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影像新技术评估前列腺癌转移的研究进展

费剑锋$阳青松$陆建平

#摘要$

!

前列腺癌是男性常见的恶性肿瘤$晚期前列腺癌易发生骨转移及淋巴结转移$检测评估前

列腺癌转移病灶对治疗方式的选择*远期预后判断有重要意义#当前$传统影像学检查已经难以满足临

床需求$很多新的影像检查手段已经逐渐应用于临床#本综述主要对当前临床常用的检查方法进行归

纳总结$从机制*优缺点及检测效能等方面进行阐述$从而更好地指导临床治疗及评估患者预后#
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!!

前列腺癌是常见的泌尿系恶性肿瘤!近年来发病

率不断上升!

$'!5

年美国统计前列腺癌位居男性恶性

肿瘤第
!

位!死亡率位居第
$

位*

!

+

"因人口老龄化及

生活方式西化等因素!我国前列腺癌的发病率逐年上

升!近年的发病趋势已经超过欧美国家!国家肿瘤中心

统计的上海市男性恶性肿瘤中!前列腺癌发病率位居

第
+

位!死亡率第
(

位*

$

+

"

大多数的前列腺癌是一种缓慢生长的恶性肿瘤!

随肿瘤逐步进展可突破包膜!侵犯精囊(膀胱及直肠

等!同时也会出现淋巴结转移及血行转移!淋巴结的转

移以盆腔局部转移常见$血行转移好发于骨骼系统!尤

其是中轴骨!当然也会出现肝(肺(胸膜(肾上腺等部位

的转移"早期检测评估转移灶对临床分期(治疗方案

的选择及患者预后有极为重要意义"

在精准医疗高速发展的今天!不仅要对初诊的前

列腺癌进行分期!还要对治疗反应进行评价!传统影像

学&常规
/;

(骨扫描'虽然起了重要作用!但仍有诸多

限制#通过测量淋巴结大小及形态来检测转移性淋巴

结!诊断效能低下!特别是小淋巴结转移*

"

+

!而
&@;

及

781

展示了更加优越的前景*

+

+

$骨扫描通过成骨反应

所致的放射浓聚来检测骨转移!但退变(损伤及炎症均

可发生成骨反应导致假阳性!因此其特异性不高*

5

+

"

本文回顾以往的文献资料!对各种影像检查方法评估

前列腺癌淋巴结转移及骨转移!从机制(优缺点及检测

效能等方面进行阐述!以明确最优组合!提高诊断效

能!指导临床治疗及评估患者预后"

平面骨扫描及
O&@/;

(

/;

骨扫描在过去几十年内一直是评估前列腺癌骨转

移最常用的工具"目前应用的放射性药物主要是锝))

A

亚甲基磷酸盐&

)),

;3A7>&

'"至今为止!对骨摄取)),

;3A7>&

的原理尚未完全清楚!一般认为该物质被骨

骼中的羟基磷灰石晶体化学吸附至其表面!局部的成

骨活性(血流量及骨骼摄取的效率是)),

;3A7>&

摄取

的主要影响因素"几乎所有的前列腺癌骨转移病灶都

会发生成骨反应性改变!因此可通过
7>&

摄取的浓

聚点来检测前列腺癌骨转移病灶!但假阳性率较高!达

5"Z

*

(

+

"

平面骨扫描无法描述病灶性质!也不能提供病灶

的解剖信息"

O&@/;

%

/;

的出现!在一定程度上解决

了结构重叠及解剖定位不佳的问题!同时提供功能信

息及形态信息!减少了可疑诊断!明显提高了骨扫描的

诊断效能!在一项对
5+

例前列腺癌患者的研究中!平

面骨扫描检测出
!(+

个放射浓聚病灶!而
O&@/;

%

/;

诊断其中
!5$

个病灶为良性*

6

+

"

OK9E,9

等*

#

+对
))

位

前列腺癌患者
!'#

个椎体病灶的研究!平面骨扫描对

+)

个病灶可疑!而
O&@/;

%

/;

仅对
!

个病灶可疑"

在一项针对
O&@/;

无法诊断的
5"

例患者
#+

个病灶

的研究中!

O&@/;

%

/;

对单独
O&@/;

无法明确诊断

的肿瘤骨转移病灶的诊断符合率为
)$0)Z

*

)

+

"

尽管
O&@/;

%

/;

较平面骨扫描有很大优势!但

骨扫描的本质不足仍无彻底改善"一是敏感性尚可!

特异性不强!诸多病理性改变如创伤(退变(感染均可

导致
7>&

摄取增高!产生假阳性结果!临床上对许多

可疑阳性的患者仍需要额外检查"二是当病灶较小或

者病灶尚未累及骨皮质时!成骨反应的强度不够!骨扫

描无法检出"三是对治疗反应的评价能力有限!不能

将治疗后病灶愈合过程中的成骨活动与病灶进展的成

"#!

放射学实践
$'!)

年
"

月第
"+

卷第
"

期
!

89=BDC&E93FB3?

!

79E$'!)

!

GDC"+

!

HD0"



骨性活动鉴别"

&@;

总体上!

&@;

的特异性及敏感性都比较高!但因

空间分辨力相对较差!对小于
!3,

的病灶检出效能较

差"因此!当今逐渐将
&@;

与分辨率更高的
/;

或

781

结合!既可以提供解剖学信息!又可以提供功能

性信息!从而提高诊断效能"

&@;

%

781

由于设备受

限等原因!临床研究相对较少!本文主要讨论
&@;

%

/;

"从理论上来说!

&@;

的示踪剂可以追踪到任何

病理生理途径!但实际上
&@;

的许多示踪剂因生产(

价格及政策等因素使用受限!只有少数示踪剂用于检

测前列腺癌转移病灶!一般可分为骨特异性示踪剂及

肿瘤细胞特异性示踪剂"临床上主要使用的示踪剂

有!#

[A[>%

(

!#

[AH9[

(

!!

/A

胆碱(

!#

[A

胆碱及前列腺特异

性膜抗原&

(#

%9A&O7P

'"

!g

!#

[A[>%

!#

[A[>%

是应用最广泛的
&@;

示踪剂!尽管在许

多肿瘤中应用良好!但在前列腺癌的评估中明显受限"

[>%

是一种葡萄糖类似物!被己糖激酶磷酸化!并作

为
[>%A(A

磷酸酶通过葡萄糖转运蛋白&

%-2;

'运载

进入细胞中"通常!由于
%-2;

转运蛋白表达的上调

和己糖激酶活性的增加!大多数肿瘤表现出葡萄糖代

谢增加*

!'

+

"而前列腺癌的主要特征是通过非葡萄糖

途径代谢!如脂肪代谢或者果糖代谢!因此前列腺癌的

葡萄糖代谢普遍较低*

!!A!$

+

"

由于前列腺癌的低葡萄糖代谢!文献研究!#

[A

[>%&@;

%

/;

无论是在前列腺癌初诊还是治疗后生

化复发时淋巴结转移及骨转移检出率均较低"一项对

5+

例前列腺癌患者研究中!病理诊断
%C?9WDN

评分均

不低于
#

分!术前均行!#

[A[>%&@;

%

/;

检查!其中

+!

例根治术及淋巴结清扫!病理证实
!!

例淋巴结阳

性!但!#

[A[>% &@;

%

/;

只发现
"

例!检出率只有

$6Z

*

!"

+

"在检测骨转移灶时!

!#

[A[>%&@;

%

/;

劣势

仍然明显!在一项对
"6

例前列腺癌患者的研究中!

!#

[AH9[&@;

%

/;

发现
)

例转移灶!而!#

[A[>%&@;

%

/;

仅发现
!

例*

!+

+

"但有研究表明!

!#

[A[>%&@;

%

/;

可用于激素抵抗性前列腺癌患者预后评估!因为

随着肿瘤进展!

!#

[A[>%

摄取明显增加*

!5

+

"

$g

!#

[AH9[

!#

[AH9[

是羟基磷灰石骨晶体中羟基类似物!在

5'

多年前!

!#

[AH9[

就开始作为骨特异性示踪剂!然而

由于较高的放射性及较短的半衰期!使用受到限

制!

)),

;3A7>&

的出现更使!#

[AH9[

几乎被完全替代"

但在过去
!'

年中!随着
&@;

%

/;

的应用增加!而

)),

;3A7>&

骨扫描的局限性越来越明显!

!#

[AH9[

又

重新开始用于临床"

!#

[AH9[

作为一种骨特异性示踪

剂!其摄取机制与
7>&

类似!都是通过化学吸附至骨

基质!其摄取量与局部血流量(骨重建以及成骨反应有

关"

!#

[AH9[

与血浆蛋白结合较少!能更快地被骨摄

取!与传统的)),

;3A7>&

相比!

!#

[AH9[

的有效放射剂

量较高!但由于更小的给药剂量及更短的半衰期!两者

的实际辐射剂量几乎相近"

!#

[AH9[&@;

%

/;

拥有更

短的扫描时间以及更高的图像质量!使得!#

[AH9[

更

加适用于前列腺癌骨转移的评估"

&DLCW?N

等*

!(

+研究

结果表示!#

[AH9[&@;

%

/;

的敏感度明显高于骨扫描

&

)"ZaW5!Z

'!甚至高于!#

[A

胆碱
&@;

%

/;

&

)"Z aW

#5Z

'!但与此相反的是!其特异度明显低于!#

[A

胆碱

&@;

%

/;

&

5+ZaW)!Z

'"其假阳性结果大多为退变(

炎症等良性病变!有研究表明采用标准摄取值&

O2G

'

可以在一定程度上区分恶性病变和良性病变*

!6

+

!但这

仍然需要更多的研究数据来支持"目前因!#

[AH9[

&@;

%

/;

成本较高(特异性有限及实用性不强!尚无

法取代)),

;3A7>&

骨扫描在检测前列腺癌骨转移中

的地位!而且由于!#

[AH9[

为骨特异性示踪剂!无法检

测淋巴结及其他脏器等转移!因此并不推荐!#

[AH9[

&@;

%

/;

成为常用的检查"

"g

!!

/A

胆碱及!#

[A

胆碱

胆碱是细胞膜的基础组成成分!肿瘤细胞较正常

细胞增殖更快!导致胆碱摄取增加"常用的示踪剂

为!!

/A

胆碱与!#

[A

胆碱"

!#

[A

胆碱主要经泌尿系排泄!输

尿管及膀胱的生理性活动可以导致浓聚灶!影响对前

列腺局部及盆腔(腹膜后淋巴结的观察"因此相比而

言!

!!

/A

胆碱更加适用于前列腺癌评估!但!!

/

的半衰

期很短&约
$',BN

'!因此!!

/A

胆碱的应用受到了一定限

制!虽然两者有所不同!但总体的诊断效能相仿*

!#

+

"

目前大多学者都认为胆碱
&@;

%

/;

的诊断效能要超

过传统的影像学检查&

/;

及骨扫描'!但相对拥有

><1

序列的
781

!其并没有明显的优势"在一项对

+#

例中至高风险前列腺癌患者研究中!分别行腹部
A

盆腔
/;

(骨扫描(

!#

[A

胆碱
&@;

%

/;

检查!

!#

[A

胆碱

&@;

%

/;

与
/;

的敏感度(特异度分别为
()0$Z aW

+(0$Z

(

)$0"ZaW)$0"Z

!

!#

[A

胆碱
&@;

%

/;

与骨扫

描的敏感度(特异度对比分别为
!''Z aW)'Z

(

#(0+ZaW660$Z

!此外!

!#

[A

胆碱
&@;

%

/;

还改变了

""Z

患者的临床分期*

!)

+

"尽管!#

[A

胆碱
&@;

%

/;

展

示了相对传统影像学检查的优越性!但在检测淋巴结

转移上!

!#

[A

胆碱
&@;

%

/;

敏感度欠佳!可能与
&@;

%

/;

对较小淋巴结的的分辨力不高(淋巴结对示踪剂

的摄取较少而导致较小的淋巴结转移难以发现有关"

一项
7?F9

分析表明!

!#

[A

胆碱
&@;

%

/;

检测淋巴结

的敏感度与特异度分别为
($Z

&

)5Z/1

#

5!Z

!

!#!

放射学实践
$'!)

年
"

月第
"+

卷第
"

期
!

89=BDC&E93FB3?

!

79E$'!)

!

GDC"+

!

HD0"



((Z

'(

)$Z

&

)5Z/1

#

#)Z

!

)+Z

'!因此指南并不推荐

胆碱
&@;

%

/;

为前列腺癌患者淋巴结分期的常规检

查*

$'

+

"

+g

(#

%9A&O7P

前列腺膜抗原&

&O7P

'是细胞膜上的一种跨膜糖

蛋白"虽然在神经组织(唾液腺(神经内分泌组织(小

肠和肾脏的一些组织中也有表达!但前列腺的表达水

平至少在其他组织
!$

倍以上!具有高度特异性"当前

列腺细胞癌变时!其表达水平是正常前列腺细胞的

!''

!

!'''

倍!而且随着
%C?9WDN

评分及临床分期的

增加!其表达水平会更高"目前
&O7P

应用最广泛的

的示踪剂为(#

%9A&O7P

"新一代(#

%9A&O7P

具有强

结合亲和力(快速的血液清除和低背景活性优势!可获

取高肿瘤
A

背景对比率的优质图像!诊断前列腺癌的特

异度可达
)+05Z

*

$!

+

"

(#

%9A&O7P

作为新型的
&@;

%

/;

示踪剂!在有

限的研究中展现出了非常高的检测效能"

&RBWF?E

等*

$$

+研究表明!在检测前列腺癌淋巴结转移方面!

(#

%9A&O7P&@;

%

/;

对比!#

[A

胆碱
&@;

%

/;

的敏感

度分别为
#(0)Z

(

6!0$Z

!特异度大致相仿!符合率分

别为
)!0)Z

(

#$05Z

"检测骨转移方面!在一项(#

%9A

&O7P&@;

%

/;

与骨扫描的比较研究中!前者的敏感

度及特异度分别为
)#06Z

!

!''Z

(

##0$Z

!

!''Z

$

后者的敏感度和特异度分别为
#(06Z

!

#)0"Z

(

('0#Z

!

)(0!Z

!明显优于传统的影像学检查*

$"

+

"

(#

%9A&O7P&@;

%

/;

明显突出的优势是在低

&OP

水平检测前列腺癌转移灶"一项
$+#

位前列腺

癌根治后生化复发研究表明*

$+

+

!

&O7PA&@;

%

/;

的

总体检测率为
#)05Z

!在
&OP

大于
$N

X

%

,-

(

!

!

$N

X

%

,-

!

'05

!

!N

X

%

,-

及
'0$

!

'05N

X

%

,-

四个水平

中的检出率分别为
)(0#Z

(

)"0'Z

(

6$06Z

以及

560)Z

!尽管随着
&OP

水平降低检出率有所下降!但

在
'0$

!

'05N

X

%

,-

水平仍然超过
5'Z

"基于这种独

特的优势!

@P2

最近更新了应用指南!推荐对较低

&OP

水平并疑有生化复发者中应用(#

%9A&O7P

&@;

%

/;

*

$5

+

"

全身磁共振成像%

< Â781

&

近年来!

781

已被广泛应用于前列腺癌的检出(

分期(随访以及对治疗反应的评估!获得了国际上多个

协会的一致认可"全身磁共振成像特别是包含有全身

扩散加权成像&

< Â><1

'的序列的成像方法!既能提

供病灶形态信息!又能提供功能信息!同时避免辐射伤

害!逐步展现出优于其他影像方法的趋势"为了使

< Â781

的应用更加规范有效!

$'!(

年欧洲泌尿协会

对
< Â781

在前列腺癌的应用提出了明确的规

范*

$(

+

"

><1

是活体内无创检测水分子运动的成像方法!

与正常组织细胞相比!前列腺癌细胞密度大(细胞大小

不一(排列杂乱!这些病理基础导致水分子在癌组织中

扩散受限!并因此能区分癌组织与正常组织"

><1

的

应用使得
< Â781

更具优势!在前列腺癌的分期中作

用明显"

< Â781

不仅可以检测骨转移病灶!还可以

检测骨外病灶!如淋巴结!肝(肺(脑等$此外!

< Â781

还能直接观察到病灶的侵犯程度以及治疗反应"

< Â781

突出的优势是对于骨转移灶的直接评

估!

781

可以设置一系列的序列!可以通过不同方面

检测骨髓转移!比如检测水和脂肪的改变(肿瘤细胞的

存在(血管增生等"

已有文献关于
< Â781

检测骨转移灶诊断效能

的研究!

&9=K9NB

等总结的
,?F9

分析!对高风险前列

腺癌患者进行不同影像学检查!胆碱
&@;

%

/;

(

< Â

781

以及骨扫描的敏感度分别为
)!Z

&

)5Z /1

!

#"Z

!

)(Z

'!

)6Z

&

)5Z /1

!

)!Z

!

))Z

'和
6)Z

&

)5Z /1

!

6"Z

!

#"Z

'!特异度分别为
))Z

&

)5Z /1

!

)"Z

!

!''Z

'!

)5Z

&

)5Z /1

!

)'Z

!

)6Z

'和
#$Z

&

)5Z/1

!

6#Z

!

#5Z

'!结果表明
< Â781

以及胆碱
A

&@;

%

/;

明显优于骨扫描!

< Â781

的敏感度稍高!

胆碱
A&@;

%

/;

的特异度稍高*

$6

+

"

在检测前列腺癌淋巴结转移方面!孙元元等*

$#

+在

收纳
!!

篇文献
,?F9

分析结果!胆碱
&@;

%

/;

组诊断

前列腺癌淋巴结转移的敏感度(特异度&

)5Z /1

'分别

为
(+Z

&

56Z

!

6!Z

'(

)"Z

&

)'Z

!

)(Z

'!

< Â><1

分别为
5)Z

&

+6Z

!

6'Z

'(

#$Z

&

6'Z

!

)!Z

'"可

见!胆碱
&@;

%

/;

与
< Â><1

敏感性相当!特异性更

高!诊断效能更好"然而!在检测原发性和继发性耐药

和反应异质性方面!

< Â781

对治疗反应的能更准确

的评估!优于骨扫描及
&@;

%

/;

"此外
781

没有辐射

损伤的优势!使得
< Â781

在前列腺癌的分期及随访

中!具有更大的潜力"从已有文献报道来看!包含

< Â><1

的研究病例样本量不够大!

><1

扫描序列的

参数不一(设备状态参差不齐!因此其结果难免有偏

倚!需要有更大样本的单中心或多中心研究验证其骨

转移和淋巴结转移的诊断效能"

总之!

< Â781

和
&@;

%

/;

在检测前列腺癌转移

方面!较传统影像方法的优越性已经非常明显!尽管当

前的各种指南均没有明确提出两者可以完全取代传统

影像工具!但随更多的研究及数据的积累!可以期待

< Â781

与
&@;

%

/;

在前列腺癌分期中发挥更大的

作用"

< Â781

与
&@;

%

/;

相比!虽然检测效能稍有

不足!但其应用更加易行!性价比更高!无辐射损伤!适

宜于长期随访!对转移灶的治疗反应的评估更加准确!

##!

放射学实践
$'!)

年
"

月第
"+

卷第
"

期
!

89=BDC&E93FB3?

!

79E$'!)

!

GDC"+
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HD0"



使
< Â781

对前列腺癌的分期和治疗指导具有更好

应用前景"
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