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　 　 【摘要】 核医学诊疗一体化是将放射性核素显像与内放射治疗相结合， 从而实现疾病的可视化诊断和精准治疗。 目

前， 核医学诊疗一体化已在分化型甲状腺癌、 嗜铬细胞瘤、 恶性肿瘤骨转移、 神经内分泌肿瘤、 前列腺癌中发挥重要作

用。 我国医用放射性核素及放射性药物短缺， 严重依赖进口， 存在 “卡脖子” 问题， 应加强诊疗一体化医用放射性核

素及放射性药物的自主生产与创新研发力度， 以促进核医学诊疗一体化更好地服务我国临床实践。
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　 　 应用单一放射性核素既可以进行诊断， 也可以进

行治疗， 核医学诊疗一体化是应用不同诊疗核素探针

将显像诊断与内照射治疗相结合， 从而达到可视化诊

断与精准治疗的目的 （图 １）， 即诊断性放射性药物
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分子影像能够显示病灶， 病灶也能够靶向摄取标记的

治疗性放射性药物， 通过核素内照射治疗已发现的病

灶， 实现个体化诊断与治疗［１⁃２］ 。 核医学诊疗一体化

已在分化型甲状腺癌 （ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｅｄ ｔｈｙｒｏｉｄ ｃａｒｃｉｎｏｍａ，
ＤＴＣ）、 嗜铬细胞瘤、 骨转移瘤、 神经内分泌肿瘤、
前列腺癌等肿瘤性疾病中发挥重要作用［３⁃４］ ， 具体放

射性药物及其应用见表 １。 随着新型诊疗一体化核素

及放射性药物的基础、 临床研究和应用转化进展， 核

医学诊疗一体化将在更多肿瘤领域发挥不可估量的

作用。

图 １　 诊疗一体化放射性药物示意图

表 １　 常用诊疗一体化放射性药物及临床应用［３⁃４］

诊断性放射性药物 治疗性放射性药物　 临床诊断与治疗病种

Ｎａ１２３ Ｉ、 Ｎａ１２４ Ｉ Ｎａ１３１ Ｉ 　 分化型甲状腺癌

１２３ Ｉ⁃ＭＩＢＧ、 １２４ Ｉ⁃ＭＩＢＧ １３１ Ｉ⁃ＭＩＢＧ 　 嗜铬细胞瘤

９９ｍＴｃ⁃ＭＤＰ、 １８Ｆ⁃ＮａＦ ８９ＳｒＣｌ２、 ２２３ＲａＣｌ２ 　 恶性肿瘤骨转移

６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 　 神经内分泌肿瘤

６８Ｇａ⁃ＰＳＭＡ １７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 　 前列腺癌

１　 我国诊疗一体化核素及放射性药物发展

历程

　 　 １９５８ 年， 我国临床核医学通过进口１３１ Ｉ 进行甲状

腺疾病诊断与治疗， 开启了我国放射性药物诊疗一体

化的进程； １９６５ 年， 中国原子能科学研究院成功国

产化制备并生产１３１Ｉ 等放射性核素； １９７２ 年， 我国已

初步建成适应当时医疗需求的医用放射性同位素１３１ Ｉ、
９９Ｍｏ⁃９９ｍＴｃ 发生器等制品及生产线； １９８５ 年， 中国核

动力研究设计院生产了凝胶型９９Ｍｏ⁃９９ｍＴｃ 发生器， 以

进一步满足临床应用［５］ 。
１９９３ 年起， 我国逐渐以进口医用放射性核素替

代国产放射性核素。 ２００１ 年， 中国原子能科学研究

院停止生产裂变型９９Ｍｏ⁃９９ｍＴｃ 发生器和１３１ Ｉ； ２００８ 年，
中国核动力研究设计院亦停止生产凝胶型９９Ｍｏ⁃９９ｍＴｃ
发生器和１３１Ｉ。 直至 ２０１５ 年， 我国放射性核素生产几

乎全部停止， 主要的医用同位素原料基本依赖进口。

２０１５ 年， 中国工程物理研究院恢复生产１３１ Ｉ， 其

供应量约占全国总用量的 ２０％。 ２０２０ 年， 由中国工

程物理研究院研制的第一台国产医用回旋加速器正式

投入运行， 自此我国正电子核素不再全部依赖进口。
放射性核素是恶性肿瘤骨转移的有效治疗方法，

中国核动力研究设计院 ２０１６ 年获得了８９ＳｒＣｌ２ 生产批

文， 但２２３ＲａＣｌ２ 目前仍完全依赖进口。 ６８Ｇａ 可直接由
６８Ｇｅ⁃６８Ｇａ 发生器获得， 核物理性能优良， 易于标记

多种化合物且在体内较稳定， 半衰期为 ６７􀆰 ６ ｍｉｎ， 正

电子衰变适合正电子发射断层显像 （ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓ⁃
ｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ， ＰＥＴ） ［６］ 。 近年来 ６８ Ｇａ 显像发展迅

速， ２０１６ 年、 ２０１９ 年、 ２０２０ 年美国食品药品监督管

理局 （Ｆｏｏｄ ａｎｄ Ｄｒｕｇ Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ， ＦＤＡ） 先后批准
６８ Ｇａ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ、 ６８ Ｇａ⁃ＤＯＴＡＴＯＣ、 ６８ Ｇａ⁃ＰＳＭＡ 临床

应用， 但我国６８Ｇｅ⁃６８Ｇａ 发生器目前仍完全依赖进口。
１７７Ｌｕ 通过具备条件的核反应堆制备， 具有 β 电子和 γ
射线， β 电子能量适中， 半衰期为 ６􀆰 ７５ ｄ， 适于肿瘤

治疗； 中能 γ 光子适于单光子发射计算机断层成像

（ｓｉｎｇｌｅ ｐｈｏｔｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ， ＳＰＥＣＴ），
极其适合诊疗一体化药物设计［７］ 。 ２０１８ 年、 ２０２１ 年

美国 ＦＤＡ 分别批准了 １７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ、 １７７ Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ
临床应用。 ２０１９ 年中国工程物理研究院研制的国产

无载体１７７Ｌｕ 取得突破性进展， 能够部分满足国内开

展研究的需求。 ２０１６ 年， 我国开始研发反应堆生产

有载体１７７Ｌｕ， 每次产量近 ２Ｃｉ。 ２０１９ 年， 四川省科技

厅重大科技专项资助重要医用核素 １７７ Ｌｕ 的研发，
２０１９ 年每次可以生产近 ４Ｃｉ 无载体 １７７ Ｌｕ， 且随着技

术的改进， 每次产量将不断增加。

２　 核医学诊疗一体化临床应用进展

核技术在医学上的应用方兴未艾， 在肿瘤诊断和

治疗中扮演着越来越重要的角色。 然而， 目前我国诊

疗一体化核素及放射性药物仍远落后于欧美发达国

家， 绝大多数医用放射性核素依赖进口， 放射性药物

创新能力较弱， 获批上市品种极少， 核医学诊疗一体

化临床应用多处于起步阶段。
２􀆰 １　 甲状腺癌

历史上最著名的核医学诊疗一体化案例是放射性

核素碘的应用， 其中１２３ Ｉ （γ 核素） 或１２４ Ｉ （正电子核

素） 与１３１Ｉ （β 核素） 分别用于甲状腺疾病的诊断与

治疗。
１９４１ 年， １３１Ｉ 第一次用于治疗甲状腺功能亢进并

取得良好效果； １９４６ 年， １３１ Ｉ 用于甲状腺癌的治
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疗［８］ 。 ＤＴＣ 是最常见的内分泌癌， 大量国内外临床

研究均证明， １３１ Ｉ 治疗 ＤＴＣ 转移灶具有疗效好、 操

作简单、 副作用小的优点， 已成为 ＤＴＣ 重要的治疗

手段， 且 ＤＴＣ 有可能通过 １３１ Ｉ 治愈［８⁃９］ 。 此外， 在

９８％的病例中， １２３ Ｉ 显像可正确预测 １３１ Ｉ 治疗后的扫

描结果， 因此具有极高的特异度和灵敏度［８⁃９］ 。 而
１２４ Ｉ ＰＥＴ ／ ＣＴ 诊 断 ＤＴＣ 术 后 病 灶 的 灵 敏 度 可 达

９２􀆰 ５％， 其在明确转移性 ＤＴＣ 的疾病程度以及病灶

大小方面具有重要价值［１０］ 。
２􀆰 ２　 嗜铬细胞瘤

１３１Ｉ⁃ＭＩＢＧ 显像是诊断嗜铬细胞瘤的金标准。 １３１ Ｉ⁃
ＭＩＢＧ 和１２３ Ｉ⁃ＭＩＢＧ 显像诊断嗜铬细胞瘤的灵敏度分别

为 ８５􀆰 ７％和 ９０％， 特异度均为 １００％。 １２３Ｉ⁃ＭＩＢＧ 的图

像质量优于１３１Ｉ⁃ＭＩＢＧ， 但１２３ Ｉ 不易获得， １３１ Ｉ⁃ＭＩＢＧ 的

优势在于能够预测肿瘤摄取， 易于制订 １３１ Ｉ⁃ＭＩＢＧ 治

疗计划［１１］ 。
手术切除是嗜铬细胞瘤的首选治疗方式。 ９５％以

上的嗜铬细胞瘤病灶可摄取１３１Ｉ⁃ＭＩＢＧ， 因此１３１ Ｉ⁃ＭＩＢＧ
治疗嗜铬细胞瘤的疗效优于化疗。 研究表明， １３１ Ｉ⁃
ＭＩＢＧ 治疗转移性嗜铬细胞瘤的反应率为 ７５％， 经

１～６次治疗后， ８４％的疾病可达稳定状态［１２⁃１３］ 。
１２４Ｉ⁃ＭＩＢＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 诊断嗜铬细胞瘤的灵敏度、 特

异度分别为 ８６％、 １００％， 有助于指导嗜铬细胞瘤
１３１Ｉ⁃ＭＩＢＧ的治疗［１４］ 。
２􀆰 ３　 恶性肿瘤骨转移

骨显像是用于判断肺癌、 乳腺癌、 前列腺癌等恶

性肿瘤骨转移的常规检查方法［１５］ 。 ９９ｍ Ｔｃ⁃ＭＤＰ 全身

骨显像可发现多发散在异常摄取影， 是骨转移的常见

表现。 １８Ｆ⁃ＮａＦ ＰＥＴ ／ ＣＴ 诊断肿瘤骨转移的灵敏度优

于 ９９ｍＴｃ⁃ＭＤＰ 和 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ［１６］ 。 骨显像是骨转移瘤诊

疗一体化的重要环节， 可指导临床进行放射性核素靶

向治疗。
８９ＳｒＣｌ２ 治疗前列腺癌和乳腺癌骨转移的有效率

分别为 ８０％和 ８９％， 疼痛缓解持续时间为 ３～ １２ 个月

（平均 ６ 个月） ［１７］ 。 ２２３ＲａＣｌ２ 是一种有效的放射治疗

药物， 是美国 ＦＤＡ 批准的首个获批用于临床的 α 放

射性药物， 已批准用于治疗前列腺癌骨转移［１８⁃１９］ 。
２􀆰 ４　 神经内分泌肿瘤

６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ＰＥＴ ／ ＣＴ 是神经内分泌肿瘤诊

断、 定位和分期的金标准， 与传统成像相比具有显著

优势［２０⁃２１］ 。 ６８ Ｇａ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ＰＥＴ ／ ＣＴ 诊断原发性肿

瘤的灵敏度和特异度分别为 ９３％和 ９１％。
手术通常是神经内分泌肿瘤的首选治疗方法， 但

不适用于转移性疾病。 在一项 １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 肽受

体放射性核素治疗 （ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒ⁃
ａｐｙ， ＰＲＲＴ） 在转移性神经内分泌肿瘤患者中疗效

的系统评价中， １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 具有良好的治疗疗

效， 肿瘤控制率约为 ７８％ ～ ７９％， 且副作用较小。
１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 是无法手术或转移性神经内分泌肿

瘤有效的治疗方法［２２⁃２３］ 。
２􀆰 ５　 前列腺癌

前列腺特异性膜抗原 （ｐｒｏｓｔａｔｅ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｍｅｍｂｒａｎｅ
ａｎｔｉｇｅｎ， ＰＳＭＡ） 在前列腺癌细胞表面特异性高表

达， 在前列腺癌分子影像学及靶向治疗领域具有极

为重要的价值。 ６８Ｇａ⁃ＰＳＭＡ⁃１１ ＰＥＴ ／ ＣＴ 检查是评估

前列腺癌的重要方法， 可检测前列腺癌复发和转

移。 ６８Ｇａ⁃ＰＳＭＡ ＰＥＴ ／ ＣＴ 检查在前列腺癌复发检测中

的灵敏度、 特异度和准确度分别为 ９８􀆰 ８％、 １００％和

９８􀆰 ８％， ６８Ｇａ⁃ＰＳＭＡ ＰＥＴ ／ ＣＴ 对前列腺癌的诊断准确

度远高于传统影像学检查 （如 ＭＲＩ、 ＣＴ、 超声）， 应

纳入前列腺癌常规检查［２４⁃２５］ 。
１７７Ｌｕ⁃ＰＳＭＡ 放射配体治疗 （ ｒａｄｉｏｌｉｇａｎｄ ｔｈｅｒａｐｙ，

ＲＬＴ） 是对标准治疗方案无效的晚期转移性去势抵抗

性 前 列 腺 癌 （ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｃａｓｔｒａｔｉｏｎ⁃ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｐｒｏｓｔａｔｅ
ｃａｎｃｅｒ， ｍＣＲＰＣ） 的有效治疗方案， ２ ／ ３ 的患者疗效

明显， 且不良反应较三线治疗更少［２６⁃２８］ 。

３　 国产诊疗一体化核素及放射性药物应用前

景与挑战

　 　 目前， 核医学已在多种疾病的诊断和治疗中发挥

重要作用。 近 ２０ 年来， 由于放射性药物与融合影像

设备的共同发展， 核医学诊疗数量呈现极大增长。 随

着乳腺癌、 肺癌等肿瘤不同靶点特异结合分子的发

现， 未来核医学将在更多肿瘤诊疗中发挥更大价值，
因此， 我国应重视国产诊疗一体化核素和放射性药物

的自主生产及创新研发。
３􀆰 １　 应尽快实现国产诊疗一体化核素自主生产

放射性核素是核医学发展的必要条件， 我国医用

放射性核素短缺， 研制仍依赖进口， 这严重制约了我

国核医学的发展。 为满足临床应用需求， 应结合我国

国情， 同时借鉴国际经验， 大力发展有应用前景的一

体化医用放射性核素 （表 ２） ［２９⁃３０］ ， 并实现自主可控

生产， 解决医用放射性核素 “卡脖子” 的局面。
３􀆰 ２　 应加快国产诊疗一体化放射性药物创新研发

近年来， 放射性药物的治疗病种与治疗数量明显

增加， 临床对核医学诊疗一体化高度关注。 放射性核

素靶向治疗是全身给予放射性标记药物， 靶向肿瘤细
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１９０　　 　 Ｍａｒｃｈ， ２０２２

表 ２　 具有应用前景的诊疗一体化核素

诊断性放射性核素　 配对的治疗性放射性核素

１２３ Ｉ ／ １２４ Ｉ １３１ Ｉ
６８Ｇａ １７７Ｌｕ
６８Ｇａ ２２５Ａｃ
６４Ｇｕ ６７Ｇｕ
４４Ｓｃ ４７Ｓｃ
１５２Ｔｂ １６１Ｔｂ
８６Ｙ ９０Ｙ
９９ｍＴｃ １８８Ｒｅ

胞上表达的特定分子变化。 用发射 β⁃或 α 射线的放

射性同位素标记的小分子将射线直接传递至肿瘤部

位。 使用正电子或 γ 放射性核素标记的相同药物进行

治疗前成像， 可见靶目标的全身生物分布。
β－核素１７７Ｌｕ 和９０Ｙ 放射性药物取得了令人瞩目的

疗效。 α－核素 （２２５Ａｃ、 ２１１Ａｔ、 ２２３Ｒａ、 ２１２Ｐｂ） 具有中等

射程和高传能线密度， 适于小肿瘤或微小转移灶的治

疗。 对于 β 粒子治疗耐受者， 采用 α 粒子治疗可取得

较好疗效［３１⁃３４］， 其总体治疗效果好， 且不良反应少。
随着越来越多研究的涌现， 新的治疗药物有望问世。
而靶向特异性抗体、 受体、 基因等的诊疗一体化放射

性药物的发展， 有可能为前列腺癌、 肺癌、 肝癌等多

种难治性疾病的诊断与治疗带来新的希望。
我国诊疗一体化应将基础、 临床转化、 临床应用

进行有机衔接， 同时实现医工、 高校、 研究院所与医

药企业的密切合作， 除 ＤＴＣ、 嗜铬细胞瘤、 神经内分

泌肿瘤、 前列腺癌等诊疗一体化放射性药物外， 还应

推动肺癌、 肝癌等诊疗一体化放射性药物的创新研发。
３􀆰 ３　 应重视核医学诊疗一体化临床应用研究

为适应核医学诊疗一体化的快速发展， 更好开展

核医学诊疗一体化临床工作， 应重视诊疗一体化剂量

学、 治疗计划与临床应用等方面的研究。 首先， 应加

大诊疗一体化相应知识的继续教育与培训， 重视开展

多学科协作， 吸引更多专业医务人员关注、 参与诊疗

一体化的发展； 其次， 应及时制订各种诊疗一体化的

操作规范与指南， 实现不同医疗机构同质化开展诊疗

一体化工作， 同时高度重视质量控制与医疗安全， 提

供优质的一站式诊疗解决方案， 以便更好地服务临床。

４　 小结

核医学是一个充满生机活力的学科。 核医学诊疗

一体化可以可视化肿瘤靶点， 从而无创性靶向治疗肿

瘤疾病。 未来核医学诊疗一体化将在国内进一步加速

发展并得到更广泛的临床应用， 并有望成为多种疾病

的常规诊疗方法。
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ｔｉｅｎｔｓ ［Ｊ］． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０２０， ６１： ６７１⁃６７５．

（收稿： ２０２１⁃０７⁃２６ 录用： ２０２１⁃１１⁃２２ 在线： ２０２１⁃１１⁃２３）
（本文编辑： 李　 娜）


