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　　恶性肿瘤的发病率和死亡率持续升高是当今

世界高度关注的问题，随着恶性肿瘤治疗方案的

不断改进和完善，治疗的有效率也随之增加，越

来越多的恶性肿瘤患者可以从中获益，患者预后

及生活质量明显改善。然而，随之增加的恶性肿

瘤治疗相关并发症也不容忽视，其中肿瘤放疗或

化疗所致的心脏毒性已经成为临床所面临的巨大

挑战，心肌功能障碍也成为许多心脏疾病的重要

发病机制，核医学分子影像在心脏毒性的早期发

现、早期诊断、指导治疗中扮演着极其重要的角

色。

1　恶性肿瘤治疗相关心脏毒性

　　随着胸部肿瘤发病率的增加和医疗技术的更

新发展，放疗已成为重要的治疗手段。放疗显

著改善恶性肿瘤患者的生存率，但同时也会引发

一些难以避免的并发症［1］。胸部放疗可能对心

脏及周围组织造成不同程度的损伤，引发心脏毒

性。辐射引起的剂量依赖性心脏毒性有时甚至

会超过放疗的收益。放射性心脏损伤（radiation-
induced heart disease，RIHD）是胸部肿瘤患者放

疗后出现的一种严重并发症，表现为心脏结构

和功能的损伤［1-2］。RIHD的特征是辐射导致急

性炎症通路激活，进而引发慢性致病性级联反 
应［3］。RIHD具有复杂异质性，发病率和死亡率

不断上升，多模式影像学检查和全面筛查对其早

期发现和诊断至关重要［4］。

　　另一方面，抗肿瘤药物治疗所引发的心脏毒

性问题已成为临床难题。蒽环类药物在治疗实体

瘤中效果显著，但可能导致严重的剂量依赖性心

脏毒性，损害心脏结构和功能，并加速心血管疾

病的恶化［5］。心脏受损时，会引起心肌炎症、

Correspondence to: ZHANG Guojian　E-mail: zhangguojian0820@163.com
［Abstract］ During the therapeutic management of malignant neoplasms, for instance, during radiotherapy (RT) and 
chemotherapeutic regimens, treatment-associated cardiotoxicity may ensue, which is typically challenging to be detected and 
diagnosed at an early stage. Nuclear medicine molecular imaging is capable of directly revealing physiological and pathological 
processes at the cellular or molecular level, enabling the visualization of cardiotoxicity associated with the treatment of malignant 
tumors.This article provided a comprehensive review on the diagnostic significance of nuclear medicine molecular imaging in terms 
of cardiotoxicity associated with malignant neoplasm treatment from multiple perspectives, including myocardial metabolism, 
inflammation, neural injury, and fibrosis. The aim is to further elucidate its pathophysiological evolution and enhance the early-stage 
diagnostic proficiency.
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能量代谢变化、神经传导系统受损、心肌纤维化

等改变。分子影像学检查对于观察心脏毒性这些

变化非常重要。其中，核医学分子影像技术凭借

其无创、活体、动态、特异等优势，在肿瘤、心

脏毒性、神经损伤等疾病诊断中使用率逐渐提 
高［6］。目前，多种核医学分子显像技术已应用

于临床评估心脏毒性，同时也有新技术正在研究

中，可以全面精准评估心脏受损状态，以实现精

准诊疗的目的。

2　核医学分子影像对心脏毒性诊断的价值

2.1　心肌代谢显像

　　心肌细胞通过脂肪酸和葡萄糖有氧代谢获

取能量，维持正常功能［7］。心肌缺血缺氧时，

有氧代谢受阻，能量主要来自无氧酵解。放射

性核素成像可显像心肌代谢，揭示心脏疾病能

量代谢特征，阐述生理和病理机制［7］。葡萄糖

代谢的存在是心肌细胞存活的标志，18F-氟代脱

氧葡萄糖（fluorodeoxyglucose，FDG）正电子

发射体层成像（positron emission tomography，

PET）心肌显像是无创诊断心肌存活情况的“金

标准”［8-9］。在心肌代谢显像方面，常用的放射

性药物分为3类：糖类代谢显像剂、脂肪酸代谢

显像剂和氧代谢显像剂［7］。18F-FDG与葡萄糖相

似，可被心肌细胞吸收并进行磷酸化，但不能被

彻底氧化分解，用于体外心肌显像时其含量与心

肌葡萄糖代谢成正相关。已有研究［10］显示，多

柔比星可干扰心肌代谢，加剧化疗诱导的心脏毒

性。而放疗可能会在乳腺癌和霍奇金淋巴瘤患者

中引发心脏损伤，18F-FDG PET/计算机体层成像

（computed tomography，CT）在制订放疗方案以

及治疗结束后的疗效评估和预后判断中具有重要
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价值［11］。

　　18F-FTHA类似脂肪酸，是一种脂肪酸代谢

抑制剂，可抑制脂肪酸β氧化，用于对重要器官

组织的脂肪酸循环进行PET代谢显像，以评估脂

肪酸的利用情况［12-16］。实验研究［15，17］表明，
18F-FTHA的摄取与心肌中脂肪酸的氧化之间存在

相关性，可反映长链脂肪酸的β氧化速率。

2.2　心肌炎症显像

　　炎症（inflammation）是机体对损伤因子产

生的防御反应。早期变化是局部组织血管扩张、

血流增加、血管通透性增高和炎症介质释放。随

着炎细胞向炎症部位聚集，释放大量细胞因子。

活化的白细胞特别是巨噬细胞促使葡萄糖转运

体过度表达，因此应用糖代谢显像剂18F-FDG显

像可以观察到炎症部位迅速积聚［18］。18F-FDG 
PET/CT能够实现对肿瘤和炎症过程中细胞葡萄

糖代谢的可视化和定量分析，还能评估免疫检查

点抑制剂引起的心脏毒性及炎症程度［19-20］。

　　68Ga-Pentixafor分子探针目前多用于诊断原

发性醛固酮增多症，该显像剂静脉注射后能够迅

速从体内清除，并在靶向CXC族趋化因子受体4
（CXC chemokine receptor 4，CXCR4）高表达

区域聚集。而CXCR4是一种七次跨膜趋化因子

受体，广泛存在于多种类型细胞中，例如心脏细

胞和免疫细胞，参与介导促炎性白细胞。有研 
究［21］证实，使用68Ga-Pentixafor的PET心肌显像

可通过体内靶向定位CXCR4受体表达来准确识别

心肌炎症。因此，68Ga-Pentixafor PET显像有望成

为早期敏感诊断心脏毒性所致心肌炎症的核医学

分子影像学方法。

2.3　心脏神经显像

　　心脏的神经调节由交感神经和副交感神经共

同支配［22］。心脏交感神经显像通过注射放射性

核素标记的去甲肾上腺素（NE）类似物进行，

依照“摄取-1”机制被突触前膜摄取存于囊泡不

被分解。放射性药物在神经末梢分布提示心脏功

能正常。交感神经功能失调是导致心脏损伤的病

因之一，当放射性药物在突触间隙中的清除速度

加快且神经末梢分布减少时，显像可提示心肌放

射性摄取降低或完全缺失。

　 　 心 脏 交 感 神 经 显 像 剂 分 为 单 光 子 和 正 电

子显像剂2类。单光子显像剂有123I标记间碘苄

基胍（123I-MIBG）；正电子显像剂有11C标记

羟基麻黄碱（ 11C-HED）、 18F标记间氟苄胍

（18F-MFBG）等。

　　心脏123I-MIBG显像在评估心脏交感神经活

动中起着核心作用［23］。123I-MIBG单光子发射计

算机体层成像（single-photon emission computed 
tomography，SPECT）是评估心脏交感神经支配

的最常用方法［24］。123I-MIBG作为NE类似物，

尽管两者结构不同，但摄取、储存和释放机制相

同［24-25］。有研究［26］表明，对于接受可能具有

心脏毒性药物化疗的乳腺癌女性患者来说，采用
123I-MIBG评估心脏交感神经活动可作为心脏损伤

的早期标志物。同时联用曲妥珠单抗和蒽环类衍

生物会导致更高概率和更大程度的心脏肾上腺素

能亢进。

　　11C标记羟基麻黄碱（11C-HED）是一种儿

茶酚胺类似物，也是用于交感神经系统放射性

核素功能成像的显像剂，它能够对心肌和肾上

腺肿瘤进行成像，通过PET可视化交感神经系 
统［27-28］。初步临床研究［27］表明，11C-HED在该

系统的局部肿瘤中也可以快速摄取。由于PET/
CT扫描仪的检查时间比较短，因此现在可以使

用11C-HED PET进行全身成像，近年来也被广泛

用于心肌等交感神经支配的临床评估［27，29］。

　　近年来，18F标记的正电子交感神经显像剂
18F-MFBG逐渐成为新型分子探针研究领域的热

点。虽然结构类似于123I-MIBG，但18F-MFBG亲

水性更强、血浆蛋白结合率更低［30］，且具有

心脏摄取速度快、体内产生放射性标记的代谢

产物少、背景清除速度快的优势［31-32］。动态
18F-MFBG PET在空间分辨率和灵敏度方面表现

更好，还可使定量测定更便捷，能够有效评估心

脏交感神经损伤，在心脏毒性早期诊断中具有重

大临床指导意义［33］。

2.4　心肌纤维化显像

　　心肌纤维化是心脏损伤的常见愈合反应，其

特点是活化的成纤维细胞和促纤维化因子导致

胶原蛋白过度积累和细胞外基质增加，通常是多
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种心脏疾病发展的最终结果［34-35］。现有的成像

技术主要识别已形成的纤维化，为诊断和预测

结果提供关键信息，但对纤维化活动的了解有

限［34］。分子成像能够弥补这一不足，已证实能

够识别早期病变及监测病程发展和治疗反应，

这对于抗纤维化药物的研发具有重大意义［34］。

研究［36-37］表明，蒽环类药物诱导的心脏毒性主

要表现为弥漫性心肌纤维化，良好的预后依赖

于及时诊治。使用68Ga标记的成纤维细胞活化蛋

白抑制剂68Ga-FAPI PET/CT可用于早期检测和疗

效监测，68Ga-DOTA-FAPI-04 PET/磁共振成像

（magnetic resonance imaging，MRI）是评估心

肌成纤维细胞活化程度的无创检查［36，38］。这些

技术有利于尽早发现纤维化、评价疾病发展阶段

以及诊疗效果，进而提升患者护理质量和临床治

疗成果［34］。

3　总结与展望

　　近年来，恶性肿瘤治疗技术飞速发展，精准

放射治疗、化学治疗、靶向治疗、免疫治疗等手

段不断涌现，显著提升了患者的治疗预期。但与

此同时，心脏毒性问题愈发突出，化疗药物损伤

心肌细胞，放疗伤害心脏组织，严重影响患者生

存质量和预后。在这样的背景下，核医学分子影

像技术在心脏领域应用意义日渐显著，借助放射

性核素标记的分子探针，能从分子层面成像，提

供心脏各个层面信息，在早期诊断和疗效评估中

发挥关键作用。不仅能在心脏毒性尚无明显症状

时就捕捉到微观异常，还能实时监测治疗效果，

为临床医师治疗方案的制订与调整提供客观理论

依据。虽然核医学分子影像技术在心脏毒性诊断

方面应用越来越成熟，各有其优势，各种技术也

存在一些不足，总结如表1所示。

　　未来，一方面要深入研发针对心脏毒性的高

特异度、高灵敏度的新型分子探针，提高诊断

准确度，另一方面要积极融合人工智能、影像组

学、深度学习等前沿技术，提升诊断效率。此

外，不同分子探针联合显像、不同显像模式联合

的多模态显像技术可以显著提高心脏毒性诊断的

准确度、全面性和个性化治疗水平，在临床和科

研中的应用前景广阔，比如将心肌炎症和心肌纤

维化联合的PET/MRI显像，可以对心脏毒性的早

期炎症反应到进展过程中心肌纤维化的出现进行

动态观察，而心脏神经显像和心肌纤维化显像可

以检测到传统方法难以发现的亚临床病变。以上

技术的发展进步正推动核医学在心脏毒性评估中

的临床应用进程，为肿瘤患者的心脏健康保驾 
护航。

表1　核医学分子影像学方法对心脏毒性诊断优缺点对比

显像方法 优点 缺点

心肌代谢显像 评估心肌细胞的代谢
  状态，检测存活心肌。

糖代谢显像剂受血糖
  影响，显像前需调
  糖，操作复杂。

心肌炎症显像 直接检测心肌炎症，
  有助于早期诊断。

特异度较低，可能与
  其他疾病重叠。

心脏神经显像 直接评估心脏神经
  损伤状态。

123I-MIBG空间分辨率
  较低，11C-HED半衰
  期短，18F-MFBG在
  心脏中的临床应用处
  在研究探索中。

心肌纤维化显像 能够早期发现纤维化，
  评估疾病进展和
  治疗反应。

临床应用尚不广泛，
  需进一步验证。
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