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　 　 肿瘤是危害生命健康的重大疾病，分子影像技

术在肿瘤等重大疾病的诊断与治疗中具有不可替代

的优势。 分子影像能无创地将肿瘤发生发展过程中

的基因表达、生理、生化、功能、代谢改变可视化，便
于我们从分子水平了解肿瘤发生机制，并为肿瘤早

期精准诊断与干预、疗效与预后评估提供决策依

据［１］。 分子影像技术是生命科学和临床医学重要

的探索工具之一，可以达到传统显像技术难以实现

的早期微小肿瘤病灶显像，并从分子层面反映其病

理特征，实现人体无创精准个体化诊疗。
在当今“精准医学”和“个体化医疗”时代，核医

学 ＰＥＴ 分子影像在肿瘤的精确诊断和分期、指导治

疗方案制定、疗效预测和评价等方面发挥着越来越

重要的作用。 如果将 ＰＥＴ ／ ＣＴ ／ ＭＲ 等装备看作“枪
炮”，核素显像剂就是“弹药”。 当前我国的现状是，
“枪炮”短缺的问题逐步得到解决，然而绝大部分

“弹药”都依赖进口。 美国食品与药品监督管理局

（Ｆｏｏｄ ａｎｄ Ｄｒｕｇ Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ， ＦＤＡ）批准的放射性

药物已达 ６０ 种，近 １０ 年来有 １０ 余种放射性药物获

批上市［２］。 与之相比，国内放射性药物相对较少。
为了尽快补足短板，２０２１ 年 ６ 月，《医用同位素中长

期发展规划（２０２１－２０３５ 年）》正式发布，为医用同

位素及放射性药物的研发带来强有力的支持，也指

明了我国医用同位素及放射性药物产业发展的关键

路径［３］。 本期重点号选登了我国学者诸多论文中

的 ４ 篇，分别从不同的侧面展现了业内对肿瘤新型

放射性药物开发的新进展。
张倩等［４］制备了６８Ｇａ（半衰期 ６８ ｍｉｎ）标记靶向

于血管紧张素转化酶 （ ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎ ｃｏｎｖｅｒｔｉｎｇ ｅｎ⁃
ｚｙｍｅ， ＡＣＥ）２ 的 ＰＥＴ 探针６８Ｇａ⁃１，４，７，１０⁃四氮杂环

十二烷⁃１，４，７，１０⁃四乙酸（１，４，７，１０⁃ｔｅｔｒａａｚａｃｙｃｌｏｄｏ⁃
ｄｅｃａｎｅ⁃１，４，７，１０⁃ｔｅｔｒａａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ， ＤＯＴＡ） ⁃ＤＸ６００，利
用稳转的 ＡＣＥ２ 高表达宫颈癌细胞构建荷瘤裸鼠模

型，实现该探针在荷瘤裸鼠模型中的显像。 初步研

究结果表明，该探针对 ＡＣＥ２ 高表达肿瘤具有良好

的靶向性。 除肿瘤以外，ＡＣＥ２ 还在急性淋巴细胞

白血病、脑血管疾病、肾脏疾病中扮演着重要的角

色［５］，６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＤＸ６００ 探针 ＰＥＴ 显像有望为这些

疾病的研究提供潜在的应用价值。 值得说明的是，
严重急性呼吸综合征冠状病毒 ２（ｓｅｖｅｒｅ ａｃｕｔｅ ｒｅｓｐｉｒ⁃
ａｔｏｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓ ２， ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２）通过与宿

主呼吸道细胞 ＡＣＥ２ 结合，从而感染人体［６⁃９］；上述

药物有望成为评估 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ ／ ＡＣＥ２ 结合体对机

体生理学影响的重要探针。
张颖颖等［１０］制备了６８Ｇａ 标记靶向于肿瘤微环

境中整合素受体 αＭ（ＣＤ１１ｂ）的 ＰＥＴ 探针［ ６８Ｇａ⁃１，
４，７⁃三氮杂环壬烷⁃１，４，７⁃三乙酸⁃甘氨酸⁃精氨酸⁃谷
氨酸⁃精氨酸⁃谷氨酸⁃十一聚乙二醇⁃１，２，４，５⁃四嗪 ／
ＣＤ１１ｂ 抗体片段⁃反式⁃环辛烯（ ６８Ｇａ⁃１，４，７⁃ｔｒｉａｚａｃｙ⁃
ｃｌｏｎｏｎａｎｅ⁃１， ４， ７⁃ｔｒｉａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ⁃Ｇｌｙｃｉｎｅ⁃Ａｒｇｉｎｉｎｅ⁃Ｇｌｕ⁃
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ｔａｍａｔｅ⁃Ａｒｇｉｎｉｎｅ⁃Ｇｌｕｔａｍａｔｅ⁃ｐｏｌｙｅｔｈｙｌｅｎｅ ｇｌｙｃｏｌ１１⁃１， ２， ４，
５⁃ｔｅｒａｚｉｎｅ ／ ＣＤ１１ｂ ａｎｔｉｂｏｄｙ⁃Ｆ （ ａｂ′） ２⁃ｔｒａｎｓ⁃ｃｙｃｌｏｏｃｔｅｎｅ，
６８Ｇａ⁃ＮＯＴＡ⁃Ｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ⁃ＰＥＧ１１⁃Ｔｚ ／ ａｎｔｉ⁃ＣＤ１１ｂ⁃Ｆ（ａｂ′）２⁃
ＴＣＯ］，利用生物正交点击化学预定位方法，实现其

在 ＣＴ２６ 结肠癌荷瘤裸鼠模型显像。 初步研究结果

表明，该预定位分子探针亲水性强，体内代谢快，对
ＣＤ１１ｂ 受体具有良好的靶向性，对 ＣＴ２６ 结肠癌具

有较强的特异性显像能力。 除此之外，ＣＤ１１ｂ 在卵

巢癌、乳腺癌、胃癌及动脉粥样硬化疾病的发展中具

有重要作用［１１］，预定位显像可提高肿瘤信噪比，该
探针的开发有望用于肿瘤的诊断、疗效评估以及动

脉粥样硬化斑块形成机制探究，同时在肿瘤的靶向

放射治疗方面存在潜在价值。
曹祯等［１２］制备基于三七素⁃脲⁃赖氨酸新型结构的

前列腺特异膜抗原（ｐｒｏｓｔａｔｅ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｍｅｍｂｒａｎｅ ａｎｔｉｇｅｎ，
ＰＳＭＡ）靶向探针，尝试在侧链引入杂环结构，用于

提升放射性药物体内代谢动力学性能。 他们通过探

针的合成、６８Ｇａ 标记、ＰＥＴ 显像筛选研究，发现具有

苯并噻吩结构的靶向探针６８Ｇａ⁃Ｐ１５１ 可以大幅提升在

前列腺癌肿瘤模型中的显像对比度。 进一步对６８Ｇａ⁃
Ｐ１５１ 的标记方法与质量控制进行优化，对模型动物

活体显像及生物分布进行深入分析后，发现该探针

具有肿瘤摄取高、肾脏代谢快、正常组织对比度高的

特性，该研究为高性能 ＰＳＭＡ 靶向分子影像探针的

开发提供了新思路。
石岱等［１３］针对“胃黏液腺癌低摄取１８Ｆ⁃脱氧葡萄

糖（ｆｌｕｏｒｏｄｅｏｘｙｇｌｕｃｏｓｅ， ＦＤＧ）”的临床问题，构建适合

监测低摄取１８Ｆ⁃ＦＤＧ 的胃黏液腺癌模型，开发８９Ｚｒ 标

记的单克隆抗体探针。 初步研究结果表明，相较

于８９Ｚｒ⁃去铁胺（Ｄｅｆｅｒｏｘａｍｉｎｅ， ＤＦＯ） ⁃帕妥珠单克隆

抗体（Ｐｅｒｔｕｚｕｍａｂ）和１８Ｆ⁃ＦＤＧ，８９Ｚｒ⁃ＤＦＯ⁃西妥昔单克

隆抗体（Ｃｅｔｕｘｉｍａｂ）对胃黏液腺癌 ＭＧＣ８０３ 具有良

好的靶向性，具备肿瘤显像的功能。８９Ｚｒ⁃ＤＦＯ⁃Ｃｅｔｕｘ⁃
ｉｍａｂ 具有指导临床单克隆抗体用药和无创监测低

葡萄糖代谢胃黏液腺癌的潜能。
本期重点号的 ４ 篇研究论文，为肿瘤新型放射

性药物的研发提供了明确的借鉴思路：（１）得益于

ＰＥＴ 较高的空间分辨率和灵敏度，针对新靶点的正

电子核素６８Ｇａ ／ １８Ｆ 标记药物的研发是目前放射性药

物研发的热点；（２）新型较长半衰期固体靶 ＰＥＴ 核

素的逐步推广，为单克隆抗体药物的筛选与疗效监

测带来全新思路；（３）新型探针的研发及其巨大的

临床潜力为放射性药物诊疗提供充足的支持，有望

为肿瘤特异性诊疗提供全新思路。

得益于核素的发展与更新，肿瘤新型放射性药

物在我国发展日新月异，《医用同位素中长期发展

规划（２０２１－２０３５ 年）》 ［３］ 的发布更是让各大院校、
相关事业单位及医院纷纷加强了对核医学、放射性

药物行业的重视，越来越多的放射性药物被开发并

用于临床转化研究。 可喜的是，社会资本的注入，客
观上也在积极推动国产放射性药物原创性研究、提
升临床转化效率。

我国新型放射性药物近几年得到快速发展，但
与国外最高水平还存在一定的差距，尚缺乏具有原

始创新的研究。 为弥补这些差距与不足，国内放射

性药物的研究应围绕以下几方面进行：（１）应在最

大程度上满足临床发展需求；（２）开发诊疗一体化

放射性药物，特别是可用于治疗的放射性药物；（３）
开发面对新靶点的探索性放射性药物。 这些举措将

提供更多有益诊断的信息，提升人民健康水平，突破

现有瓶颈，发挥放射性药物巨大的应用潜力。
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