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【摘要】 　 新型 ＰＥＴ 和 ＳＰＥＣＴ 显像剂的研发主要针对于未能满足的临床诊断需求，这一需求体

现了心血管医学中与分子表征和个性化治疗相关的全系统趋势。 该文将分 ２ 部分讨论一些新型的

放射性显像剂，其可能有助于解决心血管医学核心领域中尚未解决的诊断方面的需求，如心力衰竭、
心律失常、瓣膜病、动脉粥样硬化和血栓。 该文第 １ 部分回顾了与心血管放射性显像剂研发相关的

关键技术要点，并综述了用于心肌灌注显像和心脏神经显像的新型放射性显像剂，重点讨论了包括

新型 ＰＥＴ 心肌灌注显像剂 ２⁃叔丁基⁃４⁃氯⁃５⁃［４⁃（２⁃氟⁃１８Ｆ⁃乙氧基甲基）苯基甲氧基］⁃３（２Ｈ）⁃哒嗪酮

（ １８Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ）、１８Ｆ 标记心脏神经显像剂（如１８Ｆ⁃氟溴苯胍）等的研发；第 ２ 部分主要讨论了包括用

于炎性反应、纤维化、血栓形成、钙化和心脏淀粉样变显像等的新型放射性显像剂。
【关键词】 　 心脏病学（基础 ／技术）；心脏病学（临床）；分子影像；炎性反应；心肌灌注显像
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　 　 尽管对患者的护理水平明显进步，心血管疾病仍是导致

患病和死亡的主要原因。 诊断、治疗和风险管理水平的提高

改变了患者护理的局面，却可能导致慢性心血管疾病患病率

的上升，如心力衰竭（简称心衰）患者的数量预计将从 ２０１２ 年

的 ５８０ 万增加到 ２０３０ 年的 ８５０ 万［１］ 。 患者人口统计学的发

展以及对心血管病理生理学认识的提高，填补了心血管疾病

中许多当前诊断和风险分层的空白。 新兴的分子显像技术

有望解决许多临床尚未解决的问题（表 １）。
传统核心脏病学检查方法主要包括心肌灌注显像（ｍｙｏ⁃

ｃａｒｄｉａｌ ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｍａｇｉｎｇ， ＭＰＩ）、存活心肌显像和平衡法放射

性核素心血管造影。 然而，由于分子显像技术的进步、替代

诊断技术的出现以及不断涌现出的对现有冠状动脉疾病诊

断和风险分层方法质疑的证据，心血管核医学技术的使用模

式开始发生变化。 心血管 ＰＥＴ 和 ＳＰＥＣＴ 显像在生理学及分

子水平精准应用方面具有灵敏、通用和可定量等多种优势，
这在 ＰＥＴ 和 ＳＰＥＣＴ 分子显像技术在临床上已常规用于心脏

结节病和淀粉样变诊断上是显而易见的。 此外，对神经、器
械感染进行显像的可行性也已被证明，但其在患者管理中的

具体作用仍有待确定。 ＰＥＴ 和 ＳＰＥＣＴ 在许多其他心血管中

的应用仍处于临床前和临床研发的早期阶段，其是否能够成

为主流临床应用，关键取决于其显像剂的物理、化学和生物

学性能。
在接下来的 ２ 部分综述中，将选择性讨论一些新兴的显

像剂，这些显像剂可能有助于解决心血管疾病中尚未解决的

关键临床诊断问题。 简单起见，本文按一般病理生物学过程

进行阐述，不按特定疾病描述。 本综述的第 １ 部分回顾了与

心血管显像剂开发相关的关键技术要点，以及用于灌注和神

经显像的放射性显像剂的发展（表 ２）；第 ２ 部分包括用于炎

性反应、纤维化、血栓形成、钙化和心脏淀粉样变显像的新型

放射性显像剂。
一、最优化的心血管核医学显像的技术要点

显像剂、仪器设备和图像分析等众多因素均影响核医学

显像的数据结果。 与 ＳＰＥＣＴ 相比，ＰＥＴ 空间分辨率更高、定
量技术更成熟，在心血管显像方面优势明显［２］ ；而 ＳＰＥＣＴ 通

常成本更低、临床应用更广泛，且近年来随着如心电呼吸门

控和碲⁃锌⁃镉 （ ｃａｄｍｉｕｍ⁃ｚｉｎｃ⁃ｔｅｌｌｕｒｉｄｅ， ＣＺＴ） 探测器［３⁃５］ 等

ＳＰＥＣＴ 技术的进展，ＳＰＥＣＴ 和 ＰＥＴ 之间的差距逐步缩小。
在心血管分子显像方面，ＳＰＥＣＴ 相对于 ＰＥＴ 的 １ 个潜在优势

是其可进行多核素同时显像（图 １） ［４，６⁃８］ 。 ＣＺＴ ＳＰＥＣＴ 相机

比传统 Ａｎｇｅｒ 相机空间和能量分辨率更高，能够实现多核素

显像［５］ 。
心脏作为体积较大的器官，ＰＥＴ 和 ＳＰＥＣＴ 显像容易实

现，但心脏的移动位移仍是挑战。 血管体积小，显像困难，可
通过 ＣＴ 或 ＭＲＩ 融合显像得到解决，ＣＴ 或 ＭＲＩ 可提供解剖

学定位，有助于校正部分容积效应。 ＭＰＩ 这类依靠相对的放

射性摄取进行评估的半定量技术，不适用于常见的热点显
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表 １　 尚未满足的心血管疾病诊断需求

临床领域 尚未满足的需求

心力衰竭和心肌病 射血分数保留的心力衰竭：表型特征，治疗进展

射血分数减低的心力衰竭：预后，精准治疗方法

心肌梗死后心室重构：预后

免疫治疗 ／ 化疗相关的心脏毒性：预测、早期识别、预后和疗效评估

心肌淀粉样变：单次扫描诊断和分型（轻链型和转甲状腺素蛋白型）

心脏结节病：减少对饮食准备的依赖，与其他类型心肌炎 ／ 非特异性摄取的鉴别

遗传性心肌病：无症状或表型阴性携带者和携带未知意义变异者的风险分层

心脏纤维化：可重复的量化，区分活动期和稳定期病变

左心辅助装置：预测左心室心肌的恢复

新型药物治疗（如血管紧张素受体脑啡肽酶抑制剂、钠⁃葡萄糖协同转运蛋白 ２ 抑制剂）：确定作用机制，疗效追踪评价

心律失常 心源性猝死：危险度分层，植入式心脏除颤器获益的预测

遗传性心律失常综合征：无症状或表型阴性携带者和携带未知意义变异者的危险度分层

心房颤动：消融 ／ 复律 ／ 抗心律失常药物的患者选择

瓣膜病 瓣膜返流 ／ 狭窄：确定病变进展的风险，预测介入治疗的最佳时机，药物治疗的选择，疗效追踪评价

心内膜炎或器械感染：检测

血管疾病 动脉粥样硬化：危险度分层

主动脉瘤：危险度分层，预测术后渗漏

血栓形成和血栓栓塞：全身检测，慢性转归的确定

灌注：高空间分辨率的绝对血流定量显像，灌注 ／ 血管造影融合显像

外周动脉疾病：危险度分层，介入治疗获益的预测

　 　
表 ２　 心血管疾病诊断的心肌灌注和心脏神经放射性显像剂

应用类别 放射性显像剂 机制 ／ 靶点 研发阶段 参考文献

心肌灌注显像剂 １８Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ 线粒体复合体 １ Ⅲ期临床试验 ［１０，１３⁃１６］
１８Ｆ⁃ｒｈｏｄａｍｉｎｅ ６Ｇ 线粒体膜电压感受器 初步临床应用 ［２０］
１８Ｆ⁃ｆｌｕｏｒｏｐｈｅｎｙｌｔｒｉｐｈｅｎｙｌｐｈｏｓｐｈｏｎｉｕｍ 线粒体膜电压感受器 初步临床应用 ［２１］
１２３ Ｉ⁃ＣＭＩＣＥ⁃０１３ 线粒体复合体 １ 初步临床应用 ［２２］
１２３ Ｉ⁃ＺＩＲＯＴ 线粒体复合体 １ 临床前 ［２３］

心脏神经显像剂

　 交感神经突触前 １２３ Ｉ⁃ＭＩＢＧ 去甲肾上腺素转运体 ＦＤＡ 批准用于心力衰

竭的预后评估

［３５，３８⁃３９，４５，６１］

１１Ｃ⁃ＨＥＤ 去甲肾上腺素转运体 临床应用 ［３４，３６⁃３７，４８⁃４９］
１１Ｃ⁃ｅｐｉｎｅｐｈｒｉｎｅ 去甲肾上腺素转运体 初步临床应用 ［４８］
１１Ｃ⁃ｐｈｅｎｙｌｅｐｈｒｉｎｅ 去甲肾上腺素转运体 初步临床应用 ［４８］
１８Ｆ⁃ＦＢＢＧ 去甲肾上腺素转运体 初步临床应用 ［５４⁃５５］
１８Ｆ⁃４Ｆ⁃ＭＨＰＧ，１８Ｆ⁃３Ｆ⁃ＰＨＰＧ 去甲肾上腺素转运体 初步临床应用 ［５８］
１８Ｆ⁃ＭＦＢＧ 去甲肾上腺素转运体 初步临床应用 ［５６⁃５７］

　 交感神经突触后 １１Ｃ⁃ＣＧＰ⁃１２１７７，１１Ｃ⁃ＣＧＰ⁃１２３８８ β⁃受体拮抗剂 初步临床应用 ［３７，４９，５９⁃６１］
１１Ｃ⁃ＧＢ６７ α１⁃受体拮抗剂（哌唑嗪类似物） 初步临床应用 ［６３⁃６４］

　 副交感神经　 １１Ｃ⁃ｄｏｎｅｐｅｚｉｌ 乙酰胆碱酯酶拮抗剂 初步临床应用 ［６５］
１１Ｃ⁃ｍｅｔｈｙｌｑｕｉｎｕｃｌｉｄｉｎｙｌ ｂｅｎｚｉｌａｔｅ 毒蕈碱受体拮抗剂 初步临床应用 ［４０］
２⁃ｄｅｏｘｙ⁃２⁃１８Ｆ⁃ｆｌｕｏｒｏ⁃Ｄ⁃ｇｌｕｃｏｓｅ⁃Ａ８５３８０ 选择性 α４β２ 烟碱受体激动剂 初步临床应用 ［６７］
１８Ｆ⁃ｆｌｕｏｒｏｅｔｈｏｘｙｂｅｎｚｏｖｅｓａｍｉｃｏｌ 囊泡型乙酰胆碱转运体 初步临床应用 ［６９］

　 　 注：２⁃ｄｅｏｘｙ⁃２⁃１８Ｆ⁃ｆｌｕｏｒｏ⁃Ｄ⁃ｇｌｕｃｏｓｅ⁃Ａ８５３８０ 为 ２⁃脱氧⁃２⁃１８Ｆ⁃氟代葡萄糖⁃Ａ８５３８０，１１Ｃ⁃ＣＧＰ⁃１２１７７ 为 ４⁃［（３⁃叔丁胺基）⁃２′⁃羟基丙氧基］⁃（２⁃１１Ｃ）⁃
苯并咪唑酮，１１Ｃ⁃ＣＧＰ⁃１２３８８ 为 ４⁃［（３⁃异丙胺基）⁃２′⁃Ｓ⁃羟基丙氧基］⁃（２⁃１１Ｃ）⁃苯并咪唑酮，１１Ｃ⁃ＧＢ６７ 为１１Ｃ⁃Ｎ⁃［６⁃（４⁃氨基⁃６，７⁃二甲氧基喹唑啉⁃
２⁃基）⁃Ｎ⁃甲基己烷胺基］⁃Ｎ⁃甲基⁃２⁃呋喃甲酰胺盐酸盐，１１Ｃ⁃ｍｅｔｈｙｌｑｕｉｎｕｃｌｉｄｉｎｙｌ ｂｅｎｚｉｌａｔｅ 为１１Ｃ⁃甲基奎宁环基二苯磺酸酯，ｄｏｎｅｐｅｚｉｌ 为多奈哌齐，
ｅｐｉｎｅｐｈｒｉｎｅ 为肾上腺素，１８Ｆ⁃３Ｆ⁃ＰＨＰＧ 为 ３⁃１８Ｆ⁃氟⁃对⁃羟基苯乙基胍，１８Ｆ⁃４Ｆ⁃ＭＨＰＧ 为 ４⁃１８Ｆ⁃氟⁃间⁃羟基苯乙基胍，ＦＢＢＧ 为氟溴苯胍，ＦＤＡ 为美

国食品与药品监督管理局，１８Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ 为 ２⁃叔丁基⁃４⁃氯⁃５⁃［４⁃（２⁃氟⁃１８Ｆ⁃乙氧基甲基）苯基甲氧基］⁃３（２Ｈ）⁃哒嗪酮，１８Ｆ⁃ｆｌｕｏｒｏｅｔｈｏｘｙｂｅｎｚｏｖｅｓａ⁃
ｍｉｃｏｌ 为１８Ｆ⁃氟乙氧基苯并咪唑，ｆｌｕｏｒｏｐｈｅｎｙｌｔｒｉｐｈｅｎｙｌｐｈｏｓｐｈｏｎｉｕｍ 为氟苯基三苯基膦，ＨＥＤ 为羟基麻黄碱，ＭＦＢＧ 为间氟苄胍，ＭＩＢＧ 为间碘苄

胍，ｐｈｅｎｙｌｅｐｈｒｉｎｅ 为苯肾上腺素，ｒｈｏｄａｍｉｎｅ 为罗丹明
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图 １　 实验犬心肌梗死后新生血管形成的双核素 ＳＰＥＣＴ 显像图，采用以整合素 αｖβ３ 为

靶点的显像剂１１１ Ｉｎ⁃ＲＰ７４８。 图中所示分别为实验犬冠状动脉左前降支闭塞 ３ 周后，１１１ Ｉｎ⁃
ＲＰ７４８ 注射后 ２０ 和 ７５ ｍｉｎ 的 ＳＰＥＣＴ 图像（第 １ 行和第 ２ 行）、９９Ｔｃｍ ⁃甲氧基异丁基异腈

（ＭＩＢＩ）图像（第 ３ 行）以及注射后 ７５ ｍｉｎ 的９９Ｔｃｍ ⁃ＭＩＢＩ（绿色）和１１１ Ｉｎ⁃ＲＰ７４８（红色）的融

合图像（Ｃｏｌｏｒ ｆｕｓｉｏｎ；第 ４ 行）。９９Ｔｃｍ ⁃ＭＩＢＩ 心肌灌注显像图显示前壁血流灌注减低（黄箭

头示），１１１ Ｉｎ⁃ＲＰ７４８ 图像显示低灌注区的１１１ Ｉｎ⁃ＲＰ７４８ 摄取相应增加（白箭头示）。 梗死

区１１１ Ｉｎ⁃ＲＰ７４８ 的摄取增加了 ４ 倍，组织学证据发现了整合素 αｖβ３ 表达的增加和新生血

管的形成。 ＨＬＡ 为水平长轴，ＬＶ 为左心室，ＲＶ 为右心室，Ｓｈｏｒｔ ａｘｉｓ 为短轴，ＶＬＡ 为垂直

长轴（引自文献［８］）

像，而改进定量方法更有利于心血管分子显像的临床应用。
显像剂的动力学性能决定采集方案并极大地影响数据

质量。 血液清除快、靶本比高，是大多数非血池显像的理想

性能。 对于灌注显像，理想的显像剂是靶器官组织提取率高

和滞留时间长，而周围器官摄取少或洗脱快。 对于分子显

像，相对于背景本底的高水平特异性靶向结合对于获得有用

的数据至关重要。 放射性的摄取取决于显像剂如何在体内

传输以及在靶器官的表达水平、结合亲和力，也给比较不同

灌注水平的心肌摄取高低带来难度。 与动力学建模所获得

的局部血流灌注数据相结合，可能会提高分子显像技术的准

确性。
放射性核素的化学和物理学性质同样会影响药物合成

和图像采集方案，并影响数据质量（表 ３）。 放射性核素的化

学性质会影响其与有机显像剂分子的结合，或影响无机显像

剂（如８２Ｒｂ）的生物学摄取［９］ 。 短半衰期的放射性核素非常

适合药代动力学快、放射性计数率高的应用。 更短的半衰期

可减少患者和工作人员的辐射吸收剂量，也能提高显像效

率。 这一优势对灌注显像尤其突出，可最大程度地减少负荷

与静息显像之间的时间间隔。 但是短半衰期的放射性核素

并不总是实用的，如放射性标记抗体的药代动力学比小分子

慢，其与低水平表达分子的靶向结合可能需要数小时才能产

生高质量信号；因此，使用抗体进行分子显像通常需要使用

半衰期较长的放射性核素，如６４Ｃｕ（半衰期 １２．７ ｈ）或８９Ｚｒ（半
衰期 ７８．４ ｈ）。 半衰期较长的放射性核素的使用方案更灵

活，如配备现场发生器和回旋加速器的单位，半衰期较长的

放射性核素有利于单位剂量的运输；但在工作量较低的单

位，成本效益比并不高［１０］ 。 半衰期更长的放射性核素还扩

大了给药前对显像剂进行化学修饰的选择。 对于 ＭＰＩ，长半

衰期放射性核素允许进行运动负荷试验［１０］ ，并且可能有利

于一些如影像引导下的介入操作等非传统的应用［１１］ 。 然

而，长半衰期放射性核素带来的更高

辐射暴露量和工作中实际操作流程仍

是限制其应用于心血管系统的主要因

素，因为在心血管应用中，风险获益考

虑与恶性肿瘤的显像可能不同。 在

ＰＥＴ 显像中，正电子核素的能量会影

响图像的分辨率。 发出能量较低 β 射

线的核素（如１８ Ｆ 和６４ Ｃｕ）在组织中正

电子射程较短，因此易于产生比发出

高能正电子核素（如８２Ｒｂ 和６８Ｇａ）空间

分辨率更高的图像［１２］ 。 在更易受部分

容积效应影响的小目标（如血管壁）
中，高分辨率显像的优势最大。 ＰＥＴ
相机硬件技术、运动校正有望改善图

像分辨率，因此放射性核素正电子射

程的影响可能变得更为显著。
放射性核素的衰变模式也影响其显

像特性。 ＰＥＴ 正电子核素（如１１ Ｃ、１３ Ｎ、
１５Ｏ 和１８Ｆ）是纯 β＋发射体，不会直接产

生 γ 或 β－ 射线［９，１２］ 。 传统而言，非纯

ＰＥＴ 放射性核素（如６８Ｇａ、８２ Ｒｂ 和１２４ Ｉ）
产生的瞬时 γ 辐射一直被认为是不利的，因为其增加辐射暴

露并且产生降低图像质量的虚假符合［１２］ 。 然而，在具有其

他有利特性的放射性核素中，即使存在较小水平的瞬时 γ 辐

射也是可以接受的，且可以通过校正来潜在地改善图像质

量［１２］ ；此外，发出瞬时 γ 辐射的放射性核素发射信号特殊，
可用于 ＰＥＴ 多核素显像［１２］ 。

二、用于灌注显像的放射性显像剂

ＰＥＴ 显像具有固有优势，而目前应用于临床的灌注显像剂

［如９９Ｔｃｍ⁃甲氧基异丁基异腈（ｍｅｔｈｏｘｙｉｓｏｂｕｔｙｌｉｓｏｎｉｔｒｉｌｅ， ＭＩＢＩ）、
９９Ｔｃｍ ⁃替曲膦（ｔｅｔｒｏｆｏｓｍｉｎ）、８２Ｒｂ 和１３Ｎ⁃ＮＨ３］存在局限性［１３］，１８Ｆ
标记的灌注显像剂引起了广泛的研究兴趣。１８Ｆ（０．６ ｍｍ；在水

中）比８２Ｒｂ（７．１ ｍｍ）和１３Ｎ（１．８ ｍｍ）的平均正电子射程更短，
因此空间分辨率更高，更具有优势；此外，１８Ｆ 的半衰期（１０９ ｍｉｎ）
比８２Ｒｂ（７６ ｓ）和１３Ｎ（１０ ｍｉｎ）要长。 虽然从剂量学的角度来

看，这种特性可能不利，在静息与负荷显像之间需要有更长

的延迟，但其提供了几个明显的优势。 首先，１８Ｆ 的长半衰期

允许单位剂量传递；此外，１８Ｆ 的较长半衰期既可以进行运动

负荷也可以进行药物负荷的显像方案，而且可能在出现运动

位移或心外显像剂摄取的情况下进行重复图像采集。
２⁃叔丁基⁃４⁃氯⁃５⁃［４⁃（２⁃氟⁃１８ Ｆ⁃乙氧基甲基） 苯基甲氧

基］⁃３（２Ｈ）⁃哒嗪酮（ １８Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ）是一种与线粒体复合体 １
结合的灌注显像剂，目前正在进行临床试验［１０，１３⁃１７］ 。 除上述

特征外，在血流量较高的情况下，１８Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｄａｚ 比传统的 ＰＥＴ
和 ＳＰＥＣＴ 灌注显像剂的心肌提取率更高，因此其摄取在心

肌血流生理范围内线性偏差较小（图 ２） ［１８］ 。 这种特性有望

提高缺血检测的灵敏度，有利于血流定量。 在最近的 １ 项Ⅲ期

临床试验中，与９９Ｔｃｍ ⁃ＳＰＥＣＴ 相比，１８Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ ＰＥＴ 对检测

阻塞性冠状动脉疾病（有创冠状动脉造影血管管腔狭窄＞
５０％）的灵敏度更高（７１．９％和 ５３．７％；Ｐ＜０．００１），但特异性未

达到预设的非劣效标准（７６．２％和 ８６．６％，Ｐ＞０．０５） ［１０］ 。 总体
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表 ３　 心血管显像中目前应用的或有潜在应用价值的 ＳＰＥＣＴ 和 ＰＥＴ 放射性核素的特性［９，１２，７０］

放射性核素 制备 半衰期 衰变（％） Ｅβ＋最大值（ＭｅＶ） Ｒβ＋平均值（ｍｍ） Ｅγ（ＭｅＶ）

γ⁃发射体（ＳＰＥＣＴ）
　 ９９Ｔｃｍ 发生器（ ９９Ｍｏ） ６．０ ｈ 　 　 ＩＴ（８８），ＩＣ － － ０．１４１
　 ２０１Ｔｌ 回旋加速器 ７３．１ ｈ 　 　 ＥＣ － － ０．０６８～０．０８３ａ

　 １２３ Ｉ 回旋加速器 １３．２ ｈ 　 　 ＥＣ（８７），ＩＣ － － ０．１５９ｂ

纯正电子发射体（ＰＥＴ）
　 １５Ｏ 回旋加速器 ２ ｍｉｎ 　 　 β＋（９９．９） １．７３２ ３．０ －
　 １３Ｎ 回旋加速器 １０．０ ｍｉｎ 　 　 β＋（９９．８） １．１９９ １．８ －
　 １１Ｃ 回旋加速器 ２０．４ ｍｉｎ 　 　 β＋（９９．８） ０．９６０ １．２ －
　 １８Ｆ 回旋加速器 １１０ ｍｉｎ 　 　 β＋（９６．９） ０．６３４ ０．６ －
混合发射体（ＰＥＴ）
　 ６４Ｃｕ 回旋加速器 １２．７ ｈ 　 　 β＋（１７．５） ／ ＥＣ ０．６５３ ０．７ －

　 　 β－（３８．５） － － －
　 ８９Ｚｒ 回旋加速器 ７８．４ ｈ 　 　 β＋（２２．７） ／ ＥＣ ０．９０２ １．３ ０．９０９ｃ

　 ８２Ｒｂ 发生器（ ８２Ｓｒ） １．３ ｍｉｎ 　 　 β＋
１（８１．８） ３．３７８ ７．１ －

　 　 β＋
２（１３．１） ／ ＥＣ ２．６０１ ５．０ ０．７７７

　 ６８Ｇａ 发生器（ ６８Ｇｅ） ６８ ｍｉｎ 　 　 β＋
１（８７．７） １．８９９ ３．５ －

　 　 β＋
２（１．２） ／ ＥＣ ０．８２１ １．１ １．０７７

　 １２４ Ｉ 回旋加速器 １００．２ ｈ 　 　 β＋
１（１１．７） ／ ＥＣ １．５３５ ２．８ ０．６０２

　 　 β＋
２（１０．７） ２．１３８ ４．４ －

　 　 β＋
３（０．３） ／ ＥＣ ０．８１２ １．１ ０．７２３

　 　 ＥＣ － － １．６９１

　 　 注：ａ 非高斯光峰，ｂ 除了 ０．１５９ ＭｅＶ 的初级发射外，还会发射少量高能 γ 光子（＞４００ ｋｅＶ）， ｃ由于亚稳中间体的半衰期较长，因此不表现为瞬时 γ；－
表示无数据；Ｅβ＋最大值为正电子最大能量，Ｅγ 为 γ 发射能量，ＥＣ 为电子捕获，ＩＣ 为内转换，ＩＴ 为异构转变， Ｒβ＋平均值为水中正电子的平均射程

而言，与９９Ｔｃｍ ⁃ＳＰＥＣＴ ＭＰＩ 相比，１８Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ ＰＥＴ 显示出对

阻塞性冠状动脉疾病更好的区分能力（ＡＵＣ：０．７８ 和 ０．７２；Ｐ＜
０．００１）。 即便辐射剂量更低［（６．１±０．４）和（１３．４±３．２） ｍＳｖ；Ｐ＜
０．００１］，１８ Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ 也表现出比９９ Ｔｃｍ ⁃ＳＰＥＣＴ 更好的图像

质量［１０］ 。 值得注意的是，该比较仅限于心肌滞留图像，不包

括１８Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ 心肌血流定量［１９］ 。 同样值得注意的是，该研

究未将１８Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ 与其他 ＰＥＴ ＭＰＩ 显像剂进行比较，毕竟

一些差异可能来自于 ＳＰＥＣＴ 和 ＰＥＴ 技术之间的固有差异，
如 ＳＰＥＣＴ 图像缺乏衰减校正等。 在对比大小心腔的后续诊

断试验分析中，该研究进一步说明了１８Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ ＰＥＴ 空间

分辨率的影响。 无论心腔大小，１８Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ ＰＥＴ 缺血诊断

效能相似（ＡＵＣ：０．７９ 和 ０．７７，Ｐ ＝ ０．４９０），但９９ Ｔｃｍ ⁃ＳＰＥＣＴ 对

于小心腔的诊断效能降低（ＡＵＣ：０．７５ 和 ０．６７，Ｐ ＝ ０．０３０），这
可能是由于 ＳＰＥＣＴ 较低的空间分辨率所致（图 ３） ［１７］ 。 其他

正在人体初步鉴定和评估的１８Ｆ 标记的 ＰＥＴ 灌注显像剂还包

括１８Ｆ⁃罗丹明（ ｒｈｏｄａｍｉｎｅ） ６Ｇ（ＮＣＴ０４５２８７５８） ［２０］ 和１８ Ｆ⁃氟苯

基三苯基膦（ＮＣＴ０２２５２７８３） ［２１］ 。
几种新的 ＳＰＥＣＴ 灌注显像剂也在开发中，包括１２３ Ｉ 标记

的鱼藤酮衍生物１２３ Ｉ⁃ＣＭＩＣＥ⁃０１３［２２］ 和１２３ Ｉ⁃ＺＩＲＯＴ［２３］ 。 这些药

物与１８Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ 类似，其靶向结合线粒体复合物 １，通过在

更大范围的生理血流量内心肌提取高、显像和辐射剂量性能

良好来解决现有 ＳＰＥＣＴ 显像剂的缺点。 此外，由于这些药

物由１２３ Ｉ 标记而不是９９Ｔｃｍ，因此不需要担心９９Ｔｃｍ 供应稳定性

的问题。 在对实验猪进行的初步临床前研究中，当血流量超

过 １．５ ｍｌ·ｍｉｎ－１·ｇ－１时，１２３ Ｉ⁃ＣＭＩＣＥ⁃０１３ 显示出比常规 ＳＰＥＣＴ
显像剂２０１Ｔｌ、９９Ｔｃｍ⁃ｔｅｔｒｏｆｏｓｍｉｎ 和９９Ｔｃｍ⁃ＭＩＢＩ 更高的心肌摄取（Ｐ＜
０．０５）（图 ４）［２２］。 同样，当血流量大于 １．５ ｍｌ·ｍｉｎ－１·ｇ－１时，１２３ Ｉ⁃
ＺＩＲＯＴ 显示心肌摄取高于２０１ Ｔｌ 和９９ Ｔｃｍ ⁃ＭＩＢＩ，摄取的线性关

系延伸至更高的血流量［２３］ 。１２３ Ｉ⁃ＣＭＩＣＥ⁃０１３ Ⅰ期临床试验近

期已完成（ＮＣＴ０１５５８３６２）。 基于１２３ Ｉ 标记的灌注显像剂存在

１ 个潜在的技术问题，即１２３ Ｉ 除了在主能峰 １５９ ｋｅＶ 外，还会

发射小比例的高能光子（＞４００ ｋｅＶ），这些高能光子会穿透常

规的低能⁃高分辨准直器而降低图像质量并影响定量分析。
更厚的准直器可以用于１２３ Ｉ ＳＰＥＣＴ 显像，减少能够穿透准直

器的光子，但同时会导致空间分辨率下降［２４］ 。
尽管更多地使用 ＰＥＴ 进行灌注显像成为趋势，但 ＳＰＥＣＴ

显像剂的日益改进仍可能对临床产生重大影响。 因为

ＳＰＥＣＴ ＭＰＩ 成本低、普及性广，仍是未来几年临床最常用的

灌注显像方式。 此外，随着诸如衰减校正［２５］ 和 ＣＺＴ 晶体探

测器［５］等技术的进步，现代 ＳＰＥＣＴ 显像系统比上一代设备

的图像质量更佳、辐射剂量学性能更优。 随着仪器设备的进

步和心肌摄取特性更好的灌注显像剂的开发，基于 ＳＰＥＣＴ
的血流定量技术用于临床成为可能［２６］ 。

这些新灌注显像剂的另一重要潜在应用和增长领域是

骨骼肌灌注显像。 外周动脉疾病影响全世界 ２ 亿多人［２７］ ，
对临床评估和治疗构成重大挑战。 利用传统显像剂的

ＳＰＥＣＴ 和 ＰＥＴ 灌注显像已被用于对外周动脉疾病辅助诊

断、风险分层和疗效评估［２８⁃３１］ 。 尽管目前尚不是外周动脉疾

病管理的临床主流，放射性显像技术可提供补充信息，以更

好地评估急性肢体缺血的风险和伤口愈合的可能性，以及指

导血运重建的最佳方法。 高空间分辨率、可定量、适于运动

负荷方案的特点使得新型１８Ｆ 标记的显像剂应用于外周灌注

显像具有吸引力。
三、用于心脏神经显像的放射性显像剂

心肌的神经信号传导通过调节电⁃机械作用、血管反应

性、代谢和重塑，对维持心脏功能及稳态发挥关键作用［３２］ 。
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图 ３　 典型小心脏患者（女，６６ 岁，左心室舒张末期容积为 ８２ ｍｌ）的静息 ／ 负荷９９Ｔｃｍ ⁃ＳＰＥＣＴ（Ａ）和１８Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ ＰＥＴ（Ｂ）显像图。 前壁的

可逆性灌注缺损在１８Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ ＰＥＴ 图像比在９９Ｔｃｍ ⁃ＳＰＥＣＴ 图像中更为明显，且与有创的冠状动脉造影发现的冠状动脉左前降支 ８２％的

狭窄相一致。１８Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉｄａｚ ＰＥＴ 检测心肌缺血有更高的灵敏度，部分原因在于其具有更高的空间分辨率以及心肌摄取与冠状动脉血流量

之间更好的线性（引自文献［１７］）

图 ２　 各种 ＰＥＴ 和 ＳＰＥＣＴ 心肌灌注显像（ＭＰＩ）剂的心肌摄取

与冠状动脉血流量之间关系的示意图。 图中不同背景颜色分

别显示了静息（橙色）、运动负荷（蓝色）和血管扩张药物负荷

（绿色）状态下心肌血流量的分布范围。１５ Ｏ⁃Ｈ２Ｏ（ｗａｔｅｒ）在正

常生理血流量范围内，显示出近乎完全线性的心肌摄取，但由

于显像特点的不足，临床应用受限；２⁃叔丁基⁃４⁃氯⁃５⁃［ ４⁃（ ２⁃
氟⁃１８Ｆ⁃乙氧基甲基）苯基甲氧基］⁃３（２Ｈ）⁃哒嗪酮（ １８ Ｆ⁃ｆｌｕｒｐｉｒｉ⁃
ｄａｚ）在负荷状态的血流量范围内，保持高水平的心肌摄取，因
此心肌摄取⁃冠状动脉血流量曲线显示出极小的线性偏差；相
比之下，在中高血流量范围内，９９Ｔｃｍ⁃甲氧基异丁基异腈（ＭＩＢＩ）
和９９Ｔｃｍ ⁃替曲膦 （ｔｅｔｒｏｆｏｓｍｉｎ）的心肌摄取率下降更为显著，其
心肌摄取⁃冠状动脉血流量曲线存在显著的线性偏差；２０１Ｔｌ、１３Ｎ⁃
ＮＨ３（ａｍｍｏｎｉａ）和８２Ｒｂ 则表现为中等程度的心肌摄取⁃冠状动

脉血流量线性相关特性（引自文献［１８］）。 ｔｅｂｏｒｏｘｉｍｅ 为环已

二酮肟配合物甲硼酸加合物

神经信号通过自主神经系统的交感和副交感神经分支抵达

心脏。 心脏的交感神经激活主要是兴奋性作用，包括正性肌

力和正向变时性［３２］ 。 节前交感神经元起源于脊髓，并将神

经信号传输至支配心房、心室和冠状动脉的节后纤维。 在刺

激下，这些节后神经元的末端将储存的去甲肾上腺素释放到

突触间隙中。 交感神经的作用是通过去甲肾上腺素与心脏

组织中突触后的 α⁃和 β⁃肾上腺素能受体结合来实现的。 相

反，副交感神经的激活往往是抑制性的，具有负向变时性，以
及程度相对轻的负性肌力作用［３２］ 。 副交感神经信号通过迷

走神经从延髓传递至心脏。 节后迷走传出神经的末梢集中

在心房和传导束，受刺激时释放乙酰胆碱。 信号传递是通过

乙酰胆碱与毒蕈碱型和烟碱型受体相结合而实现的。 毒蕈

碱型乙酰胆碱受体存在于心肌细胞和心内神经节中，受刺激

时对心肌细胞起负性肌力和负向变时作用［３３］ 。 烟碱型乙酰

胆碱受体存在于心肌和血管系统中，作用尚不明确［３３］ 。 除

了传出性交感神经和副交感神经支配心脏外，还有许多用于

感官和调节心脏反射的传入性交感神经和迷走神经纤维。
心脏神经活动的变化在心律失常、心肌梗死以及与各类

型心肌病有关的心衰的病理生理学中起重要作用［３４⁃４２］ 。 心

衰时，交感神经活动长期慢性增加，导致突触前去甲肾上腺

素再摄取转运体和突触后 β⁃肾上腺素能受体的脱敏或下调，
致使进行性的功能障碍、心脏重塑，成为心律失常发生的作

用底物［４３］ 。 用于心脏神经支配各个方面的靶向性无创显像

的放射性显像剂的发展，提高了对复杂心血管疾病的认识，
有助于治疗的指导。 该领域最近的工作侧重于开发新的显

像剂、改进图像采集和分析技术，以扩展诊断能力并提供更

准确、可重复的评价方法［４４］ 。
１．突触前交感神经显像。１２３ Ｉ⁃间碘苄胍（ｍｅｔａｉｏｄｏｂｅｎｚｙｌ⁃

ｇｕａｎｉｄｉｎｅ， ＭＩＢＧ）靶向结合去甲肾上腺素转运体，是第 １ 种

在心脏被广泛研究的神经显像剂，已被美国食品与药品监督

管理局批准用于心脏显像。 心脏１２３ Ｉ⁃ＭＩＢＧ 摄取可通过平面

显像和 ＳＰＥＣＴ ／ ＣＴ 显像 ２ 种方式进行，但传统上还是靠平面

显像中的心脏纵隔比进行量化评估。 心肌１２３ Ｉ⁃ＭＩＢＧ 摄取降

低和多种心脏病相关，具有临床预测价值。 在对射血分数减

低的心衰患者进行的 ＡｄｒｅＶｉｅｗ 心肌显像用于心衰风险评估

（ＡｄｒｅＶｉｅｗ Ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ Ｉｍａｇｉｎｇ ｆｏｒ Ｒｉｓｋ Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｉｎ Ｈｅａｒｔ
Ｆａｉｌｕｒｅ， ＡＤＭＩＲＥ⁃ＨＦ）试验中，１２３ Ｉ⁃ＭＩＢＧ 心脏纵隔比大于 １．６
可预测心衰进展［风险比（ｈａｚａｒｄ ｒａｔｉｏ， ＨＲ）＝ ０．４９，Ｐ＝０．００２］、严
重心律失常事件（ＨＲ ＝ ０．３７，Ｐ ＝ ０．０２０）、心源性死亡（ＨＲ ＝
０􀆰 １４，Ｐ＝ ０．００６）等不良结局的减少［３５］ 。 尽管１２３ Ｉ⁃ＭＩＢＧ 因仅

能进行整体、半定量评估而受到质疑［４５］ ，但随着如心电呼吸

门控、ＣＺＴ 晶体探测器等 ＳＰＥＣＴ 技术的进步，空间分辨率和

灵敏度提高，又重新引起了研究者的广泛兴趣。最近由于技
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图 ４　 冠状动脉左前降支闭塞猪模型典型的双嘧达莫负荷状态１２３ Ｉ⁃ＣＭＩＣＥ⁃０１３
ＳＰＥＣＴ 心肌灌注显像图。 药物注射后 １５ ｍｉｎ 采集的图像能够清晰显示出冠状

动脉闭塞区域血流灌注的减低（引自文献［２２］）

术进步而产生新应用，包括左心房神经节丛定位，可有助于

开发更有效的导管消融治疗心房颤动的方法［３９］ ，以及详细

评估缺血性心脏病患者神经支配⁃灌注不匹配情况，为了解

患者发生潜在致死性室性心律失常的风险提供有价值的信

息［３８］ 。
尽管１２３ Ｉ⁃ＭＩＢＧ ＳＰＥＣＴ 显像的实用性已被证实，但 ＰＥＴ

神经显像因其显像剂种类更多、灵敏度和时间空间分辨率更

高以及更成熟的定量方法而广受欢迎［４６⁃４７］ 。 ＰＥＴ 突触前交

感神经显像包括几种主要靶向去甲肾上腺素转运体的显像

剂。 最早的去甲肾上腺素转运体 ＰＥＴ 显像剂是１１Ｃ 标记的药

物，包括１１Ｃ⁃羟基麻黄碱（ｈｙｄｒｏｘｙｅｐｈｅｄｒｉｎｅ， ＨＥＤ）、１１ Ｃ⁃肾上

腺素和１１Ｃ⁃苯肾上腺素［４８］ ；在许多心脏疾病中（包括心衰、缺
血性心脏病和心律失常），已证实这些显像剂的突触前摄取

都会发生变化［３７，４８⁃５０］ 。
１１Ｃ⁃ＨＥＤ 是去甲肾上腺素的非代谢类似物，是研究最广

泛的１１Ｃ 标记的去甲肾上腺素转运体显像剂。 研究证实，在
急性心肌梗死［４２］ 、缺血性［３４，３７，４９，５１］ 和非缺血性心肌病［５１⁃５２］ 、
肥厚型心肌病［３６］以及射血分数保留的心衰［５３］中会发生与心

肌去神经化相应的１１Ｃ⁃ＨＥＤ 心肌滞留减少。 在对缺血性心

肌病患者进行的 ＰＥＴ 预测心律失常事件（ ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｏｆ ａｒ⁃
ｒｈｙｔｈｍｉｃ ｅｖｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＰＥＴ， ＰＡＲＥＰＥＴ）研究中，１１ Ｃ⁃ＨＥＤ ＰＥＴ
显像结果表明，发生心脏骤停的患者比没有发生心脏骤停的

患者有更大范围的去神经化心肌［（３３±１０）％和（２６±１１）％；
Ｐ＝ ０．００１］ ［３４］ 。 有趣的是，心脏骤停患者并没有更多的梗死

心肌［（２２±７）％和（１９±９）％；Ｐ ＝ ０．１８］或更低的左心室射血

分数［（２４±８）％和（２８±９）％；Ｐ ＝ ０．０５３］。 此外，对射血分数

保留的心衰患者进行的１１Ｃ⁃ＨＥＤ ＰＥＴ 研究表明，１１Ｃ⁃ＨＥＤ 整

体的滞留指数低是晚期舒张功能障碍（２ 级和 ３ 级）存在的独

立影响因素［比值比（ｏｄｄｓ ｒａｔｉｏ， ＯＲ）＝ ０．６６，Ｐ ＝ ０􀆰 ０４４］［５３］。 尽

管１１Ｃ 标记的显像剂有临床价值，但其半衰期相对较短（２０ ｍｉｎ），
需配备现场回旋加速器，在临床普及应用受限。

由于１１Ｃ 标记的显像剂固有的局限性，以去甲肾上腺素

转运体为靶点的１８Ｆ 标记的显像剂引起了研究者们的极大兴

趣。１８ Ｆ⁃氟 溴 苯 胍 （ ｆｌｕｂｒｏｂｅｎｇｕａｎｅ， ＦＢＢＧ； 也 称 为１８ Ｆ⁃
ＬＭＩ１１９５）是 １ 种结构与１２３ Ｉ⁃ＭＩＢＧ 相似的苄基胍［５４⁃５５］ 。１８ Ｆ⁃

ＦＢＢＧ 的首次人体研究显示了良好的显像特征，
包括血液本底清除快、肝肺清除率适中、心肌摄

取稳定，４ ｈ 心 ／肝比值大于 ２（图 ５） ［５５］ 。 后续临

床研究的初步结果表明，１８Ｆ⁃ＦＢＢＧ 计算所得的心

脏交感神经支配与１１Ｃ⁃ＨＥＤ 结果相似，且其动力

学性能更优［５４］ 。 鉴于１８Ｆ⁃ＦＢＢＧ 能够在局部水平

定量心脏神经，于是开展了 ＰＡＲＥＰＥＴ Ⅱ试验，用
以确定缺血性心肌病患者发生心源性猝死的风

险（ＮＣＴ０３４９３５１６）。 除１８ Ｆ⁃ＦＢＢＧ 外，还有其他几

种正在研发当中的１８Ｆ 标记的去甲肾上腺素转运体

显像剂，其中１８ Ｆ⁃间氟苄胍（ｍｅｔａ⁃ｆｌｕｏｒｏｂｅｎｚｙｌｇｕａｎｉ⁃
ｄｉｎｅ， ＭＦＢＧ）是另一种有潜力应用于心脏显像的苄

基胍，在最初的临床评估中表现出心肌摄取快且

稳定、血池清除快的特点（ＮＣＴ０２３４８７４９） ［５６⁃５７］ 。
４⁃１８Ｆ⁃氟⁃间⁃羟基苯乙基胍及其结构异构体 ３⁃１８Ｆ⁃
氟⁃对⁃羟基⁃苯乙基胍是专门设计应用于缓慢神

经元摄取和不可逆的突触前滞留的苯乙基胍，有利于提高检

测准确性并能实现定量［５８］ 。 这些显像剂的人体首次试验结

果均显示出图像质量高、可重复性好、能够对局部心脏交感

神经密度水平进行定量的特点（ＮＣＴ０２６６９５６３） ［５８］ 。
２．突触后交感神经显像。 ４⁃［（３⁃叔丁胺基）⁃２′⁃羟基丙氧

基］⁃（２⁃１１Ｃ）⁃苯并咪唑酮［４⁃（３⁃ｔｅｒｔ⁃ｂｕｔｙｌａｍｉｎｏ⁃２⁃ｈｙｄｒｏｘｙｐｒｏｐ⁃
ｏｘｙ）⁃２Ｈ⁃ｂｅｎｚｉｍｉｄａｚｏｌ⁃２⁃１１ Ｃ⁃ｏｎｅ，１１ Ｃ⁃ＣＧＰ⁃１２１７７］ ［３７，４９］ 和 ４⁃
［（３⁃异丙胺基）⁃２′⁃Ｓ⁃羟基丙氧基］⁃（ ２⁃１１ Ｃ）⁃苯并咪唑酮

［（ Ｓ ）⁃４⁃（ ３⁃（ ２′⁃１１ Ｃ⁃ｉｓｏｐｒｏｐｙｌａｍｉｎｏ ）⁃２⁃ｈｙｄｒｏｘｙｐｒｏｐｏｘｙ ）⁃２Ｈ⁃
ｂｅｎｚｉｍｉｄａｚｏｌ⁃２⁃ｏｎｅ，１１Ｃ⁃ＣＧＰ⁃１２３８８］ ［５９⁃６０］ 是已经用于突触后

肾上腺素能显像的非选择性 β⁃受体拮抗剂。１１ Ｃ⁃ＣＧＰ⁃１２１７７
已与 突 触 前 交 感 神 经 显 像 剂 （ 如１２３ Ｉ⁃ＭＩＢＧ［６１］ 和１１ Ｃ⁃
ＨＥＤ［３６⁃３７，４９］ ）相对应，用以阐明突触前和突触后交感神经功

能之间的复杂关系（图 ６）。 研究表明，在各种类型的心肌病

患者中，突触前和突触后交感神经功能均发生了显著的变

化，心衰时交感神经张力长期慢性上调，突触前儿茶酚胺摄

取减少或洗脱增加，并导致突触后 β⁃肾上腺素能受体下

调［６１］ 。 虽然对 α⁃肾上腺素能信号通路的研究相对较少，但
其在心血管生理学中也同样起着重要作用［６２］ ，并且是治疗

和分子显像中值得研究的靶点。１１Ｃ⁃标记的 Ｎ⁃［６⁃（４⁃氨基⁃６，
７⁃二甲氧基喹唑啉⁃２⁃基）⁃Ｎ⁃甲基己烷胺基］⁃Ｎ⁃甲基⁃２⁃呋喃

甲酰胺盐酸盐 ［Ｎ⁃（ ６⁃（（ ４⁃ａｍｉｎｏ⁃６， ７⁃ｄｉｍｅｔｈｏｘｙｑｕｉｎａｚｏｌｉｎ⁃２⁃
ｙｌ）⁃ｍｅｔｈｙｌａｍｉｎｏ ） ｈｅｘｙｌ ）⁃Ｎ⁃ｍｅｔｈｙｌｆｕｒａｎ⁃２⁃ｃａｒｂｏｘａｍｉｄｅ； ｈｙｄｒｏ⁃
ｃｈｌｏｒｉｄｅ， ＧＢ６７］是一种哌唑嗪类似物和 α１⁃肾上腺素能拮抗

剂，临床前和初步的人体研究显示其能够被心肌摄取，但临

床作用尚未确定［６３⁃６４］ 。
３．副交感神经显像。 副交感神经支配在心血管生理学

中起着重要作用，但心脏副交感神经显像技术仍然远不如交

感神经显像技术发达。１１Ｃ⁃多奈哌齐是一种可逆的、非竞争性

的乙酰胆碱酯酶拮抗剂，已作为心脏副交感神经支配的潜在

标志物进行了在体研究［６５］，但由于多奈哌齐与心脏中丰富的

σ１ 受体结合亲和力显著而使其应用受阻［６６］。１１Ｃ⁃甲基奎宁环

基二苯磺酸酯是 １ 种特异的毒蕈碱型乙酰胆碱受体的疏水性

拮抗剂，研究显示其在扩张型心肌病患者的摄取明显高于健

康对照组［（３４．５±８．９）和（２５．０±７．７） ｎｍｏｌ ／ Ｌ；Ｐ＜０．００５］ ［４０］ 。
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图 ５　 健康志愿者１８Ｆ⁃氟溴苯胍（ＦＢＢＧ） ＰＥＴ 突触前交感神经显像图。 全身冠状位 ＰＥＴ 系列图像示显像剂从肝脏和周围器官清除

后，心肌信号持续存在（引自文献［５５］）

图 ６　 充血性心力衰竭患者的１１Ｃ⁃羟基麻黄碱（ＨＥＤ）突触前和１１Ｃ⁃４⁃［（３⁃叔丁胺基）⁃２′⁃羟基丙氧基］⁃（２⁃１１Ｃ）⁃苯并咪唑酮（ＣＧＰ
１２１７７）突触后交感神经 ＰＥＴ 显像图。 箭头所示部位的突触前和突触后图像显著不匹配（引自文献［４９］）

此外，２⁃脱氧⁃２⁃１８Ｆ⁃氟代葡萄糖⁃Ａ８５３８０ 是 α４β２ 烟碱型受体

选择性激动剂，为中枢神经系统显像而开发，已在人体上证

明了心脏［６７］和血管［６８］ 烟碱受体显像的可行性。 最近，有研

究把囊泡乙酰胆碱转运体作为心血管胆碱能活性放射性配

体显像的潜在靶点。１８Ｆ⁃氟乙氧基苯并咪唑是囊泡乙酰胆碱

转运体的非竞争性抑制剂，与１１Ｃ⁃多奈哌齐不同，其对 σ１ 受

体的亲和力较低［６９］ 。１８Ｆ⁃氟乙氧基苯并咪唑已在中枢神经系

统中进行了深入研究，近期研究显示了其用于心脏定量显像

的良好性能［６９］ 。
总体而言，尽管有一些有趣的临床前和临床研究发现，

但神经显像剂迄今尚未在心血管疾病中得到广泛应用。 技

术、临床和经济多种因素可能会使神经显像技术进展缓慢，
不能完全阐明其临床作用以及对现有显像技术的潜在增益

价值。 鉴于 ＰＥＴ 相对于 ＳＰＥＣＴ 具有优势，心脏神经显像领

域可能会继续转向定量 ＰＥＴ 技术，而且１８Ｆ 标记的显像剂尤

其具有优势。 这将需要１８Ｆ 标记的显像剂和相关定量分析技

术的进一步发展。
四、结论

心血管显像正在发展，以应对全系统的分子表征个体化

治疗的趋势。 开发 ＰＥＴ 和 ＳＰＥＣＴ 显像的新型放射性显像剂

是解决相关问题的关键。 总体而言，尽管 ＳＰＥＣＴ 成本较低、
普及性高，近来由于技术改进后的众多益处而仍得到高度使

用，但 ＰＥＴ 有利于显像、可定量的特性，在心血管疾病中更多

地使用 ＰＥＴ 已成为趋势。 本综述的第 １ 部分讨论了用于改

善心脏神经活性、心肌和外周灌注显像特性的放射性显像剂

的开发；第 ２ 部分将详细概述用于心血管炎性反应、纤维化、
血栓形成、钙化和心脏淀粉样变显像的新型放射性显像剂。
本文参考文献具体见 ｈｔｔｐ： ／ ／ ｊｎｍ．ｓｎｍｊｏｕｒｎａｌｓ．ｏｒｇ。

（收稿日期：２０２２⁃１０⁃０９）
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