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【摘要】 　 目的　 探索１７７Ｌｕ⁃１，４，７，１０⁃四氮杂环十二烷⁃１，４，７，１０⁃四乙酸⁃Ｄ⁃苯丙氨酸 １⁃酪氨酸 ３⁃
苏氨酸 ８⁃奥曲肽（ＤＯＴＡＴＡＴＥ）用于神经内分泌肿瘤（ＮＥＮ）患者的疗效和不良反应。 方法　 回顾性

纳入 ２０１９ 年 １０ 月至 ２０２１ 年 ６ 月间在西南医科大学附属医院接受 １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗的 ３６ 例转

移性 ＮＥＮ 患者［男 ２６ 例、女 １０ 例，年龄（４３．５±１２．９）岁］。 采用不良事件通用术语标准 ５．０ 版进行毒

性评估。 根据实体瘤疗效评价标准（ＲＥＣＩＳＴ）１．１ 版确定疾病进展和肿瘤反应。 采用 Ｃｏｘ 比例风险模

型分析无进展生存（ＰＦＳ）和总生存（ＯＳ）的预后因素。 结果　 ３６ 例患者的中位随访时间为 １９．８ 个月，
中位 ＰＦＳ 为 ２４．０ 个月，未达到中位 ＯＳ。 ＷＨＯ Ⅲ级［ＰＦＳ：风险比（ＨＲ）＝ ３．５９， ９５％ ＣＩ： １．１０～１１．７３，Ｐ＝
０．０２５；ＯＳ：ＨＲ＝ ７．８５， ９５％ ＣＩ：１．５０ ～ ４１．１０，Ｐ ＝ ０．００４］、１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 阳性（ＰＦＳ：ＨＲ ＝ ３ ０５， ９５％ ＣＩ：
１ ０４～８．９３，Ｐ ＝ ０．０３３；ＯＳ：ＨＲ ＝ ５．９０， ９５％ ＣＩ：１．０４ ～ ３３．４９，Ｐ ＝ ０．０２５）以及肽受体放射性核素治疗

（ＰＲＲＴ）前接受了全身化疗（ＰＦＳ：ＨＲ ＝ ２．７９， ９５％ ＣＩ：１．０１ ～ ７．７３，Ｐ ＝ ０．０３９；ＯＳ：ＨＲ ＝ ５．５６， ９５％ ＣＩ：
１ ０１～３０．５７，Ｐ＝ ０．０２６）是 ＰＦＳ 和 ＯＳ 的预后因素。 一过性不良反应包括疲劳（２７．８％， １０ ／ ３６）和恶心

（５．６％， ２ ／ ３６），最常见的实验室毒性是淋巴细胞减少（１１．１％， ４ ／ ３６），其次是轻度肾毒性（８．３％， ３ ／
３６）和轻度肝损伤（５．６％， ２ ／ ３６）。 结论　 １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ＰＲＲＴ 是有效且患者耐受性良好的 ＮＥＮ 治

疗方法。 ＷＨＯ Ⅲ级、１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 阳性及 ＰＲＲＴ 前接受过全身化疗的 ＮＥＮ 患者的 ＰＦＳ 和 ＯＳ 较短。
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　 　 神经内分泌肿瘤 （ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍｓ，
ＮＥＮ）是 １ 种少见的异质性恶性肿瘤，好发于胃肠道、
胰腺和肺［１］。 近年来，ＮＥＮ 的发病率和患病率均有

所上升［２］。 大多数 ＮＥＮ 患者诊断时已是疾病晚期，
无法行根治性手术［３］。 生长抑素类似物（ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ
ａｎａｌｏｇ， ＳＳＡ）治疗、全身化疗、靶向治疗和肽受体放

射性核素治疗（ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ，
ＰＲＲＴ）是晚期 ＮＥＴ 患者的治疗选择［４］。 ＮＥＴＴＥＲ⁃１
Ⅲ期临床试验结果显示，在分化良好的转移性中肠

ＮＥＴ 患者中，与应用高剂量长效奥曲肽相比，使用
１７７Ｌｕ⁃１，４，７，１０⁃四氮杂环十二烷⁃１，４，７，１０⁃四乙酸⁃
Ｄ⁃苯丙氨酸 １⁃酪氨酸 ３⁃苏氨酸 ８⁃奥曲肽（１，４，７，１０⁃
ｔｅｔｒａａｚａｃｙｃｌｏｄｏｄｅｃａｎｅ⁃１， ４， ７， １０⁃ｔｅｔｒａａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ⁃Ｄ⁃
Ｐｈｅ１⁃Ｔｙｒ３⁃Ｔｈｒ８⁃ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ， ＤＯＴＡＴＡＴＥ） 进行 ＰＲＲＴ
在无进展生存（ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ⁃ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ， ＰＦＳ）和总

生存（ｏｖｅｒａｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ， ＯＳ）方面均有统计学上的显

著获益［４］。 基于临床试验结果，美国食品与药品监

督管 理 局 和 欧 洲 药 品 管 理 局 陆 续 批 准１７７ Ｌｕ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ 用于治疗生长抑素受体（ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ｒｅ⁃
ｃｅｐｔｏｒ， ＳＳＴＲ）阳性的胃肠胰（ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｐａｎｃｒｅａｔｉｃ，
ＧＥＰ）ＮＥＮ。 国外关于 ＰＲＲＴ 疗效的研究相对较多，
大多数研究都表明１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 有效且不良反

应有限［５⁃６］；针对中国人群的相关报道却很少见。
本研究旨在对 １ 组转移性 ＮＥＮ 患者的 ＰＲＲＴ 反应

进行分析。

资料与方法

１．研究对象。 回顾性分析 ２０１９ 年 １０ 月至 ２０２１ 年

６ 月在西南医科大学附属医院接受１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ
治疗的 ３６ 例 ＮＥＮ 患者，其中男 ２６ 例、女 １０ 例，年龄

（４３．５±１２．９）岁。 纳入标准：（１）病理证实的无法手术

切除的原发或转移性 ＮＥＮ；（２）治疗前 ３ 个月内６８Ｇａ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像提示病灶有明显显像剂摄

取（Ｋｒｅｎｎｉｎｇ 评分＞２ 分）；（３） ＰＲＲＴ 期间未接受除

ＳＳＡ 之外的其他抗肿瘤治疗；（４） ＷＢＣ 计数≥３．０×
１０９ ／ Ｌ，ＰＬＴ≥７５×１０９ ／ Ｌ，ＲＢＣ 计数≥３×１０１２ ／ Ｌ，Ｈｂ≥
８０ ｇ ／ Ｌ，血肌酐＜１７ ｍｇ ／ Ｌ，总胆红素＜正常上限 ３ 倍，
白蛋白≥３０ ｇ ／ Ｌ。 排除标准：（１）妊娠或哺乳期妇

女；（２）患有严重的急性伴随疾病；（３）患有严重的

无法控制的精神疾病；（４）泌尿系统严重梗阻患者；
（５）严重肾功能或肝功能损伤患者。 本研究经西南

医科大学附属医院机构审查委员会批准［批件号：
西南医大附院 （２０１９） ３２４ 号］，并获得患者的知情

同意。
２． ＰＲＲＴ 流程。 在 ＰＲＲＴ 前 ３０ ｍｉｎ，输注标准氨基

酸（精氨酸和赖氨酸）混合物并持续约 ４ ｈ。 在氨基酸

输注前，嘱患者口服 ４ ｍｇ 地塞米松和 ４ ｍｇ 昂丹司琼

以避免恶心和呕吐。 在 ２０～３０ ｍｉｎ 内缓慢静脉推注

约 ５０ ｍｌ 生理盐水，其中含１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ（由西南

医科大学附属医院核医学科自主合成），给药剂量

根据患者肿瘤负荷、体质量、伴随疾病、实验室检查

结果在标准剂量 ７．４ ＧＢｑ 的基础上进行适当调整。
建议患者在输注１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 前后补充水 １．０ ～
１．５ Ｌ，并尽可能频繁地排尿。 在治疗结束后对患者

进行询问，以了解患者自述的症状和不耐受情况。 所

有患者治疗前后行６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ（由西南医科大学

附属医院核医学科自主合成） ＰＥＴ ／ ＣＴ（ｕＭＩ７８０；上
海联影医疗科技股份有限公司）显像。

３．毒性分析。 毒性由不良事件通用术语标准 ５ ０
确定，定义为 ＰＲＲＴ 期间和 ３ 个月内新出现的 ２ 级或

以上毒性。 具体而言，血液毒性、ＷＢＣ 减少、贫血、
淋巴细胞减少和血小板减少标准分别为 ＷＢＣ 计数＜
３×１０９ ／ Ｌ、Ｈｂ＜１００ ｇ ／ Ｌ、淋巴细胞＜１×１０９ ／ Ｌ 和 ＰＬＴ＜
７５×１０９ ／ Ｌ；肾毒性定义为肾小球滤过率＜５０ ｍｌ ／ ｍｉｎ；肝
毒性定义为胆红素＞正常值上限的 １．５ 倍，丙氨酸氨

基转移酶＞正常值上限的 ３ 倍，天冬氨酸氨基转移

酶＞正常值上限的 ３ 倍。
４．疗效评价。 使用实体瘤疗效评价标准 （ ｒｅ⁃

ｓｐｏｎｓｅ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｃｒｉｔｅｒｉａ ｉｎ ｓｏｌｉｄ ｔｕｍｏｒｓ， ＲＥＣＩＳＴ）１．１
对 ＰＲＲＴ 前后的影像学肿瘤进展情况进行分析。 有

６ 例患者在接受首次 ＰＲＲＴ 疗程后出现进展（其中 ２ 例

在 ６ 个月时发现进展，４ 例在 １２ 个月时发现进展），
并在之后接受了额外的 ＰＲＲＴ。 ＯＳ 以首次 ＰＲＲＴ 疗

程的第 １ 个周期为基础进行计算。 出于统计学目

的，分析中使用了首次 ＰＲＲＴ 后病情进展的时间。
但是对再接受ＰＲＲＴ的患者，将每个不同ＰＲＲＴ疗
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图 １　 ３６ 例神经内分泌肿瘤（ＮＥＮ）患者接受１７７Ｌｕ⁃１，４，７，１０⁃四氮杂环十二烷⁃１，４，７，１０⁃四乙酸⁃Ｄ⁃苯丙氨酸 １⁃酪氨酸 ３⁃苏氨酸 ８⁃奥曲肽

（ＤＯＴＡＴＡＴＥ）治疗后的无进展生存（ＰＦＳ；Ａ）和总生存（ＯＳ；Ｂ）曲线

程的第 １ 个周期作为疾病进展基线，以便对接受再

治疗的患者进行单独比较。
５．统计学处理。 采用 ＩＢＭ ＳＰＳＳ １９．０ 软件进行

统计学分析，符合正态分布的定量资料以 ｘ±ｓ 表示；
定性资料以频数（百分比）表示。 ＯＳ 的事件终点是

任何原因导致的死亡，ＰＦＳ 的事件终点是病情进展

或死亡。 采用 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 曲线进行生存分析，采
用单变量分析探索与生存相关的因素；进一步使用

Ｃｏｘ 比例风险模型确定 ＰＦＳ 和 ＯＳ 的影响因素。 Ｐ＜
０．０５ 为差异具有统计学意义。

结　 　 果

１．一般资料。 ３６ 例 ＮＥＮ 患者中，３２ 例为晚期

ＧＥＰ ＮＥＮ，４ 例为原发病灶不明的 ＮＥＮ 患者；５０．０％
（１８ ／ ３６）为胰腺原发 ＮＥＮ，６１．１％（２２ ／ ３６）为功能性

肿瘤，６９．４％（２５ ／ ３６）分级为 ＷＨＯ Ⅰ、Ⅱ级。 肝脏

为最常见的转移部位（７２．２％， ２６ ／ ３６），且大多数患

者（５５．６％， ２０ ／ ３６）的肝脏肿瘤负荷＜２５％。 每例患者

平均接受了 ３ 个（范围：１～８ 个）周期的 ＰＲＲＴ。１７７Ｌｕ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的活度为（７．９９±１．０７） ＧＢｑ（范围：５．１８～
１０．３６ ＧＢｑ）。 在接受 ＰＲＲＴ 之前，分别有 ６９． ４％
（２５ ／ ３６）、６３． ９％ （２３ ／ ３６）、５０． ０％ （１８ ／ ３６）、３０． ６％
（１１ ／ ３６）和 １６．７％（６ ／ ３６）的患者分别接受了原发性

肿瘤切除术、ＳＳＡ 治疗、肝脏介入治疗、全身化疗和

靶向治疗。 所有患者的 ＳＳＴＲ 显像结果为阳性。
２．不良反应情况。 分别有 ５．６％（２／ ３６）和 ２７．８％

（１０ ／ ３６）患者出现急性恶心及短暂疲倦。 ＰＲＲＴ 治

疗 ３ 个月内，分别有 １１．１％（４／ ３６）、２．８％（１／ ３６）、２ ８％
（１ ／ ３６）、８．３％（３ ／ ３６）及 ５．６％（２ ／ ３６）的患者出现 ３
或 ４ 级淋巴细胞减少、３ 级贫血、轻度全血细胞减

少、轻度肾毒性及轻度肝损伤。
３． ＰＦＳ 和 ＯＳ。 ３６ 例患者的随访时间中位数为

１９．８ 个月，中位 ＰＦＳ 为 ２４．０ 个月，未达到中位 ＯＳ
（图 １）。 ＷＨＯ Ⅲ级、１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 阳性以及 ＰＲＲＴ 前

接受了全身化疗是 ＰＦＳ 和 ＯＳ 的影响因素（表 １）。
４． ＰＲＲＴ 再治疗。 ６ 例再接受 ＰＲＲＴ 的患者中，

４ 例出现部分反应，１ 例病情稳定，１ 例病情进展。
其中 １ 例完成 ２ 个疗程的患者，疾病几乎完全缓解，
在结束第 ８ 个周期的１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗后，病灶

在６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡＴＯＴＥ ＰＥＴ ／ ＣＴ 图像上几乎不可见（图 ２）。

讨　 　 论

本研究患者队列多样，异质性很强，其中包括性别

分布不均、年龄跨度大、多个原发肿瘤部位以及不同的

ＷＨＯ 分级。 本研究队列中位随访时间为 １９．８ 个月，
中位 ＰＦＳ 为 ２４．０ 个月，未达到中位 ＯＳ。 这与美国

的 １ 项研究结果相似，该研究纳入了 ７８ 例 Ｇ１ ～ Ｇ３
期的多种原发部位的 ＮＥＮ 患者，结果显示中位 ＰＦＳ
为 ２１．６ 个月，未达到中位 ＯＳ，而小肠 ＮＥＮ 患者较其

他部位 ＮＥＮ 患者的预后更好［７］。 澳大利亚的 １ 项相

似患者队列研究也得出了 ２２． ９ 个月的预计中位

ＰＦＳ［５］。 １ 项针对转移性、分化良好的小肠ＮＥＮ 患者的

研究提示，患者 ＰＦＳ 约为３３．０ 个月，ＯＳ 为６１．０ 个月［８］，
这与 ＮＥＴＴＥＲ⁃１ 研究的患者队列和结果相似［９］。 本

研究结果与 ＮＥＴＴＥＲ⁃１ 研究结果之间的差异可能是

原发肿瘤位置和分级的差异所致。
本研究显示，ＷＨＯ Ⅲ级 ＮＥＮ 的 ＰＦＳ 和 ＯＳ 缩短

风险明显增加。 这与几个已报道的研究结果一致，
这些研究指出了 ＰＲＲＴ 反应中基于分级的异质

性［１０⁃１１］。 本研究还发现，１８Ｆ⁃ＦＤＧ 阳性 ＮＥＮ 的 ＰＦＳ
和 ＯＳ 往往较短，这与几项研究结果相似［１２］。 这些

研究指出，１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 阳性可独立预测 ＰＲＲＴ 对

ＮＥＮ 的疗效。 Ｂｉｎｄｅｒｕｐ 等［１２］ 认为，１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 比

ＷＨＯ分级更适合对所有ＮＥＮ进行风险分类。本研
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表 １　 ３６ 例 ＮＥＮ 患者接受１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗后 ＰＦＳ 和 ＯＳ 的影响因素

因素
ＰＦＳ

ＨＲ ９５％ ＣＩ χ２ 值 Ｐ 值

ＯＳ

ＨＲ ９５％ ＣＩ χ２ 值 Ｐ 值

男性 ０．６３ ０．２１～１．８８ ０．７１ ０．４００ ０．６９ ０．１３～３．８０ ０．１８ ０．６７２
胰腺原发 １．２３ ０．４１～３．６５ ０．１４ ０．７１０ １．１７ ０．２１～６．５７ ０．０３ ０．８６０
手术 ０．６７ ０．２３～１．９３ ０．５６ ０．４５３ １．０２ ０．１９～５．５８ ０．００ ０．９８６
ＷＨＯ Ⅲ级 ３．５９ １．１０～１１．７３ ５．０５ ０．０２５ ７．８５ １．５０～４１．１０ ８．０９ ０．００４
１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 阳性 ３．０５ １．０４～８．９３ ４．５４ ０．０３３ ５．９０ １．０４～３３．４９ ５．００ ０．０２５
年龄 ０．６２ ０．２２～１．７６ ０．８３ ０．３６３ １．１２ ０．２３～５．５５ ０．０２ ０．８９３
ＰＲＲＴ 前接受了全身化疗 ２．７９ １．０１～７．７３ ４．２５ ０．０３９ ５．５６ １．０１～３０．５７ ４．９３ ０．０２６
肝脏介入治疗 １．４０ ０．５０～３．９３ ０．４０ ０．５２７ ０．９０ ０．１８～４．４９ ０．０２ ０．８９２
肝脏肿瘤负荷（≥２５％） ２．３０ ０．８１～６．５５ ２．５４ ０．１１１ １．０１ ０．１８～５．７３ ０．００ ０．９８７

　 　 注：ＤＯＴＡＴＡＴＥ 为 １，４，７，１０⁃四氮杂环十二烷⁃１，４，７，１０⁃四乙酸⁃Ｄ⁃苯丙氨酸 １⁃酪氨酸 ３⁃苏氨酸 ８⁃奥曲肽，ＨＲ 为风险比，ＮＥＮ 为神经内分

泌肿瘤，ＯＳ 为总生存，ＰＦＳ 为无进展生存，ＰＲＲＴ 为肽受体放射性核素治疗

图 ２　 胰腺神经内分泌肿瘤患者（男，５０ 岁） ６８Ｇａ⁃１，４，７，１０⁃四
氮杂环十二烷⁃１，４，７，１０⁃四乙酸⁃Ｄ⁃苯丙氨酸 １⁃酪氨酸 ３⁃苏氨

酸 ８⁃奥曲肽（ＤＯＴＡＴＡＴＥ）ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像图（箭头示病灶）。 Ａ．

患者在接受１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗前 ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像示肝脏大量

转移灶，显像剂摄取明显增高；Ｂ． １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗 ２ 个

疗程后，ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像示基线病灶几乎完全消失

究还发现，在 ＰＲＲＴ 前接受全身化疗的患者的 ＰＦＳ
和 ＯＳ 远低于 ＰＲＲＴ 前未接受化疗的患者，这可能是

因为在 ＰＲＲＴ 前接受化疗的患者的疾病更具侵袭性，
这与１８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 结果相符。 这些发现与 Ｓｗｉｈａ
等［１３］的研究结果相吻合，后者的研究也表明在 ＰＲＲＴ
前接受化疗的患者疾病进展和死亡的风险更高。

在本研究中，患者最常见的不良反应是短暂的

轻度疲劳，这可能与接受 ＰＲＲＴ 前使用的药物有关，
如依维莫司、卡培他滨和替莫唑胺。 仅少量患者因

输注氨基酸出现恶心，但无人出现呕吐，这可能与预

防性使用止吐药有关。 没有观察到 ２ 级以上的

ＷＢＣ 减少，这可能与 ＰＲＲＴ 后进行预防性升白治疗

有关。 分别有 ２．８％（１ ／ ３６）和 １１．１％（４ ／ ３６）的患者

出现 ３ 或 ４ 级贫血和淋巴细胞减少，这些不良反应

大多在针对性治疗后消失。 没有证据表明１７７ Ｌｕ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ 会引起肾毒性，有 ２ 例慢性肾功能衰竭

是由肿瘤引起的。 另 １ 例出现轻度肾功能不全的患

者在 ＰＲＲＴ 期间和之后也出现了全血细胞减少；经
证实，该病例患有系统性红斑狼疮，这可能是导致全

血细胞减少和肾功能不全的原因。 肝脏生化损伤的

发生率较低，这可能与疾病的严重程度以及患者在

ＰＲＲＴ 之前接受了广泛的肝脏预处理有关。 ２ 例患有

腹膜后肿瘤的患者出现回肠梗阻，可能为肿瘤进展压

迫肠道所致。
在本研究中，有 ６ 例患者在肿瘤进展后再接受

了 ＰＲＲＴ。 先前的研究表明，这种治疗模式安全且

不良反应较少［１４］。 本研究结果表明，大多数患者在

随后的每个 ＰＲＲＴ 周期中都对治疗产生了反应，症
状反应比影像反应更明显。 由于接受再治疗的患者

较少，无法从基础数据中得出确切结论，但本研究中

的大多数再接受 ＰＲＲＴ 的 ＮＥＴ 患者对后续治疗疗

程有反应，１ 例完成 ２ 个疗程 ＰＲＲＴ 的患者对再治

疗反应明显，在解剖学上获得完全缓解。
本研究有一些局限性，包括样本量小、队列异质

性以及约半数患者未完成首次疗程。 此外，本研究是

单中心研究，可能存在患者选择偏倚。 最后，与其他

研究进行比较时应谨慎，因为治疗流程、使用的放射

性药物、患者群体和疾病分期都可能存在差异。 综

上，本研究表明１７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 对 ＮＥＴ 患者有效

且耐受性良好。 ＷＨＯ Ⅲ级、１８ Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 阳性及

ＰＲＲＴ 前接受过全身化疗的 ＮＥＴ 患者的 ＰＦＳ 和 ＯＳ
较短。 未来需要开展更大规模的前瞻性研究，以确

定单次或多次使用１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗的安全性

和治疗获益。
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（ＮＥＴＳ）［Ｊ］ ． Ｊ Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ， ２０２２， １４８（１）： ２２５⁃２３６．
ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ００４３２⁃０２１⁃０３６７２⁃ｗ．

［１４］ Ｓｉｔａｎｉ Ｋ， Ｐａｒｇｈａｎｅ Ｒ， Ｔａｌｏｌｅ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｅｆｆｉｃａｃｙ， ｔｏｘｉｃｉｔｙ ａｎｄ
ｓｕｒｖｉｖａｌ ｏｆ ｓａｌｖａｇｅ ｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ＰＲＲＴ ｗｉｔｈ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ｉｎ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ＮＥＴ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｉｎｉｔｉａｌ ｃｏｕｒｓｅ ｏｆ ＰＲＲＴ［Ｊ］． Ｂｒ Ｊ
Ｒａｄｉｏｌ， ２０２２， ９５（１１３７）： ２０２１０８９６． ＤＯＩ：１０．１２５９／ ｂｊｒ．２０２１０８９６．

（收稿日期：２０２３⁃０８⁃１８） 　 　
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