核醫學會利用Ga閃爍造影術去評估惡性腫瘤的指導程序
I.目的：
這個指導目的是協助核醫藥物工作人員在建議、執行、解釋以及報告由Ga造影去評估有惡性疾病病人的結果。
II.背景資訊和定義：
A.Ga-67是ⅢA族金屬，被用於各種固態腫瘤造影的歷史已經超過25年。
B.Ga-67在新生腫瘤造影的用途中對於淋巴瘤造影最有幫助，儘管這項技術在影像收集和資料處理的方面也許已經被應用在其它新生腫瘤的造影，這份指南仍將專注於此技術在淋巴癌上的應用。
C. 在淋巴瘤病人的疾病管理中，Ga-67已被證實在下列情況中很有幫助：
1.病情發展的分期
2.發現疾病的復發或發展
3.測定對治療的反應
4.預測疾病的預後
D.要對於淋巴瘤造影敏感度和特異性做有意義的整理是很困難的，因為在技術上的不同，在報告有關於病灶偵測數量上資料的不同，或者發現的病例數、和組織病理學在命名和報告上的不同，而且大部分”親Ga”的病灶不易被切片檢查發現。
III.常見適應症： 

A.淋巴瘤：
1.霍奇金氏淋巴瘤Hodgkin’s disease (HD)：Ga-67對於偵測出Hodgkin’s disease整體的敏感度和專一度約90%，超過其他如CT或MRI的影像。當CT上顯示治療過後所出現的殘留軟組織腫瘤時，Ga-67的照影可準確的預測出該處腫瘤細胞的存活情況。
2.非Hodgkin’s Disease Lymphoma(NHL)：在NHL，Ga-67的聚積和腫瘤細胞的型態以及增生的速率有關，彌漫性大細胞性的淋巴瘤(DLCL)包括瀰漫性組織細胞性的淋巴瘤(DHL)和分化不佳淋巴球性的淋巴瘤(PDLL)，這些佔了最近所診斷出來淋巴瘤的約3分之2，它們對於Ga的攝取能力都非常強。Kaplan等人連續在37個罹患DLCL的病人身上評估Ga在界定殘留的腫瘤組織和評估疾病預後的能力。他們推斷在治療期間假使仍持續出現Ga-67的聚積，通常意指預後可能會不佳。大部分分期為中等的淋巴瘤和所有分期為高等的淋巴瘤都顯示出對於Ga有高度的親和力，例如小非粘黏性細胞的淋巴瘤(Burkitt's lymphoma)會表現出Ga-67的聚積現象。在對照其它細胞型態，分期為低等的淋巴瘤像是分化良好淋巴球性淋巴瘤(WDLL)已經被發現對Ga-67的親合力較差。
3.在HD和NHL的復發、再分期、疾病管理和預後：在決定要作Ga-67造影前，對於組織學上的結果幾乎都已經十分清楚，因此都能夠針對每個病人去量身訂作一個最佳的檢查順序，此外在疾病進一步惡化時的管理以及預後都有可能會被Ga-67掃描提供的單一資訊所影響。之前所提到的Kaplan等人針對約100個HD和NHL的病人進行Ga67預測能力的研究，他們發表了Ga掃描在疾病的重新分期和預估存活率方面的用途，對於有侵襲性的病灶，惡化的疾病或者是其他在疾病管理的有問題的病患，Ga-67掃描都能提供很大的幫助，在面對這些病人時必需要先去了解：(a)腫瘤對Ga的攝取程度，(b)腫瘤對治療的反應和(c)治療有成效的時間點。任何需以Ga掃描做治療計畫中一部分的人必須在進行治療前做一次基礎的掃描。
B.其餘會攝取Ga的腫瘤包括：
1.肺癌
2.黑色素癌
3.肝細胞癌
4肉瘤
5.睪丸癌
6.多發性骨髓瘤
7.頭和頸部腫瘤
8.神經母細胞瘤
在此份指導方針中並未提到Ga-67掃描在上述腫瘤病人中的應用。
IV.程序：
A.病人的準備：
1.腸的準備是可選擇性的(見V.C.)

2.造影前口服瀉藥也許會減少腸道中的活性，高纖的食物也會促進腸道中Ga-67的通過。
B.執行此檢查相關資訊的收集及了解：
1.在Ga-67腫瘤造影前，必須要預先準備好相關的病史和該進行的理學檢查。也應該將相關的病理學，放射學和實驗室數據整合起來。
2.要特別的注意下列事項：
a.腫瘤細胞的種類、大小和位置。
b.攜鐵蛋白的飽和程度(例如：溶血的情況和最近是否輸血)。
c.干擾的藥物，例如：最近所使用含鐵的化療藥物、螯合劑的治療，或者是使用含Gd的MRI對比劑。
d.最近進行的手術、放射治療、以及診斷過程或者外傷。
e.有發炎的病灶或者正在感染中。
C.預防措施：無
D.放射藥物：
1.Ga-67半衰期為78小時，它是以正3價的水溶性檸檬酸鹽型態來供應，Ga-67主要的能峰是93.3(37.0%)、184.6(20.4%)、300(16.6%)和393.5(4.64%)kev。
2.生物體內組織的正常分佈：在注射後一開始的24小時中，約有10~15%的注射劑量是藉由腎臟排泄。在這之後主要排洩路徑則是經由腸道來排泄。
3.注射後48小時體內仍殘留約75%的劑量，分別分佈在肝臟、骨頭、骨髓和軟組織。在正常組織內的分佈變化很大，包括有鼻咽、淚腺、唾液腺、乳房(特別是哺乳或者是被刺激後)，胸腺和脾臟。
4.局部聚積的機轉
a.Ga-67攝取似乎和攜鐵蛋白受體(CD71)有關，也許是一種對Ga有親和力的標記。
b.乳鐵蛋白也會和Ga-67結合。
5.放射線劑量學。
在成人的劑量
	放射藥劑
	使用的活性
MBq(mCi)
	器官接受的最大劑量
mGy/MBq(rad per mCi)
	有效劑量
mSv per MBq(rem per mCi)

	Ga-67
	185~370

(5~10)
	0.59

Bone Surface

(2.2)
	0.12

(0.44)


在小孩的劑量(五歲小孩)
	放射藥劑
	使用的活性
MBq(mCi)
	器官接受的最大劑量
mGy/MBq(rad per mCi)
	有效劑量
mSv per MBq(rem per mCi)

	Ga-67
	3.7~7.4

(0.1~0.2)
	2.3

Bone Surface

(8.5)
	0.38

(1.4)


E. 影像採集：
1.用具有大照野且是多能峰的加馬攝影機，其偵測頭要具有足夠的屏蔽，配置一個中能量(較佳)或者高能量的準直儀以進行平面或者SPECT的造影。在進行Ga造影以及臨床研究時使用較新的儀器設備會比舊的設備來得適合。光子能峰的設定建議是遵循廠商的原始設定或由各地的使用者來決定。在假體的實驗資料中最佳的設定是在93 Kev開20% 的視窗以及在187 Kev開15%的視窗。
2.在注射後48~72小時才開始收集最初的影像，至於在注射後5~10天才收集的延遲影像或許會因為身體已清除了非專一性的活性以及影像中器官和背景值之間的比率的增強而對於判讀影像有所助益。
3.每組影像典型造影時間為10~20分鐘，對於胸部的平面造影計數值要多達2000 K計數才算可以，同時腹部以及骨盆區造影應約有接近1500 K計數，然候頭部的側邊和頸部應取的約600 K計數，特別要注意的是在擺位取得胸部和骨盆影像時肝不能在視野範圍中。
4.在全身掃描時，需要前面和後面影像，在設定掃描的速度時為獲得足夠的資訊，影像的密度建議必須大於450 counts/cm2或者大於1500 K計數。
5.增加SPECT的對比解析度也許在收集檢查的資料上很有幫助，這樣能提供在胸部和腹部微小病灶的偵測，SPECT的造影參數應採用儀器製造商的設定或者是各地特定檢查的設定，SPECT重要之處是著重於多重平面的重組，這是對於在評估胸部以及腹部微小病灶的關鍵。
F.介入性行為：
除了進行檢查前腸道的準備之外就沒有別的了，不過這可作也可以不作。
G.處理：
1.SPECT照影濾波器的選擇是依據儀器的預設值或者是由使用者來決定，這由各單位自行決定。
2.將3D影像以動態撥放的方式來顯示對於發現異常組織可能會有幫助，所以用步進式的( Step and shoot )掃描方式比較好。
H.判讀標準：
1.要判讀Ga-67掃描的結果需要對肝、脾、骨髓、骨頭、腸、軟組織、腺體組織(淚腺、唾液腺、鼻咽、和乳腺)等生理組織中正常活性分佈的認知。
2.必需與其它檢查方式做相關性的比較。
3.建議肺門攝取能進行定量的分析以區別其為惡性還是良性腫瘤。
I. 報告：報告應包括：
1.Ga-67的分佈是否為正常的生理分佈，如同IV.H.1中所敘述的。
2.所有不正常攝取的區域應列舉出來並在可能的情況下描述其特徵，例如：
a.惡性
b.良性但仍然有異常(例如：感染的手術傷口)

c.人為假影(例如：臀部排泄的污染物)

3.和其它相關檢查方式以及臨床病史的相比較。
J.品質控制：
1.對於加馬攝影機和影像顯示的品質控制列舉在核醫學會對一般影像的程序指南中。
2.在將影像最佳化時可能會需要到多能量視窗中各能量在空間分布是否有對準的結果。
K.錯誤的來源：
1.當腫瘤或者發炎皆有可能造成Ga-67的堆積時，需要以其它診斷方式去分辨這些內因性的疾病。這部分請參考核醫學會對發炎用Ga閃爍造影檢查的指導方針。
2. 病人在長時間的造影中會常常亂動，這可以在收集影像前藉由仔細地擺位和確保病人的舒適度而降到最低。移動校正軟體在回復因移動造成的SPECT低品質影像可能會有幫助。
3.殘留的腸活性(未清除的糞便)，也許會造成診斷上的錯誤或者遮蔽了腹中的腫塊。SPECT也許能幫助自腸道的活性中區分出腹部或者骨盆的腫瘤。
4.成人的病患中尤其是吸菸者或許會見到微弱的肺門攝取，在化療和放療過後也會觀察到較明顯肺門攝取現象。
5.在前縱隔腔處也許會出現胸腺增生的影像，目前已知是發生在化療後的反彈效應所致，偶爾出現在縱隔腔以及其他位置攝取現象的原因並不清楚。
6.化學療法可能會降低Ga的攝取，因此Ga的檢查應在化療開始前或者在化療結束後至少3個禮拜才能執行。
7. 在注射MRI的對比顯影劑Gd後的24小時內，被觀察到會降低聚積Ga-67的能力。
8.服用鐵劑可能會改變Ga-67的生理分佈狀態，因為鐵會和Ga-67競爭血漿和組織中攜鐵蛋白的結合位置。
9.骨髓採集可能會造成採集處出現攝取的情形。
10.分化良好淋巴球性的淋巴瘤通常不會聚積Ga-67，分期為低等的淋巴瘤也許用Tl-201或者Tc-99m MIBI或者是FDG/PET才能獲得較佳的影像。
V.需要更進一步澄清的議題：
A：對淋巴瘤造影使用Ga-67在經濟和療效的含意。
B：攜鐵蛋白接受器(CD71)是否為會攝取Ga-67的淋巴瘤和其它腫瘤之可信賴的標記？如果是的話那這資訊能夠被用做追蹤檢查時的指導以及當作CD71陽性腫瘤疾病管理之用嗎？。
C：是否將”做檢查前的腸準備”實際的使用在臨床上並不為專家所認同，造影前先以口服瀉藥做準備的作法仍有爭議。研究也指出不論有沒有Ga-67在腸道的干擾或者不一致的情況都沒有什麼明顯的差異。雖然說在理論上，瀉藥和高纖維的飲食或許能促進Ga-67通過腸道以及降低放射線的負擔，不過並沒有研究指出其臨床上的重要意義。更進一步地來說，在已接受化療或是免疫力被抑制的病人，強烈的腹瀉也許跟因為腸上皮細胞防禦機制被破壞所引發的敗血症有關。
D：比較Ga-67造影和FDG/PET的優缺點。
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