助于鉴别两者<99?，但

是此种方法仍需大量病例来证实。而另一些研究则

相反<==，=;?，最近的一项前瞻性研究结果显示，联合

86%!!"#$%、=9N

7!7LM5 !"#$% 和间碘苄胍（&,)/*1!

H1O,4P.(K'/4*H*4,，57LQ）显像鉴别 "8 与 6"! 的

阳性预测值和阴性预测值分别为 DEG和 EBG

<=E?。

!

"#

$!$%&显像

通过 =D

R!R8Q 显像研究能量代谢，能反映出神

经元和突触的活动。研究显示 =D

R!R8Q "#% 显像鉴

别 "8、5!6、 "!" 的灵敏度和特异度分别为 B>G

和 =FFG、=FFG和 DBG、 D@G和 E;G

<9N?，从 5!6、

"!" 和基底神经节变形的患者中鉴别出 "8 患者的

灵敏度和特异度分别为 D@G和 E=G

<9F?。有研究显示
=D

R!R8Q "#% 显像在鉴别 "8 与 6"! 或健康者方面

的准确率达 B;G

<9;?。近年来基于脑代谢网络模式的

概率算法大大提高了 =D

R R8Q 显像鉴别 "8 与 6"!

的准确率。采用 =D

R!R8Q 显像从已经确诊的患者队

列中分别获得 "8 和 6"! 的区域脑代谢模式，"8

相关的代谢模型以基底神经节、脑桥和小脑代谢活

动增强伴随前运动区、前辅助运动区、后顶叶皮层

糖代谢降低为特征，5!6 相关代谢模型的特征是

壳核和小脑代谢降低，"!" 相关的代谢模型表现为

脑干和内侧额叶代谢降低。这些代谢模型可用于

鉴别 "8 和 6"!

<9>?。运用计算机软件分别计算出每

一例患者在这 N 种模式下的得分，并分别与从确诊

的患者队列中算出的 N 种模式的基线值对比，从而

将 "8 与 6"! 患者鉴别出来。这种基于脑代谢模型

的概率算法被应用于一个包含 =@B 例具有帕金森症

状但临床不能确诊的个体的队列，其鉴别 7"8 与

6"!、5!6、"!" 的特异度为 E;G#EBG

<9>?。另一个

包含 =9E 例发病时间!9 年的临床不能确诊患者的

队列中，"8 与 6"! 鉴别的特异度和阳性预测值分

别为 E;G和 E@G

<9@?。

' 心交感神经功能显像

=9N

7!间碘苄胍（=9N

7!&,)/*1H1O,4P.(K'/4*H*4,，=9N

7!

57LQ）被去甲肾上腺素能神经元特异性摄取，可以

反映出节前突触前通路的完整性及分布。=9N

7!57LQ

与去甲肾上腺素被节后交感神经通路竞争性摄取，

从而在活体内显示交感神经分布。"8 患者除了多

巴胺能神经元的退化，还有一大特征就是交感神经

系统的损害，在大多数 "8 患者中，以心肌 =9N

7!

57LQ 显像为代表的心交感神经功能显像的摄取值

是降低的，而 5!6 和 "!" 患者则正常，因此有助

于鉴别 "8 与 6"8。一项包含 D;> 例患者（@9> 例

"8，99F 例其他神经变性帕金森综合征）的 =9N

7!
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!"#$ 显像 !%&' 分析中，通过早期的心(纵隔比率

鉴别 )* 与其他 +), 的总灵敏度和总特异度分别为

-./01和 23/41，通过延迟的心5纵隔比率鉴别的灵

敏度和特异度分别为 -6/71和 -4/01。当只针对早

期 )8 患者，通过延迟的心5纵隔比率鉴别的灵敏度

和特异度分别为 69/:1和 -;/.1

<4=>。一些研究发现

某些 ?), 患者的 :4@

"!!"A$ 摄取值也有可能降低，

正常的 :4@

"!!"A$ 显像不能排除)8 患者<4->，因此心

交感神经功能显像可能在特异度方面有所欠缺。

最近一项包含 @6: 例 )8 患者的 !%&' 分析的特异

度仅为 @=/91

<46>。

! 小结与展望

?),、某些非神经变性性疾病（如原发性震颤、

血管性帕金森等）与 )8 患者在临床表现上往往很

难鉴别，而放射性核素显像能够提供脑部分子及代

谢水平的信息，显示三者在分子水平及代谢上的差

异，从而有助于鉴别诊断 )8 患者。

由于 )8 有黑质!多巴胺能变性而原发性震颤、

药物性帕金森、血管性帕金森等非神经变性性疾病

没有，因此在鉴别两者时多巴胺能显像有其独特的

优势，尤其是 8?B 显像，灵敏度与特异度均较高。

突触前多巴胺能显像对 )8 与 ?), 的鉴别有其

局限性，最近的研究结果显示 :-

C!8D)? 显像后计

算纹状体各亚区感兴趣区计数5枕叶感兴趣区计数

比率可能有助于鉴别两者，但仍需大量的样本来证

实。突触后受体显像在鉴别 )8 与 ?), 方面有一些

优势，但其灵敏度和准确率仍有待提高。正常的

84 受体显像并不能完全排除 !,? 或 ),) 等非典型

帕金森综合征，但是异常的突触后受体显像诊断

!,? 和 ),) 的阳性预测值则较高，能有效地排除

")8。心交感神经显像有助于 )8 与 ?), 的鉴别诊

断，但仍存在一些争议，某些 ?), 患者的 !"A$

摄取值也可能降低，正常的 !"A$ 显像不能排除

)8 患者，因此心交感神经功能显像在特异度方面

有所欠缺。联合 8?B!,)EFB、:4@

"!"AG! ,)EFB 和
:4@

"!!"A$ 显像有望提高鉴别两者的准确率。基于
:2

H!H8$ 脑代谢网络模式的概率算法综合了整个脑

部的代谢，大大提高了鉴别 )8 与 ?), 的准确率和

特异度，有望成为未来鉴别 )8 与 ?), 的主要方

法，但将其广泛应用于临床，仍需要大量的大样本

研究来证实。

目前放射性核素显像应用于 )8 鉴别诊断尚未

普及，未来研究重点应放在两方面：一方面联合应

用核医学成像技术与计算机程序，另一方面致力于

探索新的 )8 特异性显像剂。随着分子影像学、药

物标记、计算机概率算法及核医学成像技术的日趋

完善，放射性核素显像在 )8 的鉴别诊断方面将有

越来越广阔的前景。
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