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【摘要】 　 随着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）肽受体放射性核素治疗（ＰＲＲＴ）的日益普及，有关患者合理选择的问题日益

增多。 该文回顾了有关１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 在不同原发性神经内分泌肿瘤（ＮＥＴｓ）中的应用文献，讨论

了一些有争议的问题，并回顾了治疗的潜在禁忌证。 此共识是由北美神经内分泌肿瘤学会

（ＮＡＮＥＴＳ）和核医学与分子影像学会（ＳＮＭＭＩ）共同制定的。 ＮＡＮＥＴＳ 是成立于 ２００５ 年的北美多学

科神经内分泌专家专业学会，目的在于通过增加研究和教育机会改善对 ＮＥＴｓ 的管理。 ＮＡＮＥＴＳ 致

力于多学科研究，由 ＮＥＴｓ 涉及的不同专业的医师和科学家组成。 ＳＮＭＭＩ 成立于 １９５４ 年，旨在促进

核医学科学、技术和实践应用的国际性科学专业组织，除了出版期刊、时事通讯和书籍外，还主办提

高核医学从业人员能力和促进核医学科学新发展的国际会议及讲习班。
【关键词】 　 １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ； 肽受体放射性核素治疗；神经内分泌肿瘤；共识
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ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃２０２００２２７⁃０００７１

　 　 一、材料和方法

１．系统评价。 为了更好地阐述指南的发展和形成

过程，对文献进行系统回顾，同时遵循了系统回顾和

Ｍｅｔａ 分析的首选报告项目（Ｐｒｅｆｅｒｒｅｄ Ｒｅｐｏｒｔｉｎｇ Ｉｔｅｍｓ
ｆｏｒ Ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ Ｒｅｖｉｅｗｓ ａｎｄ Ｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ， ＰＲＩＳＭＡ）指

南［１］。 在 ＰｕｂＭｅｄ 和 Ｃｅｎｔｒａｌ 数据库使用以下字符

检索文献： ［“ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ
（ＰＲＲＴ）” 或 “ｒａｄｉｏｉｓｏｔｏｐｅ ｔｈｅｒａｐｙ” 或 “ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ
ｔｈｅｒａｐｙ” 或 “ｒａｄｉｏｌａｂｅｌｅｄ ｔｈｅｒａｐｙ” 或 ９０Ｙ 或 ９０Ｙ 或９０Ｙ
或 “（９０）Ｙ” 或 “Ｙ（９０）” 或 “（１７７）Ｌｕ” 或 “Ｌｕ（１７７）”
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或１７７Ｌｕ 或 １７７Ｌｕ 或 １７７Ｌｕ 或 ＰＲＲＴ］和 （ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ
或 ｃａｒｃｉｎｏｉｄ 或 ｐａｒａｇａｎｇｌｉｏｍａ 或 ｐｈｅｏｃｈｒｏｍｏｃｙｔｏｍａ 或

ｎｅｕｒｏｂｌａｓｔｏｍａ 或 ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ）。 共发现 １ １９５ 篇可能

相关的文章。 在对摘要和标题进行审查后，最终确

定 １５３ 篇文章符合本次审查的纳入标准。
２．适合性评分。 工作组在 １ ～ ９ 分的范围内，对

每种情况评分为“适当”、“可能适当”或“很少适

当”。 ７～９ 分表明该过程的使用适合于特定情况，
且通常被认为是可以接受的；４ ～ ６ 分表明过程的使

用可能适合特定情况，但意味着需要更多的研究来

对情况进行明确的分类；１ ～ ３ 分表明该过程的使用

很少适合特定情况，通常被认为是不可接受的。
３．生长抑素受体（ ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ， ＳＳＴＲ）

阳性的判定。１７７Ｌｕ⁃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 （ ＤＯＴＡ⁃Ｄ⁃Ｐｈｅ１⁃Ｔｙｒ３⁃Ｔｈｒ８⁃ｏｃｔ⁃
ｒｅｏｔｉｄｅ， ＤＯＴＡＴＡＴＥ） ＰＲＲＴ 仅适用于治疗 ＳＳＴＲ 阳

性的肿瘤。 通常情况下，阳性率定义为超过正常肝

脏的疾病部位的摄取强度［２］。 目前美国食品与药

品监督管理局（Ｆｏｏｄ ａｎｄ Ｄｒｕｇ Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ， ＦＤＡ）
只批准了１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 用于胃肠道（ ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒ⁃
ｏｐａｎｃｒｅａｔｉｃ， ＧＥＰ）⁃神经内分泌肿瘤（ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ
ｔｕｍｏｒｓ， ＮＥＴｓ），但 ＳＳＴＲ⁃ＰＲＲＴ 可能存在其他部位的

适应证。 下面讨论使用１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗 ＮＥＴｓ 亚

型的证据，前提是该疾病在 ＳＳＴＲ ＰＥＴ 或闪烁显像仪上

呈 ＳＳＴＲ 阳性。 不推荐使用１７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗

ＳＳＴＲ 阴性患者。
４．基于原发灶的使用证据。 （ １） 中肠 ＮＥＴ。

ＮＥＴＴＥＲ⁃１ 研究是唯一提供１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 疗效的

高水平证据的随机Ⅲ期临床研究。 这项研究是在中

肠 ＮＥＴ 中进行的，下面将详细讨论。 此外，大量的单

组临床试验和临床分析提供了关于风险和益处的额

外数据，一些患者仅接受１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ［３⁃４］，另一

些患者同时接受了１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 和９０Ｙ⁃ＤＯＴＡ⁃酪
氨酸 ３⁃奥曲肽 （ＤＯＴＡ⁃Ｔｙｒ３⁃ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ， ＤＯＴＡＴＯＣ）
（表 １） ［５⁃６］。

（２） ＮＥＴＴＥＲ⁃１ 试验。 ＮＥＴＴＥＲ⁃１ 试验是一项

双 盲、 随 机、 对 照 的 研 究， 研 究 对 象 是１７７ Ｌｕ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ 与高剂量奥曲肽的对照，是使用奥曲肽

治疗期间转移性或局部进展性肿瘤的 １ 级或 ２ 级

ＧＥＰ⁃ＮＥＴｓ 患者［７］。 值得注意的是，患者的组织学

分化良好，细胞增殖核抗原 Ｋｉ⁃６７ 指数为 ２０％或更

低，ＳＳＴＲ 显像阳性。 ＮＥＴＴＥＲ⁃１ 试验显示，与对照

组相比，１７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 组的无进展生存（ｐｒｏｇｒｅｓ⁃
ｓｉｏｎ⁃ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ， ＰＦＳ）期有所改善（对照组 ８．４ 个月，
１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 组未达到；风险比 ０．１３～０．３３，置信

区间 ０． ２１％ ～ ９５％）；１７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的客观缓解

率为 １８％，而高剂量奥曲肽的客观缓解率为 ３％。
对总生存 （ ｏｖｅｒａｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ， ＯＳ） 期的初步分析表

明１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 风险比为 ０．４（Ｐ ＝ ０．００４）；但最

终 ＯＳ 尚待确定。１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 显著延缓了临床

相关终点（如整体健康状况、身体功能、角色功能以

及疼痛、疲劳和腹泻等症状）的来临［８］。 总的来说，
对中肠 ＮＥＴ 患者，接受过一线生长抑素类似物（ｓｏ⁃
ｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ａｎａｌｏｇ， ＳＳＡ）治疗后处于进展期的、ＳＳＴＲ
阳性患者应考虑使用１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ（适合性评分

９ 分）。
（３） 胰腺 ＮＥＴ。 胰腺 ＮＥＴ （ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ＮＥＴ，

ｐＮＥＴ）是第二常见的转移性 ＧＥＰ⁃ＮＥＴｓ 来源，一些

回顾性研究报道了该人群中１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的结

果。 与中肠 ＮＥＴ 相比，ｐＮＥＴ 的总体应答率略高，为
４５％～ ６０％，但 ＯＳ 和 ＰＦＳ 与中肠 ＮＥＴ 一致或略短

（表 １） ［４⁃６，９⁃１０］。 在 ＮＥＴＴＥＲ⁃１ 试验之外，还有 ２ 项

针对 ｐＮＥＴ 的前瞻性研究：１ 项是欧洲肿瘤研究所

（Ｉｓｔｉｔｕｔｏ Ｅｕｒｏｐｅｏ ｄｉ Ｏｎｃｏｌｏｇｉａ， ＩＥＯ） Ⅰ～Ⅱ期试验，
其中包括 １４ 例 ｐＮＥＴ 患者，报告的总缓解率为 ８ ／
１４［１１］；另一项是对 ６０ 例 ｐＮＥＴ 患者进行的研究，总
缓解率为 ３０％ （１８ ／ ６０） ［１２］。 根据注册数据显示，
ＦＤＡ 将 ｐＮＥＴ 纳入了１７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的适应证，
ＰＲＲＴ 应考虑用于进展性 ｐＮＥＴ 患者的治疗（适合

性评分 ８ 分）。
（４）支气管 ＮＥＴ。 已有文献报道在肺肿瘤中使

用 ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＯＣ 和１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ＰＲＲＴ（表 １），
总缓解率为 １３％ ～ ３０％，ＰＦＳ 为 １９ ～ ２８ 个月，ＯＳ 为

３２～５９ 个月。 支气管 ＮＥＴｓ 分为典型和非典型类癌

２ 组，大多数文献没有区分这 ２ 个亚群的缓解率，典
型的支气管类癌似乎对 ＰＲＲＴ 反应更灵敏。 表达足

够 ＳＳＴＲ 的肿瘤可作为治疗的候选对象。 在最近的

一份报告中，１４３ 个支气管 ＮＥＴｓ 中，７６％的 ＳＳＴＲ 显

像呈阳性［１３］。 尽管研究尚无定论，但与非典型类癌相

比，典型的支气管类癌中 ＳＳＴＲ 的表达水平明显更

高［１４］。 在 ＳＳＴＲ 阳性的肿瘤患者中，１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ
治疗可被认为是依维莫司治疗后进展期的一种潜在

治疗选择（适合性评分 ７ 分）。 在依维莫司之前使

用１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗被认为是不太合适的（适合

性评分 ６ 分）。
（ ５）原发灶不明肿瘤。自开展ＳＳＴＲ ＰＥＴ显像
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表 １　 不同部位的原发肿瘤肽受体放射性核素治疗（ＰＲＲＴ）经验

作者 年份 患者ａ 治疗 ＯＲＲ（％） ＰＦＳ（个月） ＯＳ（个月）

中肠 ＮＥＴｓ （９ 级）
　 Ｓｔｒｏｓｂｅｒｇ［７］ ２０１７ １１６ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ １８％，１８ ／ １０１ ＮＲ ＮＲ
　 Ｓａｂｅｔ［３］ ２０１５ ６１ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ １３％， ８ ／ ６１ ３３ ６１
　 Ｈöｒｓｃｈ［５］ ２０１６ １３８ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ； ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＯＣ ＮＲ ５１ ＮＲ
　 Ｂｒａｂａｎｄｅｒ［４］ ２０１７ １８１ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ３１％， ５７ ／ １８１ ３０ ６０
　 Ｂａｕｍ［６］ ２０１８ ３１５ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ； ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＯＣ ＮＲ ２２ ６９
胰腺 ＮＥＴｓ （８ 级）
　 Ｂａｕｍ［６］ ２０１８ ３１５ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ； ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＯＣ ＮＲ ２０ ４４
　 Ｈöｒｓｃｈ［５］ ２０１６ １７２ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ； ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＯＣ ＮＲ ３９ ５３
　 Ｂｒａｂａｎｄｅｒ［４］ ２０１７ １３３ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ５５％， ７２ ／ １３３ ３０ ７１
　 Ｅｚｚｉｄｄｉｎ［１０］ ２０１４ ６８ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ６０％， ４１ ／ ６８ ３４ ５３
　 Ｓａｎｓｏｖｉｎｉ［５３］ ２０１７ ６０ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ３０％， １８ ／ ６０ ２９ ＮＲ
　 Ｇａｒｓｋｅ⁃Ｒｏｍ􀅡ｎ［９］ ２０１８ ４８ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ４５％， ２２ ／ ４９ ＮＲ ＮＲ
支气管类癌 （在依维莫司之前 ６ 级； 在依维莫司之后 ７ 级）
　 Ｍａｒｉｎｉｅｌｌｏ［５４］ ２０１６ １１４ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ； ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＯＣ １３％， １５ ／ １１４ ２８ ５９
　 Ｂａｕｍ［６］ ２０１８ ７５ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ； ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＯＣ ＮＲ １１ ４０
　 Ｉａｎｎｉｅｌｌｏ［５５］ ２０１７ ３４ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ １５％， ４ ／ ３２ １９ ４９
　 Ｂｒａｂａｎｄｅｒ［４］ ２０１７ ２３ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ３０％， ７ ／ ２３ ２０ ５２
　 Ｐａｒｇｈａｎｅ［５６］ ２０１７ ２２ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ １１％， ２ ／ １９ ＮＲ ４０
　 Ｓａｂｅｔ［５７］ ２０１７ ２２ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ２７％， ６ ／ ２２ ２７ ４２
原发灶不明 （８ 级）
　 Ｂａｕｍ［６］ ２０１８ １５１ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ； ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＯＣ ＮＲ １３ ５３
　 Ｂｒａｂａｎｄｅｒ［４］ ２０１７ ８２ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ３５％， ２９ ／ ８２ ２９ ５３
　 Ｄｅｌｐａｓｓａｎｄ［５８］ ２０１４ 　 ７ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ＮＲ １１ ＮＲ
　 Ｂｏｄｅｉ［１１］ ２０１１ 　 ３ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ０％， ０ ／ ３ ＮＲ ＮＲ
副神经节瘤 ／ 嗜铬细胞瘤（ＭＩＢＧ 阳性 ５ 级； ＭＩＢＧ 阴性 ７ 级）
　 Ｆｏｒｒｅｒ［１７］ ２００８ ２８ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ； ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＯＣ ７％， ２ ／ ２８ ＮＲ ＮＲ
　 Ｋｏｎｇ［１８］ ２０１７ ２０ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ２９％， ５ ／ １７ ３９ ＮＲ
　 ｖａｎ Ｅｓｓｅｎ［１６］ ２００６ １２ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ １７％， ２ ／ １２ ＮＲ ＮＲ

　 　 注：ａ 仅限于神经内分泌肿瘤（ＮＥＴｓ）；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，ＤＯＴＡＴＯＣ 为 １，４，７，１０⁃四氮杂环十二烷⁃１，４，７，１０⁃四乙酸⁃酪氨酸 ３⁃奥曲肽，ＭＩＢＧ 为间碘苄胍，ＮＲ 为没有报告或未达到，ＯＲＲ 为客观缓解

率， ＯＳ 为总生存，ＰＦＳ 为无进展生存

以来，原发灶未知的肿瘤变得越来越少见。 尽管有

几项研究报告了部分未知原发灶肿瘤患者的结果，
但没有任何研究只在未知原发灶肿瘤患者中进行（表
１）。 其疗效似乎可与已知的胃肠或胰腺原发疾病相

媲美，因此，在未知原发灶的 ＮＥＴ 中使用 ＰＲＲＴ 的决

定与 ＧＥＰ⁃ＮＥＴｓ 患者是一样的。 对于已接受一线

ＳＳＡ 治疗仍进展的患者，应考虑使用１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ
治疗（适合性评分 ８ 分）。

（６） 副神经节瘤 ／嗜铬细胞瘤 （ ｐａｒａ ／ ｐｈｅｏ ）。
Ｐａｒａ ／ ｐｈｅｏ 是一组具有不同基础基因组变异和可变

ＳＳＴＲ 表达的异质性肿瘤［１５］。 几项小样本的单中心

回顾性研究评估了 ｐａｒａ ／ ｐｈｅｏ 中的 ＰＲＲＴ（一些在大

样本包括其他 ＮＥＴｓ），结果显示总缓解率 ７％ ～
２９％［１６⁃１７］，最高的缓解率来自 １ 篇描述了联合化疗

和 ＰＲＲＴ 的文献（表 １） ［１８］。 目前正在进行的 １ 项

前瞻性临床试验是１７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 对晚期 ｐａｒａ ／

ｐｈｅｏ 患者的疗效评价（ＮＣＴ０３２０６０６０）。 值得注意

的是，１３１ Ｉ⁃间碘苄胍（ ｉｏｂｅｎｇｕａｎｅ， ＭＩＢＧ）被 ＦＤＡ 批

准用于治疗 ＭＩＢＧ 阳性的 ｐａｒａ ／ ｐｈｅｏ［１９］。 虽然１７７Ｌｕ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ 可能在这种疾病中有希望，但此时的治

疗应仅限于ＭＩＢＧ 阴性的患者（适合性评分 ７ 分）。 因

此，使用１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 代替１３１Ｉ⁃ＭＩＢＧ 治疗 ＭＩＢＧ 阳

性患者被认为不太合适（适合性评分 ６ 分）。
５．特殊情况。 （１）肾功能不全。 过去 ２０ 年的临

床经验和试验证据表明，１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的 ＰＲＲＴ
通常具有良好的耐受性。 如果采取必要的预防措施

并注意特定的危险因素，导致的肾脏慢性和永久毒性

会很少。 治疗的同时输注带正电荷的氨基酸（如赖氨

酸和精氨酸）时，由于对近端小管的重吸收具有竞争

性抑制作用，会大大降低肾脏辐射，从而降低毒性风

险。 ２ ５００ 多例患者的结果表明，含有９０Ｙ⁃肽的 ＰＲＲＴ
与肾功能降低的显著风险相关［２０⁃２７］。 在接受１７７ Ｌｕ⁃
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ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗的受试者中，严重的终末期肾损害非

常罕见，仅有零星病例报道［２３，２６］，且主要发生在基线

肾功能受损的患者中。 事实上，ＮＥＴＴＥＲ⁃１ 研究表

明，在使用１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗的 １１ 例基线轻度肾

功能不全［肾小球滤过率（ｇｌｏｍｅｒｕｌａｒ ｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ ｒａｔｅ，
ＧＦＲ）为 ５０ ～ ５９ ｍｌ ／ ｍｉｎ］和 １３ 例中度肾功能不全

（ＧＦＲ 为 ５０ ｍｌ ／ ｍｉｎ）的患者中，没有肾功能不全临

床显著恶化的证据［２８］。 严重肾功能不全通常被认

为是１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗的禁忌证。 许多机构相

继要求 ＧＦＲ 至少要达到 ５０ ｍｌ ／ ｍｉｎ。 但根据现有数

据，笔者不认为 ＧＦＲ＜５０ ｍｌ ／ ｍｉｎ 是１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ
使用的禁忌证。 对于 ＧＦＲ＜３０ ｍｌ ／ ｍｉｎ 的严重基线

肾功能不全患者，只有在特殊情况下才应使用１７７Ｌｕ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ。 值得注意的是，肾积水是一个特别令

人担忧的问题，因为其会损害肾脏排泄并增加辐射剂

量。 在开始１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗之前，应尽可能纠

正肾积水。 透析患者可以用１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗，
但和其他放射药物治疗一样，应当非常小心，需要根

据剂量学来调整剂量。
（２）化疗史。 目前尚不清楚先前的细胞毒性化

疗是否会增加与１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 相关的骨髓异常

增生综合征（ｍｙｅｌｏｄｙｓｐｌａｔｉｃ ｓｙｎｄｒｏｍｅ， ＭＤＳ）或急性

白血病（ ａｃｕｔｅ ｌｅｕｋｅｍｉａ， ＡＬ）的风险。 在一批小样

本的 ２０ 例患者中，先用烷基化剂（主要是链脲霉

素），然后用１７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗，观察到 ４ 例

ＭＤＳ ／ ＡＬ［２９］。 与在同一机构接受 ＰＲＲＴ 的典型患者

相比［４］，这 ２０ 例患者有更多的化疗周期、烷基化药

物周期、更频繁的早期高级别血毒性和更频繁的骨

转移。 相反，来自最大患者样本量的９０Ｙ 或１７７Ｌｕ 肽

治疗研究发现 ＭＤＳ 的发生率为 ２．３％，白血病的发

生率为 １．８％（其中 ７５％由 ＭＤＳ 演变而来），中位潜

伏期为 ４．４ 年［２６］。 在这些患者中，只有 ２９％的 ＭＤＳ
和 ２２％的白血病与先前的化疗相关。 因此，尚不确

定１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗前的化学疗法，尤其是基于

替莫唑胺的治疗是否与 ＭＤＳ ／ ＡＬ 风险增加有关。
（３）肠系膜和腹膜疾病。 在某些临床情况下，

建议在使用１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 之前需谨慎考虑。 肠

系膜肿瘤常以实质性周围结缔组织增生为特征。 从

理论上说，放疗可能会加快纤维结缔组织形成进程，
从而导致症状加重。 类似的理论问题也适用于广泛

的腹膜癌患者，在这些患者中，射线可能导致肠梗

阻。 因此，某些中心规定使用１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 后立

即开始预防性短期服用类固醇（如 １～２ 周）。
（４）高分化疾病。１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 目前基本都

是用于低或中分化 ＮＥＮｓ 患者。 因此，支持在 ３ 级

（ｇｒａｄｅ ３， Ｇ３）疾病中使用１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的证据

有限［３０⁃３２］。 数项研究表明，极高的细胞增殖核抗原

Ｋｉ⁃６７ 指数（３５％～５５％）与不良预后相关。 Ｚｈａｎｇ 等［３３］

报道了迄今为止样本量最大的回顾性研究，该研究接

受 ＰＲＲＴ 的 ６９ 例表达 ＳＳＴＲ 的 Ｇ３ ＮＥＮｓ 患者（细胞增

殖核抗原 Ｋｉ⁃６７＞２０％），中位 ＰＦＳ 为 ９．６ 个月，中位 ＯＳ
为 １９．９ 个月。 值得注意的是，细胞增殖核抗原 Ｋｉ⁃
６７＞５５％的患者生存期最短（ＰＦＳ ４ 个月，ＯＳ ７ 个月）。
由于该患者群体存在异质性，因此在所有转移灶中

确认 ＳＳＴＲ 表达至关重要。 额外的１８Ｆ⁃脱氧葡萄糖

ＰＥＴ 显像对于评估全身疾病状态非常有价值。
（５）儿童患者。 ＮＥＴ 在儿科患者中很少见［３４］，

但是在神经母细胞瘤和 ｐａｒａ ／ ｐｈｅｏ 中，ＰＲＲＴ 可能是

有用的，特别是在１３１Ｉ⁃ＭＩＢＧ 治疗不可获得或患者在

ＭＩＢＧ 治疗后仍有进展的情况下。 然而关于儿童

ＰＲＲＴ 的数据有限，迄今为止最大样本量来自 １７ 例

不同肿瘤患儿的９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＯＣ 治疗，结果显示 ４１％
的患者仅有轻微或部分反应［３５］。 ２ 项规模较小的

研究（共 １０ 例患者）证实了 ＭＩＢＧ 的疗效，但也证实

了先前接受 ＭＩＢＧ 治疗的患者存在骨髓毒性［３６⁃３７］。
在神经母细胞瘤患者中， 是 否 应 该 使 用１７７ Ｌｕ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ 尚不清楚，因为 ＭＩＢＧ 治疗成功的经验

已相当多。 总的来说，尽管目前１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的

使用应该仅限于 ＭＩＢＧ 显像阴性的肿瘤，ＰＲＲＴ 在

患有 ＮＥＴｓ 和神经母细胞瘤的儿童患者中有很好的

应用前景。
６．治疗时机。 在文献中描述的几乎所有病例

中，用１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗的患者一般都是在 ＳＳＡ
的一线治疗上发生了疾病进展。 尽管疾病进展的定

义一般是通过影像学方法确定，但也可以根据患者的

症状进展进行选择性治疗。 由于 ＳＳＡ 的长期安全性

和有效性，所以一般不推荐采用１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 作

为一线治疗，但某些例外情况，如肿瘤负荷过重，进
一步的生长会带来巨大的风险，需要二线或其他更

激进的系统治疗情况下，应考虑是否使用１７７ Ｌｕ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗。

对于典型的、分泌激素的 ＮＥＴｓ 患者，除了一线

ＳＳＡ 外，全身治疗的选择是有限的。 在这一人群中，
ＲＡＤＩＡＮＴ⁃２ 研究比较了依维莫司联合奥曲肽与安

慰剂联合奥曲肽疗效，并没有显示出明显的 ＰＦＳ 改

善［３８］。 对于大多数 ＳＳＴＲ 阳性的中肠 ＮＥＴｓ 患

者，１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 可作为二线全身治疗。
对于晚期无功能的胃肠道和支气管 ＮＥＴｓ 患

·２８６· 中华核医学与分子影像杂志 ２０２０ 年 １１ 月第 ４０ 卷第 １１ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｎｏｖ． ２０２０， Ｖｏｌ． ４０， Ｎｏ． １１



者，与安慰剂相比，依维莫司可显著改善 ＰＦＳ［３９］。
因此，在支气管 ＮＥＴｓ 中常建议依维莫司应在１７７Ｌｕ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ 之前使用，但是考虑到 ＳＳＴＲ 表达水平

的因素，１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 与依维莫司的使用次序应

采取个体化方式。
对于胰腺 ＮＥＴｓ 患者，存在多种全身性治疗方

案包括依维莫司、舒尼替尼和卡培他滨 ／替莫唑胺化

疗，不论 ＳＳＴＲ 是否表达，它们都可能是相对侵袭性

或症状性肿瘤患者最适合的治疗方法。 需要进一步

开展循证研究来决定１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 与上述治疗

方案的治疗顺序。
（１）肝靶向治疗。 肝动脉栓塞术是治疗不可切

除、以肝转移为主的中肠 ＮＥＴｓ 的常见方法。 荟萃

分析提示影像学的缓解率约为 ５０％，而症状缓解率

更高。 目前还没有比较各种栓塞方式的完整临床试

验，因此关于最佳的栓塞方法到底是单纯颗粒性栓

塞、化疗栓塞还是９０Ｙ 放射性栓塞仍存在明显争议。
但是对于有肝转移灶的患者，尽管缺乏前瞻性证据，
肝栓塞仍然是指南推荐的１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的可替

代方案，并为类癌综合征或其他有分泌性症状患者

提供了快速缓解症状的可能性［４０⁃４１］。
１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 和以前的肝靶向治疗之间存

在一些相互作用的问题。 在一个小规模的研究中，
ＰＲＲＴ 增加了先前接受肝靶向治疗患者的肝毒

性［４２］。 尤其值得关注的是，先前接受过放射性栓塞

术的患者存在累积性肝辐射毒性的风险，而这一过程

本身就与长期受射线诱导肝损伤的风险相关。 尽管

在肝肿瘤负荷很高的患者中都几乎没有发现１７７Ｌｕ⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ 存在慢性肝毒性的证据，但是针对程度

比较重的肝病患者，仍然不排除发展为放射性肝炎

的潜在风险［４３］。
（２）手术。 原发性肿瘤的手术切除和转移性疾

病的次全切除在 ＮＥＴ 患者中起着重要的作用。 有

限的回顾性数据表明，在 ＰＲＲＴ 前缩小或减少肿瘤

体积可以改善 ＰＲＲＴ 和 ＰＦＳ 的缓解率［４４］。
（３）整体考虑。 由于缺乏对众多治疗方案进行

比较的试验，因此治疗方案的选择和排序并不是基

于证据的，而是必须基于对单个患者的风险与收益

的交叉比较和评估。
二、未来方向

随着１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 批准用于临床，未来将有

许多针对 ＰＲＲＴ 的研究和优化的临床方案。 这些措

施包括优化治疗周期和给药剂量、重复治疗、通过动

脉内进行治疗、使用不同的放射性核素以及使用新

肽结合 ＳＳＴＲ 等。
尽管 ＮＥＴＴＥＲ⁃１ 试验以固定的剂量使用了 ４ 个

疗程，但是优化治疗次数或每次给药剂量可以降低

毒性并提高疗效。 通过评估治疗期间的治疗效果或

测量病变 ／器官吸收剂量，可以调整治疗方案以提高

疗效。 目前还不清楚给药剂量以及是否需要根据实

施者给予的特定剂量来调整给药，至少目前大多数

患者给予固定剂量是有效的。
重复 ＰＲＲＴ 已经在回顾性研究中进行了评

估［４５⁃４７］。 若一个患者对１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 的一个完

整疗程反应良好，那么可以合理地推断，当病情进展

时，可能对下一个１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 疗程反应良好。
这些研究表明，重复 ＰＲＲＴ 是安全有效的，尽管 ＰＦＳ
较初始 ＰＲＲＴ 疗程短。

许多患者病变以肝脏为主，在这些患者中，已有

研究提出经肝动脉实施１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗［４８⁃４９］。
理论上，这会更高效地将药物输送到肿瘤，同时减少

体循环和相关的不良反应。
９０Ｙ 和１７７Ｌｕ 均已用于 ＰＲＲＴ，但由于它们的物理

特性不同，各自具有不同的优点［５０］。９０Ｙ 发出的电子

能量更高，对体积较大的肿瘤有益；但是，９０Ｙ 的放

射半径更长，对骨髓、肾脏等正常组织的旁观者效应更

大，毒性也更高。９０Ｙ 和１７７Ｌｕ 的相对益处还没有被研究。
同样，α 射线的使用是另一个热点的研究领域。

ＤＯＴＡＴＡＴＥ 是一种 ＳＳＴＲ 类似物，激活受体后

进入细胞内。 ＳＳＴＲ 拮抗剂与 ＳＳＴＲ 具有更高的结

合特异性，尽管它们既不激活受体，也不进入细胞，
但可能会释放更高剂量的辐射［５１⁃５２］。

三、结论

对进展性 ＮＥＴ 患者实施１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗需

要考虑多方面因素，最好在多学科讨论的背景下进行。
通常 ＧＥＰ⁃ＮＥＴｓ 患者原发灶不明，可以在使用 ＳＳＡ 出

现进展后实施１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗。 对于支气管类

癌患者，应在依维莫司使用后再考虑１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ。
对于 ｐａｒａ ／ ｐｈｅｏ 患者，１７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ 治疗则限于

ＭＩＢＧ 阴性患者。
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Ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ． ２０１８；９：１６９３２⁃１６９５０．

［７］ Ｓｔｒｏｓｂｅｒｇ Ｊ， Ｅｌ⁃Ｈａｄｄａｄ Ｇ， Ｗｏｌｉｎ Ｅ， ｅｔ ａｌ． Ｐｈａｓｅ ３ ｔｒｉａｌ ｏｆ １７７Ｌｕ⁃
Ｄｏｔａｔａｔｅ ｆｏｒ ｍｉｄｇｕｔ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ． Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ Ｍｅｄ． ２０１７；
３７６：１２５⁃１３５．

［８］ Ｓｔｒｏｓｂｅｒｇ Ｊ， Ｗｏｌｉｎ Ｅ， Ｃｈａｓｅｎ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｈｅａｌｔｈ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ
ｌｉｆｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ｍｉｄｇｕｔ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ ｔｒｅａ⁃
ｔｅｄ ｗｉｔｈ １７７Ｌｕ⁃Ｄｏｔａｔａｔｅ ｉｎ ｔｈｅ ｐｈａｓｅ ⅢＮＥＴＴＥＲ⁃１ ｔｒｉａｌ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ．
２０１８；３６：２５７８⁃２５８４．

［９］ Ｇａｒｓｋｅ⁃Ｒｏｍ􀅡ｎ Ｕ， Ｓａｎｄｓｔｒöｍ Ｍ， Ｆｒöｓｓ Ｂａｒｏｎ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ
ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎａｌ ｓｔｕｄｙ ｏｆ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ｏｃｔｒｅｏｔａｔｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ２００ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｄｖａｎｃｅｄ ｍｅｔａｓｔａｓｉｚｅｄ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｕｒｓ
（ＮＥＴｓ）： ｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙ ａｎｄ ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ａ ｄｏｓｉｍｅｔｒｙｇｕｉｄｅｄ ｓｔｕｄｙ ｐｒｏｔｏｃｏｌ
ｏｎ ｏｕｔｃｏｍｅ ａｎｄ ｔｏｘｉｃｉｔｙ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１８；４５：
９７０⁃９８８．

［１０］ Ｅｚｚｉｄｄｉｎ Ｓ， Ｋｈａｌａｆ Ｆ， Ｖａｎｅｚｉ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐ⁃
ｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ １７７Ｌｕ⁃ｏｃｔｒｅｏｔａｔｅ ｉｎ ａｄｖａｎｃｅｄ ｇｒａｄｅ １ ／
２ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｕｒｓ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ．
２０１４；４１：９２５⁃９３３．

［１１］ Ｂｏｄｅｉ Ｌ， Ｃｒｅｍｏｎｅｓｉ Ｍ， Ｇｒａｎａ ＣＭ， ｅｔ ａｌ． Ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏ⁃
ｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ： ｔｈｅ ＩＥＯ ｐｈａｓｅ Ⅰ － Ⅱ
ｓｔｕｄｙ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１１；３８：２１２５⁃２１３５．

［１２］ Ｓａｎｓｏｖｉｎｉ Ｍ， Ｓｅｖｅｒｉ Ｓ， Ａｍｂｒｏｓｅｔｔｉ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｒａ⁃
ｄｉｏｌａｂｅｌｌｅｄ ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ａｎａｌｏｇ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ｆｏｒ ａｄｖａｎｃｅｄ ｐａｎ⁃
ｃｒｅａｔｉｃ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ． Ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ． ２０１３；９７：３４７⁃
３５４．

［１３］ Ｒｏｂｅｌｉｎ Ｐ， Ｈａｄｏｕｘ Ｊ， Ｆｏｒｅｓｔｉｅｒ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ， ｐｒｏｇｎｏ⁃
ｓｉｓ， ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｌｕｎｇ ｃａｒｃｉｎｏｉｄ ｔｕｍｏｒｓ．
Ｊ Ｔｈｏｒａｃ Ｏｎｃｏｌ． ２０１９；１４：９９３⁃１００２．

［１４］ Ｌｏｃｏｃｏ Ｆ， Ｐｅｒｏｔｔｉ Ｇ， Ｃａｒｄｉｌｌｏ Ｇ， ｅｔ ａｌ． Ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ １８Ｆ⁃
ＦＤＧ ａｎｄ ６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ｐｅｐｔｉｄｅ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｆｏｒ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｃａｒｃｉｎｏｉｄ．
Ｃｌｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２０１５；４０：ｅ１８３⁃ｅ１８９．

［１５］ Ｊａｎｓｓｅｎ Ｉ， Ｂｌａｎｃｈｅｔ ＥＭ， Ａｄａｍｓ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｓｕｐｅｒｉｏｒｉｔｙ ｏｆ ［ ６８Ｇａ］⁃
ＤＯＴＡＴＡＴＥ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｔｏ ｏｔｈｅｒ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｉｍａｇｉｎｇ ｍｏｄａｌｉｔｉｅｓ ｉｎ ｔｈｅ
ｌｏｃａｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ＳＤＨＢ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｐｈｅｏｃｈｒｏｍｏｃｙｔｏｍａ ａｎｄ
ｐａｒａｇａｎｇｌｉｏｍａ． Ｃｌｉｎ Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ． ２０１５；２１：３８８８⁃３８９５．

［１６］ ｖａｎ Ｅｓｓｅｎ Ｍ， Ｋｒｅｎｎｉｎｇ ＥＰ， Ｋｏｏｉｊ ＰＰ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｔｈｅｒａｐｙ
ｗｉｔｈ ［ １７７ＬｕＤＯＴＡ０， Ｔｙｒ３］ｏｃｔｒｅｏｔａｔｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐａｒａｇａｎｇｌｉｏｍａ，
ｍｅｎｉｎｇｉｏｍａ， ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｒｃｉｎｏｍａ， ａｎｄ ｍｅｌａｎｏｍａ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ．
２００６；４７：１５９９⁃１６０６．

［１７］ Ｆｏｒｒｅｒ Ｆ， Ｒｉｅｄｗｅｇ Ｉ， Ｍａｅｃｋｅ ＨＲ， Ｍｕｅｌｌｅｒ⁃Ｂｒａｎｄ Ｊ． Ｒａｄｉｏｌａｂｅｌｅｄ
ＤＯＴＡＴＯＣ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｄｖａｎｃｅｄ ｐａｒａｇａｎｇｌｉｏｍａ ａｎｄ ｐｈｅｏｃｈｒｏ⁃
ｍｏｃｙｔｏｍａ． Ｑ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２００８；５２：３３４⁃３４０．

［１８］ Ｋｏｎｇ Ｇ， Ｇｒｏｚｉｎｓｋｙ⁃Ｇｌａｓｂｅｒｇ Ｓ， Ｈｏｆｍａｎ ＭＳ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｐｅｐｔｉｄｅ

ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｐａｒａｇａｎｇｌｉｏｍａ
ａｎｄ ｐｈｅｏｃｈｒｏｍｏｃｙｔｏｍａ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ Ｍｅｔａｂ． ２０１７；１０２：３２７８⁃３２８７．

［１９］ Ｐｒｙｍａ ＤＡ， Ｃｈｉｎ ＢＢ， Ｎｏｔｏ ＲＢ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ ｈｉｇｈ⁃
ｓｐｅｃｉｆｉｃ⁃ａｃｔｉｖｉｔｙ １３１ Ｉ⁃ＭＩＢＧ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｄｖａｎｃｅｄ ｐｈｅｏ⁃
ｃｈｒｏｍｏｃｙｔｏｍａ ｏｒ ｐａｒａｇａｎｇｌｉｏｍａ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２０１９；６０：６２３⁃６３０．

［２０］ Ｗａｌｄｈｅｒｒ Ｃ， Ｐｌｅｓｓ Ｍ， Ｍａｅｃｋｅ ＨＲ， ｅｔ ａｌ． Ｔｕｍｏｒ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｂｅｎｅｆｉｔ ｉｎ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ ａｆｔｅｒ ７．４ ＧＢｑ ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＯＣ． Ｊ Ｎｕｃｌ
Ｍｅｄ． ２００２；４３：６１０⁃６１６．

［２１］ Ｂｏｄｅｉ Ｌ， Ｃｒｅｍｏｎｅｓｉ Ｍ， Ｚｏｂｏｌｉ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｃｅｐｔｏｒ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ｒａｄｉｏ⁃
ｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡＴＯＣ ｉｎ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ
ｉｎｆｕｓｉｏｎ： ａ ｐｈａｓｅ Ⅰ ｓｔｕｄｙ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２００３；
３０：２０７⁃２１６．

［２２］ 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． Ｓｅｍｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２００６；３６： １４７⁃１５６．

［２３］ Ｋｗｅｋｋｅｂｏｏｍ ＤＪ， ｄｅ Ｈｅｒｄｅｒ ＷＷ， Ｋａｍ ＢＬ， ｅｔ ａｌ． Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ
ｔｈｅ ｒａｄｉｏｌａｂｅｌｅｄ ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ａｎａｌｏｇ ［１７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡ ０，Ｔｙｒ３］ ｏｃｔｒ⁃
ｅｏｔａｔｅ： ｔｏｘｉｃｉｔｙ， ｅｆｆｉｃａｃｙ， ａｎｄ ｓｕｒｖｉｖａｌ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ． ２００８；２６：
２１２４⁃２１３０．

［２４］ Ｓａｂｅｔ Ａ， Ｅｚｚｉｄｄｉｎ Ｋ， Ｐａｐｅ Ｕ⁃Ｆ， ｅｔ ａｌ． Ａｃｃｕｒａｔｅ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ
ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｎｅｐｈｒｏｔｏｘｉｃｉｔｙ ａｆｔｅｒ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ
ｗｉｔｈ １７７Ｌｕ⁃ｏｃｔｒｅｏｔａｔｅ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１４；４１：５０５⁃
５１０．

［２５］ Ｓａｂｅｔ Ａ， Ｅｚｚｉｄｄｉｎ Ｋ， Ｐａｐｅ Ｕ⁃Ｆ， ｅｔ ａｌ． Ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｈｅｍａｔｏｔｏｘｉｃｉｔｙ
ａｆｔｅｒ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ １７７Ｌｕ⁃ｏｃｔｒｅｏｔａｔｅ． Ｊ
Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２０１３；５４：１８５７⁃１８６１．

［２６］ Ｂｏｄｅｉ Ｌ， Ｋｉｄｄ Ｍ， Ｐａｇａｎｅｌｌｉ Ｇ， ｅｔ ａｌ． Ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｔｏｌｅｒａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ
ＰＲＲＴ ｉｎ ８０７ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｕｒｓ： ｔｈｅ ｖａｌｕｅ ａｎｄ
ｌｉｍｉｔａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｆａｃｔｏｒｓ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１５；
４２：５⁃１９．

［２７］ Ｉｍｈｏｆ Ａ， Ｂｒｕｎｎｅｒ Ｐ， Ｍａｒｉｎｃｅｋ Ｎ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｓｐｏｎｓｅ， ｓｕｒｖｉｖａｌ， ａｎｄ
ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｔｏｘｉｃｉｔｙ ａｆｔｅｒ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｒａｄｉｏｌａｂｅｌｅｄ ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ
ａｎａｌｏｇｕｅ ［ ９０Ｙ⁃ＤＯＴＡ］⁃ＴＯＣ ｉｎ ｍｅｔａｓｔａｓｉｚｅｄ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｃａｎｃ⁃
ｅｒｓ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ． ２０１１；２９：２４１６⁃２４２３．

［２８］ Ｓｔｒｏｓｂｅｒｇ ＪＲ， Ｗｏｌｉｎ ＥＭ， Ｃｈａｓｅｎ ＢＡ， Ｋｕｌｋｅ ＭＨ， Ｂｕｓｈｎｅｌｌ ＤＬ，
Ｃａｐｌｉｎ ＭＥ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｂａｓｅｌｉｎｅ ｒｅｎａｌ ｄｙｓ⁃
ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ＮＥＴＴＥＲ⁃１ ｓｔｕｄｙ： １７７Ｌｕ⁃Ｄｏｔａｔａｔｅ ｖｓ． ｈｉｇｈ ｄｏｓｅ ｏｃｔ⁃
ｒｅｏｔｉｄｅ ｉｎ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ｍｉｄｇｕｔ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ． Ｊ Ｃｌｉｎ Ｏｎｃｏｌ．
２０１８；３６：⁃４１０２．

［２９］ Ｂｒｉｅａｕ Ｂ， Ｈｅｎｔｉｃ Ｏ， Ｌｅｂｔａｈｉ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｈｉｇｈ ｒｉｓｋ ｏｆ ｍｙｅｌｏｄｙｓｐｌａｓｔｉｃ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ ａｎｄ ａｃｕｔｅ ｍｙｅｌｏｉｄ ｌｅｕｋｅｍｉａ ａｆｔｅｒ １７７Ｌｕ⁃ｏｃｔｒｅｏｔａｔｅ ＰＲＲＴ
ｉｎ ＮＥＴ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｈｅａｖｉｌｙ ｐｒｅｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａｌｋｙｌａｔｉｎｇ ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ．
Ｅｎｄｏｃｒ Ｒｅｌａｔ Ｃａｎｃｅｒ． ２０１６；２３：Ｌ１７⁃Ｌ２３．

［３０］ Ｅｚｚｉｄｄｉｎ Ｓ， Ｏｐｉｔｚ Ｍ， Ａｔｔａｓｓｉ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｔｈｅ Ｋｉ⁃６７ ｐｒｏｌｉｆ⁃
ｅｒａｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘ ｏｎ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ．
Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２ｎｄ ｅｄ． ２０１１；３８：４５９⁃４６６．

［３１］ Ｔｈａｎｇ ＳＰ， Ｌｕｎｇ ＭＳ， Ｋｏｎｇ Ｇ， ｅｔ ａｌ． Ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ
ｔｈｅｒａｐｙ （ ＰＲＲＴ） ｉｎ Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ Ｔｕｍｏｕｒ Ｓｏｃｉｅｔｙ
（ＥＮＥＴＳ） ｇｒａｄｅ ３ （Ｇ３） ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｉａ （ＮＥＮ）： ａ ｓｉｎ⁃
ｇｌｅ⁃ｉｎｓｔｉｔｕｔｉｏｎ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ．
２０１８；４５：２６２⁃２７７．

［３２］ Ｎｉｃｏｌｉｎｉ Ｓ， Ｓｅｖｅｒｉ Ｓ， Ｉａｎｎｉｅｌｌｏ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ ｏｆ ｒｅｃｅｐｔｏｒ
ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＧＥＰ⁃
ＮＥＮ ａｎｄ ａ ｈｉｇｈ Ｋｉ⁃６７ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍ⁃
ａｇｉｎｇ． ２０１８；４５：９２３⁃９３０．

［３３］ Ｚｈａｎｇ Ｊ， Ｋｕｌｋａｒｎｉ ＨＲ， Ｓｉｎｇｈ Ａ， Ｎｉｅｐｓｃｈ Ｋ， Ｍüｌｌｅｒ Ｄ， Ｂａｕｍ

·４８６· 中华核医学与分子影像杂志 ２０２０ 年 １１ 月第 ４０ 卷第 １１ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｎｏｖ． ２０２０， Ｖｏｌ． ４０， Ｎｏ． １１



ＲＰ． Ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｇｒａｄｅ ３ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏ⁃
ｃｒｉｎｅ ｎｅｏｐｌａｓｍｓ： ｓａｆｅｔｙ ａｎｄ ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｉｎ ６９ ｐａｔｉｅｎｔｓ． Ｊ Ｎｕｃｌ
Ｍｅｄ． ２０１９；６０：３７７⁃３８５．

［３４］ Ｎａｖａｌｋｅｌｅ Ｐ， Ｏ′Ｄｏｒｉｓｉｏ ＭＳ， Ｏ′Ｄｏｒｉｓｉｏ ＴＭ， Ｚａｍｂａ ＧＫＤ， Ｌｙｎｃｈ
ＣＦ． Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ， ｓｕｒｖｉｖａｌ， ａｎｄ ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ｏｆ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ
ｖｅｒｓｕｓ ｎｅｕｒｏｂｌａｓｔｏｍａ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ａｎｄ ｙｏｕｎｇ ａｄｕｌｔｓ： ｎｉｎｅ ｓｔａｎｄａｒｄ
ＳＥＥＲ ｒｅｇｉｓｔｒｉｅｓ， １９７５⁃２００６． Ｐｅｄｉａｔｒ Ｂｌｏｏｄ Ｃａｎｃｅｒ． ２０１１；５６：５０⁃
５７．

［３５］ Ｍｅｎｄａ Ｙ， Ｏ′Ｄｏｒｉｓｉｏ ＭＳ， Ｋａｏ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｐｈａｓｅ Ⅰ ｔｒｉａｌ ｏｆ ９０Ｙ⁃
ＤＯＴＡＴＯＣ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ａｎｄ ｙｏｕｎｇ ａｄｕｌｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ｓｏｌ⁃
ｉｄ ｔｕｍｏｒｓ ｔｈａｔ ｅｘｐｒｅｓｓ ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２０１０；
５１：１５２４⁃１５３１．

［３６］ Ｇａｉｎｓ ＪＥ， Ｂｏｍａｎｊｉ ＪＢ， Ｆｅｒｓｈｔ ＮＬ， ｅｔ ａｌ． １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ｍｏ⁃
ｌｅｃｕｌａｒ ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｃｈｉｌｄｈｏｏｄ ｎｅｕｒｏｂｌａｓｔｏｍａ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ．
２０１１；５２：１０４１⁃１０４７．

［３７］ Ｋｏｎｇ Ｇ， Ｈｏｆｍａｎ ＭＳ， Ｍｕｒｒａｙ ＷＫ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｉｔｉａｌ ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ ｗｉｔｈ
ｇａｌｌｉｕｍ⁃６８ ＤＯＴＡ⁃Ｏｃｔｒｅｏｔａｔｅ ＰＥＴ ／ ＣＴ ａｎｄ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏ⁃
ｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｆｒａｃｔｏｒｙ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｎｅｕ⁃
ｒｏｂｌａｓｔｏｍａ． Ｊ Ｐｅｄｉａｔｒ Ｈｅｍａｔｏｌ Ｏｎｃｏｌ． ２０１６；３８：８７⁃９６．

［３８］ Ｐａｖｅｌ ＭＥ， Ｂａｕｄｉｎ Ｅ， Ｏｂｅｒｇ ＫＥ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｅｖｅｒｏｌｉｍｕｓ ｐｌｕｓ
ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ ＬＡＲ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｄｖａｎｃｅｄ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒ ａｎｄ
ｃａｒｃｉｎｏｉｄ ｓｙｎｄｒｏｍｅ： ｆｉｎａｌ ｏｖｅｒａｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ，
ｐｌａｃｅｂｏ⁃ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｐｈａｓｅ ３ ＲＡＤＩＡＮＴ⁃２ ｓｔｕｄｙ． Ａｎｎ Ｏｎｃｏｌ． ２０１７；
２８：１５６９⁃１５７５．

［３９］ Ｙａｏ ＪＣ， Ｆａｚｉｏ Ｎ， Ｓｉｎｇｈ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｅｖｅｒｏｌｉｍｕｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
ａｄｖａｎｃｅｄ， ｎｏｎｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｕｒｓ ｏｆ ｔｈｅ ｌｕｎｇ ｏｒ ｇａｓ⁃
ｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｔｒａｃｔ （ ＲＡＤＩＡＮＴ⁃４ ）： ａ ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ， ｐｌａｃｅｂｏ⁃ｃｏｎ⁃
ｔｒｏｌｌｅｄ， ｐｈａｓｅ ３ ｓｔｕｄｙ． Ｌａｎｃｅｔ． ２０１６；３８７：９６８⁃９７７．

［４０］ Ｓｈａｈ ＭＨ， Ｇｏｌｄｎｅｒ ＷＳ， Ｈａｌｆｄａｎａｒｓｏｎ ＴＲ， Ｂｅｒｇｓｌａｎｄ Ｅ， ｅｔ ａｌ．
Ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ａｎｄ ａｄｒｅｎａｌ ｔｕｍｏｒｓ． Ｊ Ｎａｔｌ Ｃｏｍｐｒ Ｃａｎｃ Ｎｅｔｗ．
２０１８；１６：６９３⁃７０２．

［４１］ Ｓｔｒｏｓｂｅｒｇ ＪＲ， Ｈａｌｆｄａｎａｒｓｏｎ ＴＲ， Ｂｅｌｌｉｚｚｉ ＡＭ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ Ｎｏｒｔｈ Ａｍｅｒｉｃａｎ
Ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ Ｔｕｍｏｒ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｆｏｒ ｓｕｒｖｅｉｌｌａｎｃｅ
ａｎｄ ｍｅｄｉｃａｌ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｍｉｄｇｕｔ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ． Ｐａｎｃｒｅａｓ．
２０１７；４６：７０７⁃７１４．

［４２］ Ｒｉｆｆ ＢＰ， Ｙａｎｇ Ｙ⁃Ｘ， Ｓｏｕｌｅｎ ＭＣ， ｅｔ ａｌ． Ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ
ｔｈｅｒａｐｙ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｈｅｐａｔｏｔｏｘｉｃｉｔｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏ⁃
ｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ． Ｃｌｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２０１５；４０：８４５⁃８５０．

［４３］ Ｓｔｒｏｓｂｅｒｇ Ｊ， Ｗｏｌｉｎ Ｅ， Ｙａｏ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｂａｓｅｌｉｎｅ ｌｉｖｅｒ ｔｕｍｏｒ ｂｕｒ⁃
ｄｅｎ ｏｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｗｉｔｈ １７７Ｌｕ⁃Ｄｏｔａｔａｔｅ ｉｎ ｔｈｅ ＮＥＴＴＥＲ⁃１ ｓｔｕｄｙ．
Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１８；４５：Ｓ６０．

［４４］ Ｂｅｒｔａｎｉ Ｅ， Ｆａｚｉｏ Ｎ， Ｒａｄｉｃｅ Ｄ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｓｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｉｍａｒｙ ｔｕｍｏｒ
ｆｏｌｌｏｗｅｄ ｂｙ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ａｓ ｕｐｆｒｏｎｔ ｓｔｒａｔｅｇｙ ｆｏｒ
ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｇ１⁃Ｇ２ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ ｗｉｔｈ ｕｎｒｅｓｅｃｔ⁃
ａｂｌｅ ｌｉｖｅｒ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ． Ａｎｎ Ｓｕｒｇ Ｏｎｃｏｌ． ２０１６；２３（ｓｕｐｐｌ ５）：９８１⁃９８９．

［４５］ Ｓａｂｅｔ Ａ， Ｈａｓｌｅｒｕｄ Ｔ， Ｐａｐｅ Ｕ⁃Ｆ， ｅｔ ａｌ． Ｏｕｔｃｏｍｅ ａｎｄ ｔｏｘｉｃｉｔｙ ｏｆ ｓａｌｖａｇｅ
ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ １７７Ｌｕ⁃ｏｃｔｒｅｏｔａｔｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏ⁃
ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｕｒｓ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ．
２０１４；４１：２０５⁃２１０．

［４６］ Ｖａｕｇｈａｎ Ｅ，Ｍａｃｈｔａ Ｊ，Ｗａｌｋｅｒ Ｍ， Ｔｏｕｍｐａｎａｋｉｓ Ｃ， Ｃａｐｌｉｎ Ｍ， Ｎａｖａｌｋｉｓｓｏｏｒ

Ｓ． Ｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｎｇ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｕｒｓ： ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ
ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｒｅｓｐｏｎｓｅ． Ｂｒ Ｊ Ｒａｄｉｏｌ． ２０１８；９１：２０１８００４１．

［４７］ ｖａｎ ｄｅｒ Ｚｗａｎ ＷＡ， Ｂｒａｂａｎｄｅｒ Ｔ， Ｋａｍ ＢＬＲ， ｅｔ ａｌ． Ｓａｌｖａｇｅ ｐｅｐｔｉｄｅ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ ［ １７７ Ｌｕ⁃ＤＯＴＡ，Ｔｙｒ３］ ｏｃｔｒｅｏｔａｔｅ
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｂｒｏｎｃｈｉａｌ ａｎｄ ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏ⁃
ｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｕｒｓ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１９；４６：７０４⁃７１７．

［４８］ Ｋｒａｔｏｃｈｗｉｌ Ｃ， Ｇｉｅｓｅｌ ＦＬ， Ｌ􀆩ｐｅｚ⁃Ｂｅｎíｔｅｚ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｔｒａｉｎｄｉｖｉｄｕａｌ
ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ａｒｔｅｒｉａｌ ｖｅｒｓｕｓ ｖｅｎｏｕｓ ６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡＴＯＣ
ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ
ｔｕｍｏｒｓ． Ｃｌｉｎ Ｃａｎｃｅｒ Ｒｅｓ． ２０１０；１６：２８９９⁃２９０５．

［４９］ Ｋｒａｔｏｃｈｗｉｌ Ｃ， Ｌ􀆩ｐｅｚ⁃Ｂｅｎíｔｅｚ Ｒ， Ｍｉｅｒ Ｗ， ｅｔ ａｌ． Ｈｅｐａｔｉｃ ａｒｔｅｒｉａｌ ｉｎ⁃
ｆｕｓｉｏｎ ｅｎｈａｎｃｅｓ ＤＯＴＡＴＯＣ ｒａｄｉｏｐｅｐｔｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｌｉｖｅｒ ｍｅｔａｓｔａｓｅｓ． Ｅｎｄｏｃｒ Ｒｅｌａｔ Ｃａｎｃｅｒ． ２０１１； １８：
５９５⁃６０２．

［５０］ Ｇａｂｒｉｅｌ Ｍ， Ａｎｄｅｒｇａｓｓｅｎ Ｕ， Ｐｕｔｚｅｒ Ｄ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｉｚｅｄ ｐｅｐ⁃
ｔｉｄｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ⁃ｔｈｅｒａｐｙ ｃｏｎｃｅｐｔ ｕｓｉｎｇ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｒａｄｉｏｌａ⁃
ｂｅｌｌｅｄ ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ａｎａｌｏｇｓ ｉｎ ａｄｖａｎｃｅｄ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ． Ｑ Ｊ Ｎｕｃｌ
Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１０；５４：９２⁃９９．

［５１］ Ｗｉｌｄ Ｄ， Ｆａｎｉ Ｍ， Ｆｉｓｃｈｅｒ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ｒｅ⁃
ｃｅｐｔｏｒ ａｇｏｎｉｓｔ ａｎｄ ａｎｔａｇｏｎｉｓｔ ｆｏｒ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒ⁃
ａｐｙ： ａ ｐｉｌｏｔ ｓｔｕｄｙ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２０１４；５５：１２４８⁃１２５２．

［５２］ Ｋｒｅｂｓ Ｓ， Ｐａｎｄｉｔ⁃Ｔａｓｋａｒ Ｎ， Ｒｅｉｄｙ Ｄ， ｅｔ ａｌ． Ｂｉｏｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ａｎｄ ｒａ⁃
ｄｉａｔｉｏｎ ｄｏｓｅ ｅｓｔｉｍａｔｅｓ ｆｏｒ ６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＪＲ１１ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｍｅｔａ⁃
ｓｔａｔｉｃ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１８；
４０：１⁃９．

［５３］ Ｓａｎｓｏｖｉｎｉ Ｍ， Ｓｅｖｅｒｉ Ｓ， Ｉａｎｎｉｅｌｌｏ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｆｏｌｌｏｗ⁃ｕｐ ａｎｄ
ｒｏｌｅ ｏｆ ＦＤＧ ＰＥＴ ｉｎ ａｄｖａｎｃｅｄ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ．
２０１７；４４：４９０⁃４９９．

［５４］ Ｍａｒｉｎｉｅｌｌｏ Ａ， Ｂｏｄｅｉ Ｌ， Ｔｉｎｅｌｌｉ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ＰＲＲＴ
ｉｎ ａｄｖａｎｃｅｄ ｂｒｏｎｃｈｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｃａｒｃｉｎｏｉｄ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａ⁃
ｇｉｎｇ． ２０１６；４３：４４１⁃４５２．

［５５］ Ｉａｎｎｉｅｌｌｏ Ａ， Ｓａｎｓｏｖｉｎｉ Ｍ， Ｓｅｖｅｒｉ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏ⁃
ｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ｉｎ ａｄｖａｎｃｅｄ ｂｒｏｎｃｈｉａｌ ｃａｒ⁃
ｃｉｎｏｉｄｓ： ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｒｏｌｅ ｏｆ ｔｈｙｒｏｉｄ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ １ ａｎｄ １８Ｆ⁃
ＦＤＧ ＰＥＴ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１６；４３：１０４０⁃１０４６．

［５６］ Ｐａｒｇｈａｎｅ ＲＶ， Ｔａｌｏｌｅ Ｓ， Ｐｒａｂｈａｓｈ Ｋ， Ｂａｓｕ Ｓ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｒｅｓｐｏｎｓｅ
ｐｒｏｆｉｌｅ ｏｆ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ／ ａｄｖａｎｃｅｄ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ ｔｏ
ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ． Ｃｌｉｎ
Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２０１７；４２：４２８⁃４３５．

［５７］ Ｓａｂｅｔ Ａ， Ｈａｕｇ ＡＲ， Ｅｉｄｅｎ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｒａ⁃
ｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ １７７Ｌｕ⁃ｏｃｔｒｅｏｔａｔｅ ｉｎ ｍｅｔａｓｔａｔｉｃ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ： ａ ｄｕａｌ⁃ｃｅｎｔｒｅ ａｎａｌｙｓｉｓ． Ａｍ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ
Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１７；７：７４⁃８３．

［５８］ Ｄｅｌｐａｓｓａｎｄ ＥＳ， Ｓａｍａｒｇｈａｎｄｉ Ａ， Ｚａｍａｎｉａｎ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｐｅｐｔｉｄｅ ｒｅｃｅｐ⁃
ｔｏｒ ｒａｄｉｏｎｕｃｌｉｄｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ １７７Ｌｕ⁃ＤＯＴＡＴＡＴＥ ｆｏｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ⁃ｅｘｐｒｅｓｓｉｎｇ ｎｅｕｒｏｅｎｄｏｃｒｉｎｅ ｔｕｍｏｒｓ： ｔｈｅ ｆｉｒｓｔ
ＵＳ ｐｈａｓｅ ２ ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ． Ｐａｎｃｒｅａｓ． ２０１４；４３：５１８⁃５２５．

（收稿日期：２０２０⁃０２⁃２７）
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