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　 　 【摘要】 神经内分泌肿瘤 （ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍｓ， ＮＥＮｓ） 的核医学精准诊疗在欧美发达国家已广泛应用于临床。
我国 ＮＥＮｓ 的核医学精准诊疗研究及应用历经 ２０ 余年的发展， 目前已取得显著成果。 随着国际相关诊疗药物即将进入中

国市场， 以及国内自主研发创新药物的临床试验陆续开展， 规范化的诊疗指南亟待建立。 为此， 中华医学会核医学分会

联合中国医疗保健国际交流促进会神经内分泌肿瘤分会组织相关领域专家， 基于最新研究进展和国际指南， 并结合我国

临床实践， 制定了 《神经内分泌肿瘤核医学精准诊疗临床指南 （２０２５ 版） 》， 旨在指导我国 ＮＥＮｓ 核医学精准诊疗的规

范化应用。
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ａｇｉｎｇ； ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ
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Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｉｎｎｏｖａｔｉｏｎ Ｆｕｎｄ ｆｏｒ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ （２０２４⁃Ｉ２Ｍ⁃ＺＨ⁃ ００１， ２０２１⁃Ｉ２Ｍ⁃ １⁃ ０１６） ； Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｎａｔｕｒａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｏｆ
Ｃｈｉｎａ （９２２５９３０４， ８２２７２０４６）

Ｍｅｄ Ｊ ＰＵＭＣＨ， ２０２５，１６（４）：８５５－８６６

　 　 神 经 内 分 泌 肿 瘤 （ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍｓ，
ＮＥＮｓ） 是一组起源于神经内分泌细胞的肿瘤， 全身

广泛分布， 具有高度异质性。 多数 ＮＥＮｓ 高表达生

长抑素受体 （ ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ， ＳＳＴＲ） 等共性靶

点， 部分表达胰高血糖素样肽⁃１ 受体 （ｇｌｕｃａｇｏｎ⁃ｌｉｋｅ
ｐｅｐｔｉｄｅ⁃１ ｒｅｃｅｐｔｏｒ， ＧＬＰ⁃ １Ｒ） 等个性特征靶点［１⁃３］ 。
国际上， 利用放射性核素标记生长抑素类似物

（ ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ａｎａｌｏｇｓ， ＳＳＡ） 作为显像剂， 通过 ＳＳＴＲ
显像诊断和评估 ＮＥＮｓ 已有 ３０ 余年历史［３］ ， 早期采

用１１１ Ｉｎ或９９ｍＴｃ 标记 ＳＳＡ 进行全身扫描和单光子发射

计算机断层显像 （ ｓｉｎｇｌｅ ｐｈｏｔｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，
ＳＰＥＣＴ）， 随后发展为采用 ６８Ｇａ 或 ６４Ｃｕ 标记 ＳＳＡ 进

行正电子发射断层显像 （ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａ⁃
ｐｈｙ， ＰＥＴ） 等分子影像技术。 在治疗方面， 基于

“多肽⁃受体” 的放射性核素治疗 （ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ
ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ， ＰＲＲＴ） 用于 ＮＥＮｓ 已有 ２０ 余

年［３］ ， 使用的治疗性核素包括发射β 射线的 ９０ Ｙ、
１７７Ｌｕ、 １６１Ｔｂ 及发射 α 射线的 ２２５ Ａｃ、 ２１３Ｂｉ 等。 近年

来， 针对部分 ＮＥＮｓ 儿茶酚胺合成增加、 ＧＬＰ⁃１Ｒ 或

趋化因子受体 ４ （ｃｈｅｍｏｋｉｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４， ＣＸＣＲ４） 高

表达等的个性化靶向诊疗研究也非常活跃。 目前，
一系列用于 ＮＥＮｓ 精准诊疗的放射性新药已在欧美

等国家获批上市。 针对 ＮＥＮｓ 分子影像及核素治疗

的主要靶点和相关药物详见表 １。
在我国， 针对 ＮＥＮｓ 的 ＳＳＴＲ 显像及靶向核素治

疗临床研究已取得显著进展。 １９９６ 年首次开展
１１１Ｉｎ⁃奥曲肽显像临床研究， ２００１ 年建立了 ９９ｍＴｃ⁃

ＨＹＮＩＣ⁃ＴＯＣ ＳＰＥＣＴ 显像技术并在部分医院作为院内

制剂应用于临床， ２００３ 年开始探索 ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ
靶向治疗， ２０１２ 年启动 ６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显

像研究， ２０１７ 年引入１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ 治疗技术， 同

时国际上首次对改进药代动力学的 １７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＥＢ⁃
ＴＡＴＥ 开展临床转化研究［４⁃８］ 。 近年来， 针对 ＮＥＮｓ 不

同分子靶点的新型放射性药物研究蓬勃发展， 我国相

关临床研究向国际先进水平迈进。 ２０１６ 年以来， 中

华医学会核医学分会成立６８Ｇａ ／ １７７Ｌｕ 精准诊疗工作委

员会， 积极推进核医学精准诊疗技术在我国的临床转

化与应用。 目前， 国际先进的核医学精准诊疗药物即

将进入中国市场， 国内企业自主研发的同类创新药物

也已进入临床试验阶段。
基于此， 中华医学会核医学分会联合中国医

疗保健国际交流促进会神经内分泌肿瘤分会组织

相关领域专家， 在系统梳理国际最新研究进展和

指南的基础上， 并结合我国临床实践特点， 制定

了 《神经内分泌肿瘤核医学精准诊疗临床指南

（２０２５ 版） 》 ， 旨在指导我国 ＮＥＮｓ 核医学精准诊

疗的规范化应用。

１　 指南制订方法

本指南受中华医学会核医学分会和中国医疗保健

国际交流促进会神经内分泌肿瘤分会委托与指导， 由

中华医学会核医学分会 ６８Ｇａ ／ １７７Ｌｕ 精准诊疗工作委员

会发起和推进， 联合我国开展相关精准诊疗研究和应
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表 １　 神经内分泌肿瘤分子影像及核素治疗的主要靶点和药物

Ｔａｂ． １　 Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｉｍａｇｉｎｇ ａｎｄ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｔａｒｇｅｔｓ ａｎｄ ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ｄｒｕｇｓ ｆｏｒ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍｓ

靶点 ／途径 疾病特征 分子影像药物 靶向核素治疗药物

生长抑素受体 多数神经内分泌肿瘤的共性特征 国际已获批药物：
１１１ Ｉｎ⁃Ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ
９９ｍＴｃ⁃ＨＹＮＩＣ⁃ＴＯＣ
６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ
６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＯＣ
６４Ｃｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ
在研药物：
６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＮＯＣ
１８Ｆ⁃ＡＩＦ⁃ＮＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ
６８Ｇａ⁃ＮＯＤＡＧＡ⁃ＪＲ１１
６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＬＭ３ 等

国际已获批药物：
１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ
在研药物：
９０Ｙ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ
９０Ｙ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＯＣ
１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＯＣ
１６１Ｔｂ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ
１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＬＭ３
２２５Ａｃ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ
２１３Ｂｉ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ
１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＥＢ⁃ＴＡＴＥ 等

糖代谢 高级别神经内分泌瘤及癌等的高代谢共

性特征

国内外已获批药物：
１８Ｆ⁃ＦＤＧ

－

儿茶酚胺合成 嗜铬细胞瘤、 副神经节瘤等的个性特征 国际已获批药物：
１２３ Ｉ⁃ＭＩＢＧ
１３１ Ｉ⁃ＭＩＢＧ
１８Ｆ⁃ＤＯＰＡ
在研药物：
１８Ｆ⁃ＭＦＢＧ 等

国际已获批药物：
１３１ Ｉ⁃ＭＩＢＧ
在研药物：
２１１Ａｔ⁃ＭＡＢＧ 等

胰高血糖素样肽⁃１ 受体 胰岛素瘤等的个性特征 在研药物：
６８Ｇａ⁃Ｅｘｅｎｄｉｎ⁃４ 等

－

趋化因子受体 ４ 促肾上腺皮质激素垂体瘤等的个性特征 在研药物：
６８Ｇａ⁃Ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 等

在研药物：
１７７Ｌｕ⁃Ｐｅｎｔｉｘａｔｈｅｒ 等

胆囊收缩素⁃２ 受体 甲状腺髓样癌、 低分化神经内分泌瘤及

癌等的个性特征

在研药物：
６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＣＣＫ⁃６６ 等

在研药物：
１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＣＣＫ⁃６６
２２５Ａｃ⁃ＤＯＴＡ⁃ＣＣＫ⁃６６ 等

多靶点互补结合 神经内分泌瘤及癌的互补共性特征 在研药物：
６８Ｇａ⁃ＮＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ⁃ＲＧＤ 等

在研药物：
１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ⁃ＲＧＤ 等

用的 ２０ 家主要单位， 由核医学、 肿瘤内科、 胰胃外

科、 肝胆外科、 放射性药物和研究方法学等学科的

２６ 位专家 （其中 ２５ 位为高级职称， １ 位为副高级职

称） 共同研讨制定。
遵循国际实践指南报告规范 （Ｒｅｐｏｒｔｉｎｇ Ｉｔｅｍｓ ｆｏｒ

Ｐｒａｃｔｉｃｅ Ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｉｎ Ｈｅａｌｔｈｃａｒｅ， ＲＩＧＨＴ）， 结合中国

国情和相关政策法规， 参考国际国内相关指南， 执笔

人系统梳理了 ＮＥＮｓ 核医学精准诊疗的 １２ 个关键问

题， 通过专家组多轮咨询和讨论， 最终确定 ２１ 条推

荐意见。 秘书组根据最终确认的主要问题， 进行多

轮、 多源中英文数据库及网络检索， 包括 ＰｕｂＭｅｄ、
Ｅｍｂａｓｅ、 Ｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｓ􀆰 ｇｏｖ、 Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｌｉｂｒａｒｙ、 Ｗｅｂ ｏｆ
Ｓｃｉｅｎｃｅ、 中国知网、 万方数据知识服务平台、 维普资

讯网、 核医学相关学会网站 （ｓｎｍｍｉ􀆰 ｏｒｇ 和 ｅａｎｍ􀆰 ｏｒｇ），

以及我国药品监督部门等相关管理机构网站 （ｎｍｐａ􀆰
ｇｏｖ􀆰 ｃｎ 和 ｃｄｅ􀆰 ｏｒｇ􀆰 ｃｎ）。

参考分级的评估、 制订与评价系统 （Ｇｒａｄｅｓ ｏｆ
Ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓ Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ， Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ａｎｄ Ｅｖａｌｕａ⁃
ｔｉｏｎ， ＧＲＡＤＥ） 和牛津循证医学中心临床证据分级与

推荐强度系统， 证据纳入标准如下： １ 类证据为经过

验证的临床决策系统规则和高水平循证医学证据， 包

括我国相关政策法规、 诊疗规范、 临床路径和国际相

关指南的强力推荐， 以及设计严谨且结果一致的多中

心随机对照试验或大样本队列研究； ２ 类证据为可靠

性较高的前瞻性队列研究或病例对照研究等； 其他等

级证据暂不纳入本指南。 推荐强度： Ａ 为专家组一致

同意并强力推荐； Ｂ 为专家组基本同意并中等推荐；
其他推荐暂不纳入。
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本指 南 于 ２０２２ 年 ２ 月 正 式 启 动 （ 注 册 号：
ＩＰＧＲＰ⁃２０２２ＣＮ２２９）， 由指南执笔人向专家组成员陈

述每条推荐意见， 展示相关证据， 阐明其质量等级。
专家组成员对文献和证据进行确认， 讨论形成最终意

见。 最后由执笔人撰写成文， 并请所有专家修改完

善。 经专家组多轮反复研讨， 题目和内容均有较大修

改， 遂于 ２０２５ 年 ６ 月重新注册 （注册号： ＰＲＥＰＡＲＥ⁃
２０２５ＣＮ９４０）， ２０２５ 年 ７ 月定稿。 指南适用于我国有

条件开展 ＮＥＮｓ 核医学精准诊疗的医疗机构， 使用者

为开展 ＮＥＮｓ 诊疗的医务工作者， 指南应用的目标人

群包括 ＮＥＮｓ 患者、 可疑患者及高发人群等。

２　 ＳＳＴＲ 显像在 ＮＥＮｓ 诊断中的临床应用

ＳＳＴＲ 是一种 Ｇ 蛋白偶联受体家族糖蛋白， 包含

ＳＳＴＲ１ ～ ＳＳＴＲ５ ５ 种 亚 型， 其 中 ＳＳＴＲ２ 又 可 分 为

ＳＳＴＲ２Ａ 和 ＳＳＴＲ２Ｂ 两种亚型。 在 ＮＥＮｓ 中表达最高的

亚型为 ＳＳＴＲ２、 ＳＳＴＲ３ 和 ＳＳＴＲ５［９］。 目前， 临床常用

的显像剂主要为 ＳＳＴＲ 激动剂， 如 ＴＡＴＥ （ ＤＯＴＡ⁃
ＴＡＴＥ）、 ＴＯＣ （ ＤＯＴＡ⁃ＴＯＣ） 等。 近年来， 以 ＪＲ１１、
ＬＭ３ 为代表的拮抗剂类显像剂在研究中展现出良好的

应用前景［１０⁃１２］。 根据标记的放射性核素及显像设备的

不同， ＳＳＴＲ 显像主要分为采用１１１ Ｉｎ 和９９ｍＴｃ 标记显像剂

进行全身扫描及 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像， 以及采用６８Ｇａ、 １８Ｆ、
６４Ｃｕ 等标记显像剂进行 ＰＥＴ ／ ＣＴ 或 ＰＥＴ ／ ＭＲＩ 显像。
２􀆰 １　 如何选择 ＳＳＴＲ 显像方法和显像剂？

推荐意见 １
显像方法选择： ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像花费较低， 可及性相

对较高， 可满足多数临床需求， 可选择使用； ＰＥＴ ／
ＣＴ 或 ＰＥＴ ／ ＭＲＩ 目前花费较高， 但空间分辨率、 图像

质量和定量准确性较佳， 条件允许可选择使用。 （证

据等级： ２； 推荐强度： Ｂ）

推荐意见 ２
显像剂选择： ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像建议选择 ９９ｍ Ｔｃ⁃奥曲肽

等作为显像剂。 ＰＥＴ ／ ＣＴ 或 ＰＥＴ ／ ＭＲＩ 可采 用 ６８ Ｇａ⁃
ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ 或 ６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＯＣ 等作为显像剂； 利用
６８Ｇａ 标记 ＪＲ１１ 等 ＳＳＴＲ 拮抗剂进行显像， 对肝脏等

部位病变的检出具有优势， 可根据需要选择使用；
１８Ｆ⁃ＡｌＦ⁃ＮＯＴＡ⁃奥曲肽 （或 ＪＲ１１） 等制备虽相对复

杂， 但可及性更强， 可选择使用。 （证据等级： ２；
推荐强度： Ｂ）

推荐说明： 我国 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 设备相对更普及， 用

于标记的９９ｍＴｃ 也较易获得， 因此虽有不足， 但能满足

９０％以上的临床需求［１３⁃１４］， 适合作为临床常规检查。

而 ＰＥＴ ／ ＣＴ 或 ＰＥＴ ／ ＭＲＩ 设备成本和检查价格较高，
６８Ｇａ可及性有限， 但其在空间分辨率、 图像质量和半

定量分析准确性方面具有一定优势， 系列 ６８ Ｇａ 标记

ＳＳＡ 的 ＰＥＴ 显像已纳入欧美相关临床指南和临床常规

应用［１５⁃１６］， 有条件时可选择使用。 以上两种技术和相

应显像剂， 专家组根据我国目前发展现状， 同等推荐。
在靶向 ＳＳＴＲ 的 ＳＰＥＣＴ 显像技术发展过程中， 早

期曾采用１２３Ｉ⁃奥曲肽 （１２３Ｉ⁃Ｔｙｒ３⁃Ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ） 等作为显像

剂， 但由于图像质量欠佳， 其临床应用受到限制［１７］。
２０ 世纪 ９０ 年代， １１１Ｉｎ⁃奥曲肽 （ １１１Ｉｎ⁃ＤＴＰＡ⁃Ｄ⁃Ｐｈｅ１⁃
Ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ） 因其更高的稳定性和显像效果逐渐成为主

流， 并被纳入相关临床指南［１８⁃ １９］。 然而， １１１ Ｉｎ 的半衰

期较长 （２􀆰 ８３ ｄ）， 且其 γ 射线能量较高 （１７１ ＫｅＶ），
而 ９９ｍ Ｔｃ 的半衰期仅为 ６􀆰 ０２ ｈ， γ 射 线 能 量 适 中

（１４０ ＫｅＶ）， 因此在临床中更为常用。 至 ９０ 年代末，
随着９９ｍＴｃ⁃奥曲肽 （ ９９ｍＴｃ⁃ＨＹＮＩＣ⁃Ｔｙｒ３⁃Ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ） 等新

型显像剂的研发， ＳＰＥＣＴ 显像的便捷性、 图像质量和

性价比得到进一步提升［２０］。 目前我国１１１ Ｉｎ 和１２３ Ｉ 均较

难获得， 而 ９９ｍ Ｔｃ 却方便可及， 因此 ９９ｍ Ｔｃ⁃奥曲肽是

ＳＳＴＲ ＳＰＥＣＴ 显像剂的最佳选择。
目前临床常用的 ＳＳＴＲ ＰＥＴ 显像剂包括 ６８ Ｇａ⁃

ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ、 ６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＯＣ 和６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＮＯＣ， 均

属于 ＳＳＴＲ 激动剂［２１⁃２２］ 。 其中 ６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ 主要

对 ＳＳＴＲ２ 有高亲合力， ６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＯＣ 不仅对 ＳＳＴＲ２
有较强亲合力， 还对 ＳＳＴＲ５ 有一定的亲合力， ６８Ｇａ⁃
ＤＯＴＡ⁃ＮＯＣ 对 ＳＳＴＲ２ 和 ＳＳＴＲ５ 均有较强亲合力， 对

ＳＳＴＲ３ 也有一定亲合力。 尽管三者对 ＮＥＮｓ 的检出效

能存在差异， 但总体诊断性能相近。
研究发现， ＳＳＴＲ 拮抗剂 ６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＪＲ１１ 虽在绝

对摄取量上低于激动剂， 但其在肝脏等正常脏器中摄

取更低， 相对比值更高， 有利于检出更多肝脏病灶，
但对骨病灶的检出不如６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ［１１］ 。

近年采用 １８Ｆ⁃ＡｌＦ 通过螯合剂 ＮＯＴＡ 连接， 标记

奥曲肽或 ＪＲ１１ 等新型显像剂也已获得了较好的初步

结果， 提示了优良的检出效能［１０， ２３］ ， 但仍有待进一

步优化和完善。
２􀆰 ２　 ＳＳＴＲ 显像用于 ＮＥＮｓ 诊断的适应证有哪些？

推荐意见 ３
在诊断方面， 可用于具有 ＮＥＮｓ 相关生化证据和临床

症状， 但常规影像学检查结果为阴性的患者； 亦可用

于疑似 ＮＥＮｓ 但经皮或经内镜活检困难， 需进一步评

估病灶特征或寻找更适合活检的其他病灶的患者； 对

已确诊 ＮＥＮｓ 转移的患者， 可用于寻找原发灶。 （证

据等级： １； 推荐强度： Ａ）
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Ｖｏｌ􀆰 １６ Ｎｏ􀆰 ４　 ８５９　　

推荐意见 ４
在分期方面， 可用于病理已确诊的 ＮＥＮｓ 首次分期，
或用于对拟手术的 ＮＥＮｓ 患者进行术前分期。 （证据

等级： １； 推荐强度： Ａ）

推荐意见 ５
在疗效评估方面， 可用于 ＳＳＴＲ 高表达肿瘤的手术、
介入治疗、 靶向治疗、 放疗、 化疗等的疗效评估， 以

弥补常规影像学检查的不足。 （证据等级： １； 推荐

强度： Ａ）

推荐意见 ６
在复发监测方面， 可用于临床或实验室提示进展患者

的再分期， 特别是在常规影像学检查结果为阴性时，
或用于常规影像学检查发现新病变， 但不确定是否为

进展时的进一步评估。 （证据等级： １； 推荐强度： Ａ）

推荐意见 ７
在预后判断方面， ＳＳＴＲ 显像高摄取的 ＮＥＮｓ 患者可

从靶向 ＳＳＴＲ 的 ＰＲＲＴ 治疗或 ＳＳＡ 治疗中获益更多；
ＳＳＴＲ 显像结果为阳性而 １８Ｆ⁃ＦＤＧ 显像结果为阴性提

示预后更佳。 （证据等级： １； 推荐强度： Ａ）

推荐说明： 以上推荐意见主要参考国际相关指

南［１５⁃１６， １８⁃１９，２１⁃２２］制定， 专家组一致同意。
ＳＳＴＲ 显像在 ＮＥＮｓ 的诊断、 分期、 疗效评估、

复发监测及预后判断等方面具有重要价值［１５⁃１９，２１⁃２２］ 。
但 ＳＳＴＲ 高表达并非 ＮＥＮｓ 的独有特征， 乳腺癌、 淋

巴瘤、 脑 膜 瘤 等 肿 瘤 均 有 不 同 程 度 的 ＳＳＴＲ 表

达［１，１７］ ， 部分炎性淋巴结、 肉芽肿、 前列腺增生和子

宫肌瘤等良性病变也可表现为 ＳＳＴＲ 显像结果阳性，
垂体、 口咽部、 胸腺等可能会有较高的生理性摄

取［２４］ 。 因此， ＳＳＴＲ 显像用于 ＮＥＮｓ 诊断和分期时，
需谨慎解释阳性发现， 熟悉各种可能的非 ＮＥＮｓ 导致

的高摄取表现。
另一方面， 并非所有的 ＮＥＮｓ 肿瘤细胞均存在

ＳＳＴＲ 高表达。 不同类型、 不同个体， 甚至同一肿瘤

内都可能存在异质性［２５］ ， 特别是靶向 ＳＳＴＲ 的 ＰＲＲＴ
治疗后， 残存、 复发的病灶往往 ＳＳＴＲ 表达明显降

低［２６］ 。 虽然 ＳＳＴＲ 显像可用于评估受体高表达时

ＮＥＮｓ 对治疗的反应， 但需注意这一评估无法涵盖其

中可能存在的 ＳＳＴＲ 低表达肿瘤细胞。 因此， 无论是

疗效评估还是复发监测， ＳＳＴＲ 显像都只是常规影像

学检查的补充， 目的是为了弥补其检出病灶和评价变

化等方面的不足。
在选择最合适的患者接受 ＰＲＲＴ 或 ＳＳＴＲ 靶向治

疗方面， ＳＳＴＲ 显像可发挥关键作用［２７］ 。 该检查能够

精准识别可能对治疗产生应答的病灶， 因为只有摄取

足够高的肿瘤， 才有可能产生治疗反应。 需特别注意

的是， 虽然 ＳＳＴＲ 高摄取是治疗反应的必要条件， 但

并非充分条件， 不同个体间及病灶间的治疗敏感性仍

存在显著差异。 为提高患者选择的准确性， 建议将

ＳＳＴＲ 显像与１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 联合应用， 其更有助于

筛选出适合靶向生长抑素进行核素治疗的患者， 并更

加可靠地预测治疗效果［２８］ 。
２􀆰 ３　 如何判读 ＳＳＴＲ 显像？

推荐意见 ８
建议使用 ＳＳＴＲ 显像的报告和数据系统 （ ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｉｍａｇｉｎｇ⁃ ｒｅｐｏｒｔｉｎｇ ａｎｄ ｄａｔａ ｓｙｓｔｅｍ， ＳＲＩ⁃ＲＡＤＳ）
进行分级判读。 （证据等级： ２； 推荐强度： Ｂ）

推荐说明： 国际上已提出了 ＳＳＴＲ 显像的报告

和数据系统 （ ｒｅｐｏｒｔｉｎｇ ａｎｄ ｄａｔａ ｓｙｓｔｅｍ， ＲＡＤＳ） 分级

标准 （表 ２） ［２９⁃３０］ ， 在以血池、 肝脏摄取为界值，
将摄取程度分为 Ｌ１～ Ｌ３ 的基础上， 充分考虑好发部

位和各种假阳性可能， 专家组建议参照此标准进行

分级判读。

３　 “多肽⁃受体” 介导的 ＮＥＮｓ 放射性核素
治疗

　 　 ＰＲＲＴ 是一种采用放射性核素标记多肽、 针对特

定受体的靶向治疗策略。 其针对 ＮＥＮｓ 的治疗原理是

采用１７７Ｌｕ 和２２５Ａｃ 等放射性核素标记 ＳＳＡ， 通过其与

ＮＥＮｓ 细胞表面高表达的 ＳＳＴＲ 特异性结合及内化，
借助核素衰变发射的 β 或 α 射线诱导肿瘤细胞 ＤＮＡ
损伤， 从而实现选择性杀伤肿瘤细胞的目的。 作为靶

向放射性核素治疗的代表性技术， １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ
已获得临床批准并广泛用于 ＮＥＮｓ 治疗， 鉴于其显著

的应用潜力， 多个国际权威学术组织制定了相关临床

应用指南， 以规范临床诊疗［３１⁃３４］ 。
３􀆰 １　 如何选择 ＰＲＲＴ 的治疗性核素及靶向分子？

推荐意见 ９
治疗性核素选择： １７７Ｌｕ 具有较优的物理性能， 包括

合适的 β 射线能量、 半衰期和可用于显像的 γ 射线

等， 建议作为首选； ９０Ｙ 的 β 射线能量较高， 可通过

“旁观者效应” 达到更大的杀伤效果， 可用于治疗

ＳＳＴＲ 高表达的较大肿瘤； 发射 α 射线的２２５Ａｃ 等具有

更强的杀伤力， 但目前获得成本高， 在 ＳＳＴＲ 高表达

而用１７７Ｌｕ 和 ／ 或９０Ｙ 标记的 ＳＳＡ 治疗效果欠佳时， 可

进一步选择使用。 （证据等级： １； 推荐强度： Ａ）
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表 ２　 生长抑素受体显像的报告和数据系统分级

Ｔａｂ． ２　 Ｇｒａｄｉｎｇ ｓｙｓｔｅｍ ｏｆ ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｉｍａｇｉｎｇ ｒｅｐｏｒｔｉｎｇ ａｎｄ ｄａｔａ ｓｙｓｔｅｍ

ＳＲＩ⁃ＲＡＤＳ 分级 病灶表现 摄取程度

１ 级 （非 ＮＥＮｓ） 确认非 ＮＥＮｓ （活检证实或常规影像有非 ＮＥＮｓ 的典型表现）

　 １Ａ 病灶区域无示踪剂摄取 Ｌ１

　 １Ｂ 局部有摄取， 如前列腺炎、 良性前列腺增生或肝血管瘤等 Ｌ２～Ｌ３

２ 级 （可能非 ＮＥＮｓ） 非常见 ＮＥＮｓ 转移部位的软组织病灶， 如腋窝淋巴结； 或不像 ＮＥＮｓ 病灶的骨病变， 如椎体许莫氏结节 Ｌ１

３ 级 （不确定） 提示 ＮＥＮｓ， 但不确定， 需进一步活检或随访确认

　 ３Ａ ＮＥＮｓ 软组织转移的好发部位， 如局部淋巴结有可疑摄取 Ｌ１～Ｌ２

　 ３Ｂ ＮＥＮｓ 骨转移好发部位有可疑摄取 Ｌ１～Ｌ２

　 ３Ｃ 在 ＮＥＮｓ 高度不好发部位出现高摄取灶， 如乳腺摄取， 通常需要组织活检进一步确认 Ｌ３

　 ３Ｄ
　

常规影像学检查高度怀疑 ＮＥＮｓ， 但病灶无高摄取， 建议活检， １８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 可能具有一定的诊断

价值

Ｌ１
　

４ 级 （高度怀疑为 ＮＥＮｓ） 在 ＮＥＮｓ 典型、 好发部位有高摄取灶， 但常规影像学检查无明确发现 Ｌ３

５ 级 （几乎确认为 ＮＥＮｓ） 在 ＮＥＮｓ 典型、 好发部位有高摄取灶， 常规影像学检查有明确发现 Ｌ３

ＳＲＩ⁃ＲＡＤＳ （ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｉｍａｇｉｎｇ ｒｅｐｏｒｔｉｎｇ ａｎｄ ｄａｔａ ｓｙｓｔｅｍ）： 生长抑素受体显像的报告和数据系统； ＮＥＮｓ （ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍｓ）： 神经内

分泌肿瘤； Ｌ１： 病灶摄取≤血池水平； Ｌ２： 血池水平＜病灶摄取≤肝脏摄取水平； Ｌ３： 病灶摄取＞肝脏摄取水平； １８Ｆ⁃ＦＤＧ： １８Ｆ 标记的脱氧葡萄糖；
ＰＥＴ （ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ） ／ ＣＴ （ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ）： 正电子发射断层显像 ／计算机体层成像

推荐意见 １０
靶向分子选择： 为达到最佳治疗效果， 核素标记的靶

向多肽应在肿瘤中保持高摄取状态， 而在正常组织和

器官 （特别是骨髓、 肾脏等主要限制器官） 中低摄取，
且其药代动力学应与核素的半衰期相匹配。 可选用１７７

Ｌｕ 或 ９０ Ｙ 标记 ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ 或 ＤＯＴＡ⁃ ＴＯＣ 进行治疗

（证据等级： １； 推荐强度： Ａ）； ＤＯＴＡ⁃ＥＢ⁃ＴＡＴＥ 等优

化药代动力学的多肽可减少放射性核素用量， 效价比

较高， 亦推荐使用。 （证据等级： ２； 推荐强度： Ｂ）
推荐说明： 以上推荐意见主要参考国际相关指南

和新的证据［３１⁃４０］制定， 专家组一致同意。
目前应用最广泛的治疗性核素是 １７７ Ｌｕ， 其半衰

期为 ６􀆰 ７ ｄ， 该核素既可发射 γ 射线用于显像定位， 也

可发射 ３ 种不同能量的 β 射线 ［４９７ ＫｅＶ （７８􀆰 ６％）、
３８４ ＫｅＶ （９􀆰 １％）、 １７６ ＫｅＶ （１２􀆰 ２％） ］ 用于治疗，
组织穿透范围约为 ２􀆰 ０ ｍｍ， 且对肾脏、 骨髓等重要

脏器的副作用较小。 另一种治疗性核素为 ９０Ｙ， 其半

衰期为 ６４ ｈ， 只发射 β 射线， 最大能量为 ２􀆰 ２７ ＭｅＶ，
组织穿透范围为 ２􀆰 ５ ～ １１􀆰 ０ ｍｍ， 对体积较大的肿瘤

疗效较好， 但其对高摄取区周围正常组织或脏器

（如肾脏、 骨髓等） 的副作用明显增加。 一项纳入

１０４８ 例 ＮＥＮｓ 患者的研究显示［３５］ ， 联合应用 ９０ Ｙ 和
１７７Ｌｕ治疗患者的总生存期和无进展生存期最长

（６６ 个月和 ２４ 个月）， 其次是仅接受１７７Ｌｕ 治疗的患

者 （４４ 个月和 １７ 个月）， 而仅接受９０Ｙ 治疗的患者最

短 （２４ 个月和 ７ 个月）。 ２２５Ａｃ 是目前研究较多的发

射 α 射线的核素， 半衰期为 ９􀆰 ９ ｄ， 能发射 ４ 种不同

能量的 α 射线， 能量范围为 ５􀆰 ８ ～ ８􀆰 ４ ＭｅＶ， 射程为

４７􀆰 ０～８５􀆰 ０ μｍ。 ２２５Ａｃ 的长半衰期及产生多种 α 射线

可能导致肾衰等副作用。
１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ 的Ⅲ期临床试验表明［３６⁃３７］ ，

这一治疗对进展期、 ＳＳＴＲ 阳性、 中肠来源的 ＮＥＮｓ
具有较好疗效， 其治疗后 ２０ 个月的无进展生存率

为 ６５􀆰 ２％ （对照组为 １０􀆰 ８％）， 治疗反应率为 １８％
（对照组为 ３％）， 病死率为 １２􀆰 １％ （１４ ／ １１６） ［对照

组为 ２３􀆰 ０％ （２６ ／ １１３） ］， ３ 级以上骨髓抑制率≤
１０％， 无明确肾脏毒性， ５ 年随访中位生存期为

４８􀆰 ０ 个月 （对照组为 ３６􀆰 ３ 个月） ， 此外， １７７Ｌｕ ／
９０Ｙ标 记 的 ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ 联 合 治 疗 可 发 挥 更 大 作

用［３８］ 。 １７７Ｌｕ ／ ９０Ｙ 标记 ＤＯＴＡ⁃ＴＯＣ 治疗也获得了类

似结果［３９］ ， 但 １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＮＯＣ 在全身正常组织中

的分布显著较高［４０］ ， 因此较少用于治疗， 同时由

于 ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ 和 ＤＯＴＡ⁃ＴＯＣ 在血液中清除快， 大

量放射性物质很快通过尿液排出， 治疗效能低， 放

射性防护和废物处理的负担大， 因此并非治疗药物

的最佳选择。 通过引入与血清白蛋白可逆结合的伊

文思 蓝 （ Ｅｖａｎ􀆳ｓ Ｂｌｕｅ， ＥＢ） 等 分 子 结 构， １７７Ｌｕ⁃
ＤＯＴＡ⁃ＥＢ⁃ＴＡＴＥ 在血液中滞留的时间延长， 与肿瘤

的 ＳＳＴＲ 结合显著增加， 尽管骨髓和肾脏剂量有所

增加， 但可在不突破其剂量限值的情况下， 用较小

的剂量达到同样的治疗效果， 从而减少药物成本，
降低防护要求［５⁃８］ 。
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Ｖｏｌ􀆰 １６ Ｎｏ􀆰 ４　 ８６１　　

３􀆰 ２　 ＰＲＲＴ 的适应证和禁忌证有哪些？

推荐意见 １１
适应证： 目前建议用于手术不能切除的经病理证实

的晚期 ＮＥＮｓ， 要求 ＳＳＴＲ 高表达 （ ＳＳＴＲ 显像至少

高于 肝 脏 摄 取）， 卡 氏 功 能 状 态 评 分 （ Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ
ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｓｔａｔｕｓ， ＫＰＳ） 至少为 ５０ 分， 或东部肿瘤

协作组 （Ｅａｓｔｅｒｎ Ｃｏｏｐｅｒａｔｉｖｅ Ｏｎｃｏｌｏｇｙ Ｇｒｏｕｐ， ＥＣＯＧ）
状态评估不超过 ２ 级， 预期生存时间 ３ 个月以上。
（证据等级： １； 推荐强度： Ａ）

推荐意见 １２
禁忌证： 绝对禁忌证包括妊娠、 严重或急性并发症、
不可控制的精神障碍； 相对禁忌证包括哺乳期、 骨髓

储备功能不佳 （白细胞＜２×１０９ ／ Ｌ、 中性粒细胞＜１×
１０９ ／ Ｌ、 血小板＜９×１０１０ ／ Ｌ， 红细胞＜３×１０１２ ／ Ｌ、 血红

蛋白＜８０ ｇ ／ Ｌ等）、 肝功能不全 （总胆红素＞３ 倍正常

上限、 白蛋白＜３０ ｇ ／ Ｌ 等）、 肾功能不全 （肌酐清除

率＜４０～５０ ｍＬ ／ ｍｉｎ等） 或严重心功能不全。 （证据等

级： １； 推荐强度： Ａ）
推荐说明： 以上推荐意见主要参考国际相关指

南、 Ⅲ期临床试验和大样本数据分析 ［３１⁃３７］制定， 专

家组一致同意。
ＮＥＮｓ 的种类较多且异质性强， 治疗反应和副作

用的个体差别较大。 因此， 用 ＳＳＴＲ 显像精准指导基

于同类配体分子的 ＰＲＲＴ 治疗非常必要， 可以估算对

肿瘤及正常脏器的内照射辐射剂量［４１］ 。 但需注意的

是， 部分肿瘤虽然高表达 ＳＳＴＲ 但对治疗不敏感， 另

有部分患者的正常组织对放射性极为敏感， 容易出现

较严重的副作用。 这些都需要在临床治疗前充分准

备， 治疗过程中密切观察， 一旦发现则及时处理。
３􀆰 ３　 ＰＲＲＴ 治疗前、 治疗中和治疗后的注意事项有

哪些？

推荐意见 １３
治疗前： 开展治疗的单位、 场所和医务人员应具备相

应资质； 对患者进行全面评估， 确认符合适应证且无

禁忌证； 对合并用药和治疗， 如 ＳＳＡ 治疗、 化疗、
放疗等， 有充分的了解和相应处理措施； 与患者充分

沟通和宣教， 确认患者了解预期疗效及可能风险， 并

签署知情同意书。 （证据等级： １； 推荐强度： Ａ）

推荐意见 １４
治疗中： 有规范的诊治流程， 包括给药剂量、 方式和

疗程间隔等； 有充分的放射防护措施； 对类癌危象、
呕吐等副作用有预防和应急措施； 对注射部位的放射

性药物渗漏及静脉炎等， 有早期发现流程和积极处理

措施； 正确、 合理使用肾脏保护剂； 对大量输液导致

的心功能负担和肾结石脱落等有应对措施。 （证据等

级： １； 推荐强度： Ａ）
推荐意见 １５
治疗后： 及时、 充分地对副作用进行观察、 监测和处

理， 特别是血象和肝、 肾功能的变化； 恰当、 准确地

进行疗效评估； 严格掌握出院标准； 落实患者出院宣

教。 （证据等级： １； 推荐强度： Ａ）

推荐意见 １６
后续治疗： 如治疗有效， 副作用可接受， 建议间隔

６～１２周后继续治疗， 一般治疗 ４ ～ ６ 个疗程； 此后再

进展， 预期患者仍可通过 ＰＲＲＴ 获益， 可选择补救治

疗。 （证据等级： １； 推荐强度： Ａ）

推荐说明： 以上推荐意见对于单位、 场所和人员

等的要求根据我国相关法规提出， 注意事项和处理措

施参考国际相关指南［３１⁃３４］ 。
医疗机构应具有卫生主管部门核发的 《放射诊

疗许可证》 和环保主管部门核发的 《辐射安全许可

证》， 并有足够剂量的１７７Ｌｕ 和 ／ 或９０Ｙ 等治疗性核素备

案。 ＰＲＲＴ 应在许可使用足够剂量相应核素的核医学

场所内完成。 医务人员应持有核医学诊疗的执业证书

和放射工作卫生许可证， 具有相应临床研究经验或接

受过相关培训。
１７７Ｌｕ 标记的 ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ 和 ＤＯＴＡ⁃ＴＯＣ 一般按

５􀆰 ６～７􀆰 ４ ＧＢｑ （１５０～ ２００ ｍＣｉ） 静脉输注给药； 如用
９０Ｙ 标记的同样多肽， 则按 ３􀆰 ７ ＧＢｑ （１００ ｍＣｉ） ／ ｍ２

体表面积给药。 疗程间隔为 ６ ～ １２ 周， 一般治疗 ４ ～
６ 个疗程。 可根据临床情况特别是患者的基础条件和

副作用等适当调整。
肾脏是 ＰＲＲＴ 的剂量限制器官之一。 因此， 治

疗时有必要输注肾脏保护剂来减少肾脏的辐射吸收

剂量。 一般在给药前 ３０ ～ ６０ ｍｉｎ 开始静脉输注

（２５ ｇ赖氨酸和 ２５ ｇ 精氨酸配制 ２ Ｌ 生理盐水）， 输

注时间应＞４ ｈ。 应注意观察和处理输注氨基酸导致

的恶心、 呕吐， 以及高钾血症、 高钠血症和代谢性

酸中毒。
药物输注期间或治疗后 ２ ｄ 内， 约 １％的患者可

能因激素或生物活性物质过度释放而出现类癌危象。
典型的临床表现包括皮肤潮红、 腹泻、 支气管痉挛和

高血压。 应及时静脉注射大剂量生长抑素、 皮质类固

醇等进行处理， 纠正电解质紊乱， 并对症治疗功能性

症状， 如低血压、 高血压、 低血糖和高胃泌素血

症等。
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　 　 对于有严重心功能不全的患者， 建议心内科医生

参与治疗过程， 且应选择氨基酸含量较低且体积较小

的肾脏保护方案。 合并肾结石的患者可能会因利尿剂

的使用而导致肾结石脱落， 引起急性肾绞痛， 可通过

减少输液总量予以避免。
注射部位可能会发生放射性药物渗漏， 可通过热

敷、 加压和抬高渗漏处促进放射性药物的清除。 给药

前应保证静脉通道的顺畅性， 给药期间如出现肿痛则

应尽快干预。 注射部位如发生氨基酸溶液渗漏相关静

脉炎， 应积极进行局部治疗。
若患者在治疗期间出现 ２ 级血小板减少、 任何

３ 级或 ４ 级血液毒性 （淋巴细胞减少除外）、 血清

肌酐值较基线增加 ４０％同时肌酐清除率降低 ４０％以

上， 以及任何其他可能与治疗有关的 ３ 级或 ４ 级毒

性， 经多学科评估认为继续治疗仍可获益， 可根据

个体情况适当延长治疗间隔周期、 减少给药剂量。
一般延长治疗间隔周期最长至 １６ 周， 如仍不能恢

复则认为继续使用 ＰＲＲＴ 风险较大； 如减少给药剂

量， 一般推荐采用标准剂量的 ５０％进行治疗。 上述

情况若在下一个疗程继续出现， 则认为患者暂时不

适合继续使用 ＰＲＲＴ； 若上述情况未再发生， 则下

一次治疗可恢复至标准剂量。
治疗结束后 １、 ３、 ６、 １２ 个月， 以及此后每年均

应进行疗效及毒副作用评估， 直至出现疾病进展。 此

时， 如果通过多学科讨论和评估， 预期患者仍可通过

ＰＲＲＴ 获益， 可行补救性 ＰＲＲＴ。 研究表明， 若患者

对上一轮 ＰＲＲＴ 治疗的反应良好， 则补救性 ＰＲＲＴ 反

应良好的可能性较大［４２］ 。

４　 靶向其他靶点和途径的分子影像诊断及靶
向核素治疗

　 　 除靶向 ＳＳＴＲ 的分子影像诊断和核素治疗外， 针

对其他靶点和途径的核医学精准诊疗推荐， 包括糖代

谢、 儿茶酚胺合成、 ＧＬＰ⁃１Ｒ、 ＣＸＣＲ４ 和多靶点互补

结合等。
４􀆰 １　 １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 或 ＰＥＴ ／ ＭＲＩ 糖代谢显像如

何选用？

推荐意见 １７
１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 或 ＰＥＴ ／ ＭＲＩ 可用于高级别神经内分

泌瘤 （ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ， ＮＥＴｓ） 及神经内分泌癌

（ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｃａｒｃｉｎｏｍａ， ＮＥＣ） 等高代谢肿瘤的评

估和预后。 （证据等级： １； 推荐强度： Ａ）
推荐说明： 分化较好的低级别 ＮＥＴｓ 往往 １８ Ｆ⁃

ＦＤＧ 摄取不高， ＰＥＴ ／ ＣＴ 或 ＰＥＴ ／ ＭＲＩ 显像为阴性，
而部分高级别 ＮＥＴｓ 和 ＮＥＣ 的１８Ｆ⁃ＦＤＧ 摄取较高。 因

此， １８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 是 ＮＥＮｓ 的独立预后因素［２８］ ， 与

ＳＳＴＲ 显像互补结合可更好地评估 ＮＥＮｓ［４３］ 。
４􀆰 ２　 儿茶酚胺合成代谢显像及核素靶向治疗如何

选择？
推荐意见 １８
可选择１８Ｆ⁃ＤＯＰＡ ＰＥＴ ／ ＣＴ 或 ＰＥＴ ／ ＭＲＩ 用于 ＮＥＮｓ 的诊

断和评估； 可选择１３１Ｉ （或１２３ Ｉ） ⁃间位碘代苄胍 （ｍｅｔａ⁃
ｉｏｄｏｂｅｎｚｙｌｇｕａｎｉｄｉｎｅ， ＭＩＢＧ） ＳＰＥＣＴ 或 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 用于

嗜铬细胞瘤、 副神经节瘤的诊断和评估及指导 １３１ Ｉ⁃
ＭＩＢＧ 核素治疗； 可用１３１Ｉ⁃ＭＩＢＧ 对１３１ Ｉ （或１２３ Ｉ） ⁃ＭＩＢＧ
高摄取肿瘤进行核素治疗 （证据等级： １； 推荐强度：
Ａ）。 可选择１８Ｆ⁃ＭＦＢＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 或 ＰＥＴ ／ ＭＲＩ 用于嗜铬

细胞瘤、 副神经节瘤的诊断和评估， 以及指导 １３１ Ｉ⁃
ＭＩＢＧ 核素治疗。 （证据等级： ２； 推荐强度： Ｂ）

推荐说明： １８Ｆ⁃ＤＯＰＡ 作为合成儿茶酚胺的前体

物质， 可用于嗜铬细胞瘤、 副神经节瘤等多种 ＮＥＮｓ
摄取， 用于诊断和评估［２１］ 。 ＭＩＢＧ 是一种去甲肾上腺

素的类似物， 具有相同的摄取机制。 １２３ Ｉ ／ １３１ Ｉ 标记

ＭＩＢＧ 可用于嗜铬细胞瘤、 副神经节瘤的 ＳＰＥＣＴ 显

像， 用于其诊断及定位， 以及筛选适合 １３１ Ｉ⁃ＭＩＢＧ 核

素治疗的患者［４４］ 。 １８ Ｆ 标记的间位氟代苄胍 （ｍｅｔａ⁃
ｆｌｕｏｒｏｂｅｎｚｙｌｇｕａｎｉｄｉｎｅ， ＭＦＢＧ） 是一种新型正电子示

踪剂， 其 ＰＥＴ 显像具有更高的图像清晰度和空间分

辨率， 对小病灶的检出灵敏度更高［４５］ 。
４􀆰 ３　 ＧＬＰ⁃１Ｒ 显像如何选用？
推荐意见 １９
可选择６８Ｇａ⁃Ｅｘｅｎｄｉｎ⁃ ４ ＰＥＴ ／ ＣＴ 或 ＰＥＴ ／ ＭＲＩ 用于胰岛

素瘤的诊断和评估。 （证据等级： ２； 推荐强度： Ｂ）
推荐说明： ＧＬＰ⁃１Ｒ 在 ９０％以上的胰岛素瘤中都

有高表达， 表达密度约为正常胰岛细胞的 ６ ～ １２ 倍。
以 ＧＬＰ⁃１Ｒ 为靶点的６８Ｇａ⁃Ｅｘｅｎｄｉｎ⁃４ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像对于

胰岛素瘤的诊断灵敏度可达 ９０％以上， 具有高特异

性， 仅在胃泌素瘤、 血管活性肠肽瘤、 嗜铬细胞瘤、
支气管类癌等 ＮＥＴｓ 中有较低表达， 在其他肿瘤中几

乎不表达［４６⁃４７］ 。
４􀆰 ４　 ＣＸＣＲ４ 显像如何选用？
推荐意见 ２０
可选择６８Ｇａ⁃Ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ ＰＥＴ ／ ＣＴ 或 ＰＥＴ ／ ＭＲＩ 用于促肾

上腺皮质激素垂体瘤等的诊断和评估。 （证据等级：
２； 推荐强度： Ｂ）

推荐说明： ＣＸＣＲ４ 是一种典型的 Ｇ 蛋白偶联受

体， 是趋化因子配体 １２ （ｃｈｅｍｏｋｉｎｅ ｌｉｇａｎｄ １２， ＣＸＣＬ１２）
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Ｖｏｌ􀆰 １６ Ｎｏ􀆰 ４　 ８６３　　

的受体。 Ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 是由 ＣＸＣＬ１２ 合成的环五肽类似物

组成的 ＣＸＣＲ４ 配体， ６８ Ｇａ⁃Ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 对 ＣＸＣＲ４ 具有

高亲和力及高选择性， 对促肾上腺皮质激素垂体瘤等

具有较好的诊断敏感性和准确性， 对高级别 ＮＥＴｓ 及

ＮＥＣ 的检出能力更高， 可弥补 ＳＳＴＲ 显像的不足， 并

在标记治疗性核素后， 可能用于靶向核素治疗［４８⁃４９］ 。
４􀆰 ５　 多靶点互补结合显像如何选用？

推荐意见 ２１
可选 择 ６８ Ｇａ⁃ＴＡＴＥ⁃ＲＧＤ ＰＥＴ ／ ＣＴ 或 ＰＥＴ ／ ＭＲＩ 用 于

ＳＳＴＲ２ 或整合素 αＶβ３ 高表达 ＮＥＴｓ 及 ＮＥＣ 的诊断和

评估。 （证据等级： ２； 推荐强度： Ｂ）
推荐说明： 靶向 ＳＳＴＲ 只能解决部分 ＮＥＮｓ 的诊

疗问题， 寻找与 ＳＳＴＲ 互补的靶点， 利用双靶向或多

靶向的分子探针， 可一次性诊断或治疗更多不同类型

的肿瘤。 整合素 αＶβ３ 是一种跨膜异二聚体， 介导细

胞和细胞之间以及细胞和细胞外基质之间的相互识别

和粘附， 与肿瘤的浸润、 转移和新生血管生成密切

相关， 在高级别 ＮＥＴｓ 和 ＮＥＣ 中表达更高， 与 ＳＳＴＲ２
的表达互补。 研究发现， 同时靶向 ＳＳＴＲ２ 和整合素

受体 αＶβ３ 的双靶点探针６８Ｇａ⁃ＴＡＴＥ⁃ＲＧＤ 可检出更多

ＮＥＮｓ 肝 转 移， 且 在 １８ Ｆ⁃ＦＤＧ 高 摄 取 的 ＮＥＮｓ 中，
６８Ｇａ⁃ＴＡＴＥ⁃ＲＧＤ的摄取高于６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ［５０］ 。

５　 小结

针对多数 ＮＥＮｓ 细胞表面 ＳＳＴＲ 高表达的共性特

征和儿茶酚胺合成增加等个性特征， 利用放射性核素

标记相应配体进行精准诊断和靶向核素治疗的技术已

在欧美等国家广泛应用， 并日益得到临床认可。 以西

方国家为主的相关学会已制定多个诊疗指南。 此类精

准诊疗技术也将在我国初步应用， 迫切需要建立适合

中国国情的指导方案。 本指南针对我国临床精准诊疗

实际问题， 结合国际相关指南、 新的证据和中国国

情， 经国内具有相关经验的多学科专家反复论证完

成， 但仍存在不足之处， 希望得到各方面专家的反馈

意见， 不断修订、 补充和完善， 以更好地指导相关临

床实践， 服务我国广大 ＮＥＮｓ 患者。
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国际临床试验注册平台简介

２００５ 年， 世界卫生组织 （ＷＨＯ） 成立了国际临床试验注册平台， 强调所有在人群、 人体和采用人的标本

进行的研究均需在招募首个受试者前， 接受方法学与伦理学的双重审查； 审查合格后， 应将注册资料上传至该

注册平台， 以保证临床试验过程能被完整查看并接受监督。 为提高广大临床医学科研工作者对临床试验注册平

台的认识， 现简单介绍如下。
１　 什么是临床试验？

临床试验是指以人为对象的前瞻性研究， 预先将受试者或受试人群分配至接受一种或多种医疗干预， 以评

价医疗干预对健康结局的影响。 其中 “医疗干预” 包括但不仅限于药物、 细胞及其他生物制品、 外科治疗、
放射治疗、 医疗器械、 行为疗法、 治疗过程的改变、 预防保健等。
２　 为什么要进行临床试验注册？

临床试验注册具有伦理和科学意义， 与公众利益息息相关。 公开临床试验信息， 并将其置于公众监督之下

是试验研究者的责任和义务。 临床试验注册不仅能确保追溯每个临床试验结果， 还有助于减少不必要的重复研

究。 而作为注册流程的一部分， 注册中心的数据检查可确认研究过程早期潜在的问题 （如有问题的随机选择

法）， 从而改善临床试验的质量。
３　 哪些临床试验需要注册？

国际医学期刊编辑委员会 （ ＩＣＭＪＥ） 要求所有以影响临床实践为主要目的的试验都需要注册， 即所有在人

体实施的试验都应先注册后实施。
４　 如何注册？

可在任何 ＷＨＯ 一级注册机构或 ＩＣＭＪＥ 批准的注册中心注册试验， 且仅需注册一次。 凡已注册临床试验都

会被授予全球唯一注册号。 中国临床试验注册中心是国家卫生健康委员会支持的国家临床试验注册中心， 是

ＷＨＯ 国际临床试验注册协作网一级注册机构， 网址为 ｈｔｔｐ： ／ ／ ｗｗｗ􀆰 ｃｈｉｃｔｒ􀆰 ｏｒｇ􀆰 ｃｎ ／ ｉｎｄｅｘ􀆰 ａｓｐｘ。

（摘自中国临床试验注册中心官网）


