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中枢神经系统核素显像的临床应用与进展
陈文新何品玉

【摘要】各种特异性脑显像剂不断被推广应用，使放射性核素显像从诊断中枢神经系统疾病和

监测疗效发展到观察特异性变化的阶段。简述了帕金森病、癫痫、痴呆、药物成瘾、精神疾病、

脑功能活动等核素显像的临床应用及近期研究进展。
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【Abstract】 Development of site．specific brain radiophamaceuticals extends the the functional

neumima百ng印plications in the diagnosis and monitoring treatments 0f various neumlogic and psychiatric

disorders．This article highlights recent advances锄d clinical applications of the functional neumimaging in

Parkinson di8e聃e，epilepsy，dementia，sub8taIlce abuse，psychiatric diso耐ers and brain functional research．
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神经核医学是医学成像技术用于神经科学研究

的发展迅速的领域之一，中枢神经系统(central

neⅣoussvstem，CNS)核素显像在分子水平上显示活

体脑代谢、受体定位和功能活动，并可显示脑内受体

的神经化学物质，定量确定其受体的结合位点和生化

特征，预测正常脑和患病脑的各种活动，从本质上揭

示脑的结构、代谢、功能与行为机制间的关系。

1帕金森病和帕金森综合征

帕金森病(Parkinson豳ease，PD)的病理改变
涉及突触前和突触后，不仅存在黑质纹状体系统多

巴胺合成功能的减退，而且有突触后多巴胺受体活

性的改变、突触前多巴胺转运体释放、回收多巴胺

作者单位：350001福州，福建省立医院核医学科PET．CT中心

通讯作者：陈文新(E．mail：weIl】cinchzt@yaIloo．com．cn)

功能的改变。脑显像从不同层次、不同角度早期、

定量地显示相关的病理生理学改变。

1．1多巴胺能神经递质显像

在PD中，纹状体18F．多巴分布明显减少，而减

少的程度与神经元的变性密切相关。Raskshi等【1】

对具有单侧症状的PD患者研究发现，患者侧肢体

的同侧壳核背部多巴胺的储存首先减少，当肢体双

侧都出现症状时，患侧壳核的腹侧与前侧以及尾状

核背侧的多巴胺功能才受到影响，到病变晚期才出

现尾状核头腹侧对，sF．多巴摄取的减低。证明了在

PD患者的病程中，多巴胺系统的病理变化不是同

时进行的。18F．多巴PET可对PD高危人群进行早

期诊断，并可作为病情严重程度的一种客观指标，

在了解多巴制剂应用疗效、鉴别原发PD和继发

PD中有很大作用。
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1．2多巴胺转运蛋白(dopamine transporter，DAT)

显像

中枢神经系统DAT的功能是将突触间隙的多

巴胺运回突触前膜，是控制脑内多巴胺水平的关键

因素。DAT的变化比受体的变化更敏感和直接，

因而是早期诊断PD等疾病的灵敏指标。DAT的结

合位点可被可卡因和三环类抗抑郁药物阻滞，因

此，可卡因衍生物可作为DAT的显像剂来测量黑质

纹状体多巴胺神经元末梢的DAT水平，目前进入试

用的显像剂有123I一2p一甲酯基．3B．(4．碘苯基)托烷

e23I-2beta—carbomethoxyobe诅-(4-iodophenyl)一tropane，

123I—B—CIT)，18F．p．CIT以及蜘Tc标记的DAT衍生

物(蜘Tc．TRODAT．1)等。由于嘶rc．TRODAT．1来

源方便、价廉、物理性能和显像效果好，对PD的

早期诊断、治疗决策以及疗效判断具有重要意义。

Hwang等【2】对PD患者以2～3周为间期进行相同条

件下的嘶Tc．TRODAT．1显像，表明两次纹状体的

特异性非特异性摄取值高，重复性好，结果可靠，

可用于定量观察PD的病程进展。

1．3多巴胺受体显像

PD患者以多巴胺D：受体改变为主。D：受体

显像剂较多，包括18F或11C．甲基螺环哌啶酮、11C一

雷氯必利、123I．碘代苯酰胺等。Schreckenberger等卸

报道，新的多巴胺D2受体显像剂18F．desmethox曲一
llypride(-sF．DMFP)比11C．雷氯必利有更好亲和力，

非典型帕金森综合征患者纹状体18F．DMFP摄取显

著减低，而先天性帕金森综合征则摄取正常，对二

者鉴别诊断的灵敏度和特异性分别为74％和

100％。Pavese等【4】报道，患者口服左旋多巴后肌

强直、运动迟缓等症状等症状的改善与纹状体D：

受体显像程度密切相关。多巴胺受体显像对于

PD的早期诊断和继发性PD的鉴别诊断、左旋

多巴替代治疗对象的筛选和疗效的评定均有指导

作用。

1．4脑葡萄糖代谢显像

18F．氟脱氧葡萄糖、(18F．nuorodeoxyducose，18F—

FDG)能够早期发现纹状体葡萄糖代谢率的减低，

左传涛等【5】报道，晚期PD患者双侧丘脑、海马、

中央前回皮质及豆状核代谢增加，前额叶及顶叶代谢

减低；Feigin等旧对12例接受基因治疗患者的观

察表明，脑葡萄糖分布模式与疗效密切相关。-8F．

FDG显像有助于检测病情的程度，监测疾病的自

然过程以及观察病程中一些有争议的神经元保护药

的疗效。

2癫痫

脑细胞发作性过度放电是癫痫发病的基础，这

种异常放电与正常脑功能活动时局部代谢和血流动

力学变化有类似之处，即神经兴奋时伴随着相应脑

功能区血流、代谢增加。SPECT脑血流灌注、PET

糖代谢显像能够直接显示这一生理学变化。脑功能

核素显像为癫痫的临床诊疗提供了崭新的检查手

段，特别是PET与CT的图像融合克服了PET对

癫痫灶定位的不明确，为手术治疗难治性癫痫解决

了关键性问题。18F—FDG PET可以测定癫痫发作前

后癫痫灶局部脑葡萄糖摄取率的改变，对癫痫病灶

进行定量分析，从而指导治疗方案的选择。

Henry等朋报道，将发作期SPECT脑血流灌

注显像与发作间期PET代谢显像相结合来定位癫

痫灶，对于颞叶内、外的癫痫定位准确率均超过

90％。由于脑组织血流灌注与葡萄糖代谢的变化为

非特异性表现，因此寻找具有诊断和定位特异性的

药物成为主要问题。癫痫发作的启动、扩散和终止

的过程中，伴随着许多生化、神经递质的改变，通

过显示与癫痫相关的受体或神经传递等的变化，可

以更特异、更准确地定位癫痫灶。

目前最常采用的癫痫病灶诊断和定位的受体显

像剂为中枢型苯二氮革、¨C一氟马西尼(11C．

numazenil)，表现为癫痫灶苯二氮革受体结合率减

低M。123I、18F标记的苯二氮革受体显像剂也用于

癫痫研究中【姗。在脑血管炎症所致癫痫时，脑巨噬

细胞和小胶质细胞聚集，脑内外周型苯二氮革受体

表达，通过喹啉氨甲酰衍生物11C—PKll 195能显示

这种炎症过程11]，为诊断该种难治性癫痫提供了客
观依据。

3 阿尔茨海默病(Alzheimer dise嬲e；。AD)

虽然导致AD的分子机制尚不清楚，但是胆碱

酯酶抑制剂可作为早期AD的有效治疗方式核素显

像通过显示大脑皮层和皮层下核团的血流和代谢改

变，可对AD进行早期诊断与鉴别诊断。在AD患

者中，胆碱能受体缺陷以及皮层中乙酰胆碱酯酶分

布异常是重要的病理因素。Dralyer等【12】于1982年

首先报道，AD患者胆碱能M受体显像剂123I一奎丁
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环基苯甲酸(123I．quinuclidinyl．4．iodobenzilate，123I—

QNB)的显像，此后，定位与功能显像的融合，使

得研究有了较大的进展，Herholz等【13】和Bohnen

等【14】分别以11C．N一甲基一4．哌啶醇乙酸酯(11C—N．

methyl．4．pipeddyl．acetate，11C．MP4A)和11GN一甲基一4．

吡啶丙酸脂(nC．N．methyl．peridin．4一y1 propionate，

11C．PMP)PET显示AD患者颞顶皮层、杏仁体、海

马区乙酰胆碱酯酶活性减低，表明了AD病程中胆

碱能神经系统的进行性损害。

针对AD患者病变区域淀粉样物质斑块堆积的

特征性改变，l(1unk等㈣合成了可与这种B．淀粉

样蛋白(B-amyloid protein，p．AP)相结合的化合物

Pittsburgll Compound．B(PIB)，标记后可进行脑p．

AP显像，从而有助于AD的早期诊断、认知功能

损害评价、疗效评价和危险人群筛查，并有助于预

测MCI患者是否发展成AD。MiJltun等【1q对41位

非痴呆对照者和lO例AD患者行nc．PIB显像，计

算不同部位的结合值、¨C．PIB一8．AP结合比例，发

现AD患者组结合值高于非痴呆对照组，提示“C．

PIB结合升高能够先于临床诊断AD，并提示具有

AD高危险陛。核素脑显像有助于鉴别AD与其他类
型的痴呆。Yoshita等17】报道了123I．间碘苄胍(123I—

metaiodob．en珂lguanidine，123I—MIBG)心肌SPECT在

鉴别Lewv小体痴呆和AD的临床价值，表明123I—

MIBG平均心脏，纵隔比值Lewy小体痴呆明显低于

AD，Hanvu等【18】报道，该方法鉴别两者的灵敏度

和特异性分别为100％和92％。

4药物成瘾

在药物成瘾领域内，脑显像主要通过相关神经

递质的受体、转运体、神经递质、相关酶、脑血

流、葡萄糖代谢和标记成瘾物质等作为显像剂。主

要成瘾药物包括可卡因、去氧麻黄碱、亚甲基二氧

苯丙胺、酒精、尼古丁和烟草、鸦片制剂、大麻

等，尽管不同成瘾药物对各脑区的作用、神经回路

及成瘾的机制未能阐明，但人们发现了成瘾的共同

点，即突触多巴胺能系统的变化嘲。Volkow等[201

报道，脑多巴胺能系统是大脑激励系统的核心，也

是药物滥用研究的主要分子靶。Chon【21】报道，戒

断甲基苯丙胺2周后患者可见DAT特异性结合力

的不对称性恢复，并与认知功能的改善程度相符。

近年来多巴胺系统显像和其他神经递质系统显像的

发展，也为药物成瘾研究提供了良好的基础。

5精神疾病

PET、SPECT可以提示精神疾病在脑血流、代

谢、神经受体和神经递质等方面的异常。通过血

流、代谢研究，已证实情绪异常疾病与前额皮层代

谢有关。其中抑郁症患者相应区域皮层血流和代谢

减低，部分患者有颞叶、边缘系统的血流和代谢的

减低。上述区域与注意力不集中、认知障碍、情感

障碍关系密切。P0tkin等【捌研究表明，精神分裂

症患者前额皮层血流和代谢亦减低，且在完成记忆

性任务时，血流减低更加明显。但也有研究未发现

血流灌泛的明显异常或颞叶血流增加，各种现象及

规律尚需进一步研究证实。强迫症患者丘脑的血流

增加，基底节核团代谢增高，而前额腹侧皮层代谢

减低，且在药物或心理治疗临床有效时，代谢活性

即有所恢复。通过神经受体显像发现，多种精神异

常疾病有5．羟色胺、多巴胺、1．氨基丁酸等受体系

统功能失常【础】，表现复杂多样，而精神分裂症患

者多巴胺功能亢进、5．羟色胺能系统功能缺损是目

前比较认同的观点∞棚。

6脑功能活动的研究

借助图像融合技术，PET可以无创、精确、直

观地对大脑皮层功能区进行定位。通过给予相应的

刺激和PET所显示的功能活动区域脑血流和代谢

的应答关系，可显示听觉、视觉、躯体运动、嗅

觉、味觉、痛觉、语言及情感等各方面的脑功能活

动圈。脑功能活动的研究已扩展用于对植物人状态

的判定闭。PET脑代谢研究已证实，植物人状态患

者总的脑皮质葡萄糖代谢率为正常人的40％一50％，

同时伴随脑内联系皮质(如楔前叶、后顶部)的系

统性代谢障碍。而部分患者在认知功能改善时，相

应功能区代谢呈恢复表现。

张向宇等【韧利用PET技术研究针刺穴位的脑

功能变化及其定位，探讨针刺治疗的作用机制，并

为针刺穴位治疗疾病和改善脑功能提供可视性实验

依据。利用PET和功能核磁共振成像技术探讨针

刺足三里成像的实验方法和针灸治疗的中枢机制，

结果发现针刺足三里穴位可引起植物神经中枢和颞

叶功能变化，这可能与治疗胃肠疾病、改善精神和

睡眠状态的治疗作用密切相关。



36

7其他

国际放射医学核医学杂志 2008年1月第32卷第1期Int J Radiat Med Nucl Med，Jnuary 2008，V01．32，No．1

艾滋病可有神经系统损害，PET可早期发现艾

滋病是否存在脑的代谢和血流异常，是否并发脑淋

巴瘤及评价放疗的疗效等。18F—FDG PET在检查原

发性CNS淋巴瘤中的作用有所报道，18F．FDG PET

具有高度的灵敏度，对原发性淋巴瘤化疗后的监测

有重要意义嘲。

综上所述，神经核医学显像不仅通过局部脑血

流、代谢进行显像，还可以通过神经受体、转运体

和基因表达等方面完成脑疾病的检i贝4。随着示踪剂

的不断开发、图像融合和配准技术的广泛应用，神

经核医学的探索与开发将取得新的进展。
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