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AbSTRACT
Objective To investigate the application value of 68Ga-DOTATATE positron emission tomography (PET)/
computed tomography (CT) in the diagnosis and pathological grading of neuroendocrine tumors (NET). 
Methods A total of 86 patients who were suspected of NET and admitted to the hospital from January 
2022 to June 2023 were selected as the study subjects. Surgical pathology or pathological biopsy 
results showed that 74 patients had gastrointestinal and pancreatic NETs, and 12 patients did not have 
NET. All patients received multi-slice spiral CT (MSCT), magnetic resonance imaging (MRI) and 68Ga-
DOTATATE PET-CT. The imaging examination results were analyzed to investigate the application value 
of 68Ga-DOTATATE PET-CT in the diagnosis and pathological grading of NET. According to pathological 
grading results, grade G1, grade G2 and grade G3 patients were included in group A, group b and 
group C, respectively. The maximum diameter of the lesion, maximum standardized uptake value 
(SUVmax), mean standardized uptake value (SUVmean) and tumor to normal tissue ratio (TbR) were 
compared among the three groups. Results Among the three examination methods, the diagnostic 
efficiency of 68Ga-DOTATATE PET-CT was the highest, with sensitivity of 95.95%, specificity of 83.33% 
and accuracy of 94.19% (Kappa value=0.766). There were statistically significant differences in the 
maximum diameter, SUVmax and SUVmean among the three groups (P<0.05). The maximum diameter 
of the lesion increased in sequence from group A, group b to group C, with statistically significant 
differences between groups (P<0.05). The SUVmax and SUVmean decreased in sequence from group 
A, group b to group C, with statistically significant differences between groups (P<0.05). Conclusion 
68Ga-DOTATATE PET-CT can improve the diagnosis of NET and guide pathological grading of NET. It is 
expected to provide reference for clinical targeted treatment.
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　　神经内分泌肿瘤(NET)是一种始于神经内分泌细胞的较罕见肿瘤，可以发生于身体
各个部位，但以消化道、胃、胰等部位最为常见[1]。NET包括有功能性NET和无功能性
NET，无功能性NET症状表现缺乏典型性，就诊时多出现组织转移，有功能性NET症状
表现则复杂多样，不易确诊，因此NET的诊断仍是目前临床关注重点。影像学检查是
NET重点检测手段，尤以正电子发射断层成像(PET)/计算机断层成像(CT)技术在肿瘤活
性定位、诊断、分期、复发、疗效随访中应用逐渐最为广泛[2-3]。由于生长抑制素受体
(SSTR)广泛表达于神经内分泌细胞表面，因此以SSTR拮抗剂为基础的显像也受到临床
重点关注，68Ga标记的SSTR显像扫描速度快、精准度高、视野范围广泛，正在逐步取代
99mTC、111In标记的的奥曲肽显像，成为NET相关检查中最主要的放射性核素显像方
式[4-5]。病理分级对应着肿瘤恶性程度高低，准确的病理分级利于临床医生做出正确诊断
并制定精准的治疗方法，关于68Ga-DOTATATE PET-CT显像在NET诊断中的应用尚有报
道，但对NET病理分级的应用研究并未见到。因此本研究主要探究68Ga-DOTATATE PET-
CT显像在NET诊断及病理分级中的应用价值。

1  资料与方法
1.1 一般资料  选择我院2022年1月到2023年6月期间86例疑似NET的患者为研究对象。
　　纳入标准：因腹痛、腹泻、咳嗽、乏力或呼吸困难等症状就诊；经CT、肠镜或MRI
检查发现腹部、肠道等部位有占位性病变；均接受多层螺旋CT(MSCT)、MRI、68Ga-
DOTATATE PET显像检查；临床资料完整。排除标准：68Ga-DOTATATE PET显像前4周
内接受过生长抑素类似物治疗；孕妇及哺乳期患者；合并其他恶性肿瘤或有恶性肿瘤病
史。经手术病理或病理活检结果确认其中74例为胃肠胰NET，12例为非NET。非NET患
者中慢性肠道炎4例，慢性支气管炎3例，胃炎2例，胃溃疡2例，胆囊炎1例。NET患者
中，男性39例，女性35例，年龄26~75岁，平均年龄(55.78±14.92)岁，研究经医院伦
理委员会批准，受检者均签署知情同意书。
1.2 MSCT检查  检查前4~6 h小时严格禁食，扫描仪器为Optima CT660 64排螺旋CT(美
国GE公司)，先行平扫，扫描前摄入800mL水充盈胃部，视野500mm，管电压120 kV，
管电流350mAs，准直厚度0.625mm，螺距0.727，球管转速0.5s，层厚及层距5mm，
先行平扫，扫描范围为上腹部至耻骨联合，再行增强扫描，肘静脉注射80mL碘海醇对
比剂[规格：50mL:17.5g(I)，生产单位：通用电气药业(上海)有限公司，批准文号：国药
准字H20000597]，以3 mL/s速率注射，注射后25~30s行动脉期扫描，注射后70s行门
静脉期扫描，注射后90s行延迟期扫描。
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【摘要】目的 探讨68Ga-DOTATATE正电子发射断
层成像(PET)/计算机断层成像(CT)在神经内分泌肿
瘤(NET)诊断及病理分级中的应用价值。方法 选择
我院2022年1月到2023年6月期间86例疑似NET的
患者为研究对象，经手术病理或病理活检结果确
认74例为胃肠胰NET，12例为非NET。患者均接受
多层螺旋CT(MSCT)、核磁共振成像(MRI)、68Ga-
DOTATATE PET-CT检查，分析患者影像学检查结
果，探讨68Ga-DOTATATE PET-CT显像在NET诊断
及病理分级中的应用价值，按照病理诊断分级将G1
级、G2级、G3级患者分别纳入A组、B组、C组，比
较三组间病灶最大径、最大标准摄取值(SUVmax)、
平均标准摄取值(SUVmean)、肿瘤/本底比值(TBR)的
差异。结果 3种检查方法中，68Ga-DOTATATE PET-
CT诊断效能最高，灵敏度为95.95%，特异度为
83.33%，准确度为94.19%，kappa=0.766。三组
间病灶最大径、SUVmax、SUVmean差异有统计学意
义(P<0.05)；A组病灶最大径小于B组、C组，B组病
灶最大径小于C组，差异有统计学意义(P<0.05)；A
组SUVmax和SUVmean大于B组、C组，B组SUVmax和
SUVmean大于C组，差异有统计学意义(P<0.05)。结
论  68Ga-DOTATATE PET-CT显像可以提高NET诊断
价值，利于指导NET病理分级，有望为临床针对性
治疗提供参考。
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1.3 MRI检查  检查前4~6h小时严格禁食，扫描仪器为Ingenia 
3.0T全数字磁共振仪(荷兰飞利浦公司)，行T 1WI扫描，视野
350mm，重复时间6.45 ms，回波时间2.82 ms，层厚2mm；
嘱患者屏气，行脂肪抑制T2WI扫描，视野350mm，重复时间
2000 ms，回波时间81ms，层厚5mm。肘静脉注射0.1 mmol/
kg钆特酸葡胺对比剂[规格：15mL:5.654g(以钆特酸葡胺计)，
生产单位：江苏恒瑞医药股份有限公司，批准文号：国药准字
H20153167]，以3.5~4 mL/s速率注射，注射后25 s行动脉期扫
描，注射后65s行门静脉期扫描，注射后180s行延迟期扫描。
1.4 68Ga-DOTATATE PET-CT显像  显像剂制备：由核医学
科专用合成室生产，提前用4 mL 0.05 mol/L氯化氢溶液淋洗
68Ge/68Ga发生器(iThemba LABS开普敦国家研究机构)，将洗脱
液加入含有100μL DOTATATE与130μL 1 mol/L醋酸钠溶液的反
应管中，密封后95℃加热10 min。待冷却后加入5 mL生理盐水
稀释上述反应液，稀释液通过C18固相萃取柱(美国沃特世公司)，
用5 mL生理盐水清洗反应柱，再用1mL 60%乙醇洗脱68Ga-
DOTATATE并用无菌样本瓶收集，加人5mL生理盐水稀释洗脱液
中的乙醇含量低于10%，无菌滤膜过滤后得到最终注射液。经
高效液相色谱(HPLC)和薄层色谱(TLC)法测定，68Ga-DOTATATE
放化纯＞98%，注射前重测放化纯＞95%。显像方法：检查前
6 h严格禁食，静脉注射68Ga-DOTATATE 3~5 mCi，在等待室内
安静休息50~60min，注射后20-30min摄入500mL水，扫描前
再摄入300-500mL水，使胃部充盈，利于观察图像。平躺于检
查床上开始全身检查，手臂放松置于头顶，采用三维采集模式，
扫描范围是颅顶至大腿根部，扫描仪器为Gemini TF64 PET-CT
系统(荷兰飞利浦公司)。先行低剂量CT扫描，视野600mm，管
电流100mAs，管电压120 kV，旋转时间为0.5s，层厚3mm，
螺距为0.813，再行PET扫描，视野576mm，选择步进式采集，
3min/床位，采集6~7个床位。继续摄入水量、排尿并于注射后
80~120min行延迟显像，图像上传至用MEDEX工作站进行三维重
建分析。
1.5 图像评估方法  由拥有丰富经验的放射科及核医学科医师各
两名采用双盲法阅片，意见不一致则协商一致。MSCT阳性标
准：可见实质性原发病灶，病灶呈富血供，动脉晚期明显强化，
或呈现病灶边界不清楚、形态不规则、强化不均匀，对周围脏器
有侵袭性。MRI阳性标准：可见实质性原发病灶，图像呈现T1WI
低信号、T2WI高信号，动脉期富血供，明显强化，可见病灶转
移。68Ga-DOTATATE PET-CT阳性标准：68Ga-DOTATATE PET-CT
图像中代谢明确高于正常组织的病灶为阳性病灶。
1.6 NET病理分级  按照WHO肿瘤分类系统[6]将NET分为G1级、
G2级和G3级。G1级NET：核分裂象计数<2个/10高倍视野(HPF)，

和(或)Ki-67增殖指数＜3%；G2级NET：核分裂象计数2~20个/10 
HPF，和(或)Ki-67增殖指数3%~20%；G3级NET：核分裂象计数
>20个/10 HPF，和(或)Ki-67增殖指数>20%。将病理诊断分级为
G1级、G2级、G3级的患者分别纳入A组、B组、C组。
1.7 观察指标  比较MSCT、MRI、68Ga-DOTATATE PET-CT对
NET的诊断价值；比较A组、B组、C组病灶最大径、最大标准摄
取值(SUVmax)、平均标准摄取值(SUVmean)、肿瘤/本底比值(TBR)
差异。
1.8 统计学方法  采用SPSS 22.0进行数据统计分析。满足正态分
布的计量资料行独立t检验，以表示；计数资料行χ

2检验或诊断
一致性检验，使用kappa值表示各影像学检查方式在NET中的诊
断一致性。P<0.05表示差异有统计学意义 

2  结　果
2.1 MSCT对NET的诊断价值  86例NET疑似患者经MSCT诊断有
60例确诊为NET，与病理诊断相比，灵敏度为87.84%，特异度为
75.00%，准确度为86.05%，阳性预测值为95.59%，阴性预测值
为50.00%，kappa=0.520。见表1。
2.2 MRI对NET的诊断价值  86例NET疑似患者经MRI诊断有65
例确诊为NET，与病理诊断相比，灵敏度为89.19%，特异度为
75.00%，准确度为87.21%，阳性预测值为95.65%，阴性预测值
为52.94%，kappa=0.547。见表2。
2.3 68Ga-DOTATATE PET-CT对NET的诊断价值  86例NET疑
似患者经68Ga-DOTATATE PET-CT诊断有71例确诊为NET，与
病理诊断相比，灵敏度为95.95%，特异度为83.33%，准确度
为94.19%，阳性预测值为97.26%，阴性预测值为76.92%，
kappa=0.766。见表3。
2.4 不同病理分级NET的68Ga-DOTATATE PET-CT显像参数
比较  三组间病灶最大径、SUVmax、SUVmean差异有统计学意义
(P均<0.05)。A组病灶最大径小于B组、C组，B组病灶最大径小
于C组，差异有统计学意义(P<0.05)；A组SUVmax和SUVmean大于
B组、C组，B组SUVmax和SUVmean大于C组，差异有统计学意义
(P<0.05)。三组间TBR差异无统计学意义(P>0.05)。见表4。
2.5 患者68Ga-DOTATATE PET-CT显像结果  患者，女性，58
岁，因无明显诱因腹痛、腹泻就诊，肿瘤SSTR2表达呈阳性，于
我科行68Ga-DOTATATE PET-CT显像检查，图1A提示左侧锁骨上窝
肿大淋巴结影，直径约1.2 cm，PET显示放射性摄取增高，SUVmax

值为5.2；图1B、图1C、图1D提示纵膈、腹膜后腹主动脉旁、肠
系膜根部多发淋巴结，代谢活性增高，结合临床符合神经内分泌
肿瘤表现；经手术后病理活检证实为肠道神经内分泌肿瘤。

表1 MSCT对NET的诊断价值
MSCT       病理诊断               合计

 阳性 阴性 

阳性 65 3 68

阴性 9 9 18

合计 74 12 86

表3 68Ga-DOTATATE PET-CT对NET的诊断价值
68Ga-DOTATATE PET-CT       病理诊断        合计

                                  阳性         阴性 

阳性                                    71                                2          73

阴性                                    3                                10          13

合计                                    74                                12          86

表4 不同病理分级NET的68Ga-DOTATATE PET-CT显像参数比较
68Ga-DOTATATE       A组(n=16)    B组(n=44)      C组(n=14) F                P

PET-CT参数

病灶最大径(cm)      2.51±0.64     3.59±1.10     7.11±1.29       79.307      0.000

SUVmax                 33.65±10.20  25.85±8.26  16.42±5.54     16.089      0.000

SUVmean                 17.59±5.84   14.56±4.14   10.32±2.31     10.693      0.000

TBR                 31.50±9.55   28.69±8.25   26.74±6.18     1.299        0.279

表2 MRI对NET的诊断价值
MRI        病理诊断              合计

 阳性 阴性 

阳性 66 3 69

阴性 8 9 17

合计 74 12 86
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3  讨　论
　　NET发病率在世界范围内持续上升，胃肠胰NET占所有NET
发病病例的2/3或以上，其高度异质性给临床诊疗方案设计、疾病
进展预测等带来了巨大挑战[7-8]。准确的NET诊断和病理分级是患
者个体化精准治疗的实施前提，随着核科学影像学检查技术的进
步，正电子核素68Ga PET显像联合多肽类显像剂在前列腺癌[9]、
胰腺癌[10]、肾透明细胞癌[11]等多种癌症疾病诊断中发挥着良好效
果。NET起源于神经内分泌细胞，神经内分泌细胞遍布全身，主要
作用是合成和分泌神经激素进入血液循环，调控机体器官功能正
常运作，但NET会分泌过量激素，引起机体脏器功能障碍。SSTR
存在于神经内分泌细胞表面，NET会高频率地表达SSTR，68Ga-
DOTATATE正是利用这一特点特异性地结合SSTR，通过显像观察
NET是否发生并明确其发生部位，从而确诊NET阳性。
　　影像学检查是NET主要诊断及病理分级方法之一，本研究结
果显示，与病理诊断相比，MSCT诊断灵敏度为87.84%，特异
度为75.00%，准确度为86.05%，MRI诊断灵敏度为89.19%，特
异度为75.00%，准确度为87.21%，68Ga-DOTATATE PET-CT诊
断灵敏度为95.95%，特异度为83.33%，准确度为94.19%，其
中68Ga-DOTATATE PET-CT诊断效能最高，kappa值为0.766。
麻广宇等[12]采用目测法和肿瘤/肝比值(ratio)-ROC法观察68Ga-
DOTATATE PET-CT显像对NET诊断效能，目测法诊断灵敏度、
特异度为84.62%、83.33%，ratio-ROC法诊断灵敏度、特异度
为80.80%、100.00%，均具有较好的诊断效能。但本研究诊断
灵敏度高于该研究，这可能是因为本研究仅纳入胃肠胰NET，胰
腺、小肠、结肠等部位的68Ga-DOTATATE吸收剂量低[13]，因此
在注射68Ga-DOTATATE后肿瘤与周围组织对比更明显，增加了阳
性检出率。进一步分析68Ga-DOTATATE PET-CT显像参数对NET
病理分级的评估作用，结果发现A组病灶最大径小于B组和C组，
B组病灶最大径小于C组，A组SUVmax和SUVmean大于B组和C组，
B组SUVmax和SUVmean大于C组，三组间病灶最大径、SUVmax、
SUVmean差异有统计学意义，提示了68Ga-DOTATATE PET-CT显
像参数对NET病理分级有一定判断价值。据国内外报道[14-15]指
出，68Ga-DOTATATE PET-CT对于分化良好和分化不良的NET均
具有良好显像效能，对于后续治疗方案的制定有积极辅助作用。
68Ga-DOTATATE摄取值反映了NET患者SSTR的密度水平，NET
病理分级低的患者分化程度高，反之，病理分级高的患者分化程
度低，低分化者对生长抑素类似物(SSA)的浓聚较低，SSTR表达
低，因此G3级患者的SUVmax和SUVmean低于G2级、G1级。68Ga-
DOTATATE PET-CT显像可以实现更精准的NET诊断和病理分级，
究其原因：(1)68Ga-DOTATATE可以特异性结合SSTR，增加NET
阳性肿瘤的靶向摄取，肿瘤与背景对比度高，易于检出；(2)胃和
胰腺对68Ga-DOTATATE吸收剂量较低，利于提高NET与本底的对
比；(3)68Ga-DOTATATE和SSTR亲和度高，诊断NET病理分级优
势明显。有研究[16]发现，68Ga-DOTATATE PET-CT显像可以筛选
出接受肽受体放射性核素疗法的患者，有望改善NET患者临床结
局，说明。

　　综上所述，68Ga-DOTATATE PET-CT显像提高了NET阳性检
出率，利于指导病理分级，有望帮助治疗方案制定、疗效评价及
预后改善等，在NET诊断及病理分级中应用效果良好。但研究病
例较少，病理分级数据量有限，对NET病理分级的显像差异未能
准确反映，未来将积累更多病例进行深入研究。
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图1A-图1D 患者68Ga-DOTATATE PET-CT显像影像学资料
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