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摘 要：神经胶质瘤作为中枢神经系统常见的恶性肿瘤之一，其诊治一直是医学研究的重点和难点。早期诊断和精确成像对改

善患者预后至关重要。然而，传统成像技术如磁共振成像（MRI）、计算机体层扫描（CT）和正电子发射断层扫描（PET）在分辨率、

特异性和灵敏度方面存在局限，难以满足精准医疗需求。近年来，纳米技术的快速发展为神经胶质瘤成像提供了新策略。纳米

材料凭借独特的物理化学性质，如小尺寸效应、表面效应和量子尺寸效应，展现出极高的生物医用价值。在成像领域，纳米材料

能提供更高分辨率和更强信号强度，实现对肿瘤微环境的精确探测。通过表面功能化修饰，纳米材料可与肿瘤细胞或微环境中

的特异性分子相互作用，实现高特异性成像。尽管纳米材料在神经胶质瘤成像方面显示出巨大潜力，但仍面临生物相容性、毒性

以及如何提高靶向性和成像效率等挑战。系统梳理和总结该领域的研究进展，对推动科学研究、指导临床实践和促进新型成像

技术应用具有重要意义。该文旨在综述近年来用于神经胶质瘤成像的纳米材料研究进展，探讨不同类型纳米材料的特性、成像

机制及其应用情况，分析当前面临的主要挑战，并展望未来发展方向。

关键词：神经胶质瘤；早期诊断；精确成像；纳米材料

中图分类号：R739. 41                       DOI:10. 16636/j. cnki. jinn. 1673-2642. 2025. 03. 008

Research advances in nanomaterials for glioma imaging
DONG　Xingli1,2， WU　Jianing1,2， ZHAO　Boyan1,2， ZHANG　Cheng3， LIU　Shiya1， JIN　Jin1， ZHANG　Ruotian4， ZHAO　

Shiguang1,2

1. Shenzhen University， Shenzhen， Guangdong 518000， China

2. Shenzhen University General Hospital， Shenzhen， Guangdong 518000， China

3. University of Toronto Scarborough， Scarborough， ON， M1C 1A4， Canada

4. The First Affiliated Hospital of Harbin Medical University， Harbin， Heilongjiang 150001， China

Corresponding author： ZHAO Shiguang， Email： guangsz@hotmail.com

Abstract： Glioma is one of the most common malignant tumors of the central nervous system， and its diagnosis and 
treatment have always been a key and difficult issue in medical research. Early diagnosis and accurate imaging are of vital 
importance for improving the prognosis of patients； however， traditional imaging techniques， such as magnetic resonance 
imaging， computed tomography， and positron emission tomography， fail to meet the demands of precision medicine due to 
their limitations in resolution， specificity， and sensitivity. In recent years， the rapid development of nanotechnology has 
provided new strategies for glioma imaging. Nanomaterials have demonstrated an extremely high biomedical value due to 
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their unique physicochemical properties， including the small size effect， the surface effect， and the quantum size effect. In 
the field of imaging， nanomaterials can provide a higher resolution and a stronger signal intensity， thereby enabling 
accurate detection of the tumor microenvironment. Through surface functional modification， nanomaterials can interact with 
specific molecules in tumor cells or the tumor microenvironment and thus achieve highly specific glioma imaging. While 
nanomaterials have shown great potential in glioma imaging， there are still great challenges， including the issues of 
biocompatibility and toxicity and the need to improve targeting and imaging efficiency. Therefore， a systematic review of the 
research advances in nanomaterials in glioma imaging is important for promoting scientific research， guiding clinical 
practice， and facilitating the application of new imaging techniques. This article reviews the recent research advances in 
nanomaterials for glioma imaging， discusses the characteristics， imaging mechanism， and application of different types of 
nanomaterials， analyzes the main challenges， and looks forward to the future development of the field.
Keywords： glioma； early diagnosis； precise imaging； nanomaterials

恶性胶质瘤无法治愈，主要是因为其侵袭性和浸润

性，以及血脑屏障（blood-brain barrier， BBB）的存在。胶

质瘤的精确诊断是成功治疗的关键步骤，其目的是准确

划定肿瘤边界以指导手术切除并提供可靠的治疗结果反

馈［1］。已经开发出许多成像方式，用于从结构或功能方

面有效诊断肿瘤。然而，BBB 的存在极大地阻碍了造影

剂或探针进入大脑，导致成像性能严重受损［2］。纳米材

料的发展为构建纳米级造影剂或探针以精确成像胶质瘤

提供了有希望的策略，因为纳米材料具有 BBB 穿越能力

和其他独特优势，例如高负载能力和刺激响应特性［3］。

在这篇综述中，对纳米材料在单模态成像方式和多模态

成像中用于全面诊断的最新进展进行了全面总结。最后

提出了前景与挑战，希望其能够更好地发展。

1　神经胶质瘤成像的现有方法和局限性

神经胶质瘤是一种发生在大脑或脊髓中的肿瘤，对

其成像的技术主要用于诊断、评估大小、形态以及判断其

对周围组织的影响。目前用于神经胶质瘤成像的主要技

术见表 1。

1. 1　磁共振成像

磁共振成像（magnetic resonance imaging， MRI）是诊

断神经胶质瘤的常用成像技术之一，具有高信息量。它

提供高分辨率的大脑和脊髓图像，详细显示肿瘤的大小、

位置及其对邻近脑组织的侵犯情况［4-5］。通过不同的成

像序列，如 T1 加权、T2 加权和液体衰减反转恢复（fluid 
attenuated inversion recovery， FLAIR）序列，MRI 可提供多

方面的细节，有助于评估肿瘤的性质［6］。增强 MRI（使用

对比剂）可更好地显示肿瘤的血管结构和血液供应情

况［7］。然而，MRI 的分辨率存在限制，特别是在小肿瘤或

早期阶段的检测上。此外，对于某些肿瘤边界的精确描

述，MRI 有时也受限。在区分某些类型的脑病变方面，如

区分肿瘤复发与放射治疗后的瘢痕组织，MRI 存在挑

战［8］。虽然增强 MRI 可以提高检测的灵敏度，但其特异

性仍然有限，有时需要结合临床评估和其他成像技术［9］。

1. 2　计算机体层扫描

在 某 些 情 况 下 ，计 算 机 体 层 扫 描（computed 
tomography， CT）也 用 于 神 经 胶 质 瘤 的 成 像 ，尤 其 是 在

MRI 不可用或患者无法接受 MRI 时。CT 能够迅速提供肿

瘤的位置和大致大小等信息，通常用于检测和评估与肿

瘤相关的并发症，如颅内出血或颅骨受累情况［10］。然而，

与 MRI 相比，CT 对软组织的细节和对比度较差，难以识

别小肿瘤或肿瘤边界。此外，CT 涉及显著的辐射暴露，

对于需要多次扫描的患者存在潜在风险。在识别脑组织

中的病变特异性和灵敏度方面，CT 较低，尤其是在早期

肿瘤检测和区分不同类型脑病变时［11］。

1. 3　正电子发射断层扫描

正电子发射断层扫描（positron emission tomography， 
PET）是一种功能性成像技术，通常与 CT 或 MRI 结合使

用，例如 PET/CT 或 PET/MRI。它通过检测放射性示踪剂

在体内的分布和代谢来提供有关肿瘤活性和代谢状态的

信息。PET 对于评估肿瘤的代谢活性、指导生物标本的

取样（如活检）以及监测治疗效果具有特别价值［12］。此

外，PET 还可以帮助区分肿瘤组织和治疗后的瘢痕组织

或放射治疗引起的变化。然而，PET 的空间分辨率相对

较低，这限制了其在识别小肿瘤或详细刻画肿瘤边界方

面的能力［13］。另外，PET 的特异性较低，因为许多非肿瘤

性疾病（如炎症）也可导致类似的代谢活性增高。此外，

表1　神经胶质瘤成像的现有方法和局限性

成像方式

MRI
CT
PET

优点

详细显示肿瘤的大小、位置及其对邻近脑组织的侵犯情况

迅速提供肿瘤位置和大致大小的信息，适用于无法接受MRI检查的患者

评估肿瘤的代谢活性、指导生物标本的取样（如活检）以及监测治疗效果具有
特别价值

局限性

在小肿瘤或早期阶段的检测中受分辨率限制[8]

在识别脑组织的病变特异性和灵敏度方面较差[9]

空间分辨率相对较低；价格昂贵[12]
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PET 扫描成本高，且设备不如 MRI 和 CT 普及，这限制了

其作为常规筛查工具的应用［14］。

2　纳米材料在神经胶质瘤成像中的应用

2. 1　纳米材料在MRI中的应用

T1 造影剂能够产生明亮的信号，可以与其他致病和

生物条件区分开来，并且通常优于 T2 造影剂［15］。它们基

本上是 Gd3+和 Mn2+顺磁性离子，并且由于分别有 7 和 5 个

不成对电子而具有高电子自旋［16］。顺磁造影剂必须具有

高弛豫率、高稳定性、特定的生物分布、快速清除、低渗透

压和黏度以及低毒性，以使它们更容易被生物学目的接

受。横向和纵向弛豫率之间的比率（以 r2/r1 表示）传达了

造影剂的有效性（正型或负型）［17］。对于 T1 造影剂，该值

必须较低。特别是纳米粒子必须具有大的顺磁性（大 r1）

和可忽略的磁各向异性（小 r2）
［18］。Gd3+和 Mn2+基造影剂

通常很大程度上满足这些特征。Gd3+具有很强的对比效

果，但会从复合物中浸出并产生严重的副作用，例如肾源

性系统纤维化（nephrogenic systemic fibrosis， NSF）［19］。另

一方面，Mn2+具有较少的不成对电子和较低的磁矩，但在

各种生物过程中发挥着重要作用，例如酶的辅助因子和

神 经 递 质 的 释 放 控 制 器［20］。 钆 基 造 影 剂（gadolinium-
based contrast agents， GBCA），例如二亚乙基三胺五乙酸

钆（Gd-DTPA）、钆-1，4，7，10-四氮杂环十二烷-1，4，7，

10-四乙酸（Gd-DOTA）、钆-1，4、7，10-四氮杂环十二烷

-1，4，7- 三 乙 酸 三 钠 盐（Gd-DO3A）等 已 获 批 临 床 使

用［21］。最初，这些都是为了检测中枢神经系统（central 
nervous system ， CNS）成像中 BBB 破坏的区域，但多年来

它们的用途不断扩大。二吡啶二磷酸锰（Mn-DPDP 或

Teslascan）和氯化锰（II）四水合物（LumenHance）是迄今

为止唯一获得临床批准的锰基造影剂［22］。Yang 等［23］合

成了一种纳米复合材料，其中乙二胺修饰的 Gd-DTPA 与

纳米氧化石墨烯共价结合。有趣的是，纵向弛豫率（r1）远

高于单独使用 Gd-DTPA 的纵向弛豫率，这可能归因于

Gd3+和氧化石墨烯之间的强相互作用导致分子重新取向

时间（τR）增加［24］。这种现象暗示了一种提高纳米探针 r1

值的简单方法，这有利于提高 MRI 的灵敏度。在另一项

工作中，Gd-DTPA 通过静电相互作用与 SiO2壳耦合，其中

封装有 10 B 纳米颗粒以进行硼中子俘获疗法。环状 RGD
肽在纳米平台表面进行修饰，用于 BBB 穿越。因此，脑肿

瘤区域被有效地增亮，用于治疗前诊断和治疗后评估［25］。

T2 加权 MRI 是另一种基本的 MR 成像方式，其中质

子的自旋-自旋（横向）弛豫时间（T2）是微分的［26］。由于

水分子的 T2 较长，富含水的病理组织，如神经胶质瘤相

关 的 水 肿 或 梗 死 ，在 T2-W 扫 描 模 型 下 产 生 明 亮 的 信

号［27］。T2-W Cas，主要是 Fe3O4 纳米颗粒，用于降低周围

组织的 T2，从而与无 Cas 区域相比产生暗信号。用于 Cas
的 Fe3O4 纳 米 颗 粒 为 超 顺 磁 性（superparamagnetic iron 
oxide nanoparticles， SPION），通常根据其尺寸（>50 nm 或

<20 nm）分为两类，其中后者也称为超小超顺磁性氧化铁

（ultrasmall superparamagnetic iron oxide， USPIO）［28］。 此

类材料的横向弛豫率（r2）可达数百 mM-1·s-1。传统上，

Fe3O4 纳 米 颗 粒 涂 有 生 物 相 容 层 ，例 如 聚 乙 二 醇

（polyethylene glycol， PEG），并进一步与靶向部分缀合，用

于神经胶质瘤的特定 T2 加权 MRI。Kawamura 等［29］研究

了缀合靶向肽 cRGD 的密度如何影响肿瘤新生血管系统

的积累效率。结果表明，对合成的聚离子复合物载体

（poly ion compound， PIC）上 的 PEG 涂 层 远 端 位 点 进 行

40% 的替换达到了最佳结果，这启发研究人员进一步将

SPION 加载到纳米载体内进行胶质瘤诊断。如上所述，

SPION 也可以封装在纳米载体内部或修饰在纳米载体

上，以提高稳定性并延长血液循环时间［30］。在靶向部分

方面，除了常规的靶向能力外，一些移植分子还可以同时

诱导肿瘤细胞凋亡。例如，Shevtsov 及其同事［31］设计了一

种 SiO2 壳包覆的 SPION，其上接枝了颗粒酶 B。作为 T 细

胞和自然杀伤（natural killer cell， NK）细胞分泌的效应分

子 ，颗 粒 酶 B 对 热 休 克 蛋 白 70 （heat shock protein 70， 
HSP70）具有高亲和力和选择性，Hsp70 在包括神经胶质

瘤在内的多种肿瘤类型中过度表达，但在正常细胞中仍

保持中等水平。被内化后，以穿孔素诱导的方式触发细

胞凋亡以消除肿瘤细胞［32］。据报道，除了 PEG、SiO2 等合

成涂层材料外，外泌体和细胞膜等天然存在的纳米载体

也可以包裹 SPION，然后缀合用于神经胶质瘤成像的靶

向肽［33］。此外，由于 Fe3O4对 T2-W MRI 的 SPION，使用磁

铁作为辅助方法也可以提高靶向效率，并且可以通过交

变磁场（alternating magnetic field， AMF）引起的高温［34］。

有趣的是，不仅 SPION 周围的涂层可以是天然的，而且

SPION 本身也可以在生物体中原位合成。Zhou 等［35］设法

获得由生物矿化 Fe3O4 组成的 RGD 修饰磁小体生物膜包

裹的纳米晶体是在基因编辑技术下在趋磁细菌内部产生

的。衍生的磁小体表现出均匀的尺寸分布和超高的 r2

［（560±35）mM-1·s-1］值，有利于靶向神经胶质瘤成像。这

项工作为制备用于神经胶质瘤检测的铁基 MRI 造影剂开

辟了新的途径。此外，据报道，SPION 还可以与化疗药物

或 siRNA 配合构建可追溯的纳米平台，用于实时监测胶

质瘤治疗结果［36］。

2. 2　纳米材料在荧光成像中的应用

1852 年，乔治·G·斯托克斯（George G. Stokes）首次发

现萤石晶体在紫外线（Ultraviolet， UV）照射下会发射可见

光，他将这种效应命名为“荧光”［37］。出乎意料的是，荧光

的出现成为跨时代的发展，成功地引入了生命科学的新

时代。由于其快速响应和高通量，荧光技术在过去几十

年中已广泛应用于生物和医学成像研究［38］。与传统成像

技术相比，荧光成像（fluorescence imaging， FLI）具有令人

惊叹的空间和时间分辨率，使得在生物体中实现完整且

准确的视觉研究成为可能。同时，随着显微技术的发展，
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微观世界已经进入人眼可见的范围，进一步的改进也逐

渐揭示了纳米尺度［39］。与传统块体材料相比，纳米材料

因其表面、小尺寸、量子和宏观量子隧道效应而具有更大

的应用潜力和创造价值。作为纳米材料兴起的一部分，

荧光纳米材料突然崛起并迅速扩张，因为它们不仅具有

纳米相的共同特征，而且表现出优异的荧光性能，使其在

生物医学领域有着广泛的应用［40］。

有机小分子染料广泛用于纳米材料中作为荧光团，

通常缀合到纳米载体表面或封装在纳米载体内部。例

如，Cy5.5 是一种 Ex/Em 为 675/695 nm 的花青染料，被报

道修饰在喜树碱（Camptothecin， CPT）纳米前药的表面，

通 过 硫 醇 基 团 之 间 的 反 应 可 以 被 氧 化 肿 瘤 微 环 境 激

活［41］。Cy5.5 衍生物的前药和马来酰亚胺基团的结构。

通过活体成像系统（in vivo imaging system， IVIS）观察纳

米前药在神经胶质瘤部位的积累［42］。此外，纳米明胶表

面缀合的金纳米颗粒经过 Cy5.5 修饰，用于神经胶质瘤成

像 。 由 于 肿 瘤 区 域 基 质 金 属 蛋 白 酶 2（matrix 
metalloproteinase-2， MMP-2）的过度表达，明胶可以被生

物 降 解 ，导 致 纳 米 颗 粒 收 缩 ，这 进 一 步 有 利 于 深 层 渗

透［42］。 Cy5 是 另 一 种 花 青 染 料 ，Ex/Em 稍 短（649/670 
nm），用于标记聚合物纳米粒子，聚（L-赖氨酸）接枝聚乙

烯 亚 胺（poly（L-lysine）-grafted-polyethylenimine， PEI-
PLL），通过简单搅拌进行实时监测材料的分布［43］。除花

青染料外，DiR（一种通常用于细胞膜标记的亲脂性近红

外荧光染料）是另一种常用的探针（Ex/Em=748/780 nm）。

由于与磷脂或其他含有亲脂基团的大分子结合时荧光强

度显著增强，因此 DiR 通常缀合到聚合物或蛋白质纳米

颗粒上［44］。例如，DiR 被用于标记创新设计的纳米颗粒。

这 些 纳 米 颗 粒 的 核 心 由 聚（乙 二 醇）- 聚（乳 酸）

（polyethylene glycol-block-polylactic acid， PEG-PLA）嵌

段 共 聚 物 构 成 ，表 面 经 过 细 胞 穿 透 肽（cell-penetrating 
peptide， CPP）的精巧修饰。CPP 不仅增强了纳米颗粒的

细胞穿透能力，还对尿激酶纤溶酶原激活剂（urokinase-
type plasminogen activator， uPA）具有特异性敏感性。这

种 CPP 通过精心设计的疏水相互作用与纳米颗粒表面结

合，形成了一个智能响应系统。uPA 在肿瘤微环境中扮

演着关键角色，特别是在病灶处的新生血管细胞和胶质

瘤细胞中呈现高表达。其活性与肿瘤的生长、侵袭和转

移过程密切相关，这使得 uPA 成为改善治疗材料靶向积

累的理想靶点。基于这种巧妙的设计，研究人员能够在

离体和体内实验中清晰地观察到纳米颗粒在主要器官和

神经胶质瘤部位的生物分布和富集情况。这种可视化不

仅证实了纳米系统的靶向效能，还为进一步优化药物递

送策略提供了宝贵的实时数据［45］。

近 红 外 二 区（second near-infrared region， NIR-II）
（1 000～1 700 nm）比 NIR-I 区（700～950 nm）具有更好

的时空分辨率和更深的组织穿透力，最近引起了多个

研究小组 的 极 大 兴 趣［46］。 借 助 纳 米 技 术 ，NIR-IIb 区

（1 500～1 700 nm）的穿颅 FLI 有可能促进高精度成像引

导肿瘤手术［47］。NIR-II 荧光剂的发展也显著拓宽了胶质

瘤 FLI 的应用范围。Su 等［48］研究了基于铒的镧系元素下

转换纳米颗粒（downconversion nanoparticles， DCNP），它

在 NIR-IIb 区（1 500～1 700 nm）内产生强烈的发射，可用

于体内穿颅骨胶质瘤成像。该材料依次通过 Ce3+驱动交

叉弛豫以最大化跃迁产生 1 525 nm 处发射。为了获得生

物相容性，设计并合成了一种新型染料刷聚合物来封装

DCNP，导致平均流体动力学尺寸为（39.9±2.8）nm。聚合

物在与 DCNP（808 nm）相同的波长下吸收，DCNP 充当能

量收集器，有利于能量级联下转换过程，以提供增强的

NIR-IIb 荧光。选择 angiopep-2 肽作为该系统的受体，与

染料刷聚合物涂层的 DCNP 结合使用，因为它可以与神经

胶质瘤细胞上过度表达的低密度脂蛋白受体相关蛋白

（low-density lipoprotein receptor-related protein， LRP）结

合。由于该纳米探针的尺寸相对较大，因此使用聚焦超

声处理来控制 BBB 的打开以递送纳米探针。小鼠实验表

明，这种基于 DCNP 的纳米探针能够对神经胶质瘤进行穿

颅 FLI。该方法与 T2 加权 MRI 相当，可用于术中可视化。

为了提高 BBB 渗透性，Liu 等［49］用铒基稀土掺杂纳米粒子

涂覆脑肿瘤细胞膜，形成针对神经胶质瘤的 NIR-IIb FLI
荧光剂。这种纳米颗粒 NaYbF 4：Gd，Er，Ce@NaYF4 的直

径约为 50 nm，经磷脂酰胆碱修饰后能够包被人胶质母细

胞瘤细胞膜囊泡，以增加水分散性。动物实验表明，该系

统具有良好的免疫逃逸、BBB 穿越能力和同源靶向能力。

2. 3　纳米材料在光声成像中的应用

光声成像（photoacoustic imaging， PAI）是一种新兴的

成像方式，在癌症手术导航方面展现出巨大的潜力［50］。

作为一种混合成像技术，PAI 基于 PA 效应，利用声波检测

而不是光学检测［51］。因此，PAI 在深层组织区域产生高

空间分辨率［52］。此外，内源性发色团，例如氧合血红蛋白

和脱氧血红蛋白，可以用作脑血管系统结构成像和氧饱

和度功能成像的造影剂［53］。近年来，PAI 图像引导手术

发展迅速，带来了各种有价值的发现［54］。然而，由于正常

组织和病变组织之间的差异不明确，很难用内源性造影

剂具体地观察肿瘤边缘［55］。

吲哚菁绿（indocyanine green， ICG）是美国食品和药

物管理局（FDA）批准的染料，可用于癌症定位、手术切缘

评估、转移性淋巴结定位以及许多其他临床应用［56］。最

近的报告表明，ICG 可能是一种令人印象深刻的 PAI 造影

剂，因为它在近红外区域（near-infrared region， NIR）具有

高光学吸收率［57］。然而，ICG 由于其固有的缺点，如水不

稳定性、主动靶向性差、血循环短等，很难采用 ICG 进行

体内 PA 成像［58］。为了克服这些缺点，开发了各种纳米载

体，包括水凝胶和无机以及有机纳米颗粒，以改善其体内

性能［59］。例如，Huang 等［60］设计了一种新型生物相容性
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水凝胶，其肽水凝胶主链中含有蜂毒肽，水凝胶基质中含

有 ICG，负载效率接近 100%。基于 ICG 的水凝胶在肿瘤

区域表现出比游离 ICG 治疗组更强的 PA 信号，表明 ICG
水凝胶在体内 PA 成像方面的优越性。

共轭聚合物（conjugated polymer， CP）纳米粒子由具

有离域 π 电子主链的 CP 组成，由于其吸收系数大、光稳

定性好和独特的生物相容性，已成为一类有前途的生物

医学应用功能纳米材料［61］。此外，纳米粒子的吸收波长

可以通过调节 CP 的分子结构及其粒径来调节［62］。凭借

这些优异的光电特性，不同的 CP 纳米颗粒已被引入作为

神经胶质瘤 PAI 的造影剂。例如，Yang 等［63］设计了 CP 纳

米粒子，其在 1 064 nm 处具有 43 mL/（mg·cm）的大质量消

光系数。在一项体内实验中，CP 纳米颗粒可以实现出色

的 PAI 对比度和 4 cm 深度的深度成像。在荷瘤小鼠模型

中，他们进一步证明CP纳米粒子能够实现颅骨以下3.8 mm
深度神经胶质瘤的 PAI［64］。

纳米材料在不同检查中的应用见表 2。

3 结论与展望

神经胶质瘤的精确成像对于有效治疗至关重要。本

文综述了纳米材料在神经胶质瘤成像中的最新进展。

MRI、FLI、PAI 和核医学成像作为常用的成像方式，分别

进行了简要介绍，并对相关纳米材料进行了详细总结（如

图 1）。然后介绍了用于多模态成像的纳米材料，如 MRI/
FLI、MRI/CT、MRI/FLI/PAI。多模态成像可以提供不同方

面的综合信息。例如，MRI 反映了肿瘤区域的解剖变化，

而核医学成像则揭示了分子水平上的代谢变化，因此它

们的结合可以同时呈现结构和功能图像，这是非常有帮

图1　纳米材料在神经胶质瘤成像中的应用

表2　用于神经胶质瘤成像的新型纳米材料

成像类型

MRI

FLI

PAI

纳米材料种类

Gd-NGO/Let-7g/EPI
Fc-Gd@SiO2
GrB-SPION

AMB1-VRGD
CPT nanoprodrug

ANP
NaNdF 4 NPs

HSA-PAA
cRGD@PT NPs

主要功能

Gd3+和氧化石墨烯之间的强相互作用有利于提高MRI的灵敏度[21]

通过受体介导靶向αvβ3整合素阳性癌细胞，双模式MRI成像的T1正增强与T2负增强显著提升诊断准确性[32]

可作为MRI的造影增强剂并诱导特异性肿瘤细胞凋亡[29]

RGD标记的磁小体在MR图像上的肿瘤对比度具有特定的增强作用[33]

通过 IVIS观察到纳米前药在胶质瘤部位的积聚[40]

表征纳米粒子在主要器官和神经胶质瘤部位的生物分布和富集[41]

NIR-II FLI可以穿透完整的头皮和颅骨，在胶质母细胞瘤中达到4 mm的深度穿透[47]

基于 ICG的水凝胶在肿瘤区域表现出比游离 ICG治疗组更强的PA信号[58]

可以实现出色的PA对比度和4 cm深的成像深度[62]
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助的。此外，新出现的成像模式，如化学交换饱和转移

（chemical exchange saturation transfer， CEST）MRI 和表面

增 强 罗 马 共 振 光 谱（surface-enhanced resonance raman 
spectroscopy， SERRS），未在本次综述中详细描述。纳米

材料在几乎所有类型的胶质瘤成像的应用中，在有效穿

越 BBB、准确勾画胶质瘤边缘和追踪治疗结果方面展现

出巨大潜力。

尽管已经取得了重大进展，但纳米材料要造福于神

经胶质瘤患者仍然存在巨大挑战：①纳米材料的体内稳

定性需要提高。血浆的成分非常复杂，含有多种蛋白质，

离子浓度高。系统使用的纳米材料表面可能会形成蛋白

冠，这可能会导致靶向能力的丧失。对纳米材料与等离

子体之间相互作用的深入研究还很有限，需要更多的努

力；②对于多模态成像，需要进一步研究以实现每种成像

之间的平衡。将不同类型的成像集成到一个纳米系统中

以进行全面诊断是一种很有前景的策略。然而，目前对

不同成像组件之间相互作用的集中研究还很有限。只有

更好地理解潜在机制才能合成具有更好性能的多模态成

像纳米探针；③生物安全相关问题需要进一步消除。尽

管人们在提高靶向能力方面付出了巨大的努力，但纳米

材料在被消除之前仍然倾向于优先在肝脏、脾脏或肾脏

中积累，这可能会导致长期的潜在毒性。此外，分散在大

脑中的脱靶纳米材料如金属或金属氧化物纳米颗粒可能

会对正常神经元造成损害，这需要进一步的系统评估和

优化。神经胶质瘤成像纳米材料的开发需要跨学科合作

才能最终应用于临床。
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