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【摘要】 　 神经内分泌肿瘤（ＮＥＮ）是 １ 种起源于肽能神经元和神经内分泌细胞的异质性肿瘤。
ＮＥＮ 的肿瘤细胞表面存在过表达的生长抑素受体（ ＳＳＴＲ）。 给予放射性标记的生长抑素类似物

（ＳＳＡ），通过其与过表达 ＳＳＴＲ 结合进行治疗的方法，为肽受体放射性核素疗法（ＰＲＲＴ）。 基于 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）的 α ／
β 放射性核素治疗就是 ＰＲＲＴ 中具有代表性的 １ 种治疗方法。 该文主要介绍基于 ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的 α ／
β 放射性核素治疗及其相关联合治疗、药物的毒性与安全性的研究进展，展望对 ＮＥＮ 治疗具有临床

价值的方式。
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　 　 神经内分泌肿瘤（ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍ， ＮＥＮ）是 １ 种

起源于肽能神经元和神经内分泌细胞的异质性肿瘤，胃肠道

和胰腺的发生率最高［１］ 。 在过去的 ３０ 年里，ＮＥＮ 的发病率

不断上升，其中美国的 ＮＥＮ 发病率就上升了 ６ 倍多［２⁃３］ 。 手

术是其首选治疗方法，但是大约 ６０％的患者在随访期间出现

转移，导致手术治疗效果并不理想［４］ 。 已知在人体可以表达

出 ５ 种 Ｇ 蛋白偶联受体家族的生长抑素受体（ ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ
ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ， ＳＳＴＲ），其中 ＳＳＴＲ２ 被大多数的 ＮＥＮ 过度表达［５］ 。
生长抑素类似物（ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ａｎａｌｏｇｓ， ＳＳＡ）对 ＳＳＴＲ２ 有较强

的亲和力。 在 ＮＥＮ 的治疗方法中，通过给予放射性标记的

ＳＳＡ 来针对 ＳＳＴＲ 进行治疗，即为肽受体放射性核素疗法

（ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ， ＰＲＲＴ） ［６］ 。
基于 １，４，７，１０⁃四氮杂环十二烷⁃１，４，７，１０⁃四乙酸（１，４，

７，１０⁃ｔｅｔｒａａｚａｃｙｃｌｏｄｏｄｅｃａｎｅ⁃１，４，７，１０⁃ｔｅｔｒａａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ， ＤＯＴＡ）⁃
Ｄ⁃苯丙氨酸 １⁃酪氨酸 ３⁃苏氨酸 ８⁃奥曲肽（Ｄ⁃Ｐｈｅ１⁃Ｔｙｒ３⁃Ｔｈｒ８⁃
ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ， ＴＡＴＥ）的放射性核素治疗是 ＮＥＮ 的 １ 种姑息治

疗方法，其本质是 １ 种 ＰＲＲＴ［６］ 。 ＤＯＴＡＴＡＴＥ 经 ＤＯＴＡ 与奥

曲肽衍生物结合而生成。 奥曲肽衍生物不能单独与核素相

连接，需要通过 ＤＯＴＡ 与核素进行螯合［７］ ，该螯合物的作用

靶点是 ＳＳＴＲ。 本文拟对基于 ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的 α ／ β 放射性核

素治疗及相关联合治疗、治疗药物的毒性与安全性等方面的

研究进行综述，并展望该疗法的临床应用前景。
一、基于 ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的放射性核素治疗

基于ＤＯＴＡＴＡＴＥ的治疗型放射性核素包括 β 粒子放射性核

素（１７７Ｌｕ、９０Ｙ）［８⁃９］ 和 α 粒子放射性核素（２２５Ａｃ、２１３Ｂｉ、２１２Ｐｂ）［１０⁃１２］。
此外，ＤＯＴＡＴＡＴＥ 与１７７Ｌｕ 的螯合物（ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ）也于
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２０１８ 年被美国食品与药品监督管理局批准用于治疗

ＮＥＮ［１３］ 。
１． β 粒子放射性核素治疗。 β 粒子具有较低的线性能量

转移（ｌｉｎｅａｒ ｅｎｅｒｇｙ ｔｒａｎｓｆｅｒ， ＬＥＴ）（０．２ ｋｅＶ ／ μｍ），能导致单个

ＤＮＡ 损伤和可修复的单链 ＤＮＡ 断裂。 β 粒子在组织中的路

径长度为 １ ０００～１０ ０００ μｍ，杀伤作用较强，可能会引起周围

正常组织和细胞的毒性损伤。９０Ｙ［最大 Ｅ（Ｅｍａｘ）： ２．２８ ＭｅＶ；
平均 Ｅ（Ｅｍｅａｎ）： ０．９３５ ＭｅＶ］是 １ 种高能辐射源，半衰期短

（２􀆰 ６７ ｄ），组织穿透力约 １１ ｍｍ。１７７Ｌｕ 的作用范围较小，约 ２ ｍｍ，
通常用于较小的肿瘤。 放射性药物（ ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 和１７７Ｌｕ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ）对肿瘤细胞表现出很高的亲和力，引起 ＤＮＡ 损

伤而杀死肿瘤细胞［１４］ 。
有研究表明 ＰＲＲＴ 治疗 ＮＥＮ 安全有效，在胃⁃肠⁃胰腺

ＮＥＮ 中表现出高度有利结果，且毒性极低［１５］ 。 但这种方法

也有其弊端，有研究提出 ＰＲＲＴ 患者纳入标准需要考虑原发

病灶和肝脏肿瘤负荷等因素［１６⁃１７］。 ２００６ 年，研究人员在 １ 项
９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗 ＮＥＮ 的研究中发现，经 ４ 个相等的周期

治疗的 ５８ 例患者中，３３ 例疾病状况得到改善，２２ 例被治愈；
而且经９０ Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗的患者的中位总生存 （ ｏｖｅｒａｌｌ
ｓｕｒｖｉｖａｌ， ＯＳ）期和无进展生存（ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ⁃ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ， ＰＦＳ）
期比经［ １１１ Ｉｎ⁃二乙烯三胺五乙酸（ ｄｉｅｔｈｙｌｅｎｅ ｔｒｉａｍｉｎｅ ｐｅｎｔａ⁃
ａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ， ＤＴＰＡ）０］奥曲肽治疗的患者更长［１８］ 。 Ｒｏｇｏｗｓｋｉ
等［１９］发现９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗不可切除的胰腺和小肠 ＮＥＮ
患者效果明显。

２０１７ 年，１ 项关于１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗中肠 ＮＥＮ 的 ３ 期

大型临床试验从 ４１ 个机构（欧洲 ２７ 个，美国 １４ 个）随机招

募了 ２２９ 例患者，通过对照发现１７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 比奥曲肽

长效可重复（ｌｏｎｇ⁃ａｃｔｉｎｇ ｒｅｐｅａｔａｂｌｅ， ＬＡＲ）的治疗效果更加明

显，接受１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗的中肠 ＮＥＮ 患者 ２０ 个月的

ＰＦＳ 率为 ６５．２％，明显高于对照组的 １０．８％，并且在 ＯＳ 期的

中期分析中，接受１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗的患者只有 １４ 例死

亡，明显少于对照组的 ２６ 例［２０］ 。 除了对首次接受治疗的

ＮＥＮ 患者治疗效果明显以外，１７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗对于再

治疗的患者或再治疗后再治疗的患者［２１］ 以及接受了化疗的

患者均表现出较好的疾病控制率（ｄｉｓｅａｓｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｒａｔｅ， ＤＣＲ）
或者 ＰＦＳ、ＯＳ 期的明显延长［２２］ 。

２． α 粒子放射性核素治疗。 α 粒子具有更高的 ＬＥＴ（５０～
２３０ ｋｅＶ ／ μｍ），能直接导致难以修复的双链 ＤＮＡ 损伤和

ＤＮＡ 簇断裂。 所以，α 粒子放射性核素较 β 粒子放射性核素

的细胞毒性更强，在组织中的路径长度也更短（５０～１００ μｍ）。
α 粒子放射性核素辐射的短距离可能会将非目标细胞的细

胞损伤降到最低，有可能使特定的癌细胞成为杀伤目标，同
时减少对正常细胞的毒性作用［２３］ 。 因此，用 α 粒子放射性

核素进行治疗有可能克服 β 粒子放射性核素或化疗药物治

疗的抗性［２４⁃２５］ 。 在适用于临床的 α 粒子放射性核素中，２２５Ａｃ
（半衰期 ９．９ ｄ）及其短寿命的子体放射性核素２１３Ｂｉ（半衰期

４６ ｍｉｎ）被广泛研究［２６］ 。 而２１２Ｐｂ 具有高初始肾脏摄取量，高
肾脏剂量以及高反冲能量，在临床靶向治疗中会导致高达

３６％的２１２Ｂｉ（其子体放射性核素之一）从复合物中解离，疗效

不稳定［２７］ 。
２０１６年，１ 项２１３Ｂｉ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗动物 ＮＥＮ 的实验显示，

Ｌ⁃赖氨酸可以增加２１３Ｂｉ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 在小鼠体内的肿瘤摄取和动

力学，使２１３Ｂｉ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 对肿瘤的杀伤作用增强［１１］。 Ｔａｆｒｅｓｈｉ
等［２８］对 ＮＥＮ 小鼠模型进行单次给药２２５ Ａｃ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ，发
现２２５Ａｃ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 对于 ＮＥＮ 有着较好的疗效；此外，研究

还发现接受≥１１１ ｋＢｑ ２２５Ａｃ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的小鼠模型出现了慢

性进行性肾病。 ２０２２ 年，１ 项２２５Ａｃ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗 ＮＥＮ 患者

（９ 例）的临床研究结果显示，ＮＥＮ 患者接受２２５Ａｃ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ
治疗后的 ＤＣＲ 为 ８７．５％，并且没有出现严重的不良反应；而
对于以前接受１７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗失败的患者，ＤＣＲ 能够

达到 ６６．６％（２ ／ ３） ［２９］ 。 为进一步研究２２５Ａｃ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的有

效性，Ｂａｌｌａｌ 等［３０］招募了 ３２ 例转移性胃⁃肠⁃胰腺 ＮＥＮ 患者，
患者接受２２５Ａｃ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗后没有 １ 例发生疾病的进展

或死亡。 尽管基于 ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的 α 放射性核素疗法相关研

究较少报道，但可以看出其巨大潜力。
二、基于 ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的联合治疗

将 ＰＲＲＴ 与理想的最小重叠毒性的协同药物相结合，可
以通过增加肿瘤灌注、上调 ＳＳＴＲ 和放射增敏等几种机制增

强 ＰＲＲＴ 效果。 哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（ｍａｍｍａｌｉａｎ ｔａｒｇｅｔ
ｏｆ ｒａｐａｍｙｃｉｎ， ｍＴＯＲ）抑制剂依维莫司主要通过抗增殖的特

性和抗血管生成对 ＮＥＮ 产生作用。 １ 项针对 ３３ 例有肝转移

的胰腺 ＮＥＮ 患者的研究结果显示，依维莫司诱导肿瘤血容

量增加，使放射性药物的输送变得更加有效［３１］ 。 在临床试

验中，监测肿瘤灌注的参数，如肿瘤的血容量或血管内皮生

长因子和乏氧诱导因子的血液水平，可提供机制证明，支持

这些药物与 ＰＲＲＴ 的联合治疗。 因此，使用化疗或抗血管生

成药物来改善１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 对 ＮＥＮ 的输送，似乎是 １ 种

很有前途的 ＰＲＲＴ 联合治疗策略。 刺猬通路抑制剂（ｓｏｎｉｄｅ⁃
ｇｉｂ）是 １ 种口服平滑肌拮抗剂，已被批准用于治疗局部晚期

基底细胞癌。 Ｓｐｅｔｚ 等［３２］ 认为可以将 ｓｏｎｉｄｅｇｉｂ 和１７７ Ｌｕ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ 联合用于 ＮＥＮ，目前该联合疗法已在裸鼠中使

用，可使小鼠的肿瘤体积明显减小，并且与１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ
单独治疗相比，联合治疗延长进展期的作用更明显。 ＤＮＡ 修

复相关酶聚（ＡＤＰ⁃核糖）聚合酶⁃１ 的药物抑制剂和 ＨＳＰ９０ 抑

制剂通过抑制 ＤＮＡ 修复，从而对１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗 ＮＥＮ
产生协同增效作用［３３⁃３４］ 。

三、毒性与安全性

２０１８ 年，Ｂｅｒｇｓｍａ 等［３５］ 分析荷兰癌症登记处的数据发

现，进行１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ＰＲＲＴ 后，有 ３．７％的患者出现与治

疗相关的血液恶性病变，严重者甚至有骨髓增生性肿瘤和骨

髓增生异常综合征等造血功能障碍疾病。 Ｖａｕｇｈａｎ 等［３６］ 不

仅观察了１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 首次治疗 ＮＥＮ 后的毒性，还观察

了１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 再次治疗的毒性。 研究显示，初次使

用１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗 ＮＥＮ 会出现肾脏毒性、骨髓毒性，
但是发生率较低；然而，随着剂量和使用次数的增加，骨髓毒

性、骨髓增生异常综合征和肾脏毒性发生率也增加［３６］ 。
Ｓｅｖｅｒｉ 等［３７］对１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 和９０Ｙ ／ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 联合

治疗的毒性作用进行了研究，发现串联治疗的患者 ＷＢＣ 计

数下降更明显，并且出现了丙氨酸氨基转移酶活性下降和平

均胆红素增加等情况，但是没有发现严重的肝脏损伤；在９０Ｙ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ 和１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗的副神经节瘤患者中没

有观察到 １ 例毒性反应，即使增加剂量，也没有发现毒性反
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应。 值得一提的是，２２５Ａｃ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 也被报道能够引起甲

状腺功能障碍，但这是基于 ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的 α 放射性核素治

疗 ＮＥＮ 中的罕见现象，即使在 ＰＲＲＴ 中也是罕见的［３８］ 。
四、展望

目前大多数用 ＰＲＲＴ 治疗 ＮＥＮ 患者的临床研究仍然单

一使用１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ，有研究提出放射性核素治疗与其他

靶向药物的联合、以 ＤＯＴＡＴＡＴＥ 为基础的 α 放射性核素治

疗可能是核医学治疗 ＮＥＮ 的新亮点［３９］ 。 笔者认为 ＳＳＴＲ２
过表达的 ＮＥＮ 患者仍可以继续使用１７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 进行

治疗，而已经对１７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 产生耐药性的 ＮＥＮ 患者，
可以考虑将１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 和其他药物进行联合使用或者

进行基于 ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的 α 放射性核素治疗。
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ｃａｌ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｉｎｔｒａ⁃ａｒｔｅｒｉａｌ ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｕｎｒｅｓｅｃｔａｂｌｅ， ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ， ｌｉｖｅｒ ｄｏｍｉｎａｎｔ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏ⁃
ｐｌａｓｍｓ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｍｅｄ， ２０２１， １０ （ ８）： １７９４． ＤＯＩ： １０． ３３９０ ／
ｊｃｍ１００８１７９４．

［１０］ Ｂａｓｕ Ｓ， Ｐａｒｇｈａｎｅ ＲＶ， Ｋａｍａｌｄｅｅｐ， ｅｔ ａｌ． Ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕ⁃
ｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｏｆ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ ［ Ｊ ］ ． Ｓｅｍｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ，
２０２０， ５０ （ ５）： ４４７⁃４６４． ＤＯＩ： １０． １０５３ ／ ｊ． ｓｅｍｎｕｃｌｍｅｄ． ２０２０． ０５．
００４．

［１１］ Ｃｈａｎ ＨＳ， Ｋｏｎｉｊｎｅｎｂｅｒｇ ＭＷ， Ｄａｎｉｅｌｓ Ｔ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍｐｒｏｖｅｄ ｓａｆｅｔｙ ａｎｄ
ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ２１３Ｂｉ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ⁃ｔａｒｇｅｔｅｄ ａｌｐｈａ ｔｈｅｒａｐｙ ｏｆ ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ⁃ｅｘｐｒｅｓｓｉｎｇ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ ｉｎ ｍｉｃｅ ｐｒｅ⁃ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ
Ｌ⁃ｌｙｓｉｎｅ［ Ｊ］ ． ＥＪＮＭＭＩ Ｒｅｓ， ２０１６， ６ （ １）： ８３． ＤＯＩ： １０． １１８６ ／
ｓ１３５５０⁃０１６⁃０２４０⁃５．

［１２］ Ｄｅｌｐａｓｓａｎｄ ＥＳ， Ｔｗｏｒｏｗｓｋａ Ｉ， Ｅｓｆａｎｄｉａｒｉ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｔａｒｇｅｔｅｄ α⁃ｅｍｉｔ⁃
ｔｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ ２１２Ｐｂ⁃ＤＯＴＡＭＴＡＴＥ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ
ＳＳＴＲ⁃ｅｘｐｒｅｓｓｉｎｇ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ： ｆｉｒｓｔ⁃ｉｎ⁃ｈｕｍａｎｓ ｄｏｓｅ⁃ｅｓｃａ⁃
ｌａｔｉｏｎ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０２２， ６３（ ９）： １３２６⁃１３３３．
ＤＯＩ：１０．２９６７ ／ ｊｎｕｍｅｄ．１２１．２６３２３０．

［１３］ Ｋａｓｓｉｓ ＡＩ， Ａｄｅｌｓｔｅｉｎ ＳＪ． Ｒａｄｉｏｂｉｏｌｏｇｉｃ ｐｒｉｎｃｉｐｌｅｓ ｉｎ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ
ｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２００５， ４６（Ｓｕｐｐｌ １）： ４Ｓ⁃１２Ｓ．

［１４］ Ｏ′Ｎｅｉｌｌ Ｅ， Ｋｅｒｓｅｍａｎｓ Ｖ， Ａｌｌｅｎ ＰＤ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍａｇｉｎｇ ＤＮＡ ｄａｍａｇｅ
ｒｅｐａｉｒ ｉｎ ｖｉｖｏ ａｆｔｅｒ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ｔｈｅｒａｐｙ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ，
２０２０， ６１（５）： ７４３⁃７５０． ＤＯＩ：１０．２９６７ ／ ｊｎｕｍｅｄ．１１９．２３２９３４．

［１５］ Ｐａｒｇｈａｎｅ ＲＶ， Ｂｈａｎｄａｒｅ Ｍ， Ｃｈａｕｄｈａｒｉ Ｖ， ｅｔ ａｌ． Ｓｕｒｇｉｃａｌ ｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙ，
ｄｅｔｅｒｍｉｎａｎｔｓ， ａｎｄ ｏｖｅｒａｌｌ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｎｅｏａｄｊｕｖａｎｔ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ
ＰＲＲＴ ｆｏｒ ｌｏｃａｌｌｙ ａｄｖａｎｃｅｄ ｕｎｒｅｓｅｃｔａｂｌｅ ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｎｅｕ⁃
ｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０２１， ６２（１１）： １５５８⁃１５６３．
ＤＯＩ：１０．２９６７ ／ ｊｎｕｍｅｄ．１２０．２５８７７２．

［１６］ Ａｌｅｘａｎｄｒａｋｉ ＫＩ， Ｔｓｏｌｉ Ｍ， Ｋｙｒｉａｋｏｐｏｕｌｏｓ Ｇ， ｅｔ ａｌ． Ｃｕｒｒｅｎｔ ｃｏｎｃｅｐｔｓ
ｉｎ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍｓ ｏｆ
ｕｎｋｎｏｗｎ ｐｒｉｍａｒｙ ｏｒｉｇｉｎ［ Ｊ］ ． Ｍｉｎｅｒｖａ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ， ２０１９， ４４（４）：
３７８⁃３８６． ＤＯＩ：１０．２３７３６ ／ Ｓ０３９１⁃１９７７．１９．０３０１２⁃８．

［１７］ Ｂａｕｍ ＲＰ， Ｋｕｌｋａｒｎｉ ＨＲ， Ｓｉｎｇｈ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｓｕｌｔｓ ａｎｄ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｖｅｎｔｓ ｏｆ
ｐｅｒｓｏｎａｌｉｚｅｄ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ ９０Ｙｔｔｒｉｕｍ
ａｎｄ １７７Ｌｕｔｅｔｉｕｍ ｉｎ １０４８ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍｓ
［ Ｊ］ ． Ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ， ２０１８， ９（２４）： １６９３２⁃１６９５０． ＤＯＩ：１０．１８６３２ ／ ｏｎ⁃
ｃｏｔａｒｇｅｔ．２４５２４．

［１８］ Ｖａｌｋｅｍａ Ｒ， Ｐａｕｗｅｌｓ Ｓ， Ｋｖｏｌｓ ＬＫ， ｅｔ ａｌ． Ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｎｄ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ａｆ⁃
ｔｅｒ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ ［ ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡ０，Ｔｙｒ３］
ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｄｖａｎｃｅｄ ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｎｅｕｒｏｅｎ⁃
ｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ ［ Ｊ］ ． Ｓｅｍｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２００６， ３６ （ ２）： １４７⁃１５６．
ＤＯＩ：１０．１０５３ ／ ｊ．ｓｅｍｎｕｃｌｍｅｄ．２００６．０１．００１．

［１９］ Ｒｏｇｏｗｓｋｉ Ｗ， Ｗａｃｈｕłａ Ｅ， Ｌｅｗｃｚｕｋ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ
９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｎｏｎｒｅｓｅｃｔａｂｌｅ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ａｎｄ ｓｍａｌｌ
ｂｏｗｅｌ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍｓ ［ Ｊ ］ ． Ｆｕｔｕｒｅ Ｏｎｃｏｌ， ２０１６， １２
（１６）： １８７７⁃１８８５． ＤＯＩ：１０．２２１７ ／ ｆｏｎ⁃２０１６⁃００３１．

［２０］ Ｓｔｒｏｓｂｅｒｇ Ｊ， Ｅｌ⁃Ｈａｄｄａｄ Ｇ， Ｗｏｌｉｎ Ｅ， ｅｔ ａｌ． Ｐｈａｓｅ ３ ｔｒｉａｌ ｏｆ １７７Ｌｕ⁃
Ｄｏｔａｔａｔｅ ｆｏｒ ｍｉｄｇｕｔ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ ［ Ｊ］ ． Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ Ｍｅｄ，
２０１７， ３７６（２）： １２５⁃１３５． ＤＯＩ：１０．１０５６ ／ ＮＥＪＭｏａ１６０７４２７．

［２１］ Ｍｉｒｖｉｓ Ｅ， Ｔｏｕｍｐａｎａｋｉｓ Ｃ， Ｍａｎｄａｉｒ Ｄ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｔｏｌｅｒａｂｉｌ⁃
ｉｔｙ ｏｆ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ （ＰＲＲＴ） ｉｎ ａｄｖａｎｃｅｄ
ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｂｒｏｎｃｈｉａｌ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｕｒｓ （ ＮＥＴｓ） ［ Ｊ］ ． Ｌｕｎｇ
Ｃａｎｃｅｒ， ２０２０， １５０： ７０⁃７５． ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．ｌｕｎｇｃａｎ．２０２０．１０．００５．

［２２］ Ｆｒöｓｓ⁃Ｂａｒｏｎ Ｋ， Ｇａｒｓｋｅ⁃Ｒｏｍａｎ Ｕ， Ｗｅｌｉｎ Ｓ， ｅｔ ａｌ． １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ

·９２６·中华核医学与分子影像杂志 ２０２３ 年 １０ 月第 ４３ 卷第 １０ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｏｃｔ． ２０２３， Ｖｏｌ． ４３， Ｎｏ． １０



ｔｈｅｒａｐｙ ｏｆ ａｄｖａｎｃｅｄ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ ｈｅａｖｉｌｙ ｐｒｅｔｒｅａ⁃
ｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ： ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｏｕｔｃｏｍｅ， ｓａｆｅｔｙ， ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｄｅｔｅｒｍｉ⁃
ｎａｎｔｓ［Ｊ］． Ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ， ２０２１， １１１（４）： ３３０⁃３４３． ＤＯＩ：１０．１１５９／
０００５０６７４６．

［２３］ Ｐｏｕｇｅｔ ＪＰ， Ｎａｖａｒｒｏ⁃Ｔｅｕｌｏｎ Ｉ， Ｂａｒｄｉèｓ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｒａｄｉｏｉｍ⁃
ｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ—ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｒａｄｉｏｂｉｏｌｏｇｙ ［ Ｊ］ ． Ｎａｔ Ｒｅｖ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ，
２０１１， ８（１２）： ７２０⁃７３４． ＤＯＩ：１０．１０３８ ／ ｎｒｃｌｉｎｏｎｃ．２０１１．１６０．

［２４］ Ｆｒｉｅｓｅｎ Ｃ， Ｇｌａｔｔｉｎｇ Ｇ， Ｋｏｏｐ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｂｒｅａｋｉｎｇ ｃｈｅｍｏｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ
ａｎｄ ｒａｄｉｏｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｗｉｔｈ ［ ２１３Ｂｉ］ ａｎｔｉ⁃ＣＤ４５ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ ｉｎ ｌｅｕｋｅｍｉａ
ｃｅｌｌｓ［Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ， ２００７， ６７（５）： １９５０⁃１９５８． ＤＯＩ：１０．１１５８ ／
０００８⁃５４７２．ＣＡＮ⁃０６⁃３５６９．

［２５］ Ｋｒａｔｏｃｈｗｉｌ Ｃ， Ｇｉｅｓｅｌ ＦＬ， Ｂｒｕｃｈｅｒｔｓｅｉｆｅｒ Ｆ， ｅｔ ａｌ． ２１３Ｂｉ⁃ＤＯＴＡＴＯＣ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ⁃ｔａｒｇｅｔｅｄ ａｌｐｈａ⁃ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎｄｕｃｅｓ ｒｅｍｉｓｓｉｏｎ ｉｎ
ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｕｒｓ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ｔｏ ｂｅｔａ ｒａｄｉａｔｉｏｎ： ａ ｆｉｒｓｔ⁃ｉｎ⁃ｈｕ⁃
ｍａｎ ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０１４， ４１（１１）：
２１０６⁃２１１９． ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ００２５９⁃０１４⁃２８５７⁃９．

［２６］ Ｍｏｒｇｅｎｓｔｅｒｎ Ａ， Ａｐｏｓｔｏｌｉｄｉｓ Ｃ， Ｋｒａｔｏｃｈｗｉｌ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ａｎ ｏｖｅｒｖｉｅｗ ｏｆ
ｔａｒｇｅｔｅｄ ａｌｐｈａ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ ２２５Ａｃｔｉｎｉｕｍ ａｎｄ ２１３Ｂｉｓｍｕｔｈ［ Ｊ］ ． Ｃｕｒｒ
Ｒａｄｉｏｐｈａｒｍ， ２０１８， １１（３）： ２００⁃２０８． ＤＯＩ：１０． ２１７４ ／ １８７４４７１０⁃
１１６６６１８０５０２１０４５２４．

［２７］ Ｊｕｚｅｎｉｅｎｅ Ａ， Ｓｔｅｎｂｅｒｇ ＶＹ， Ｂｒｕｌａｎｄ ØＳ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎｄ
ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｔａｔｕｓ ｏｆ ＰＳＭＡ⁃ｔａｒｇｅｔｅｄ ａｌｐｈａ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｃａｓｔｒａ⁃
ｔｉｏｎ⁃ｒｅｓｉｓｔａｎｔ ｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒ［Ｊ］ ． Ｃａｎｃｅｒｓ （Ｂａｓｅｌ）， ２０２１， １３（４）：
７７９． ＤＯＩ：１０．３３９０ ／ ｃａｎｃｅｒｓ１３０４０７７９．

［２８］ Ｔａｆｒｅｓｈｉ ＮＫ， Ｐａｎｄｙａ ＤＮ， Ｔｉｃｈａｃｅｋ ＣＪ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｖａｌｕａ⁃
ｔｉｏｎ ｏｆ ［ ２２５ Ａｃ］ Ａｃ⁃ＤＯＴＡ⁃ＴＡＴＥ ｆｏｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｌｕｎｇ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏ⁃
ｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍｓ ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０２１， ４８
（１１）： ３４０８⁃３４２１． ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ００２５９⁃０２１⁃０５３１５⁃１．

［２９］ Ｙａｄａｖ ＭＰ， Ｂａｌｌａｌ Ｓ， Ｓａｈｏｏ ＲＫ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ ２２５Ａｃ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ ｔａｒｇｅｔｅｄ ａｌｐｈａ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｐａｒａｇａｎｇｌｉｏｍａｓ： ａ
ｐｉｌｏｔ ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０２２， ４９（５）： １５９５⁃
１６０６． ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ００２５９⁃０２１⁃０５６３２⁃５．

［３０］ Ｂａｌｌａｌ Ｓ， Ｙａｄａｖ ＭＰ， Ｂａｌ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｂｒｏａｄｅｎｉｎｇ ｈｏｒｉｚｏｎｓ ｗｉｔｈ ２２５Ａｃ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ ｔａｒｇｅｔｅｄ ａｌｐｈａ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｎｅｕｒｏ⁃
ｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｕｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｓｔａｂｌｅ ｏｒ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ｔｏ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ
ＰＲＲＴ： ｆｉｒｓｔ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ ｏｎ ｔｈｅ ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ
Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０２０， ４７（４）： ９３４⁃９４６． ＤＯＩ：１０．１００７ ／
ｓ００２５９⁃０１９⁃０４５６７⁃２．

［３１］ Ｄ′Ｏｎｏｆｒｉｏ Ｍ， Ｃｉｎｇａｒｌｉｎｉ Ｓ， Ｏｒｔｏｌａｎｉ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ＣＴ ｃｈａｎｇｅｓ

ｉｎ ｌｉｖｅｒ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ ｆｒｏｍ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ ｄｕｒｉｎｇ
ｅｖｅｒｏｌｉｍｕｓ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ［ Ｊ］ ． Ａｎｔｉｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ， ２０１７， ３７（３）： １３０５⁃
１３１１． ＤＯＩ：１０．２１８７３ ／ ａｎｔｉｃａｎｒｅｓ．１１４４８．

［３２］ Ｓｐｅｔｚ Ｊ， Ｌａｎｇｅｎ Ｂ， Ｒｕｄｑｖｉｓｔ Ｎ， ｅｔ ａｌ． Ｈｅｄｇｅｈｏｇ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ｓｏｎｉｄｅｇ⁃
ｉｂ ｐｏｔｅｎｔｉａｔｅｓ １７７Ｌｕ⁃ｏｃｔｒｅｏｔａｔｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｏｆ ＧＯＴ１ ｈｕｍａｎ ｓｍａｌｌ ｉｎｔｅｓ⁃
ｔｉｎｅ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ ｉｎ ｎｕｄｅ ｍｉｃｅ［Ｊ］ ． ＢＭＣ Ｃａｎｃｅｒ， ２０１７，
１７（１）： ５２８． ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ ｓ１２８８５⁃０１７⁃３５２４⁃ｘ．

［３３］ Ｐｕｒｏｈｉｔ ＮＫ， Ｓｈａｈ ＲＧ， Ａｄａｎｔ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｐｏｔｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｏｆ １７７Ｌｕ⁃ｏｃｔｒ⁃
ｅｏｔａｔｅ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏ⁃
ｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒ ｃｅｌｌｓ ｂｙ ＰＡＲＰ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ［ Ｊ］ ． Ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ， ２０１８， ９
（３７）： ２４６９３⁃２４７０６． ＤＯＩ：１０．１８６３２ ／ ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ．２５２６６．

［３４］ Ｌｕｎｄｓｔｅｎ Ｓ， Ｓｐｉｅｇｅｌｂｅｒｇ Ｄ， Ｓｔｅｎｅｒｌöｗ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ＨＳＰ９０ ｉｎｈｉｂｉ⁃
ｔｏｒ ｏｎａｌｅｓｐｉｂ ｐｏｔｅｎｔｉａｔｅｓ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏ⁃
ｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒ ｃｅｌｌｓ ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｏｎｃｏｌ， ２０１９， ５５ （ ６）： １２８７⁃１２９５．
ＤＯＩ：１０．３８９２ ／ ｉｊｏ．２０１９．４８８８．

［３５］ Ｂｅｒｇｓｍａ Ｈ， ｖａｎ Ｌｏｍ Ｋ， Ｒａａｉｊｍａｋｅｒｓ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔ ｈｅｍａｔｏｌｏｇ⁃
ｉｃ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ １７７Ｌｕ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ： ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ， ｃｏｕｒｓｅ， ａｎｄ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ，
２０１８， ５９（３）： ４５２⁃４５８． ＤＯＩ：１０．２９６７ ／ ｊｎｕｍｅｄ．１１７．１８９７１２．

［３６］ Ｖａｕｇｈａｎ Ｅ， Ｍａｃｈｔａ Ｊ， Ｗａｌｋｅｒ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ｐｅｐｔｉｄｅ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｎｇ ｎｅｕｒｏｅｎ⁃
ｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｕｒｓ： ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｒｅｓｐｏｎｓｅ［Ｊ］ ． Ｂｒ
Ｊ Ｒａｄｉｏｌ， ２０１８， ９１（１０９１）： ２０１８００４１． ＤＯＩ：１０．１２５９／ ｂｊｒ．２０１８００４１．

［３７］ Ｓｅｖｅｒｉ Ｓ， Ｂｏｎｇｉｏｖａｎｎｉ Ａ， Ｆｅｒｒａｒａ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏ⁃
ｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ｐｈｅｏｃｈｒｏｍｏ⁃
ｃｙｔｏｍａ ａｎｄ ｐａｒａｇａｎｇｌｉｏｍａ： ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｔｏｘｉｃｉｔｙ， ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｐｒｏｇ⁃
ｎｏｓｔｉｃ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｄａｔａ ｏｆ ｐｈａｓｅ Ⅱ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌｓ［ Ｊ］ ． ＥＳＭＯ Ｏｐｅｎ，
２０２１， ６（４）： １００１７１． ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．ｅｓｍｏｏｐ．２０２１．１００１７１．

［３８］ Ｋａｖａｎａｌ ＡＪ， Ｓａｔａｐａｔｈｙ Ｓ， Ｓｏｏｄ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｓｕｂｃｌｉｎｉｃａｌ ｈｙｐｏｔｈｙｒｏｉｄ⁃
ｉｓｍ ａｆｔｅｒ ２２５Ａｃ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ａ ｃａｓｅ ｏｆ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｎｅｕｒｏｅｎ⁃
ｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒ： ｕｎｋｎｏｗｎ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ＰＲＲＴ ［ Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｎｕｃｌ
Ｍｅｄ， ２０２２， ４７ （ ２）： ｅ１８４⁃ｅ１８６． ＤＯＩ： １０． １０９７ ／ ＲＬＵ． ００００００⁃
００００００３８９３．

［３９］ Ｋｉｍ Ｃ， Ｌｉｕ ＳＶ， Ｓｕｂｒａｍａｎｉａｍ ＤＳ， ｅｔ ａｌ． ＰｈａｓｅⅠｓｔｕｄｙ ｏｆ ｔｈｅ １７７Ｌｕ⁃
ＤＯＴＡ０⁃Ｔｙｒ３⁃Ｏｃｔｒｅｏｔａｔｅ （ｌｕｔａｔｈｅｒａ） ｉｎ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｎｉｖｏｌｕｍａｂ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ ｏｆ ｔｈｅ ｌｕｎｇ ［ Ｊ］． Ｊ Ｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒ
Ｃａｎｃｅｒ， ２０２０， ８（２）： ｅ０００９８０． ＤＯＩ：１０．１１３６ ／ ｊｉｔｃ⁃２０２０⁃０００９８０．

（收稿日期：２０２２⁃０７⁃０７） 　 　

·０３６· 中华核医学与分子影像杂志 ２０２３ 年 １０ 月第 ４３ 卷第 １０ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｏｃｔ． ２０２３， Ｖｏｌ． ４３， Ｎｏ． １０


