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近年来袁基于细胞/分子生物科学等相关技术的
分子影像学渊molecular imaging袁MI冤在现代医学成像

中扮演着越来越重要的角色袁多种成像技术正逐步
应用于医学基础研究尧 临床诊治研究及介入手术
前尧术中指导研究等领域咱1蛳10暂遥 分子影像学整合了细
胞/分子生物学技术与现代成像技术袁从细胞尧亚细
胞或分子水平对活体状态下的生理尧病理过程进行
非侵入性实时监测咱10暂袁能够对疾病早期诊断尧治疗
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介入分子影像学研究进展
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揖摘要铱 近年来分子影像学迅速发展袁为分子生物学尧临床靶向治疗学等相关领域研究提供了有力
的活体内监测手段遥但目前多种分子影像技术在临床应用均存在一定的局限性袁其对大动物乃至人的研
究工作受到极大限制袁使得分子影像学仍处于小动物基础成像或临床前研究阶段遥介入分子影像学的出
现袁为解决这一系列问题提供了新思路袁通过优化分子探针导入方式尧改良现有分子成像技术装置等袁使
分子影像学从小动物基础研究发展为大动物研究和临床应用研究成为可能袁 并最终成为临床转化的重
要桥梁遥 同时袁介入分子影像学融合了分子影像诊断学与临床靶向治疗学袁这无疑将成为推动临床靶向
治疗及个体化治疗的重要力量袁对未来临床诊治工作产生又一革命性影响袁也是未来介入放射学发展的
重要方向遥
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揖Abstract铱 In recent years袁 the rapid development of molecular imaging provides a powerful

monitoring means in vivo for the studies of molecular biology and clinical targeted therapy袁 and for the studies
of other related fields as well. However袁 many kinds of molecular imaging techniques have some limitations in
clinical application. At present袁 the utilization of these techniques in the studies for large animals and even
for human beings has been greatly restricted袁 which makes the molecular imaging can only be used for basic
imaging studies in small animals or for pre蛳clinical researches. The emergence of interventional molecular
imaging technique provides a new way to solve this series of problems. By optimizing the placement mode of
molecular probe and improving currently used molecular imaging technology袁 etc. it is possible that the
application of molecular imaging technology can be widely extended from the limited use for the basic studies
in the small animals to the clinical application researches in larger animals袁 and ultimately it will provide an
important transformation bridge from experimental studies to clinical practice. At the same time袁 the
interventional molecular imaging combines the molecular imaging diagnosis and clinical targeted therapy
together袁 for this reason袁 interventional molecular imaging will undoubtedly become an important force to
promote clinical targeted therapy and individualized treatment袁 and will certainly produce a revolutionary
impact on the clinical diagnosis and treatment in future. Therefore袁 the interventional molecular imaging is
the important development direction of interventional radiology in near future.渊允 陨灶贼藻则增藻灶贼 砸葬凿蚤燥造袁 圆园员6袁 圆5院
1鄄6冤

揖Key words铱 molecular imaging曰 interventional radiology曰 interventional molecular imaging曰 molecular
probe曰 imaging technique曰 clinical application
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方案选择尧疗效观察及药物发展提供有力的支持信
息咱8袁11蛳13暂遥医学影像学从过去单纯以疾病解剖结构为
成像基础袁发展到以细胞尧分子结构和渊或冤功能为
成像基础的分子影像学时代遥 分子影像学是未来医
学影像学发展方向袁是直接联系基础研究与临床应
用的重要纽带袁是转化医学的关键载体咱13蛳16暂遥

目前袁分子影像学主要成像技术包括单光子发射
计算机断层成像渊SPECT冤尧正电子发射断层成像
渊PET冤尧CT尧MRI尧超声成像渊US冤尧光学成像渊OI冤以及复
合模式成像渊如 PET蛳CT尧SPECT蛳CT尧PET蛳MRI冤咱5袁17蛳18暂遥
介入放射学是在医学影像渊X线尧超声尧CT尧MRI等冤
设备引导下袁 以影像诊断学和临床诊断学为基础袁
结合临床治疗学原理袁利用导管尧导丝等器材对各
种疾病进行诊断性造影和治疗袁或采集组织作细胞
学尧细菌学及生化检查的学科遥 作为医学影像学发
展的重要分支袁介入放射学在影像学发展中相对滞
后袁但随着分子影像学迅速崛起袁其在分子影像学
基础研究和临床应用研究发展中的重要作用日渐

显现遥 通过优化分子探针导入方式尧改良光学成像
装置投照系统等袁介入分子影像学不仅能够扩展现
有分子影像技术性能袁使分子影像学从实验台和小
动物实验室发展至大型动物实验平台袁最后应用于
临床袁而且成为联系分子影像学与靶向治疗学的重
要桥梁遥 介入分子影像学可能会对临床疾病基因尧
分子水平微创诊治袁尤其是疾病靶向尧个体化治疗
产生又一革命性影响袁也是未来介入放射学发展的
重要方向遥 本文就介入分子影像学目前现状及未来
发展动向进行综述遥

1 分子影像学及介入分子影像学概念

1999年袁美国哈佛大学 Weissleder咱19暂首次提出
分子影像学概念袁即应用影像学方法对活体状态下
生物过程进行细胞和渊或冤分子水平的定性尧定量研
究遥 2005年袁北美放射协会和美国核医学与分子影
像学协会在分子影像学峰会上共同重新修订了分

子影像学含义袁即野分子影像学技术通过直接或间
接监测和记录分子或细胞过程的时空分布袁为生物
化学尧生物学尧诊断或治疗应用提供帮助冶咱20暂遥 2007
年袁美国核医学与分子影像学协会分子影像中心又
进一步拓展其含义院分子影像学能够在分子或细胞
水平观察尧定性并测量人类及其它生命体的生物学
过程袁一般包括二维或三维图像及随时间变化的信
号定量图谱咱21暂遥 2010年袁Yang咱1暂首次提出介入分子
影像学概念袁即在现有分子影像成像技术引导下袁利

用介入放射学技术达到院淤到达深部靶区曰于使对小
靶区更进一步探查成为可能曰盂准确指导非靶向成
像示踪剂或治疗剂导入曰榆超选择性增强靶区成像
和靶向治疗的有效性遥

2 介入分子影像学应用现状

分子影像学通过分子探针袁结合活体示踪影像
学技术袁 以图像方式反映作为疾病基础的细胞/分
子袁甚至基因水平的一级生物异常活动袁以期在疾
病解剖结构发生改变之前较为早期地对其进行诊

断和有效治疗咱4暂遥分子影像学有如下特点院淤成像基
础或成像参数是分子探针渊或对比剂冤曰于需要特定
信号放大策略袁以便高分辨率成像系统检测到分子
信号改变情况袁 从而间接反映分子或基因信息曰盂
分子影像学观察和研究对象为临床可视影像尧病
灶袁并非单个分子尧基因或细胞构成分子尧基因谱或
细胞图遥 要求分子成像系统空间分辨率达到分子尧
基因水平袁 既不现实也无需要特定信号放大策略遥
至今已研发的几项分子影像技术不仅为分子影像

学这一复杂技术构建原理论证袁而且为基础研究中
小动物提供了有用的活体微成像工具咱22暂遥 但是袁要
被完全认可为现代医学影像家族一员袁分子影像学
还需要展示其在临床实践中的效用遥 分子影像技术
目前还存在一些局限咱23暂袁如分子光学成像技术光穿
透能力弱尧使用表面线圈的分子 MRI技术对微小和
深层目标的可视化不足袁以及分子核影像中一些靶
成像和治疗探针被肾脏和肝脏生理野清洗冶等问题袁
均使分子影像技术在大动物基础研究及向临床应

用转化研究中受到限制遥 解决这些问题的方法之一
是使成像工具更接近靶区袁这可能需要将介入放射
技术应用于分子影像遥 此外袁介入放射学涵盖影像
诊断与临床靶向微创治疗袁可以说介入分子影像学
是连接分子影像学与靶向治疗学的重要纽带袁可有
力地推动临床个体化治疗发展遥
2.1 介入放射学与分子非靶向探针技术

分子探针渊或对比剂冤是分子影像学成像基础袁
是开展分子影像学研究的先决条件遥 影像学中的对
比剂分为3 类袁 即非特异性对比剂尧靶向对比剂及可
激活对比剂渊智慧探针冤咱24暂遥 由于非特异性对比剂对
靶标非选择性袁很少应用于分子影像学研究咱22暂遥 然
而袁介入分子影像能够用于监控非靶向影像示踪剂
或治疗剂的定向导入及动态实时监测袁这不仅拓宽
了分子影像学应用领域袁也使得非特异性对比剂在
分子影像中有了用武之地遥 例如在干细胞移植治疗
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肝硬化研究中袁可通过介入放射学技术将磁颗粒标
记的干细胞经肝动脉/脾动脉/门静脉穿刺插管导入
靶器官咱25蛳27暂袁再结合分子 MRI技术监测移植细胞在
宿主内分化尧迁移及最终命运咱28蛳30暂遥进一步延伸至肝
干细胞移植术袁可同时联合经颈静脉肝内门体分流
术渊TIPS冤袁这样既能解决干细胞移植不能解决的门
静脉高压问题袁又能解决 TIPS术不能改善肝功能的
缺点遥Yang等咱31暂将基因载体与 MR对比剂混合后经
一气囊导管注入靶血管袁并通过血管内高空间分辨
率 MRI准确监控基因与对比剂混合物在血管壁的
分布遥 同样袁采用介入手段向靶血管内导入载有回
声微球的基因袁可实现基因在靶区壁中分布过程的
超声实时动态分子成像咱32暂遥
2.2 介入放射学与分子靶向探针技术

监控特定目标成像和治疗探针系统传送是分

子影像的一个潜在临床应用咱33暂遥 这些改良探针可进
入和连接到深部组织和器官内特定分子目标遥 目前
分子影像学探针主要有靶向探针和可激活探针渊智
慧探针冤两种咱22暂遥 但静脉注射的靶向探针与靶目标
直接结合形成直接/间接成像的最大缺点是背景噪
声高袁通常需要一段时间使血液中未结合的对比剂
被代谢清除袁方能更好地显示靶部位结合对比剂的
影像信号遥 介入分子影像学可在一定程度上改善上
述缺点袁用于增强靶区诊断和治疗的有效性遥 介入
专家将分子成像探针通过经皮插入的导丝或通过

管腔置入的导管直接送达靶区组织或目标袁克服生
物屏障袁利用特定部位聚集高浓度探针分子袁以提
高中靶率袁 降低背景噪声袁 进而快速实现成像和
渊或冤治疗遥在 PET/CT扫描中袁带有单克隆抗体 J591
的诊断治疗靶向探针是特别针对前列腺特异性膜

抗原的细胞外区域咱34暂袁但在系统引入过程中袁这些
靶向探针在到达特定目标前很容易被肾脏 野清洗冶
和野陷入冶肝脏袁这种生理清洗或陷入现象显著降低
这些靶向探针的有效性遥 这一问题同样可通过采用
介入放射技术加以解决遥 这些靶向探针可在介入放
射技术下经超选择性定位导管或导丝送至肿瘤肿

块类靶区附近遥 分子影像中采用这一手段不仅可绕
过清洗机制袁而且可极有效地将这些成像和治疗探
针超选择性地直接送至靶区遥 可激活探针渊智慧探
针冤被认为是最具临床应用广阔前景的探针咱35蛳38暂袁它
利用预靶向分子激活特异分子事件袁只有在与靶点
作用后才发生理化性质改变袁随后其活动才可被特
异探测并成像袁具有高敏感度尧特异性及信噪比遥 可
激活探针同样面临生理清洗或陷入现象问题袁仍需

要介入分子影像的帮助袁促进其向临床应用转化遥
2.3 介入放射学与微型分子成像系统

光学分子成像渊OMI冤基于现代光学成像技术袁
通过特异分子标志渊如荧光或生物发光冤对病理尧生
理过程的细胞/分子活动进行量化或非量化观察研
究袁具有非侵袭性尧无放射性尧低成本尧高灵敏度及
高分辨率尧易操作等特点咱39暂遥两种近红外荧光渊NIR冤袁
如亚甲蓝尧吲哚青绿渊ICG冤已被美国食品药品监督
管理局渊FDA冤批准应用于临床咱40暂遥 由于荧光信号组
织穿透能力较低尧 自发荧光所致背景信号噪声大尧
低空间分辨率等缺点袁目前 OMI主要局限于小动物
或临床浅表组织尧疾病的分子影像研究咱39蛳41暂遥然而如
果采用介入手段将针状光学成像仪类微型成像工

具经引导装置送至深部靶区附近袁以最小化损害方
式缩短 OMI工具与深部靶区间距离袁避免光信号在
多层解剖结构间发散袁便可实现身体任何部位组织
与器官的 OMI咱42蛳43暂遥因此袁介入放射手段可弥补 OMI
组织穿透力低尧人肉眼识别能力有限尧外科手术限
于浅表位置疾病探查的局限性袁促进 OMI向临床应
用转化遥

介入分子影像还可针对大动物或人体小靶区

生成光学高空间分辨率影像遥 光学相干层析成像
渊OCT冤是一新兴生物医学光学影像技术袁它可实现
针对生物系统中微结构的高空间分辨率尧横断面断
层成像咱44暂遥 OCT技术与基于介入放射技术的导管系
统配合应用袁可转变成为血管内光学影像工具袁并显
示诸如血管壁内腔边界和动脉粥样硬化斑块纤维

帽之类小血管结构细节袁 一旦观察到这种封闭结
构袁便可对这类微小深层靶区的异常生物活动渊如
巨噬细胞浸润冤作高准确性检测咱45蛳46暂遥血管内超声咱47暂尧
血管内高空间分辨率 MRI咱31暂均是通过介入手段将
高频微型超声尧MR探头经导管送至血管腔内探测袁
再经电子成像系统显示心血管组织结构和几何形

态等微细解剖信息遥
2.4 介入放射学与分子成像引导下活检治疗术

介入放射学是一门涵盖影像诊断与临床微创

治疗的综合学科遥 未来介入放射学发展必需借力于
分子影像学袁才能成为与内外科相并列的第三大临
床学科遥 例如分子成像引导下的介入活检术将会进
一步提高组织取材精准度袁也可避免不必要的正常
组织损伤咱7暂遥 Sheth等咱48暂报道成功地应用荧光染料
ICG对临床患者作肝造影袁并用介入 OMI装置行经
皮局灶性肝病变活检术遥 分子影像学发展势必会进
一步模糊诊断与治疗界限袁近年基于微纳米技术的
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诊疗性分子探针渊theragnostic agents冤已成为研究热
点咱5暂袁这类探针集造影及药物/基因于一体袁即在造
影的同时作药物/基因投递袁达到诊疗一体化遥 介入
分子影像学在夹缝中生存袁利用介入手段将诊疗分
子剂投递入靶区袁既提高靶向性袁减少药物系统性
不良反应袁又可在分子成像系统下作实时监测遥 因
此袁介入分子影像学将成为联系分子影像学与靶向
治疗学的重要纽带袁有力地推动临床个体化诊疗进
程遥 此外袁来自分子成像技术的实时信息反馈袁对于
疾病介入消融治疗尧药物选择性植入以及原发/转移
灶完整性切除尧淋巴结彻底清扫等均具有重要指导
意义咱49蛳53暂遥 在肿瘤介入方面袁射频消融术渊RFA冤是治
疗肝癌尧乳腺癌尧前列腺癌等肿瘤的主要微创介入
手术袁但在传统成像设备引导下往往会出现治疗不
彻底尧邻近正常组织如血管过度损伤等问题咱54蛳58暂袁但
一旦结合分子影像引导技术袁肿瘤边缘尧界限及周
围微结构会清晰显示袁这样于细胞尧分子乃至基因
水平监测介入治疗袁上述缺点便能显著改善遥 反之袁
RFA通过增加局部热量能一定程度上增强低效的
转染/转导基因治疗的到靶位置遥 分子成像引导下
RFA也可用于监测非靶向示踪剂或治疗剂传递至
靶标位置遥 在血管介入方面袁有研究显示动脉支架
与载药纳米颗粒结合能够明显降低血管再狭窄发

生率咱59蛳60暂袁若进一步将对比剂偶联上袁则可实时监测
药物及支架植入过程遥 直流珠渊生物相容性冤被设计
成一种经动脉化疗栓塞产品袁研究显示其在肝细胞
癌及结肠肝转移癌中能够显著改善药物投递袁无系
统性不良反应咱61暂遥 将纳米或分子治疗剂应用于介入
成像袁 能够确定特异性靶区治疗剂位置和分布特
点袁增加局部药效性袁监测传递载体有效性袁减少不
良反应和不必要的过多侵入性治疗袁也保证了介入
治疗成功率遥

3 介入分子影像学未来发展方向

分子影像学基础研究和临床前研究正在不断

推进和临床转化中遥 介入分子影像学研究未来发
展袁需要院淤开展介入分子影像实验室建设袁加强与
分子影像学尧生物化学尧物理工程尧计算机尧药学等
相关学科的紧密联系与交流袁合作开展相应基础研
究袁 将分子影像学小动物实验转化为大动物实验袁
推广分子探针尧微型装置尧纳米载体尧药物等在临床
的应用遥 尤其是随着非铁磁性导管尧导丝的研制开
发利用袁 应重视基于 MR 分子成像的介入放射治
疗遥 于发挥介入分子影像学诊疗综合优势遥 基因探

针是分子影像学未来发展的重要方向袁肿瘤基因治
疗亦是肿瘤学未来发展方向袁目前不论是基因转染/
转导入靶器官与组织袁还是其疗效尧靶区表达水平尧
分布特点尧持续时间等机制均尚未明了袁而介入分
子影像学可发挥自身优势袁利用导丝尧导管技术将
探针靶向导入并利用小靶区微型高空间分辨率装

置进行实时监测袁相信未来可解决目前基因治疗的
诸多问题遥

4 结语

目前袁分子影像学研究大多还处于动物实验阶
段或临床前研究阶段袁随着分子生物学技术如基因
治疗和干细胞移植在一些关键问题上的突破袁分子
影像学临床应用期将迅速来临遥 为了这一目标袁介
入放射学作为一重要手段袁使分子影像学从实验台
和小动物实验室发展为大型动物实验袁直至最后应
用于临床咱62暂遥 介入放射学在分子影像学临床转化过
程中起着关键性作用袁先进的分子影像技术尧非侵
入性成像和精密导入系统的发展又扩展了介入放

射学范围袁迎来广阔的介入分子影像学时代袁这不
仅能进一步促进医学影像学革命性发展袁也为临床
治疗学开辟了崭新途径袁有力地推动未来医学个体
化诊疗进程遥 介入分子影像学发展无疑能够确保未
来介入放射学的竞争力和立足之地遥
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