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【摘要】 　 目的 　 比较９９ Ｔｃｍ ⁃联肼尼克酰胺⁃３ 聚乙二醇⁃精氨酸⁃甘氨酸⁃天冬氨酸环肽二聚体

（３ＰＲＧＤ２）ＳＰＥＣＴ／ ＣＴ 与１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ／ ＣＴ 在口腔恶性肿瘤及颈部转移淋巴结中的应用价值。 方法　 回顾

性分析 ２０１９ 年 １ 月至 ２０１９ 年 １０ 月间在福建医科大学附属第一医院行９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 和１８Ｆ⁃
ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像的 ２２ 例口腔恶性肿瘤患者［男 １６ 例、女 ６ 例，年龄（５６．９±９．８）岁］。 以病理为诊断

“金标准”，通过 ＭｃＮｅｍａｒ 检验比较 ２ 种显像对颈部转移淋巴结的诊断价值。 采用 ＲＯＣ 曲线分析 ２ 种

显像诊断转移淋巴结的效能；采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ 秩相关分析病灶整合素 αｖβ３ 表达与９９Ｔｃｍ ⁃３ＰＲＧＤ２ 摄取

的相关性。 结果　 ９９Ｔｃｍ ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 和１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 均能检出所有原发灶。 基于患者、颈
侧、淋巴结分区及淋巴结病灶分析，２ 种显像诊断颈部转移淋巴结的灵敏度、特异性及准确性差异均

无统计学意义（χ２ 值：０～３．３６，均 Ｐ＞０．０５）。９９Ｔｃｍ ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 和１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 诊断颈部转

移淋巴结的 ＳＵＶｍａｘ ＡＵＣ 分别为 ０．８２５ 和 ０．８５５，诊断灵敏度、特异性、准确性分别为 ７１．９％（２３ ／ ３２）、
９３．９％（９２ ／ ９８）、８８．５％（１１５ ／ １３０）和 ７８．１％（２５ ／ ３２）、９３．９％（９２ ／ ９８）、９０．０％（１１７ ／ １３０），差异均无统计

学意义（χ２ 值：０．０５ ～ ０．１０，均 Ｐ＞０．０５）。 原发灶及颈部转移淋巴结９９ Ｔｃｍ ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＵＶｍａｘ 与整合素

αｖβ３ 表达均呈正相关（ ｒｓ 值：０．５８、０．５１，Ｐ 值：０．０１９、０．０１３）。 结论　 ９９Ｔｃｍ ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像对

口腔恶性肿瘤和颈部淋巴结转移的诊断具有良好的价值，与１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像相当。
【关键词】 　 口腔肿瘤；肽类，环；锝；淋巴转移；体层摄影术，发射型计算机，单光子；体层摄影术，
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ｓｅａｒｃｈ ｏｆ Ｆｕｊｉａｎ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ （２０２１ＱＨ１０９７）

ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃２０２４０７１４⁃００２５６

　 　 口腔恶性肿瘤是头颈部最常见的恶性肿瘤，５ 年

存活率约为 ５０％ ～６０％［１］。 颈部淋巴结转移是患者

不良预后的最主要因素［２］。 准确的颈部淋巴结分

期对患者确定合适治疗方法及预后评估至关重要。
整合素 αｖβ３ 受体显著表达于恶性肿瘤细胞表面和

新生血管内皮细胞，正常细胞不表达或表达很低。
靶向整合素 αｖβ３ 受体的９９ Ｔｃｍ⁃联肼尼克酰胺⁃３ 聚

乙二 醇⁃精 氨 酸⁃甘 氨 酸⁃天 冬 氨 酸 环 肽 二 聚 体

｛ ｈｙｄｒａｚｉｎｏｎｉｃｏｔｉｎａｍｉｄｅ⁃（ ｐｏｌｙｅｔｈｙｌｅｎｅ ｇｌｙｃｏｌ ） ４⁃Ｅ
［（ ｐｏｌｙｅｔｈｙｌｅｎｅ ｇｌｙｃｏｌ ） ４⁃ｃ （（ Ａｒｇ⁃Ｇｌｙ⁃Ａｓｐ ） ｆＫ ）］ ２，
３ＰＲＧＤ２｝被广泛应用于多种恶性肿瘤（如肺癌、乳
腺癌等）的诊断及疗效评估［３⁃４］。 但目前国内外鲜

有关于９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 在口腔恶性肿瘤中

的临床应用研究。１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像对口腔恶性

肿瘤的诊断和分期具有较高的灵敏度和特异性［５］。
与１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 相比，９９ Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ 配制条件

简单，ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 更加普及、经济。 本研究通过与１８Ｆ⁃
ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像对比，探讨９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／
ＣＴ 显像对口腔恶性肿瘤及颈部淋巴结转移的诊断

价值。

资料与方法

１．研究对象。 本研究为回顾性研究，收集 ２０１９ 年

１ 月至 ２０１９ 年 １０ 月在福建医科大学附属第一医院

行９９ Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 和１８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显

像的 ２２ 例口腔占位患者，其中男 １６ 例、女 ６ 例，年
龄（５６．９±９．８）岁（范围：４３ ～ ７９ 岁）。 所有口腔病灶

经手术或穿刺活组织检查（简称活检）病理确诊；淋
巴结以手术病理为诊断标准。 纳入标准：发现口腔

占位并怀疑恶性肿瘤可能性大、计划手术及行颈部

淋巴结清扫的患者；患者在治疗前 １ 周（非同日）

行９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ 和１８Ｆ⁃ＦＤＧ 显像。 口腔恶性肿瘤定

义根据国际疾病分类（ ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ
ｄｉｓｅａｓｅｓ， ＩＣＤ） 肿瘤学编码 （ ＩＣＤ⁃１０） ［６］， 包括唇

（Ｃ００）、舌底 （ Ｃ０１）、舌的其他部位 （ Ｃ０２）、牙龈

（Ｃ０３）、口底（Ｃ０４）、腭（Ｃ０５）、口腔（Ｃ０６）的其他未

具体说明的部位。 排除标准：（１）口腔恶性肿瘤复

发，或显像前已行放化疗；（２）显像前 ３ ｄ 内行口腔

占位或颈部淋巴结穿刺活检者；（３）怀孕或哺乳期

妇女。 本研究获得福建医科大学附属第一医院伦理

委员会批准（批件号：闽医大附一伦理医研［２０１８］
２１３ 号），患者均签署知情同意书。

２．检查方法。 （１） ９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显

像。 ３ＰＲＧＤ２ 药盒由北京大学医学同位素研究中心

提供。９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ 溶液的制备流程参考文献［７］，
其放 化 纯 ＞ ９５％。 按 体 质 量 经 静 脉 注 射９９ Ｔｃｍ⁃
３ＰＲＧＤ２ １１．１ ＭＢｑ ／ ｋｇ 后 ３０ ｍｉｎ，患者取仰卧位，双
臂放于身体两侧，使用 Ｓｙｍｂｉａ Ｉｎｔｅｖｏ １６ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ
仪（德国 Ｓｉｅｍｅｎｓ 公司）进行显像。 全身平面显像：
矩阵 １ ０２４×２５６，扫描速度 １５ ｃｍ ／ ｍｉｎ。 头颈部断层

显像选用 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 定量采集模块，矩阵 ２５６×２５６，
放大倍数 １． ０ 倍， ３０ ｓ ／帧； ＣＴ 扫描的管电压为

１３０ ｋＶ，管电流为 ２ ｍＡ。
（２） １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像。１８Ｆ⁃ＦＤＧ 购自南京

江原安迪科正电子研究发展有限公司福州分公司。
患者显像前禁食 ６ ｈ 以上，血糖＜７．２ ｍｍｏｌ ／ Ｌ。 按体

质量静脉注射１８Ｆ⁃ＦＤＧ ３．７ ＭＢｑ ／ ｋｇ 后嘱患者安静休

息约 ６０ ｍｉｎ，然后使用 Ｂｉｏｇｒａｐｈｙ ｍＣＴ（６４） ＰＥＴ ／ ＣＴ
仪（德国 Ｓｉｅｍｅｎｓ 公司）进行显像：低剂量 ＣＴ 扫描

后，行 ＰＥＴ 扫描（每个床位 ２ ｍｉｎ，６ ～ ７ 个床位），扫
描范围为颅顶至股骨中段。

３．图像分析。 ２ 种显像图像分别由 ２ 名有 １０ 年
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以上诊断经验的核医学科医师进行双盲分析，意见不

一致时经协商达成共识。 （１）视觉半定量分析。９９Ｔｃｍ⁃
３ＰＲＧＤ２、１８Ｆ⁃ＦＤＧ 显像口腔及颈部淋巴结存在显像

剂摄取高于周围本底组织（或对侧颈部）且相应部

位 ＣＴ 有明确病灶，视为阳性病灶。 ＣＴ 见异常密度

影，而未见显像剂异常摄取者，视为阴性病灶。 （２）
定量分析。９９ Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ 图像分析：在 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ
融合图像上对显像剂摄取异常增高的病灶进行定

位，沿病灶摄取９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ 边缘勾画感兴趣体积

（ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ Ｉｎｔｅｒｅｓｔ， ＶＯＩ），通过 ＸＳＰＥＣＴ Ｑｕａｎｔ 定量

软件（德国 Ｓｉｅｍｅｎｓ 公司）计算 ＳＵＶｍａｘ。１８ Ｆ⁃ＦＤＧ 图

像分析：在 ＰＥＴ ／ ＣＴ 融合图像上对代谢异常增高的

病灶进行定位，测定１８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＳＵＶｍａｘ。 根据美国癌

症联合委员会第 ８ 版对口腔癌进行 Ｔ 分期，参照文

献［８］对颈部淋巴结进行分区。 选取显像剂摄取较

高的淋巴结进行分析，尽可能每个颈部区域测量至

少 １ 个淋巴结 ＳＵＶｍａｘ，当可测量病灶较多时，每个颈

部区域测量不超过 ５ 个。
４．组织病理性分析。 由经验丰富的病理科医师

判定口腔病灶的病理类型和颈部淋巴结的转移情

况。 对口腔病灶及颈部淋巴结的整合素 αｖβ３ 表达

行免疫组织化学（Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ， ＩＨＣ）分析，
表达强度 １ 级（弱阳性）、２ 级（中等强度阳性）和 ３ 级

（强阳性）均为阳性，０ 级为阴性［９］。
５．统计学分析。 应用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ ２３．０

软件对数据进行统计学分析，符合正态分布的定量

资料以 􀭰ｘ±ｓ 表示，不符合正态分布的定量资料以 Ｍ
（Ｑ１，Ｑ３）表示，２ 组间比较采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 符号秩检

验；定性资料以频数（百分比）表示。 ２ 组间等级资

料比较采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 秩和检验。 采用 ＭｃＮｅｍａｒ 检

验比较 ２ 种显像诊断颈部淋巴结转移的灵敏度、特
异性及准确性。 采用 ＲＯＣ 曲线分析 ２ 种显像的

ＳＵＶｍａｘ最佳界值及诊断效能，计算 ＡＵＣ 并行 Ｄｅｌｏｎｇ
检验。 采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关或 Ｓｐｅａｒｍａｎ 秩相关分析数

据的相关性。 Ｐ＜０．０５ 表示差异或相关性有统计学

意义。

结　 　 果

１．患者一般情况。 ２２ 例患者共有 ２３ 个口腔病

灶，包括舌底 ３ 个、舌 ６ 个、牙龈 ２ 个、口底 ６ 个、腭
部 ２ 个和颊部 ４ 个，病理均为恶性；原发灶临床 Ｔ 分

期为 Ｔ１ ０ 个、Ｔ２ ５ 个、Ｔ３ ３ 个、Ｔ４ １５ 个。 其中 １９ 例

患者经手术确诊 ２０ 个口腔原发灶，病理分别为 １７ 个

鳞状细胞癌、１ 个血管肉瘤和 ２ 个腺样囊性癌；共清

扫 ９６ 个颈部区域、８２１ 个颈部淋巴结，其中 ９ 例患者、
１９ 个颈部区域共 ４５ 个颈部淋巴结转移（Ⅰ区 ２４ 个、
Ⅱ区 １６ 个、Ⅲ区 ５ 个）；阴性淋巴结共 ７７ 个区域，
７７６ 个。 另 ３ 例患者经穿刺活检确诊 ３ 个口腔原发

灶，颈部淋巴结未行手术，不纳入淋巴结相关统计学

分析。
２．原发灶显像结果。 ２３ 个原发灶的肿瘤长径

为（３． ２６ ± １． ２２） ｃｍ（范围：１． ２２ ～ ６． １０ ｃｍ）。９９ Ｔｃｍ⁃
３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 和１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像均能显

示所有原发灶（典型病例图像见图 １）。９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２

及１８Ｆ⁃ＦＤＧ 的 ＳＵＶｍａｘ分别为 ５．９４±１．７１、１５．１８±５．８７，
二者无明显相关性（ ｒ＝ ０．１９，Ｐ＝ ０．３７６）。

图 １　 口腔恶性肿瘤患者９９ Ｔｃｍ ⁃联肼尼克酰胺⁃３ 聚乙二醇⁃精
氨酸⁃甘氨酸⁃天冬氨酸环肽二聚体（３ＰＲＧＤ２ ） ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ（Ａ、

Ｄ、Ｇ）和１８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ（Ｂ、Ｅ、Ｈ）显像图（红箭头示口腔肿

瘤，白箭头示左侧颌下腺）及免疫组织化学检查图（ＥｎＶｉｓｉｏｎ 两

步法 ×２００；Ｃ、Ｆ、Ｉ）。 Ａ～Ｃ．右口底腺样囊性癌患者（女，４９ 岁），
９９Ｔｃｍ ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像 ＳＵＶｍａｘ为 ４．９６，１８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／

ＣＴ 显像 ＳＵＶｍａｘ为 ９．０３，整合素 αｖβ３ 表达为 １ 级；Ｄ～Ｆ．左舌高

分化鳞状细胞癌患者（男，４８ 岁），９９Ｔｃｍ ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显

像 ＳＵＶｍａｘ为 ５．２７，１８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像 ＳＵＶｍａｘ为 １１．６０，整合

素 αｖβ３ 表达为 ２ 级；Ｇ～ Ｉ．右口底浸润性高⁃中分化鳞状细胞癌

患者（男，５６ 岁），９９Ｔｃｍ ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像 ＳＵＶｍａｘ为 ６．５４，
１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像 ＳＵＶｍａｘ为 ８．８２，整合素 αｖβ３ 表达为 ３级

３．颈部淋巴结显像结果。 （１）视觉半定量分析。
基于患者分析，９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 和１８Ｆ⁃ＦＤＧ
ＰＥＴ ／ ＣＴ显像诊断颈部转移淋巴结的灵敏度、特异
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图 ２　 口腔恶性肿瘤患者颈部淋巴结９９Ｔｃｍ ⁃联肼尼克酰胺⁃３ 聚乙二醇⁃精氨酸⁃甘氨酸⁃天冬氨酸环肽二聚体（３ＰＲＧＤ２ ） ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ（Ａ、Ｄ、

Ｇ、Ｊ；箭头示颈部淋巴结）和１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ（Ｂ、Ｅ、Ｈ、Ｋ；箭头示颈部淋巴结）显像图及免疫组织化学检查图（ＥｎＶｉｓｉｏｎ 两步法 ×２００；Ｃ、Ｆ、

Ｉ、Ｌ）。 Ａ～Ｃ．左舌高⁃中分化鳞状细胞癌患者（女，６１ 岁），２ 种显像左颈Ⅱ区均见一显像剂异常高摄取的淋巴结，９９ Ｔｃｍ ⁃３ＰＲＧＤ２ 显像

ＳＵＶｍａｘ为 ３．９７，１８Ｆ⁃ＦＤＧ 显像 ＳＵＶｍａｘ为 ９．４０，手术病理示转移淋巴结，整合素 αｖβ３ 表达为 ２ 级；Ｄ～Ｆ．舌中分化鳞状细胞癌患者（男，５２ 岁），

２ 种显像右颈Ⅱ区均见一小淋巴结，显像剂摄取均未见明显增高，手术病理示阴性淋巴结，整合素 αｖβ３ 表达为 ０ 级；Ｇ～ Ｉ．舌中分化鳞状细

胞癌患者（男，５２ 岁），右颈Ⅰ区淋巴结９９Ｔｃｍ ⁃３ＰＲＧＤ２摄取不高，１８Ｆ⁃ＦＤＧ 摄取异常增高，ＳＵＶｍａｘ为 ３．４０，手术病理示阴性淋巴结，整合素

αｖβ３ 表达为 １ 级；Ｊ ～ Ｌ．舌中分化鳞状细胞癌患者（男，５２ 岁），右颈Ⅲ区淋巴结９９ Ｔｃｍ ⁃３ＰＲＧＤ２摄取不高，１８ Ｆ⁃ＦＤＧ 摄取明显异常增高，

ＳＵＶｍａｘ为 ９．９１，手术病理示转移淋巴结，整合素 αｖβ３ 表达为 １ 级

性、准确性分别为 ９ ／ ９、５ ／ １０、１４ ／ １９ 和 ８ ／ ９、７ ／ １０、１５ ／
１９；基于颈侧分析，２ 种显像上述各诊断指标分别为

１１ ／ １１、１０ ／ １９、７０．０％（２１ ／ ３０）和 １０ ／ １１、１５ ／ １９、 ８３．３％
（２５ ／ ３０）；基于颈部淋巴结分区，２ 种显像上述各诊

断指标分别为 １８ ／ １９、８１． ８％ （６３ ／ ７７）、８４． ４％ （８１ ／
９６）和 １７ ／ １９、８７．０％（６７ ／ ７７）、８７．５％（８４ ／ ９６）；基于

淋巴结病灶判断时，上述各诊断指标分别为 ６２．２％
（２８／ ４５）、９６．５％（７４９／ ７７６）、９４．６％（７７７／ ８２１）和 ６８．９％
（３１ ／ ４５）、９７．７％（７５８ ／ ７７６）、９６．１％（７８９ ／ ８２１）；上述

差异均无统计学意义（ χ２ 值：０ ～ ３．３６，均 Ｐ＞０．０５）。
典型病例图像见图 ２。

（２）定量分析。 共测量 １３０ 个颈部淋巴结（转
移 ３２ 个，阴性 ９８ 个）的９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＵＶｍａｘ和

１８Ｆ⁃

ＦＤＧ ＳＵＶｍａｘ，且两者在颈部转移淋巴结均高于阴性

淋巴结［９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２：２．４８（１．５７，３．１２）和 １．３３（０．９６，
１．８２）；１８Ｆ⁃ＦＤＧ：５．１５（２．９３，８．７０）和 １．４０（０．９９，２．００）］，
差异均有统计学意义（Ｚ 值：－５．５１、－６．０１，均 Ｐ＜０．００１）。
颈部转移淋巴结的９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＵＶｍａｘ和

１８Ｆ⁃ＦＤＧ
ＳＵＶｍａｘ无明显相关性（ ｒｓ ＝ ０．３２，Ｐ ＝ ０．０７９）。 ＲＯＣ 曲

线（图 ３）示，９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ 和１８Ｆ⁃ＦＤＧ 显像判断颈部

淋巴结转移的 ＳＵＶｍａｘ 最佳界值分别为 ２．３２ 和 ２．８５；
ＡＵＣ 分别为 ０．８２５ （９５％ ＣＩ： ０．７３５～０．９１５）和 ０．８５５
（９５％ ＣＩ： ０．７５１～０．９５８），差异无统计学意义（Ｚ＝０．５５，
Ｐ＝ ０．５８３）；诊断的灵敏度、特异性、准确性分别为

７１．９％（２３ ／ ３２）、９３．９％（９２ ／ ９８）、８８．５％（１１５ ／ １３０）和
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图 ３　 ９９Ｔｃｍ ⁃联肼尼克酰胺⁃３ 聚乙二醇⁃精氨酸⁃甘氨酸⁃天冬氨

酸环肽二聚体（３ＰＲＧＤ２） ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 与１８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 诊断

２２ 例口腔恶性肿瘤患者的 １３０ 个颈部淋巴结转移的 ＲＯＣ 曲线

７８．１％（２５ ／ ３２）、９３．９％（９２ ／ ９８）、９０．０％（１１７ ／ １３０），差
异均无统计学意义（χ２ 值：０．０５～０．１０，均 Ｐ＞０．０５）。

４．整合素 αｖβ３ 表达。 经手术切除的 ２０ 个口腔

原发灶整合素 αｖβ３ 表达水平与 ９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２

ＳＵＶｍａｘ呈正相关（ ｒｓ ＝ ０．５８，Ｐ ＝ ０．０１９）。 １７ 例患者的

５７ 个颈部淋巴结（转移 ２３ 个，阴性 ３４ 个）行 ＩＨＣ 检

测整合素 αｖβ３ 的表达强度。 颈部转移淋巴结 αｖβ３

表达强度与９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＵＶｍａｘ呈正相关（ｒｓ ＝ ０．５１，
Ｐ＝ ０．０１３）。 转移淋巴结整合素 αｖβ３ 表达 １ ～ ３ 级

分别为 １０、１０ 和 ３ 个，阴性淋巴结 ０～３ 级分别为 １、
２３、９ 和 １ 个，二者差异有统计学意义（Ｚ ＝ －２．２２，Ｐ ＝
０．０２７）。

讨　 　 论

口腔恶性肿瘤颈部淋巴结转移是影响其复发率

和生存率的最重要因素［１０］。 整合素 αｖβ３ 在活化的

血管内皮细胞高表达，在调节肿瘤生长、侵袭及转移

方面发挥关键作用［３］。 口腔鳞状细胞癌整合素 αｖβ３

受体高表达［１１］，６８Ｇａ 标记的精氨酸⁃甘氨酸⁃天冬氨酸

（Ａｒｇ⁃Ｇｌｙ⁃Ａｓｐ， ＲＧＤ）显像剂在口腔鳞状细胞癌的诊断

中显示出良好的特异性和对比度［１２］。 与６８Ｇａ⁃ＲＧＤ 相

比，９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ 是一种更为经济且更易于配制的

ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 探针。
本研究中，口腔原发灶和颈部转移淋巴结的９９Ｔｃｍ⁃

３ＰＲＧＤ２ ＳＵＶｍａｘ与
１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＳＵＶｍａｘ无明显相关性（ ｒｓ ＝

０．１９，Ｐ ＝ ０．３７６；ｒｓ ＝ ０．３２，Ｐ ＝ ０．０７９）。 既往有 ４３ 例

乳腺癌患者的研究表明乳腺癌的６８ Ｇａ⁃ＲＧＤ 与１８ Ｆ⁃
ＦＤＧ 无显著相关性［１３］；但另有研究发现肺癌、食管

癌的９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ 和１８Ｆ⁃ＦＤＧ 呈正相关（ ｒ ＝ ０．４０，Ｐ＜
０．００１；ｒ＝ ０．６６，Ｐ＜０．００１） ［３，１４］。 研究结果存在差异

的原因可能是：第一，９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ 和１８Ｆ⁃ＦＤＧ 的生

物摄取机制存在差异，ＲＧＤ 通过与肿瘤细胞及新生

血管内皮细胞表达的整合素 αｖβ３ 特异性结合反映

肿瘤新生血管的增殖情况，而 ＦＤＧ 反映肿瘤细胞摄

取葡萄糖的程度；第二，不同部位、不同病理类型恶

性肿瘤摄取９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ 与１８Ｆ⁃ＦＤＧ 的程度可能不

一致。 因此，口腔恶性肿瘤摄取９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ 与１８Ｆ⁃
ＦＤＧ 的相关性有待日后加大样本量、完善实验方案

后进一步验证。
本研究视觉半定量分析及 ＲＯＣ 曲线分析均显

示，９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 诊断颈部转移淋巴结

的特异性与１８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 无明显差异，这与既

往９９ Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 和１８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 诊

断肺癌淋巴结转移及乳腺癌腋窝淋巴结的研究相

符［３］。 虽然差异无统计学意义，但１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ
诊断颈部淋巴结转移的灵敏度数值高于９９ Ｔｃｍ⁃
３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ（ＲＯＣ 曲线分析：７８．１％和 ７１．９％），
可能是由于 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 空间分辨率和灵敏度均不如

ＰＥＴ ／ ＣＴ。 本研究１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 诊断转移淋巴结

的灵敏度、特异性分别为 ６８．９％、９７．７％（基于淋巴结

病灶），ＲＯＣ 曲线示１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＳＵＶｍａｘ最佳界值为 ２．８５，
与既往研究结果相符［５，１５］。 本研究结果表明，９９Ｔｃｍ⁃
３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像对口腔恶性肿瘤及颈部转

移淋巴结的诊断具有良好的价值，与１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／
ＣＴ 显像相当。

本研究发现原发灶、颈部转移淋巴结９９ Ｔｃｍ⁃
３ＰＲＧＤ２ ＳＵＶｍａｘ与整合素 αｖβ３ 表达存在相关性（ ｒｓ ＝
０．５８，Ｐ ＝ ０．０１９；ｒｓ ＝ ０．５１，Ｐ ＝ ０．０１３）；而转移淋巴结

与阴性淋巴结整合素 αｖβ３ 表达强度差异有统计学

意义（Ｚ ＝ －２．２２，Ｐ ＝ ０．０２７）。 上述结果表明，９９Ｔｃｍ⁃
３ＰＲＧＤ２ ＳＵＶｍａｘ可能反映口腔恶性肿瘤细胞及肿瘤

新生血管的整合素 αｖβ３ 表达强度，验证了整合素

αｖβ３ 受体在增殖的肿瘤细胞高度表达，而在正常细

胞表达很低。 基于整合素 αｖβ３ 受体的分子显像可

能是预测和评估口腔恶性肿瘤抗 αｖβ３ 受体治疗或

抗血管生成治疗的有效手段［３］。
本研究具有以下几点局限性：第一，本研究系单

中心回顾性研究，样本量较小，可能存在一定选择偏

倚；第二，口腔恶性肿瘤患者可能因存在义齿等植入

物或 ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像时手臂上举，导致测得的 ＳＵＶｍａｘ

受影响；第三，９９Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ 溶液中含有少部分游
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离９９ＴｃｍＯ－
４，其被颈部腺体浓聚可能影响淋巴结显像

剂摄取的判断。
综上所述，较低成本的９９ Ｔｃｍ⁃３ＰＲＧＤ２ ＳＰＥＣＴ ／

ＣＴ 诊断口腔恶性肿瘤及颈部淋巴结转移的灵敏度、
特异性及准确性与１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 相当。
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ｃａｖｉｔｙ［ Ｊ］ ． ＪＡＭＡ Ｎｅｔｗ Ｏｐｅｎ， ２０２１， ４（４）： ｅ２１７０８３． ＤＯＩ：１０．
１００１ ／ ｊａｍａｎｅｔｗｏｒｋｏｐｅｎ．２０２１．７０８３．

［６］ Ｋｌｅｉｈｕｅｓ Ｐ， Ｓｏｂｉｎ ＬＨ． Ｗｏｒｌｄ Ｈｅａｌｔｈ Ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ
ｔｕｍｏｒｓ［Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ， ２０００， ８８（１２）： ２８８７． ＤＯＩ：１０．１００２ ／ １０９７⁃
０１４２（２００００６１５）８８：１２＜２８８７：：ａｉｄ⁃ｃｎｃｒ３２＞３．０．ｃｏ；２⁃ｆ．

［７］ 刘昭飞，贾兵，史继云，等． ９９Ｔｃｍ ⁃ＲＧＤ 环肽二聚体的制备及其

体内外评价［Ｊ］ ． 中华核医学杂志， ２００７， ２７（４）： ２０５⁃２０９．
Ｌｉｕ ＺＦ， Ｊｉａ Ｂ， Ｓｈｉ ＪＹ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ９９Ｔｃｍ ｌａｂｅｌｅｄ ｃｙｃｌｉｃ
ＲＧＤｆＫ ｄｉｍｅｒ ａｎｄ ｉｔｓ ｉｎ ｖｉｔｒｏ ａｎｄ ｉｎ ｖｉｖｏ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ［Ｊ］． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ
Ｍｅｄ， ２００７， ２７（４）： ２０５⁃２０９．

［８］ Ｇｒéｇｏｉｒｅ Ｖ， Ａｎｇ Ｋ， Ｂｕｄａｃｈ Ｗ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｌｉｎｅａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｎｅｃｋ
ｎｏｄｅ ｌｅｖｅｌｓ ｆｏｒ ｈｅａｄ ａｎｄ ｎｅｃｋ ｔｕｍｏｒｓ： ａ ２０１３ ｕｐｄａｔｅ． ＤＡＨＡＮＣＡ，
ＥＯＲＴＣ， ＨＫＮＰＣＳＧ， ＮＣＩＣ ＣＴＧ， ＮＣＲＩ， ＲＴＯＧ， ＴＲＯＧ ｃｏｎｓｅｎ⁃
ｓｕｓ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ［ Ｊ］ ． Ｒａｄｉｏｔｈｅｒ Ｏｎｃｏｌ， ２０１４， １１０ （ １）： １７２⁃１８１．
ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．ｒａｄｏｎｃ．２０１３．１０．０１０．

［９］ Ｘｉｏｎｇ Ｙ， Ｂａｉ Ｙ， Ｌｅｏｎｇ Ｎ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ
ｍｕｔａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ｅｐｉｄｅｒｍａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｇｅｎｅ ｉｎ ｌｕｎｇ ａｄｅ⁃
ｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａｓ ｕｓｉｎｇ ｍｕｔａｔｉｏｎ⁃ｓｐｅｃｉｆｉｃ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ［Ｊ］ ． Ｄｉａｇｎ Ｐａｔｈｏｌ，
２０１３， ８： ２７． ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ １７４６⁃１５９６⁃８⁃２７．

［１０］ Ｖｏｓｓ ＪＯ， Ｆｒｅｕｎｄ Ｌ， Ｎｅｕｍａｎｎ Ｆ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｌｙｍｐｈ
ｎｏｄｅ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｉｎ ｏｒａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ［ Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｏｒａｌ
Ｉｎｖｅｓｔｉｇ， ２０２２， ２６（１１）： ６７１１⁃６７２０． ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ００７８４⁃０２２⁃
０４６３０⁃７．

［１１］ Ｍｏｎｔｅｎｅｇｒｏ ＣＦ， Ｃａｓａｌｉ ＢＣ， Ｌｉｎｏ ＲＬＢ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ αｖβ３

ｉｎｔｅｇｒｉｎ ｉｎｄｕｃｅｓ ｌｏｓｓ ｏｆ ｃｅｌｌ ｄｉｒｅｃｔｉｏｎａｌｉｔｙ ｏｆ ｏｒａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃａｒｃｉｎｏ⁃
ｍａ ｃｅｌｌｓ （ ＯＳＣＣ） ［ Ｊ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ， ２０１７， １２ （ ４）： ｅ０１７６２２６．
ＤＯＩ：１０．１３７１ ／ ｊｏｕｒｎａｌ．ｐｏｎｅ．０１７６２２６．

［１２］ Ｌｏｂｅｅｋ Ｄ， Ｒｉｊｐｋｅｍａ Ｍ， Ｔｅｒｒｙ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍａｇｉｎｇ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｈｅａｄ ａｎｄ ｎｅｃｋ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａｓ ｂｙ ［ ６８Ｇａ］
Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃Ｅ⁃［ｃ（ ＲＧＤｆＫ）］ ２ ＰＥＴ ／ ＣＴ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ
Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０２０， ４７（１１）： ２６４７⁃２６５５． ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ００２５９⁃０２０⁃
０４７６６⁃２．

［１３］ Ｙｏｏｎ ＨＪ， Ｋａｎｇ ＫＷ， Ｃｈｕｎ ＩＫ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ
ｓｕｂｔｙｐｅｓ， ｂａｓｅｄ ｏｎ ｅｓｔｒｏｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ， ｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ， ａｎｄ
ＨＥＲ２， ｗｉｔｈ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｉｍａｇｉｎｇ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｆｒｏｍ ６８Ｇａ⁃ＲＧＤ ＰＥＴ ／
ＣＴ ａｎｄ １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ，
２０１４， ４１（８）： １５３４⁃１５４３． ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ００２５９⁃０１４⁃２７４４⁃４．

［１４］ Ｚｈｅｎｇ Ｓ， Ｃｈｅｎ Ｚ， Ｈｕａｎｇ Ｃ， ｅｔ ａｌ． ［ ９９ｍ Ｔｃ］３ＰＲＧＤ２ ｆｏｒ ｉｎｔｅｇｒｉｎ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ ｅｓｏｐｈａｇｅａｌ ｃａｎｃｅｒ： ａ ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ ｓｔｕｄｙ ｗｉｔｈ
［ １８Ｆ］ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ［Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０１９， ３３（２）： １３５⁃１４３．
ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ１２１４９⁃０１８⁃１３１５⁃３．

［１５］ Ｎｉｕ Ｌ， Ｚｈｅｎｇ Ｄ， Ｗａｎｇ Ｄ， ｅｔ ａｌ． Ａｃｃｕｒａｃｙ ｏｆ １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｎ
ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｎｅｃｋ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ ｏｆ ｏｒａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｉｎ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈｏｕｔ ｌａｒｇｅ ｐａｌｐａｂｌｅ ｌｙｍｐｈ ｎｏｄｅｓ［Ｊ］ ． Ｏｒａｌ Ｓｕｒｇ Ｏｒａｌ Ｍｅｄ
Ｏｒａｌ Ｐａｔｈｏｌ Ｏｒａｌ Ｒａｄｉｏｌ， ２０２０，１２９（４）： ４１８⁃４２６． ＤＯＩ：１０．１０１６ ／
ｊ．ｏｏｏｏ．２０１９．０９．００５．

（收稿日期：２０２４⁃０７⁃１４） 　 　

·７８４·中华核医学与分子影像杂志 ２０２５ 年 ８ 月第 ４５ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ａｕｇ． ２０２５， Ｖｏｌ． ４５， Ｎｏ． ８


