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外周血管疾病的放射性核素显像
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【摘要】 　 外周血管疾病（ＰＶＤ）是一种影响下肢的动脉粥样硬化性疾病，可导致骨骼肌缺血、间
歇性跛行，更严重的则会导致截肢和死亡。 由于常规的临床指标对骨骼肌生理学局部改变的评估并

不灵敏，所以这类患者的疗效评估可能相对困难。 应用 ＰＥＴ 和 ＳＰＥＣＴ 等技术对下肢进行放射性核

素显像，可无创地定量评估 ＰＶＤ 患者的病理生理状态，亦可与临床指标和其他显像方法形成互补。
该文讨论了放射性示踪技术评估 ＰＶＤ 的应用进展，并突出了分子影像学在临床的最新应用价值。

【关键词】 　 外周血管疾病；ＳＰＥＣＴ；ＰＥＴ；灌注；血管生成

ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃２０２１０５０８⁃００１５５

　 　 外周血管疾病（ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ， ＰＶＤ）是一种

进行性动脉粥样硬化性疾病，会导致非冠状血管狭窄或闭

塞。 ＰＶＤ 通常累及动静脉和淋巴系统，但主要是影响下肢供

血动脉。 约 ８００ 万美国人［１］及 １０％的全球人口［２］患有 ＰＶＤ，
且老年人的患病率不断上升［３］ 。 ＰＶＤ 严重损害健康，会导致

进行性肢体缺血，进而导致跛行、溃疡不愈、截肢等，严重时

还会致死［２］ 。 尽管 ＰＶＤ 患病率高，且已知与冠状动脉疾病

密切相关，但 ＰＶＤ 的诊断标准仍不明确［４］ 。
目前用于 ＰＶＤ 诊断的技术有踝肱指数、超声、ＭＲ、ＣＴ 血

管造影（ＣＴ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ， ＣＴＡ）、ＳＰＥＣＴ 和 ＰＥＴ［５⁃６］ 。 踝肱指

数广泛用于 ＰＶＤ 的诊断，该方法使用上下肢之间的血压差

来检测主要供血动脉的阻塞情况，但在微血管疾病和内钙化

灶的应用方面仍存在一些问题［７⁃８］ 。 与其他显像技术相比，
超声相对便宜、应用广泛且显像快速，这些优势使其在 ＰＶＤ
筛查和评估中得以应用。 但超声波的穿透深度有限，仅可用

于大血管血流的评估［６］ 。 ＭＲ 提高了空间分辨率和组织穿

透性，还可以用来评估 ＰＶＤ 下肢组织的灌注和氧合［９⁃１１］ 。 但

是 ＭＲ 对静息状态下血流灌注的测量不甚灵敏，并且通常需

要预激或其他方法使外周血管反应性充血来获取足够大的

血流量，因而存在一定的局限性；此外，与核素显像相比，ＭＲ
靶向分子显像的灵敏度较低，可用的分子探针也更少［１２］ 。
ＣＴＡ 可将血管形态可视化，通常用于评估 ＰＶＤ 的严重程度

并指导外周血管介入治疗；但其在临床中仍无法在体定量评

估动脉脉管系统［１３］ 。
核素显像灵敏度高，且其使用靶向的放射性核素，融合

了血流灌注和组织氧合作用、代谢及其他生物进程（如血管

生成等）的评估，是研究 ＰＶＤ 更具潜力的新技术（表 １） ［６］ 。
ＳＰＥＣＴ 和 ＰＥＴ 是核医学主要的显像模态，其中 ＳＰＥＣＴ 更加

成熟，价格更为低廉且应用广泛。 ＳＰＥＣＴ 显像的可选示踪剂

范围也更广。 ＰＥＴ 显像灵敏度和分辨率较高，通常使用短半

衰期的放射性核素，减少了患者的电离辐射暴露。 尽管

ＳＰＥＣＴ 和 ＰＥＴ 都具有较高的灵敏度，但与 ＣＴ 和ＭＲ 相比，其
空间分辨率较低（０．１ ～ １ ｍｍ 分辨率）。 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 和 ＰＥＴ ／
ＣＴ 一体机结合了高灵敏度的 ＳＰＥＣＴ 和 ＰＥＴ 显像（ｐｍｏｌ 范围

内）与高分辨率的解剖成像，可同时进行精准定位和放射性

定量。 此外，这些一体化显像设备可以实现衰减校正和部分

容积效应的校正，使在结构像上划定的感兴趣区（ ｒｅｇｉｏｎｓ ｏｆ
ｉｎｔｅｒｅｓｔ， ＲＯＩ）内的放射性摄取定量更为精确［１２］ 。 本篇综述

论述了核素显像在 ＰＶＤ 方面的应用进展，并重点介绍了靶

向显像的方法，可能为研究和临床应用提供新的方向。
一、 ＰＶＤ 的核素显像

１．下肢血流灌注的评估。 下肢血流灌注受损是导致

ＰＶＤ 相关并发症的重要病理生理机制［１４］ ，因而下肢血流灌

注的评估对监测疾病进展和治疗效果至关重要。 核医学检查

首次用于血管疾病下肢骨骼肌血流的研究是肌内注射２４Ｎａ⁃氯
化物［１５］ 、１３３Ｘｅ［１６］和９９Ｔｃｍ ⁃高锝酸盐［１７］ ，计算它们的清除率。
随着核医学的发展，后来使用９９Ｔｃｍ ［１８］ 、１３１ Ｉ［１９］ 和１１１ Ｉｎ［２０］ 标记

微球和白蛋白进行二维显像，进行下肢灌注的测量。 然而，
这些方法效果并不理想，因为它们需要动脉内注射并利用首

次通过来评估血流状态。２０１Ｔｌ 无需动脉内注射，所以许多研

究将目光转向了２０１ Ｔｌ［７，２１］ 。２０１ Ｔｌ 的生物特性类似于钾，可通

过钠⁃钾泵转运到活细胞内［２２］ ，因此能够有效地测量心肌［２３］

和骨骼肌的灌注［２１，２４⁃２６］ 。２０１Ｔｌ 灌注显像可在静息或运动时静

脉注射后进行，且具有较高的首次通过摄取率（约 ８５％），可
在较大的生理范围内评估血流量［２３］ 。 研究表明，全身２０１ Ｔｌ
显像可有效检测静息和运动负荷下ＰＶＤ患者下肢的灌注异
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表 １　 用于监测外周血管疾病（ＰＶＤ）患者血流灌注的分子显像示踪剂

模态 血流灌注 血管生成 动脉粥样硬化

ＳＰＥＣＴ ２０１Ｔｌ［７，２１，２４⁃２６］ ９９Ｔｃｍ ⁃ＮＣ１００６９２［４７⁃４８］

９９Ｔｃｍ ⁃ＭＩＢＩ［２７，２９，３１］ １１１ Ｉｎ⁃ＶＥＧＦ１２１
［４５］

９９Ｔｃｍ ⁃焦膦酸盐［７６］ １２５ Ｉ⁃ｃ（ＲＧＤ（Ｉ）ｙＶ） ［７７］

９９Ｔｃｍ ⁃替曲膦

ＰＥＴ １５Ｏ⁃Ｈ２Ｏ［３２⁃３３，３６，４０］ ７６Ｂｒ⁃纳米探针［５０］ １８Ｆ⁃ＦＤＧ［５８⁃６２］

Ｃ１５Ｏ２
［３５］ ６８Ｇａ⁃ＮＯＴＡ⁃ＲＧＤ［４９］ １８Ｆ⁃ＮａＦ［６６］

１５Ｏ２
［３５⁃３６］ ６４Ｃｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＣＡＮＦ⁃ｃｏｍｂ［５２］ １１Ｃ⁃乙酸盐［６７］

１３Ｎ⁃ＮＨ３·Ｈ２Ｏ［３４］ ６４Ｃｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＶＥＧＦ１２１
［４６］ ６４Ｃｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＣＡＮＦ［６５］

　 　 注：ＣＡＮＦ 为 Ｃ 型心房钠尿素，ＤＯＴＡ 为 １，４，７，１０⁃四氮杂环十二烷⁃１，４，７，１０⁃四乙酸，ＦＤＧ 为脱氧葡萄糖，ＭＩＢＩ 为甲氧基异丁基异腈，ＮＯＴＡ
为 １，４，７⁃三氮杂环壬烷⁃１，４，７－三乙酸，ＲＧＤ 为精氨酸⁃甘氨酸⁃天冬氨酸，ＶＥＧＦ 为血管内皮生长因子

常［２５⁃２６］ ，亦能发现踝肱指数正常的无症状患者的灌注异

常［７］ 。 传统上，ＰＶＤ 严重程度的评估是基于正常下肢和患肢

之间的放射性摄取比值；若双侧均存在病变，则基于下肢

ＲＯＩ 的放射性摄取与全身的放射性摄取比值［７，２１，２７］ 。 三维

ＳＰＥＣＴ 的使用使得２０１Ｔｌ 显像可在静息和负荷状态下更准确

地发现并定位下肢缺血区域［２４］ 。 最先使用２０１Ｔｌ ＳＰＥＣＴ 进行

ＰＶＤ 检测的一项研究使用下肢病变区放射性摄取与全身的

放射性摄取比值，评估了反应性充血期间腿部多个横断面图

像的应力分布曲线（图 １） ［２４］ 。

图 １　 动脉造影（Ａ）显示为单侧外周血管疾病（ＰＶＤ），可由左腿

前、后胫骨肌肉的２０１ Ｔｌ ＳＰＥＣＴ 负荷灌注曲线异常（Ｂ）以及２０１ Ｔｌ
ＳＰＥＣＴ 横断面图像的视觉分析（Ｃ；箭头示灌注缺损）证实［２４］

尽管２０１Ｔｌ 在多项研究中已被证明有效，但与９９ Ｔｃｍ 标记

的放射性核素相比，２０１Ｔｌ 半衰期长且显像欠佳［２８］ 。９９ Ｔｃｍ 标

记的新型显像剂图像质量更好，且显像剂在体内几乎不存在

再分布，可以在跑步期间进行注射，并延迟显像测量最大运

动灌注［２８］ 。９９Ｔｃｍ 标记化合物的生物分布和动力学特性使其

可用来测量下肢的血流灌注［２７］ 。 特别是９９ Ｔｃｍ ⁃甲氧基异丁

基异腈（ｍｅｔｈｏｘｙｉｓｏｂｕｔｙｌｉｓｏｎｉｔｒｉｌｅ， ＭＩＢＩ），多项研究已利用它

来研究 ＰＶＤ 患者的下肢灌注［２７，２９⁃３０］ 。 其可以灵敏地检测到

单侧 ＰＶＤ 患者双下肢静息状态下的血流灌注差异，与多普勒

超声相比灵敏度更高［３１］。 本实验室的初步数据表明，９９Ｔｃｍ⁃替
曲膦 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像有助于评估 ＣＴＡ 结果异常和踝肱指数

异常的 ＰＶＤ 患者下肢灌注的局部差异（图 ２）。
ＰＥＴ 显像亦可用来检测 ＰＶＤ 的下肢血流灌注［３２⁃３６］。 在

ＰＶＤ 临床研究中使用的第一个 ＰＥＴ 放射性核素是１５ Ｏ⁃
Ｈ２Ｏ［３２⁃３３，３５⁃３６］，它可以自由扩散到组织中［３７］，且半衰期短（２ ｍｉｎ），

这使得患者一次就诊即可获得静息、运动或血管舒张负荷 ３ 种

状态下血流量的评估（图 ３） ［３２⁃３３，３８⁃３９］ 。 一项１５Ｏ⁃Ｈ２Ｏ 静息⁃负
荷 ＰＥＴ 研究发现，ＰＶＤ 患者小腿内的血流储备与健康志愿

者相比存在显著差异，且与热稀释法算出的血流储备值相

关［３２］。 另一项研究显示，在准备接受截肢手术的 ＰＶＤ 患者的下

肢远端，运动引起肌肉血流量显著减少，这表明１５Ｏ⁃Ｈ２Ｏ ＰＥＴ 显

像可能对确定后续截肢程度具有重要价值［３３］。 Ｋａｌｌｉｏｋｏｓｋｉ
等［３９］证明，用 ＰＥＴ 检测下肢骨骼肌的血流量和氧摄取量可能

有助于评估患者对运动训练项目的反应；但他们观察到用

ＰＥＴ 测得的血流量基线水平变异性大，因此可能需要其他技

术（如血管造影术）来辅助进行全面评估。
用于检测下肢静息和负荷血流的临床前 ＰＶＤ 动物模型

ＰＥＴ 显像发现，ＰＥＴ 与微球测得的血流值之间具有高度的相关

性（ｒ２ ＝０．９８）［３４，４０］。 在 ＰＶＤ 的裸鼠模型上使用１３Ｎ⁃ＮＨ３·Ｈ２Ｏ
ＰＥＴ 显示下肢灌注的急性和慢性变化，发现 ＰＥＴ 血流灌注状

态与纤维化、坏死的组织学分析结果密切相关［３４］ 。
尽管 ＰＥＴ 显像可用于下肢血流灌注，但其可用的显像剂

半衰期较短，图像必须在运动过程中或运动后立即获得，进
行 ＰＥＴ 负荷显像还须将运动测力计与显像设备连接，因而具

有一定的局限性。 新开发的用于心肌灌注显像的１８Ｆ⁃氟哌啶

酮（ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ）可能更有利于心脏和下肢的运动 ＰＥＴ 显像。１８Ｆ⁃
氟哌啶酮的半衰期较长（１１０ ｍｉｎ），可以实现在跑步机运动高峰

期内的显像剂注射，然后连续获得心肌和骨骼肌的负荷灌注。
心肌中１８Ｆ⁃氟哌啶酮的高摄取分数可能使其在下肢骨骼肌血流

检测方面具有优势，但这种可能性仍需进一步确认［４１］。
２．血管生成显像。 外周血管生成的靶向显像与下肢血

流灌注显像相结合，可为在体评估 ＰＶＤ 相关的病理生理过

程提供有价值的信息。 新生血管生成是一个复杂的过程，涉
及各种细胞相互作用，并可能受到包括下肢缺血在内的多种

刺激因素的影响［４２］ 。 血管生成的核素显像关键在于多种具

有调节功能的靶点，如单核细胞、巨噬细胞和干细胞等非内

皮细胞，以及如生长因子受体、ＣＤ１３ 和细胞黏附分子等的内

皮细胞，细胞外基质蛋白和蛋白酶等［４３］ 。 尽管有许多靶点

可在体显示血管生成（表 １），但在肢体缺血的情况下，血管

生成的研究靶点主要是血管内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅ⁃
ｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ， ＶＥＧＦ）受体和整合素，它们在血管生成过

程中起着重要的作用［４４］ 。
ＶＥＧＦ 配体通过与 ＶＥＧＦ 受体（ＶＥＧＦ 受体 １ ～ ３）结合，

在血管生成过程中发挥着关键作用，使ＶＥＧＦ受体成为外周

·９７３·中华核医学与分子影像杂志 ２０２１ 年 ６ 月第 ４１ 卷第 ６ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｊｕｎ． ２０２１， Ｖｏｌ． ４１， Ｎｏ． ６



图 ２　 踝肱指数（Ａ）、ＣＴ 血管造影（Ｂ）和９９ Ｔｃｍ ⁃替曲膦 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像（Ｃ）等多模态评估

显示，先前植入了主动脉支架的外周血管疾病（ＰＶＤ）患者，其下肢压力和组织灌注受损。
通过 ＣＴ 衰减图像（Ｄ）将肌肉群分割为三维感兴趣区（红色示腓肠肌， 黄示比目鱼肌，绿色

示胫骨肌，紫色示腓骨肌），证实了双腿之间局部组织灌注的差异（Ｅ）。 ＡＢＩ 为踝肱指数，
ＤＰ 为足脊动脉，ＰＴ 为胫后动脉，ＰＰＧ 为光电容积描记器，ＰＶＲ 为脉搏量记录，ＴＢＩ 为趾肱

指数；１ ｍｍＨｇ＝ ０．１３３ ｋＰａ

图 ３　 腺苷选择性输注左腿期间，健康志愿者和 ＰＶＤ 患者的下肢 Ｈ２
１５Ｏ ＰＥＴ 显像图（Ａ）。

评估基线血流和腺苷负荷血流，流量储备表示为腺苷血流量与基线血流量之比（Ｂ）。 ＰＶＤ
患者的血流储备显著低于健康志愿者的血流储备［３２］

血管生成的有效靶点［４５⁃４６］ 。 Ｌｕ 等［４５］ 的研究证明了对１１１ Ｉｎ
标记的重组人 ＶＥＧＦ１２１（一种缺氧时释放并与 ＶＥＧＦ 受体结

合的血管生成蛋白）的靶向显像可以显示兔模型中缺血诱导

的血管生成。 另一项研究使用６４Ｃｕ⁃ＶＥＧＦ１２１来显示在有运动

训练和无运动训练的后肢缺血鼠模型中

ＶＥＧＦ 受体 ２ 表达的系列变化，发现缺血

肢体的放射性摄取明显高于对侧正常肢

体［４６］ 。
除了 ＰＶＤ 临床前模型中的 ＶＥＧＦ 表

达外，研究还主要聚焦在整合素的靶向显

像［４７⁃５０］ 。 整合素是跨膜受体，通过增加

信号转导以及调节细胞对细胞外基质的

粘附来促进血管生成［４４］ 。 整合素 αｖβ３

在血管生成的内皮细胞迁移中起着关键

作用［５１］ ，因此在血管生成过程的显像中

也受到重视［５０］ 。 Ｈｕａ 等［４７］ 使用９９ Ｔｃｍ 标

记的肽（ＮＣ１００６９２）靶向整合素 αｖβ３，用
于在后肢缺血的小鼠模型中进行血管生

成研究。 免疫荧光染色证实了整合素

αｖβ３ 对内皮细胞的靶向特异性。 另一项

研究通过结扎股动脉造成后肢缺血，结扎

部位近端和远端肌肉 ＲＯＩ 均显示９９ Ｔｃｍ ⁃
ＮＣ１００６９２ 滞留，股动脉结扎后 １ 周达到

峰值［４８］ 。 除９９Ｔｃｍ 标记的化合物外，６８Ｇａ
标记的精氨酸⁃甘氨酸⁃天冬氨酸 （ Ａｒｇ⁃
Ｇｌｙ⁃Ａｓｐ， ＲＧＤ）环肽（ｃＲＧＤ） ［４９］ 和７６Ｂｒ 标
记的梳状纳米探针［５０］也用于研究整合素

αｖβ３ 在后肢缺血鼠模型中的表达。 使

用６８Ｇａ 和７６Ｂｒ 标记的显像剂相关研究也

发现，缺血肢闭塞后 １ 周，整合素 αｖβ３ 的

表达显著提高。
最近的一项研究表明， ６４Ｃｕ⁃１，４，７，

１０⁃四氮杂环十二烷⁃１，４，７，１０⁃四乙酸（１，
４， ７， １０⁃ｔｅｔｒａａｚａｃｙｃｌｏｄｏｄｅｃａｎｅ⁃１， ４， ７， １０⁃
ｔｅｔｒａａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ， ＤＯＴＡ）⁃Ｃ 型心房钠尿素⁃
梳状纳米粒子靶向血管生成的 ＰＥＴ 显像

是可行的，该纳米粒子可检测钠尿肽清除

受体的上调（图 ４） ［５２］ 。 钠尿肽是从心脏

和脉管系统分泌的血管稳态激素，通过与

受体，尤其是钠尿肽清除受体的相互作用

而发挥作用［５３］ 。 利用后肢缺血小鼠模

型，Ｌｉｕ 等［５２］比较了靶向与非靶向钠尿肽

清除受体 ＰＥＴ 纳米探针的应用，研究证

明在股动脉结扎后 ７ ｄ，使用受体特异性

纳米探针进行的靶向显像对血管生成反

应灵敏度高，免疫组织化学证实了钠尿肽

清除受体在内皮细胞和平滑肌细胞中表

达水平上调（图 ４）。
３．动脉粥样硬化显像。 组织灌注、血

流和血管生成的研究具有临床应用潜力，
而易损斑块则是另一个研究领域。 近年

来，用于斑块演变和稳定性研究的探针开发显著增加（表
１） ［５４］ 。 斑块的形成、进展通常以扩张性和限制性血管重塑

为特征，其中多种信号事件和细胞相互作用共同促成了这些

过程。ＣＴ和ＭＲ可用于动脉粥样硬化斑块的定位和特征研
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图 ５　 第 １ 天（实性条形）和第 １４ 天（阴影条形）在多个动脉区域内的１８ Ｆ⁃脱氧葡萄糖

（ＦＤＧ） 平均靶本比（Ａ）和最大靶本比（Ｂ）的分析。 不同的显像时间，动脉内放射性摄取

无显著差异。 但在第 １天和第 １４ 天，颈动脉的１８Ｆ⁃ＦＤＧ 摄取显著高于下肢动脉的摄取。１８Ｆ⁃
ＦＤＧ ＰＥＴ（Ｃ，中）与 ＣＴ（Ｃ，右）融合显示股动脉在第 １ 天和第 １４ 天摄取相似（箭头示）。
ＣＦＡ 为股总动脉，ＳＦＡ 为股浅动脉。 ∗为 Ｐ＜０．００１［５８］

图 ４　 股动脉闭塞后 ７ ｄ，６４Ｃｕ⁃１，４，７，１０⁃四氮杂环十二烷⁃１，４，７，
１０⁃四乙酸（ＤＯＴＡ）⁃Ｃ 型心房钠尿素（ＣＡＮＦ）⁃ｃｏｍｂ（Ａ）和６４ Ｃｕ⁃
ＤＯＴＡ⁃ｃｏｍｂ（Ｂ）ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像图。 使用每克组织百分注射剂量

率（％ＩＤ ／ ｇ；Ｃ）或缺血肢 ／ 非缺血肢比值（Ｄ）这 ２ 个指标，缺血

肢体中６４ Ｃｕ⁃ＤＯＴＡ⁃ＣＡＮＦ⁃ｃｏｍｂ 的摄取显著高于６４ Ｃｕ⁃ＤＯＴＡ⁃
ｃｏｍｂ 的摄取［５２］

究。 通过远端动脉血液的放射性摄取进行病灶内放射性摄

取的归一化，从而进行定量分析。 ＰＥＴ 显像的空间分辨率优

于 ＳＰＥＣＴ，因此已成为在体研究动脉粥样硬化的首选［５４⁃５５］ 。
目前可用于动脉粥样硬化研究的放射性示踪剂中，１８Ｆ⁃

ＦＤＧ ＰＥＴ 显像受到关注［５６］ 。１８Ｆ⁃ＦＤＧ 是一种葡萄糖类似物，
进入体内后转化为 ＦＤＧ⁃６⁃磷酸，随后停留在代谢活跃的细胞

质中。 利用１８Ｆ⁃ＦＤＧ 的这一特性可对活化的巨噬细胞进行靶

向显像，而活化的巨噬细胞是炎性反应的关键介质［５７］ 。 多

项临床研究表明，１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ 显像较易开展（图 ５）［５８］，且１８Ｆ⁃
ＦＤＧ 与巨噬细胞活性密切相关［５９］ 。 但是，最近的一项研究

并未发现外周动脉斑块中１８Ｆ⁃ＦＤＧ 的摄取与之后 ＣＤ６８ 的免
疫组织化学染色之间存在显著相关性，
而 ＣＤ６８ 是巨噬细胞含量的一种测量指

标［６０］ 。 尽管１８ Ｆ⁃ＦＤＧ 摄取与斑块易损

性之间是否存在直接联系尚有争议，但
初步研究显示，随着年龄和动脉粥样硬

化危险因素的增加，血管１８ Ｆ⁃ＦＤＧ 摄取

量随之增加［６１⁃６２］ 。 心血管危险因素还

与特定外周动脉中１８Ｆ⁃ＦＤＧ 摄取的增加

相关，这使得 ＰＥＴ 可能具有预测心血管

事件的潜能，同时也是评价药物疗效的

有效工具［６３］ 。
除１８Ｆ⁃ＦＤＧ 外，研究者们还开发了

其他 ＰＥＴ 放射性显像剂用于动物模型

和临床患者的动脉粥样硬化。 显像剂

的开发重点放在与动脉粥样硬化有关

的各种靶点，包括炎性细胞、细胞外基

质重塑的标志物和血管生成的调节因

子（表 １）；然而，１８Ｆ⁃ＦＤＧ 是目前唯一在

临床 中 广 泛 应 用 的 放 射 性 显 像

剂［５４，５７，６４］ 。 尽管有研究证明间隔 ２ 周

进行的１８ Ｆ⁃ＦＤＧ 显像有高度的可重复

性［５８］ ，但很少有相关研究用于评估外周动脉粥样硬化（图
５） ［５８，６０⁃６１，６５⁃６７］ 。１８Ｆ⁃ＮａＦ 也已用于研究外周血管的动脉粥样硬

化斑块，其中股动脉的放射性摄取最高［６６］ 。 使用６４Ｃｕ⁃钠尿

肽进行的其他临床前研究和１１Ｃ⁃乙酸盐的临床研究表明，动
脉粥样硬化病灶中放射性摄取增加［６５，６７］ 。

４．基于放射性显像剂的 ＰＶＤ 研究进展。 下肢深静脉血

栓形成（ｄｅｅｐ ｖｅｉｎ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ， ＤＶＴ）是 ＰＶＤ 显像的一个应用

方面，最近引起了研究者们的关注［６８⁃７１］ 。 静脉超声是目前公

认的检测 ＤＶＴ 的技术。 但是，超声很大程度上依赖于医师

的技能水平和患者的疾病特征［７２］ 。 因此，可能需要更灵敏

或特异的方法来指导抗血栓治疗。 ＰＥＴ 显像发现血栓形成

的静脉中１８Ｆ⁃ＦＤＧ 摄取明显高于非血栓形成静脉中的摄取，
并且１８Ｆ⁃ＦＤＧ 摄取与 ＤＶＴ 症状发作时间呈负相关，这表明１８Ｆ⁃
ＦＤＧ 显像可能有助于指导 ＤＶＴ 的病程［６８］ 。 使用９９Ｔｃｍ 标记

的肽 Ｐ２８０（ ９９ Ｔｃｍ ⁃阿西肽）显像成功地应用于 ＤＶＴ［６９］ 。 由

于９９Ｔｃｍ ⁃阿西肽对活化血小板具有高亲和力，有望将新血栓

与旧血栓区分开来，具有重要的临床意义。 与超声和静脉造

影相比，９９Ｔｃｍ ⁃阿西肽显像对血栓的检测具有较高的灵敏度

和特异性［７０］ 。 除了９９ Ｔｃｍ ⁃阿西肽，９９ Ｔｃｍ ⁃重组组织纤溶酶原

在血栓的检测中也显示出高灵敏度和特异性［７１］ 。 总之，这
些方法可能有助于下肢 ＤＶＴ 的检测。

乏氧和酸中毒可能是评估 ＰＶＤ 的替代指标［７３⁃７４］ 。 现已

证明，用于心肌显像的乏氧标志物可以为周围组织所利用，
以评估缺血肢体的血流和耗氧量的平衡［７４］ 。 低 ｐＨ 插入肽

［ｐＨ （ｌｏｗ） ｉｎｓｅｒｔｉｏｎ ｐｅｐｔｉｄｅ， ｐＨＬＩＰ］可用于研究酸中毒的变

化。 在酸性 ｐＨ 值下，平衡将朝着 ｐＨＬＩＰ 插入细胞膜的方向

移动，并造成组织内积聚。 Ｓｏｓｕｎｏｖ 等［７５］ 证明 ｐＨＬＩＰ 也可以

成功地靶向缺血性心肌。 尽管目前尚无 ｐＨＬＩＰ 或乏氧显像

用于 ＰＶＤ 的研究，但如果加以应用，可能会增进对 ＰＶＤ 潜在

病理生理学的了解以及指导治疗，以改善血管生成、动脉生
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成和组织灌注。
二、结论

通过在动物模型中使用多个分子靶点，ＰＶＤ 的放射性核

素显像技术不断发展并显示出很大的潜力。 尽管已经开发

出多种显像剂，但其临床应用还远远不够。 ＰＶＤ 核素显像的

不断发展可能会有效、无创地评估人体对各种形式的医学治

疗（如血运重建、锻炼计划以及基于基因或细胞的新型药物

治疗）的系列反应。 ＳＰＥＣＴ 和 ＰＥＴ 高灵敏度的显像可能非

常适用，可对解剖学和临床指标进行补充，从而指导未来血

管介入及靶向药物治疗。
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［２８］ Ｋａｉｌａｓｎａｔｈ Ｐ， Ｓｉｎｕｓａｓ ＡＪ． Ｔｅｃｈｎｅｔｉｕｍ⁃９９ｍ⁃ｌａｂｅｌｅｄ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｐｅｒ⁃
ｆｕｓｉｏｎ ａｇｅｎｔｓ：ａｒｅ ｔｈｅｙ ｂｅｔｔｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｌｌｉｕｍ⁃２０１？ Ｃａｒｄｉｏｌ Ｒｅｖ． ２００１；
９：１６０⁃１７２．

［２９］ Ｍｉｌｅｓ ＫＡ， Ｂａｒｂｅｒ ＲＷ， Ｗｒａｉｇｈｔ ＥＰ， Ｃｏｏｐｅｒ Ｍ， Ａｐｐｌｅｔｏｎ ＤＳ． Ｌｅｇ
ｍｕｓｃｌｅ ｓｃｉｎｔｉｇｒａｐｈｙ ｗｉｔｈ ９９Ｔｃ⁃ＭＩＢＩ ｉｎ ｔｈｅ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ
ｖａｓｃｕｌａｒ （ａｒｔｅｒｉａｌ） ｄｉｓｅａｓｅ． Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｃｏｍｍｕｎ． １９９２；１３：５９３⁃６０３．

［３０］ Ｂａｊｎｏｋ Ｌ， Ｋｏｚｌｏｖｓｚｋｙ Ｂ， Ｖａｒｇａ Ｊ， Ａｎｔａｌｆｆｙ Ｊ， Ｏｌｖａｓｚｔｏ Ｓ， Ｆｕｌｏｐ Ｔ
Ｊｒ． Ｔｅｃｈｎｅｔｉｕｍ⁃９９ｍ ｓｅｓｔａｍｉｂｉ ｓｃｉｎｔｉｇｒａｐｈｙ ｆｏｒ ｔｈｅ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ
ｌｏｗｅｒ ｅｘｔｒｅｍｉｔｙ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｉｎ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ａｒｔｅｒｉａｌ ｄｉｓｅａｓｅ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ
Ｍｅｄ． １９９４；２１：１３２６⁃１３３２．

［３１］ Ｓｏｙｅｒ Ｈ， Ｕｓｌｕ Ｉ． Ａ ｐａｔｉｅｎｔ ｗｉｔｈ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ａｒｔｅｒｉａｌ ｓｔｅｎｏｓｉｓ ｄｉａｇ⁃
ｎｏｓｅｄ ｗｉｔｈ ｌｏｗｅｒ ｅｘｔｒｅｍｉｔｙ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｓｃｉｎｔｉｇｒａｐｈｙ． Ｃｌｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ．
２００７；３２：４５８⁃４５９．

［３２］ Ｓｃｈｍｉｄｔ ＭＡ， Ｃｈａｋｒａｂａｒｔｉ Ａ， Ｓｈａｍｉｍ⁃Ｕｚｚａｍａｎ Ｑ， Ｋａｃｉｒｏｔｉ Ｎ， Ｋｏｅｐｐｅ
ＲＡ， Ｒａｊａｇｏｐａｌａｎ Ｓ． Ｃａｌｆ ｆｌｏｗ ｒｅｓｅｒｖｅ ｗｉｔｈ Ｈ２

１５Ｏ ＰＥＴ ａｓ ａ ｑｕａｎｔｉ⁃
ｆｉａｂｌｅ ｉｎｄｅｘ ｏｆ ｌｏｗｅｒ ｅｘｔｒｅｍｉｔｙ ｆｌｏｗ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２００３；４４：９１５⁃９１９．

［３３］ Ｓｃｒｅｍｉｎ ＯＵ， Ｆｉｇｏｎｉ ＳＦ， Ｎｏｒｍａｎ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅａｍｐｕｔａｔｉｏｎ ｅｖａｌｕａ⁃

·２８３· 中华核医学与分子影像杂志 ２０２１ 年 ６ 月第 ４１ 卷第 ６ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｊｕｎ． ２０２１， Ｖｏｌ． ４１， Ｎｏ． ６



ｔｉｏｎ ｏｆ ｌｏｗｅｒ⁃ｌｉｍｂ ｓｋｅｌｅｔａｌ ｍｕｓｃｌｅ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｗｉｔｈ １５Ｏ Ｈ２Ｏ ｐｏｓｉｔｒｏｎ
ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ． Ａｍ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌ． ２０１０；８９：４７３⁃４８６．

［３４］ Ｐｅñｕｅｌａｓ Ｉ， Ａｒａｎｇｕｒｅｎ ＸＬ， Ａｂｉｚａｎｄａ Ｇ， ｅｔ ａｌ． １３Ｎ⁃ａｍｍｏｎｉａ ＰＥＴ
ａｓ ａ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ ｏｆ ｈｉｎｄｌｉｍｂ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎ ａ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｐｅｒｉｐｈ⁃
ｅｒａｌ ａｒｔｅｒｙ ｏｃｃｌｕｓｉｖｅ ｄｉｓｅａｓｅ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２００７；４８：１２１６⁃１２２３．

［３５］ Ｄｅｐａｉｒｏｎ Ｍ， Ｚｉｃｏｔ Ｍ． Ｔｈｅ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｆｌｏｗ ／ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｃｏｕ⁃
ｐｌｉｎｇ ａｔ ｒｅｓｔ ａｎｄ ａｆｔｅｒ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｉｎ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ａｒｔｅｒｉａｌ ｉｎｓｕｆｆｉｃｉｅｎｃｙ， ｕｓｉｎｇ
ＰＥＴ ａｎｄ １５⁃Ｏ ｌａｂｅｌｅｄ ｔｒａｃｅｒｓ． Ａｎｇｉｏｌｏｇｙ． １９９６；４７：９９１⁃９９９．

［３６］ Ｄｅｐａｉｒｏｎ Ｍ， Ｄｅｐｒｅｓｓｅｕｘ Ｊ⁃Ｃ， Ｐｅｔｅｒｍａｎｓ Ｊ， Ｚｉｃｏｔ Ｍ． Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ
ｆｌｏｗ ａｎｄ ｏｘｙｇｅｎ ｄｅｌｉｖｅｒｙ ｔｏ ｔｈｅ ｌｏｗｅｒ ｅｘｔｒｅｍｉｔｙ ｉｎ ａｒｔｅｒｉａｌ ｉｎｓｕｆｆｉｃｉｅｎｃｙ：
ａ ＰＥＴ⁃ｓｃａｎ ｓｔｕｄｙ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｗｉｔｈ ｏｔｈｅｒ ｍｅｔｈｏｄｓ． Ａｎｇｉｏｌｏｇｙ． １９９１；４２：
７８８⁃７９５．

［３７］ Ｎｕｕｔｉｌａ Ｐ， Ｋａｌｌｉｏｋｏｓｋｉ Ｋ． Ｕｓｅ ｏｆ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｉｎ
ｔｈｅ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｓｋｅｌｅｔａｌ ｍｕｓｃｌｅ ａｎｄ ｔｅｎｄｏｎ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ａｎｄ ｐｅｒｆｕ⁃
ｓｉｏｎ． Ｓｃａｎｄ Ｊ Ｍｅｄ Ｓｃｉ Ｓｐｏｒｔｓ． ２０００；１０：３４６⁃３５０．

［３８］ Ａｍｅｎｔ Ｗ， Ｌｕｂｂｅｒｓ Ｊ， Ｒａｋｈｏｒｓｔ Ｇ， ｅｔ ａｌ． Ｓｋｅｌｅｔａｌ ｍｕｓｃｌｅ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ
ｍｅａｓｕｒｅｄ ｂｙ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｄｕｒｉｎｇ ｅｘｅｒｃｉｓｅ． Ｐｆｌüｇｅｒｓ
Ａｒｃｈ． １９９８；４３６：６５３⁃６５８．

［３９］ Ｋａｌｌｉｏｋｏｓｋｉ ＫＫ， Ｋｎｕｕｔｉ Ｊ， Ｎｕｕｔｉｌａ Ｐ． Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｍｕｓｃｌｅ
ｂｌｏｏｄ ｆｌｏｗ ａｎｄ ｏｘｙｇｅｎ ｕｐｔａｋｅ ｄｕｒｉｎｇ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｉｎ ｅｎｄｕｒａｎｃｅ⁃ｔｒａｉｎｅｄ
ａｎｄ ｕｎｔｒａｉｎｅｄ ｍｅｎ． Ｊ Ａｐｐｌ Ｐｈｙｓｉｏｌ． ２００５；９８：３８０⁃３８３．

［４０］ Ｆｉｓｃｈｍａｎ ＡＪ， Ｈｓｕ Ｈ， Ｃａｒｔｅｒ ＥＡ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｇｉｏｎａｌ ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ ｏｆ
ｃａｎｉｎｅ ｓｋｅｌｅｔａｌ ｍｕｓｃｌｅ ｂｌｏｏｄ ｆｌｏｗ ｂｙ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ
ｗｉｔｈ Ｈ２

１５Ｏ． Ｊ Ａｐｐｌ Ｐｈｙｓｉｏｌ． ２００２；９２：１７０９⁃１７１６．
［４１］ Ｍａｄｄａｈｉ Ｊ． Ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｏｆ ａｎ ｉｄｅａｌ ＰＥＴ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｔｒａｃｅｒ：ｎｅｗ ＰＥＴ

ｔｒａｃｅｒ ｃａｓｅｓ ａｎｄ ｄａｔａ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｃａｒｄｉｏｌ． ２０１２；１９（ｓｕｐｐｌ）：Ｓ３０⁃Ｓ３７．
［４２］ Ｓｉｍｏｎｓ Ｍ． Ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ： ｗｈｅｒｅ ｄｏ ｗｅ ｓｔａｎｄ ｎｏｗ？ Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ．

２００５；１１１：１５５６⁃１５６６．
［４３］ Ｏｒｂａｙ Ｈ， Ｈｏｎｇ Ｈ， Ｚｈａｎｇ Ｙ， Ｃａｉ Ｗ． ＰＥＴ ／ ＳＰＥＣＴ ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ

ｈｉｎｄｌｉｍｂ ｉｓｃｈｅｍｉａ：ｆｏｃｕｓｉｎｇ ｏｎ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ ａｎｄ ｂｌｏｏｄ ｆｌｏｗ． Ａｎｇｉｏ⁃
ｇｅｎｅｓｉｓ． ２０１３；１６：２７９⁃２８７．

［４４］ Ｃａｒｍｅｌｉｅｔ Ｐ， Ｊａｉｎ ＲＫ． Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｐｐｌｉｃａ⁃
ｔｉｏｎｓ ｏｆ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ． Ｎａｔｕｒｅ． ２０１１；４７３：２９８⁃３０７．

［４５］ Ｌｕ Ｅ， Ｗａｇｎｅｒ ＷＲ， Ｓｃｈｅｌｌｅｎｂｅｒｇｅｒ Ｕ， ｅｔ ａｌ． Ｔａｒｇｅｔｅｄ ｉｎ ｖｉｖｏ ｌａｂｅｌｉｎｇ
ｏｆ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｆｏｒ ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ：ａｐｐｒｏａｃｈ ｔｏ ｉｄｅｎｔｉｆｉ⁃
ｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｔｉｓｓｕｅ． Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ． ２００３；１０８：９７⁃１０３．

［４６］ Ｗｉｌｌｍａｎｎ ＪＫ， Ｃｈｅｎ Ｋ， Ｗａｎｇ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ｏｆ ｔｈｅ ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ
ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ ｍｕｒｉｎｅ ｈｉｎｄｌｉｍｂ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｗｉｔｈ ６４Ｃｕ⁃ｌａｂｅｌｅｄ ｖａｓｃｕｌａｒ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ⁃１２１ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ． Ｃｉｒｃｕｌａ⁃
ｔｉｏｎ． ２００８；１１７：９１５⁃９２２．

［４７］ Ｈｕａ Ｊ， Ｄｏｂｒｕｃｋｉ ＬＷ， Ｓａｄｅｇｈｉ ＭＭ， ｅｔ ａｌ． Ｎｏｎｉｎｖａｓｉｖｅ ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ
ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ ｗｉｔｈ ａ ９９ｍＴｃ⁃ｌａｂｅｌｅｄ ｐｅｐｔｉｄｅ ｔａｒｇｅｔｅｄ ａｔ ａｌｐｈａｖｂｅｔａ３
ｉｎｔｅｇｒｉｎ ａｆｔｅｒ ｍｕｒｉｎｅ ｈｉｎｄｌｉｍｂ ｉｓｃｈｅｍｉａ． Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ． ２００５； １１１：
３２５５⁃３２６０．

［４８］ Ｄｏｂｒｕｃｋｉ ＬＷ， Ｄｉｏｎｅ ＤＰ， Ｋａｌｉｎｏｗｓｋｉ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｓｅｒｉａｌ ｎｏｎｉｎｖａｓｉｖｅ
ｔａｒｇｅｔｅｄ ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ：ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ ａｎｄ ａｐｐｌｉｃａ⁃
ｔｉｏｎ ｏｆ ａ ｓｅｍｉａｕｔｏｍａｔｅｄ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ａｐｐｒｏａｃｈ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２００９；
５０：１３５６⁃１３６３．

［４９］ Ｊｅｏｎｇ ＪＭ， Ｈｏｎｇ ＭＫ， Ｃｈａｎｇ ＹＳ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｏｆ ａ ｐｒｏｍｉｓｉｎｇ
ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ ＰＥＴ ｉｍａｇｉｎｇ ａｇｅｎｔ：６８ Ｇａ⁃ｌａｂｅｌｅｄ ｃ（ＲＧＤｙＫ）⁃ｉｓｏｔｈｉｏ⁃
ｃｙａｎａｔｏｂｅｎｚｙｌ１⁃１，４， ７⁃ｔｒｉａｚａｃｙｃｌｏｎｏｎａｎｅ⁃１， ４， ７⁃ｔｒｉａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ ａｎｄ
ｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙ ｓｔｕｄｉｅｓ ｉｎ ｍｉｃｅ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２００８；４９：８３０⁃８３６．

［５０］ Ａｌｍｕｔａｉｒｉ Ａ， Ｒｏｓｓｉｎ Ｒ， Ｓｈｏｋｅｅｎ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｂｉｏｄｅｇｒａｄａｂｌｅ ｄｅｎｄｒｉｔｉｃ
ｐｏｓｉｔｒｏｎ⁃ ｅｍｉｔｔｉｎｇ ｎａｎｏｐｒｏｂｅｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｎｏｎｉｎｖａｓｉｖｅ ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ ａｎｇｉｏ⁃
ｇｅｎｅｓｉｓ． Ｐｒｏｃ Ｎａｔｌ Ａｃａｄ Ｓｃｉ ＵＳＡ． ２００９；１０６：６８５⁃６９０．

［５１］ Ｂｒｏｏｋｓ ＰＣ， Ｃｌａｒｋ ＲＡＦ， Ｃｈｅｒｅｓｈ ＤＡ． Ｒｅｑｕｉｒｅｍｅｎｔ ｏｆ ｖａｓｃｕｌａｒ ｉｎｔｅ⁃
ｇｒｉｎ ａｌｐｈａ ｖ ｂｅｔａ ３ ｆｏｒ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ． Ｓｃｉｅｎｃｅ． １９９４；２６４：５６９⁃５７１．

［５２］ Ｌｉｕ Ｙ， Ｐｒｅｓｓｌｙ ＥＤ， Ａｂｅｎｄｓｃｈｅｉｎ ＤＲ， ｅｔ ａｌ． Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ａｎｇｉｏｇｅｎｅｓｉｓ
ｕｓｉｎｇ ａ Ｃ⁃ｔｙｐｅ ａｔｒｉａｌ ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃ ｆａｃｔｏｒ⁃ｃｏｎｊｕｇａｔｅｄ ｎａｎｏｐｒｏｂｅ ａｎｄ
ＰＥＴ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２０１１；５２：１９５６⁃１９６３．

［５３］ Ｍａａｃｋ Ｔ， Ｓｕｚｕｋｉ Ｍ， Ａｌｍｅｉｄａ ＦＡ， ｅｔ ａｌ． Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｒｏｌｅ ｏｆ ｓｉｌｅｎｔ
ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｏｆ ａｔｒｉａｌ ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃ ｆａｃｔｏｒ． Ｓｃｉｅｎｃｅ． １９８７；２３８：６７５⁃６７８．

［５４］ Ｓａｄｅｇｈｉ ＭＭ， Ｇｌｏｖｅｒ ＤＫ， Ｌａｎｚａ ＧＭ， Ｆａｙａｄ ＺＡ， Ｊｏｈｎｓｏｎ ＬＬ． Ｉｍａ⁃
ｇｉｎｇ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ａｎｄ ｖｕｌｎｅｒａｂｌｅ ｐｌａｑｕｅ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２０１０；５１
（ｓｕｐｐｌ）：５１Ｓ⁃６５Ｓ．

［５５］ Ｃａｖａｌｃａｎｔｉ Ｆｉｌｈｏ ＪＬＧ， ｄｅ Ｓｏｕｚａ Ｌｅãｏ Ｌｉｍａ Ｒ， ｄｅ Ｓｏｕｚａ Ｍａｃｈａｄｏ
Ｎｅｔｏ Ｌ， Ｋａｙａｔ Ｂｉｔｔｅｎｃｏｕｒｔ Ｌ， Ｄｏｍｉｎｇｕｅｓ ＲＣ， ｄａ Ｆｏｎｓｅｃａ ＬＭＢ．
ＰＥＴ ／ ＣＴ ａｎｄ ｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ： ｃｕｒｒｅｎｔ ｃｏｎｃｅｐｔｓ． Ｅｕｒ Ｊ Ｒａｄｉｏｌ．
２０１１；８０：６０⁃６７．

［５６］ Ｃｈｅｎ Ｗ， Ｂｕｒａｌ ＧＧ， Ｔｏｒｉｇｉａｎ ＤＡ， Ｒａｄｅｒ ＤＪ， Ａｌａｖｉ Ａ． Ｅｍｅｒｇｉｎｇ
ｒｏｌｅ ｏｆ ＦＤＧ⁃ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｎ ａｓｓｅｓｓｉｎｇ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ｉｎ ｌａｒｇｅ ａｒｔｅｒｉｅｓ．
Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２００９；３６：１４４⁃１５１．

［５７］ Ｃｏｃｋｅｒ ＭＳ， Ｍｃ Ａｒｄｌｅ Ｂ， Ｓｐｅｎｃｅ ＪＤ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍａｇｉｎｇ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ
ｗｉｔｈ ｈｙｂｒｉｄ ［ １８Ｆ］ｆｌｕｏｒｏｄｅｏｘｙｇｌｕｃｏｓｅ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ／
ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｉｍａｇｉｎｇ：ｗｈａｔ Ｌｅｏｎａｒｄｏ ｄａ Ｖｉｎｃｉ ｃｏｕｌｄ ｎｏｔ
ｓｅｅ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｃａｒｄｉｏｌ． ２０１２；１９：１２１１⁃１２２５．

［５８］ Ｒｕｄｄ ＪＨＦ， Ｍｙｅｒｓ ＫＳ， Ｂａｎｓｉｌａｌ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ｉｎｆｌａｍｍａ⁃
ｔｉｏｎ ｉｍａｇｉｎｇ ｗｉｔｈ １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ：ｃａｒｏｔｉｄ， ｉｌｉａｃ， ａｎｄ ｆｅｍｏｒａｌ ｕｐｔａｋｅ
ｒｅｐｒｏｄｕｃｉｂｉｌｉｔｙ， ｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄｓ， ａｎｄ ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓ． Ｊ
Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２００８；４９：８７１⁃８７８．

［５９］ Ｒｕｄｄ ＪＨＦ， Ｗａｒｂｕｒｔｏｎ ＥＡ， Ｆｒｙｅｒ ＴＤ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍａｇｉｎｇ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ
ｐｌａｑｕｅ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ［ １８ Ｆ］⁃ｆｌｕｏｒｏｄｅｏｘｙｇｌｕｃｏｓｅ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓ⁃
ｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ． Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ． ２００２；１０５：２７０８⁃２７１１．

［６０］ Ｍｙｅｒｓ ＫＳ， Ｒｕｄｄ ＪＨＦ， Ｈａｉｌｍａｎ ＥＰ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ａｒ⁃
ｔｅｒｉａｌ ＦＤＧ ｕｐｔａｋｅ ａｎｄ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｉｎ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ａｒｔｅｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ．
ＪＡＣＣ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１２；５：３８⁃４５．

［６１］ Ｙｕｎ Ｍ， Ｙｅｈ Ｄ， Ａｒａｕｊｏ ＬＩ， Ｊａｎｇ Ｓ， Ｎｅｗｂｅｒｇ Ａ， Ａｌａｖｉ Ａ． Ｆ⁃１８
ＦＤＧ ｕｐｔａｋｅ ｉｎ ｔｈｅ ｌａｒｇｅ ａｒｔｅｒｉｅｓ：ａ ｎｅｗ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ． Ｃｌｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ．
２００１；２６：３１４⁃３１９．

［６２］ Ｙｕｎ Ｍ， Ｊａｎｇ Ｓ， Ｃｕｃｃｈｉａｒａ Ａ， Ｎｅｗｂｅｒｇ ＡＢ， Ａｌａｖｉ Ａ． １８Ｆ ＦＤＧ ｕｐ⁃
ｔａｋｅ ｉｎ ｔｈｅ ｌａｒｇｅ ａｒｔｅｒｉｅｓ：ａ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｓｔｕｄｙ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ａｔｈｅｒｏｇｅｎｉｃ
ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ． Ｓｅｍｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２００２；３２：７０⁃７６．

［６３］ Ｒｏｍｉｎｇｅｒ Ａ， Ｓａａｍ Ｔ， Ｗｏｌｐｅｒｓ Ｓ， ｅｔ ａｌ． １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｄｅｎｔｉ⁃
ｆｉｅｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｔ ｒｉｓｋ ｆｏｒ ｆｕｔｕｒｅ ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｖｅｎｔｓ ｉｎ ａｎ ｏｔｈｅｒｗｉｓｅ ａｓｙｍｐ⁃
ｔｏｍａｔｉｃ ｃｏｈｏｒｔ ｗｉｔｈ ｎｅｏｐｌａｓｔｉｃ ｄｉｓｅａｓｅ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２００９；５０：１６１１⁃
１６２０．

［６４］ Ｈａｇ ＡＭＦ， Ｒｉｐａ ＲＳ， Ｐｅｄｅｒｓｅｎ ＳＦ， Ｂｏｄｈｏｌｄｔ ＲＰ， Ｋｊａｅｒ Ａ． Ｓｍａｌｌ
ａｎｉｍａｌ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ｉｍａｇｉｎｇ ａｎｄ ｉｎ ｖｉｖｏ ｓｔｕｄｉｅｓ ｏｆ
ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ． Ｃｌｉｎ Ｐｈｙｓｉｏｌ Ｆｕｎｃｔ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２０１３；３３：１７３⁃１８５．

［６５］ Ｌｉｕ Ｙ， Ａｂｅｎｄｓｃｈｅｉｎ Ｄ， Ｗｏｏｄａｒｄ ＧＥ， ｅｔ ａｌ． Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ
ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｐｌａｑｕｅ ｗｉｔｈ ６４Ｃｕ⁃ｌａｂｅｌｅｄ ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃ ｐｅｐｔｉｄｅ ａｎｄ
ＰＥＴ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２０１０；５１：８５⁃９１．

［６６］ Ｄｅｒｌｉｎ Ｔ， Ｒｉｃｈｔｅｒ Ｕ， Ｂａｎｎａｓ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙ ｏｆ １８Ｆ⁃ｓｏｄｉｕｍ ｆｌｕ⁃
ｏｒｉｄｅ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｆｏｒ ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ｐｌａｑｕｅ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ．
２０１０；５１：８６２⁃８６５．

［６７］ Ｄｅｒｌｉｎ Ｔ， Ｈａｂｅｒｍａｎｎ ＣＲ， Ｌｅｎｇｙｅｌ Ｚ， ｅｔ ａｌ． Ｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙ ｏｆ １１Ｃ⁃ａｃｅ⁃
ｔａｔｅ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｆｏｒ ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｉｎ ｔｈｅ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ
ｖｅｓｓｅｌ ｗａｌｌ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２０１１；５２：１８４８⁃１８５４．

［６８］ Ｒｏｎｄｉｎａ ＭＴ， Ｌａｍ ＵＴ， Ｐｅｎｄｌｅｔｏｎ ＲＣ， ｅｔ ａｌ． １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ｉｎ ｔｈｅ
ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ａｃｕｉｔｙ ｏｆ ｄｅｅｐ ｖｅｉｎ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ． Ｃｌｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． ２０１２；
３７：１１３９⁃１１４５．

［６９］ Ｍｕｔｏ Ｐ， Ｌａｓｔｏｒｉａ Ｓ， Ｖａｒｒｅｌｌａ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｔｅｃｔｉｎｇ ｄｅｅｐ ｖｅｎｏｕｓ
ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ ｗｉｔｈ ｔｅｃｈｎｅｔｉｕｍ⁃９９ｍ⁃ｌａｂｅｌｅｄ ｓｙｎｔｈｅｔｉｃ ｐｅｐｔｉｄｅ Ｐ２８０． Ｊ
Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． １９９５；３６：１３８４⁃１３９１．

·３８３·中华核医学与分子影像杂志 ２０２１ 年 ６ 月第 ４１ 卷第 ６ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｊｕｎ． ２０２１， Ｖｏｌ． ４１， Ｎｏ． ６



［７０］ Ｄｕｎｚｉｎｇｅｒ Ａ， Ｈａｆｎｅｒ Ｆ， Ｓｃｈａｆｆｌｅｒ Ｇ， Ｐｉｓｗａｎｇｅｒ⁃Ｓｏｅｌｋｎｅｒ ＪＣ，
Ｂｒｏｄｍａｎｎ Ｍ， Ｌｉｐｐ ＲＷ． ９９ｍＴｃ⁃ａｐｃｉｔｉｄｅ ｓｃｉｎｔｉｇｒａｐｈｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｃｌｉｎｉｃａｌｌｙ ｓｕｓｐｅｃｔｅｄ ｄｅｅｐ ｖｅｎｏｕｓ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ ａｎｄ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ｅｍｂｏｌｉｓｍ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ． ２００８；３５：２０８２⁃２０８７．

［７１］ Ｂｕｔｌｅｒ ＳＰ， Ｂｏｙｄ ＳＪ， Ｐａｒｋｅｓ ＳＬ， Ｑｕｉｎｎ ＲＪ． Ｔｅｃｈｎｅｔｉｕｍ⁃９９ｍ⁃ｍｏｄｉ⁃
ｆｉｅｄ ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ ｔｉｓｓｕｅ ｐｌａｓｍｉｎｏｇｅｎ ａｃｔｉｖａｔｏｒ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ｄｅｅｐ ｖｅｎｏｕｓ
ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． １９９６；３７：７４４⁃７４８．

［７２］ Ｚｉｅｒｌｅｒ ＢＫ． Ｕｌｔｒａｓｏｎｏｇｒａｐｈｙ ａｎｄ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｖｅｎｏｕｓ ｔｈｒｏｍｂｏｅｍｂｏ⁃
ｌｉｓｍ． Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ． ２００４；１０９（１２ ｓｕｐｐｌ １）Ｉ９⁃Ｉ１４．

［７３］ Ｎａｇｈａｖｉ Ｍ， Ｊｏｈｎ Ｒ， Ｎａｇｕｉｂ Ｓ， ｅｔ ａｌ． ｐＨ ｈｅｔｅｒｏｇｅｎｅｉｔｙ ｏｆ ｈｕｍａｎ
ａｎｄ ｒａｂｂｉｔ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｐｌａｑｕｅｓ； ａ ｎｅｗ ｉｎｓｉｇｈｔ ｉｎｔｏ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ
ｖｕｌｎｅｒａｂｌｅ ｐｌａｑｕｅ． Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ． ２００２；１６４：２７⁃３５．

［７４］ Ｓｉｎｕｓａｓ ＡＪ． Ｔｈｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｆｏｒ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｍａｇｉｎｇ ｗｉｔｈ ｈｙｐｏｘｉａ ｍａｒｋ⁃

ｅｒｓ． Ｓｅｍｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ． １９９９；２９：３３０⁃３３８．
［７５］ Ｓｏｓｕｎｏｖ ＥＡ， Ａｎｙｕｋｈｏｖｓｋｙ ＥＰ， Ｓｏｓｕｎｏｖ ＡＡ， ｅｔ ａｌ． ｐＨ （ ｌｏｗ） ｉｎ⁃

ｓｅｒｔｉｏｎ ｐｅｐｔｉｄｅ （ ｐＨＬＩＰ） ｔａｒｇｅｔｓ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｍｙｏｃａｒｄｉｕｍ． Ｐｒｏｃ Ｎａｔｌ
Ａｃａｄ Ｓｃｉ ＵＳＡ． ２０１３；１１０：８２⁃８６．
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·读者·作者·编者·

关于中华医学会系列杂志论文二次发表的推荐规范

为了让更多的读者有效获得某些由政府机构和专业组织制定的指南和共识，或其他对临床实践有指导意义的学术论文，
根据国际惯例和我国的实际情况，凡符合下列条件并提供相应材料，中华医学会系列杂志允许或接受论文用同一种语言或另

一种语言的二次发表。
１．责任机构或作者须征得相关期刊的同意，首次发表论文的期刊和准备二次发表的期刊均无异议。 二次发表的期刊需取

得首次发表该论文期刊的同意书，首次发表的期刊向二次发表期刊提供论文首次发表的版本。
２．尊重首次发表期刊的权益，二次发表至少在首次发表的 ８ 周之后，或相关期刊协商决定发表间隔。
３．二次发表的论文宜面向不同的读者，建议节选或摘要刊登。
４．二次发表的论文必须忠实于原文，忠实地反映首次发表的版本中的数据和解释，作者数量不能增减，顺序也不能改动。
５．在二次发表的文题页脚注中，要让读者、同行和文献检索机构知道该论文已全文或部分发表过，并标引首次发表的文

献。 如：“本文首次发表在《中华内科杂志》，２０１５，５４（１）：１８⁃２１”，英文为“Ｔｈｉｓ ａｒｔｉｃｌｅ ｉｓ ｂａｓｅｄ ｏｎ ａ ｓｔｕｄｙ ｆｉｒｓｔ ｒｅｐｏｒｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ Ｃｈｉｎ
Ｊ Ｉｎｔｅｒｎ Ｍｅｄ，２０１５，５４（１）：１８⁃２１”。

６．必要时，不同期刊的编辑可共同决定同时或联合发表某篇论文（含指南共识类文章），编辑应在文中告知读者该论文是

同时发表。
７．不同期刊的编辑可共同决定同时发表某个学术会议的新闻报道等消息，但如果附加图表等较多专业内容，宜在一种期

刊首先发表，再次发表需遵循二次发表的相关规定。
８．中华医学会系列杂志发表的文章授权其他杂志二次发表后，可用于学术交流目的，不得用于商业用途。
９．图书拟收录中华医学会系列杂志发表的指南共识等学术论文，除征得中华医学会杂志社的同意外，需在首次发表的 ６

个月之后收录。
１０．美国国立医学图书馆不提倡对翻译文章二次发表，如果文章首次发表在被 Ｍｅｄｌｉｎｅ 收录的杂志中，将不再标引翻译文

章。 如果同一期刊以多种语言同时发表某篇论文，Ｍｅｄｌｉｎｅ 在收录时标注该论文多种语言发表。
中华医学会杂志社
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