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【摘要】 　 成纤维细胞激活蛋白（ＦＡＰ）不仅在大部分肿瘤性疾病的肿瘤相关性成纤维细胞

（ＣＡＦｓ）中存在特异性表达，在部分以组织重塑为特征的疾病中也存在高表达。 ＦＡＰ 抑制剂（ＦＡＰＩｓ）
ＰＥＴ 显像能靶向显示 ＦＡＰ 在组织器官中的分布。 目前，６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩｓ 在多种恶性肿瘤探查、诊断、精准

分期、靶向治疗以及临床管理中有着重要价值，在多种非肿瘤性疾病的临床诊疗中亦逐渐展现出独

特价值和巨大潜力。 该文对６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩｓ 在心脏显像、免疫球蛋白（Ｉｇ）Ｇ４ 相关性疾病、纤维化、骨关节

病等多种非肿瘤性疾病中的应用及研究进展进行综述。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】 　 Ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ （ＦＡＰ） ｉｓ ｎｏｔ ｏｎｌｙ ｓｐｅｃｉｆｉｃａｌｌｙ ｅｘｐｒｅｓｓｅｄ ｉｎ ｃａｎｃｅｒ⁃ａｓｓｏｃｉａｔ⁃
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Ｃｕｒｒｅｎｔｌｙ， ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩｓ ｈａｖｅ ｐｌａｙｅｄ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ ｒｏｌｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｅｘｐｌｏｒａｔｉｏｎ， ｄｉａｇｎｏｓｉｓ， ｐｒｅｃｉｓｅ ｓｔａｇｉｎｇ， ｔａｒｇｅｔｅｄ
ｔｈｅｒａｐｙ， ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｍａｌｉｇｎａｎｔ ｔｕｍｏｒｓ． Ａｎｄ ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩｓ ＰＥＴ ｈａｓ ｓｈｏｗｎ ｔｈｅ ｕｎｉｑｕｅ
ｖａｌｕｅ ａｎｄ ｇｒｅａｔ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｉｎ ｄｉａｇｎｏｓｉｎｇ ａｎｄ ｔｒｅａｔｉｎｇ ｎｏｎ⁃ｎｅｏｐｌａｓｔｉｃ ｄｉｓｅａｓｅｓ． Ｔｈｉｓ ａｒｔｉｃｌｅ ａｉｍｓ ｔｏ ｒｅｖｉｅｗ ｔｈｅ
ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ａｎｄ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩｓ ｉｎ ｖａｒｉｏｕｓ ｎｏｎ⁃ｎｅｏｐｌａｓｔｉｃ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｓｕｃｈ ａｓ ｃａｒｄｉａｃ ｉｍａｇｉｎｇ，
ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ （Ｉｇ）Ｇ４⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｄｉｓｅａｓｅ， ｆｉｂｒｏｓｉｓ， ｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｏｐａｔｈｙ， ａｎｄ ｓｏ ｏｎ．
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　 　 肿瘤微环境是肿瘤生存的基础，是导致肿瘤内及肿瘤间

出现异质性表现的因素之一，由肿瘤细胞、间质细胞、细胞外

基质等成分组成［１］ 。 肿瘤相关性成纤维细胞（ｃａｎｃｅｒ⁃ａｓｓｏｃｉ⁃
ａｔｅｄ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｓ， ＣＡＦｓ）是肿瘤间质的重要组成部分，在促进

肿瘤发生、发展、转移、细胞外基质重塑、诱导上皮细胞向间

充质细胞转化和肿瘤耐药性变化中起着关键作用［２］ 。 成纤

维细胞激活蛋白（ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ， ＦＡＰ）是 ＣＡＦｓ
特异性表达的Ⅱ型跨膜细胞表面的丝氨酸蛋白酶，具有二肽

基肽酶和内肽酶活性［３］ 。 在成人正常组织中，ＦＡＰ 表达水平

极低，既往研究发现小鼠正常组织中的 ＦＡＰ 缺失会导致副

肿瘤综合征的发展，表明 ＦＡＰ 参与维持组织器官的正常功

能［４］ 。 在肿瘤发展期间，ＦＡＰ 变得高度诱导，在超过 ９０％上

皮来源 ＣＡＦｓ 中存在高表达［５⁃６］ ，同时在炎性病变中的组织重

塑期间也会过度表达［５］ 。６８ Ｇａ⁃ＦＡＰ 抑制剂（ ＦＡＰ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ，
ＦＡＰＩｓ）已在多种肿瘤的临床诊疗中取得了较好的应用效

果［７］ 。 随着６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩｓ 显像肿瘤相关研究数量增多，意外发

现异常摄取的非肿瘤疾病或病灶也逐步增多，其在非肿瘤性

疾病的应用中也越来越广泛。 本文对６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩｓ ＰＥＴ 显像

在非肿瘤性疾病的应用研究进行综述，表 １ 列出了部分相关

研究论著的信息。
１．心脏疾病。 在缺血、压力、容量超负荷或者炎性反应

等因素的刺激下，心脏成纤维细胞被激活，心脏间质内的细

胞外基质的合成和沉积增加，最终出现心肌纤维化［８，１７］ 。 当

心肌梗死发生后，活化的成纤维细胞对受损部位心肌进行修

复，虽然初期的修复性纤维化有助于预防心室壁破裂的发

生，但心肌内活化成纤维细胞的持续存在会使左心室僵硬度

增加，出现进行性收缩功能障碍，导致心肌重构不良［９⁃１０，１７］ ，
最终导致心力衰竭的发生、进展。 因此，尽早检出心肌纤维

化和心肌重构对于预防心力衰竭的发生至关重要［９，１７］ 。
Ｖａｒａｓｔｅｈ 等［１８］发现６８ Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ 富集于实验性诱导心肌梗

死后的大鼠心肌细胞中，对于心肌纤维化诊断及患者的预后

评估可能有重要价值。 Ｄｉｅｋｍａｎｎ 等［９］ 发现在急性心肌梗死

（ａｃｕｔｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ， ＡＭＩ）再灌注治疗后，心肌对６８Ｇａ⁃
ＦＡＰＩ⁃４６ 的高摄取范围明显大于心肌灌注显像中的灌注缺损

面积和心脏 ＭＲ （ ｃａｒｄｉａｃ ＭＲ， ＣＭＲ） 所提示的心肌梗死

面积，表明活化成纤维细胞的存在范围超过心肌梗死区域。
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表 １　 ６８Ｇａ⁃成纤维细胞激活蛋白抑制剂（ＦＡＰＩ）ＰＥＴ 非肿瘤性疾病部分论著文章的基本信息

第一作者 发表年份 疾病类型 分子探针类型 例数 主要结果

Ｃｈｅｎ［８］ ２０２２ 年 慢性血栓栓塞性肺

动脉高压

６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ １３ ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 异常摄取主要位于右心室游离壁，摄取水平明显

高于对照组；ＦＡＰＩ 活性和心脏 ＭＲ（ＣＭＲ）成像参数间无

相关性

Ｄｉｅｋｍａｎｎ［９］ ２０２２ 年 急性心肌梗死 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃４６ ３５ ＦＡＰＩ 高摄取面积大于 ＳＰＥＣＴ 灌注缺损面积和 ＣＭＲ 心肌梗

死面积； ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 可对现有技术进行补充

Ｋｅｓｓｌｅｒ［１０］ ２０２１ 年 急性心肌梗死 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃４６ １０ ＦＡＰＩ 高摄取部位与冠状动脉造影确认的罪犯病变间部分或完

全匹配；成纤维细胞活化体积与肌酸激酶峰值呈正相关，与左

心室射血分数（ＬＶＥＦ）呈负相关

Ｆｉｎｋｅ［１１］ ２０２１ 年 免 疫检查点抑制剂

（ＩＣＩ）相关性心肌炎

６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ２３ 心肌炎与非心肌炎患者 ＳＵＶ［Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）］分别为 １．７９（１．６５，
１􀆰 ８５）和 １．１５（０．９６，１．５２）

Ｌｕｏ［１２］ ２０２１ 年 免疫球蛋白（ Ｉｇ） Ｇ４
相关性疾病（ＲＤ）

６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ２６ ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 在检测胰腺、胆管和（或）肝脏和泪腺受累方

面的阳性率高于１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ；在胰腺、胆管和（或）肝
脏和唾液腺中的匹配疾病中，６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＳＵＶｍａｘ也明显高

于１８Ｆ⁃ＦＤＧ
Ｓｃｈｍｉｄｋｏｎｚ［１３］ ２０２０ 年 ＩｇＧ４⁃ＲＤ ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ２７ ＦＡＰＩ ＰＥＴ 能特异性区分 ＩｇＧ４⁃ＲＤ 中的炎性和纤维化病灶

周玥［１４］ ２０２１ 年 肾纤维化 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ２５ ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 诊断肾纤维化的灵敏度为 ８８％；肾纤维

化分级Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ患者的肾脏 ＳＵＶｍａｘ、靶本比明显高于对照组

Ｌｕｏ［１５］ ２０２３ 年 类风湿关节炎 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ２０ ６．１％（１５ ／ ２４４）ＦＡＰＩ 高摄取的关节其 ＦＤＧ 低摄取；ＦＡＰＩ 组
最严重关节 ＳＵＶｍａｘ 高于 ＦＤＧ 组 （ ９． ５４ ± ４􀆰 ９２ 与 ５． ８５ ±
２􀆰 ８１； Ｐ＝ ０．００１）

Ｃｈｅｎ［１６］ ２０２３ 年 克罗恩病 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ １６ ＦＡＰＩ ＰＥＴ 灵敏度较 ＣＴ 小肠造影高（９３．３％与 ８６．７％），且具

有更好的临床效能，ＡＵＣ（９５％ ＣＩ）分别为 ０．９４０（０．８９０ ～
０􀆰 ９９８）和 ０．８７０（０．７８３～０．９５１）

　 　
虽然 ＦＡＰＩ 代谢体积与基线 ＣＭＲ 参数（如心肌梗死面积、左
心室质量指数、收缩末期容积和舒张末期容积）呈正相关，但
也有某一区域 ＦＡＰＩ 高摄取而 ＣＭＲ 未出现钆对比剂延迟增

强（ｌａｔｅ ｇａｄｏｌｉｎｉｕｍ ｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔ， ＬＧＥ）、Ｔ１ 和 Ｔ２ 信号无异常

的情况，表明 ＦＡＰＩ 显像与 ＣＭＲ 在 ＡＭＩ 应用中不能互相替

代，ＣＭＲ 中 ＬＧＥ、ＣＭＲ ｍａｐｐｉｎｇ 技术能够提供心肌纤维化中

细胞外间隙的范围和组成信息，而６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ 通过特异

性显示活化成纤维细胞上 ＦＡＰ 的表达来判断纤维化过程中

的细胞成分，补充不同的生物学信息。 另外，ＦＡＰＩ 代谢体积

与远期随访中的左心室射血分数呈负相关，提示 ＦＡＰＩ 在心

肌重构不良的预测中存在潜在价值［９］。 Ｋｅｓｓｌｅｒ 等［１０］ 发现

４４􀆰 ４％患者心肌６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃４６ 高摄取区域与冠状动脉造影所

证实的 ＡＭＩ“罪犯血管”完全匹配、５５．６％患者部分匹配，成
纤维细胞活化体积（ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｖｏｌｕｍｅ， ＦＡＶ）与肌酸

激酶峰值呈正相关，与左心功能呈负相关，表明６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃４６
ＰＥＴ ／ ＣＴ 能准确定位 ＡＭＩ 患者的病变部位，间接反映病变部

位心肌损伤程度。
Ｔｏｔｚｅｃｋ 等［１９］报道 １ 例胰腺癌多发转移患者在接受化疗

后行６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像，除肿瘤累及部位的高摄取外，
左心室心肌也出现 ＦＡＰＩ 异常高摄取，最终认为可能是化疗

药物所致心脏损伤导致 ＦＡＰ 异常表达。 免疫检查点抑制剂

（ｉｍｍｕｎｅ ｃｈｅｃｋｐｏｉｎｔ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ， ＩＣＩ）在多种恶性肿瘤治疗中取

得突破性进展，但也导致了许多免疫相关不良反应，其中 ＩＣＩ
相关性心肌炎是较为严重的不良反应之一［１１］ 。 Ｆｉｎｋｅ 等［１１］

比较了 ３ 例 ＩＣＩ 相关性心肌炎患者和 ２３ 例接受 ＩＣＩ 治疗无

心脏损伤体征患者的６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 图像，３ 例 ＩＣＩ 相关

性心肌炎患者心脏区域均出现 ＦＡＰＩ 异常摄取且病变中位

ＳＵＶ 明显高于非心肌炎患者（１．７９ 与 １．１５）。 上述研究展现

出６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 在化疗药物引起心脏损伤及 ＩＣＩ 相关

性心肌炎早期监测、无创快速诊断中的独特优势。 Ｃｈｅｎ
等［８］发现慢性血栓栓塞性肺动脉高压患者主要在右心室游

离壁呈现６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ 高摄取，提示右心室壁增厚和收缩功

能降低；Ｌｉｎ 等［２０］报道了高血压心脏病患者出现左心室和左

心房心肌弥漫性６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 高摄取，而右心房和右心室心肌

则无明显摄取。 上述病例报道表明，ＦＡＰＩ 显像在肺动脉高

压患者右心室纤维化和高血压心脏病应用中有潜在价值。
２．免疫球蛋白（ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ， Ｉｇ）Ｇ４ 相关性疾病（ＩｇＧ４

ｒｅｌａｔｅｄ ｄｉｓｅａｓｅ， ＩｇＧ４⁃ＲＤ）。 ＩｇＧ４⁃ＲＤ 是 １ 种较罕见的由免疫

介导的慢性炎性反应伴纤维化疾病，主要病理表现为以 ＩｇＧ４＋
浆细胞为主的淋巴细胞、浆细胞浸润，并伴有席纹状纤维化、
闭塞性静脉炎和嗜酸性粒细胞浸润，其诊断常需要综合临

床、血清学、影像学、病理学和免疫组织学等特征。 影像学检

查是诊断检查的重要方面之一，用于评估受累特征、范围及

疾病活动性，亦有助于发现一些无症状的内脏器官受

累［２１⁃２３］ 。
在 ＩｇＧ４⁃ＲＤ 活动期中，成纤维细胞和肌成纤维细胞混

杂，伴有淋巴细胞、浆细胞浸润和纤维化可能是６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 显
像的组织病理学基础［１２，２４］ 。 Ｌｕｏ 等［１２］在 ２６ 例 ＩｇＧ４⁃ＲＤ 患者

中发现，与１８ Ｆ⁃ＦＤＧ 相比，６８ Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 在胰腺、胆管 ／
肝脏和唾液腺中具有更好的对比度和更高的阳性率，且在提

供最佳活组织检查（简称活检）部位方面更具优势。
目前，ＩｇＧ４⁃ＲＤ 疾病活动度无创性评估主要依靠１８Ｆ⁃ＦＤＧ

ＰＥＴ ／ ＣＴ，但部分 ＦＤＧ 摄取阴性的病灶可能出现６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 的
异常高摄取［１３］ 。 Ｓｃｈｍｉｄｋｏｎｚ 等［１３］发现，６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ 能够
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特异性区分 ＩｇＧ４⁃ＲＤ 的炎性反应和纤维化活动，１８ Ｆ⁃ＦＤＧ
ＰＥＴ 阳性病灶组织学上表现为 ＩｇＧ４＋细胞密集的淋巴细胞、
浆细胞浸润，而６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ＰＥＴ 阳性病灶组织学上呈现出

大量表达 ＦＡＰ 的活化成纤维细胞。 因此，１８Ｆ⁃ＦＤＧ 摄取阴性

不应被误认为代谢不活跃，可能是未发现病灶从炎性反应状

态转换至纤维化状态的过程，这也是部分 ＦＤＧ 阴性病灶持续

存在甚至出现进展的原因，而临床治疗中以纤维化病变为主

的亚型可能需要针对性方案来控制疾病进展。 Ｑｉｎ 等［２５］ 报

道６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＭＲ 能够准确鉴别 ＩｇＧ４ 相关硬化性胆管炎

与术后炎性病灶；Ｓｈｏｕ 等［２６］报道在 ＩｇＧ４ 相关自身免疫性胰

腺炎和胰腺癌的鉴别诊断中 ＦＡＰＩ ＰＥＴ 展现出较高的灵敏

度，并提示１８Ｆ⁃ＦＤＧ 显像诊断不能明确 ＩｇＧ４⁃ＲＤ 诊断时，应积

极考虑应用 ＦＡＰＩｓ 显像进一步诊断。
３．肺、肝、肾纤维化。 目前，肺纤维化的进展情况常通过

肺功能测试和高分辨率 ＣＴ 来判断，这种方法需要长期随访

来检测变化。 在 １ 项病例对照研究中，Ｂｅｒｇｍａｎｎ 等［２７］ 提供

了肺纤维化患者成纤维细胞激活动态过程的证据，并得出可

以采用６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ＰＥＴ ／ ＣＴ 直接动态评估肺纤维化，以便

于更早更准确地进行治疗以及动态检测成纤维细胞靶向治

疗的分子反应等结论。 Ｙａｎｇ 等［２８］ 采用多种方法检测 ＦＡＰ
在原代培养人肺组织中成纤维细胞和临床肺标本中的表达，
结果显示在体外实验和活体检测时 ＦＡＰ 均能评估间质性肺

疾病（ｉｎｔｅｒｓｔｉｔｉａｌ ｌｕｎｇ ｄｉｓｅａｓｅｓ， ＩＬＤ）存在的促纤维化活性，可
能有助于 ＩＬＤ 早期诊断和及时治疗。

肝活检是评估肝纤维化的“金标准”，但存在有创操作可

能引起并发症、活检组织少所致采样误差、无法进行长期动

态监测等方面的局限性，因此探索无创性、替代性的肝纤维

化评估方法十分必要［２９］ 。 ＦＡＰ 作为 １ 种多功能蛋白，在肝损

伤中具有促纤维化的作用。 研究发现在肝硬化间隔区的肝星

状细胞中，ＦＡＰ 表达升高，其表达水平与肝纤维化的严重程度

呈正相关［３０］。 与１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 相比，６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 在肝脏中

的背景摄取较低［２９］，在检测肝脏疾病方面有更高的敏感性，
表明使用 ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 评估活动性肝纤维化有效［３０］。

多种慢性肾脏疾病最终会导致肾功能衰竭，其主要病理

改变和共同通路是肾纤维化。 目前，肾穿刺活检是临床诊断

肾纤维化的“金标准”，但该检查有创，且部分患者因某些禁

忌证而无法施行［３１］ 。 Ｚｈｏｕ 等［３１］ 对经肾穿刺活检证实为肾

纤维化的患者行６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像，大部分（１２ ／ １３）
患者显示出显像剂的异常摄取增加，表明 ＦＡＰＩ 在肾纤维化

诊断中具有较高的灵敏度，有助于疾病诊断、评估及治疗计

划的制定。 周玥等［１４］也得出相似结论，６８Ｇａ⁃１，４，７，１０⁃四氮

杂环十二烷⁃１，４，７，１０⁃四乙酸（１，４，７，１０⁃ｔｅｔｒａａｚａｃｙｃｌｏｄｏｄｅ⁃
ｃａｎｅ⁃１，４，７，１０⁃ｔｅｔｒａａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ， ＤＯＴＡ）⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ＰＥＴ ／ ＣＴ 对

肾纤维化的诊断灵敏度为 ８８％，且 ＳＵＶｍａｘ随肾纤维化分级的

提高逐渐升高，表明６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 在无创定量评估肾纤维化程

度中具有潜在价值，可作为临床诊断肾纤维化的补充方法。
４．其他炎性疾病。 类风湿关节炎（ ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄ ａｒｔｈｒｉｔｉｓ，

ＲＡ）是常见的自身免疫性疾病之一，其特点是滑膜关节炎性

反应，成纤维细胞样滑膜细胞是炎性反应关键的效应细胞。
ＦＡＰ 主要由活化的成纤维样滑膜细胞表达，并在疾病发展的

各阶段起着重要作用［３２］ 。 Ｇｅ 等［３３］ 通过对胶原诱导关节炎

小鼠的关节和 ＲＡ 患者的显像研究发现，与１８Ｆ⁃ＦＤＧ 显像相

比，１８Ｆ⁃ＡｌＦ⁃１，４，７⁃三氮杂环壬烷⁃１，４，７⁃三乙酸（１，４，７⁃ｔｒｉａｚａ⁃
ｃｙｌｏｎｏｎａｎｅ⁃１，４，７⁃ｔｒｉａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ，ＮＯＴＡ）⁃ＦＡＰＩ⁃０４ 在关节炎早

期即显示出异常高摄取，体现出其在 ＲＡ 病变临床应用中的

广阔前景。 Ｌｕｏ 等［１５］ 前瞻性分析了 ２０ 例 ＲＡ 患者受累的

２４４ 个关节，发现６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 对受累关节的阳性检出率高于１８Ｆ⁃
ＦＤＧ，每例患者受损最重关节的 ＳＵＶｍａｘ 明显高于１８ Ｆ⁃ＦＤＧ。
Ｗａｎｇ 等［３４］回顾性分析了 １０３ 例髋关节置换术后患者的临

床及６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ＰＥＴ ／ ＣＴ 资料，仅通过 ＳＵＶｍａｘ 诊断

假体周围感染（ｐｅｒｉｐｒｏｓｔｈｅｔｉｃ ｊｏｉｎｔ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ， ＰＪＩ）的 ＡＵＣ 为

０􀆰 ８９８，优于血清学检查，其截断值为 ７．５３，灵敏度为 １００％，
特异性为 ７２％，表明了６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 显像在诊断 ＰＪＩ 方面的前

景和优势。
纤维化和炎性反应是克罗恩病（Ｃｒｏｈｎ′ｓ ｄｉｓｅａｓｅ， ＣＤ）的

主要病理改变，早期发现和对疾病严重程度的精准评估对患

者的预后至关重要［１６］ 。 既往研究显示 ＦＡＰ 在 ＣＤ 的病理标

本中染色阳性［３５］ ；Ｌｕｏ 等［３６］报道 １ 例 ８ 年 ＣＤ 病史患者的受

累肠管表现出６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 高摄取，而另 １ 例溃疡性结肠炎患

者的受累肠管则无６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 摄取，这为应用非侵入性方法

对 ２ 种疾病进行鉴别诊断提供了可能性。 Ｓｃｈａｒｉｔｚｅｒ 等［３７］ 对

１４ 例 ＣＤ 患者行６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＭＲ 检查，发现有纤维化节

段的肠段平均 ＳＵＶｍａｘ高于无纤维化节段，重度纤维化组的平

均 ＳＵＶｍａｘ高于轻中度纤维化组，表明６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 能够鉴别诊

断肠管炎性或纤维性狭窄，有助于治疗方法的选择。 Ｃｈｅｎ
等［１６］发现 ＣＤ 患者的６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ＰＥＴ ／ ＣＴ 表现与肠镜、ＣＴ
小肠造影、临床表现及血清学标志物具有良好的相关性，且
ＣＤ 病灶对６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 的摄取不受肠道活动的影响，因此检查

前无需禁食和肠道准备，这提高了患者对检查的依从性和耐

受性。 Ｆｕ 和 Ｚｈｏｕ［３８］还发现１８Ｆ⁃ＦＡＰＩ⁃４２ ＰＥＴ ／ ＣＴ 能够阳性显

示部分嗜酸细胞性胃肠炎１８ Ｆ⁃ＦＤＧ 阴性病灶，较１８ Ｆ⁃ＦＤＧ
ＰＥＴ ／ ＣＴ 更有助于探测嗜酸细胞性胃肠炎病变累及范围。

综上，６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩｓ 是目前最具临床应用前景的 ＰＥＴ 显像

剂之一，在多种肿瘤中有很高的诊断灵敏度，且６８ Ｇａ⁃ＦＡＰＩ
ＰＥＴ ／ ＣＴ 为非肿瘤疾病（心脏显像、自身免疫性疾病、纤维化、
关节炎等）提供了无创的诊断和动态的评估方法，有望更好

地指导治疗。
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ｉｎｄｉｃａｔｉｏｎｓ： ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ［ Ｊ］ ． ＥＪＮＭＭＩ Ｒｅｓ， ２０２１， １１（１）：
１８． ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ ｓ１３５５０⁃０２１⁃００７６１⁃２．

［４］ Ｒｏｂｅｒｔｓ ＥＷ， Ｄｅｏｎａｒｉｎｅ Ａ， Ｊｏｎｅｓ ＪＯ， ｅｔ ａｌ． Ｄｅｐｌｅｔｉｏｎ ｏｆ ｓｔｒｏｍａｌ
ｃｅｌｌｓ ｅｘｐｒｅｓｓｉｎｇ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ⁃α ｆｒｏｍ ｓｋｅｌｅｔａｌ ｍｕｓｃｌｅ
ａｎｄ ｂｏｎｅ ｍａｒｒｏｗ ｒｅｓｕｌｔｓ ｉｎ ｃａｃｈｅｘｉａ ａｎｄ ａｎｅｍｉａ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｅｘｐ Ｍｅｄ，
２０１３， ２１０（６）： １１３７⁃１１５１． ＤＯＩ：１０．１０８４ ／ ｊｅｍ．２０１２２３４４．

［５］ Ｓｉｖｅｋｅ ＪＴ． Ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ⁃ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ： ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｔｈｅ ｒｏｏｔｓ ｏｆ ｔｈｅ
ｔｕｍｏｒ ｍｉｃｒｏｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０１８， ５９（ ９）： １４１２⁃
１４１４． ＤＯＩ：１０．２９６７ ／ ｊｎｕｍｅｄ．１１８．２１４３６１．

［６］ Ｇａｓｃａｒｄ Ｐ， Ｔｌｓｔｙ ＴＤ． Ｃａｒｃｉｎｏｍａ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｓ： ｏｒｃｈｅｓｔｒａ⁃
ｔｉｎｇ ｔｈｅ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ｏｆ ｍａｌｉｇｎａｎｃｙ［Ｊ］ ． Ｇｅｎｅｓ Ｄｅｖ， ２０１６， ３０（９）：
１００２⁃１０１９． ＤＯＩ：１０．１１０１ ／ ｇａｄ．２７９７３７．１１６．

［７］ Ｃｈａｎｇ ＷＹ， Ｔｓｅｎｇ ＮＣ， Ｃｈｅｎ ＬＹ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｄｅｔｅｃ⁃
ｔｉｏｎ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｂｅｔｗｅｅｎ ＦＡＰ ａｎｄ ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｎ ｖａｒｉｏｕｓ ｃａｎｃ⁃
ｅｒｓ： ａ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ ［ Ｊ ］ ． Ｃｌｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ，
２０２３， ４８（２）： １３２⁃１４２． ＤＯＩ：１０．１０９７ ／ ＲＬＵ．００００００００００００４４３８．

［８］ Ｃｈｅｎ ＢＸ， Ｘｉｎｇ ＨＱ， Ｇｏｎｇ ＪＮ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ ｃａｒｄｉａｃ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ
ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｈｒｏｎｉｃ ｔｈｒｏｍｂｏｅｍｂｏｌｉｃ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｈｙｐｅｒ⁃
ｔｅｎｓｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０２２， ４９（４）： １２１１⁃
１２２２． ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ００２５９⁃０２１⁃０５５７７⁃９．

［９］ Ｄｉｅｋｍａｎｎ Ｊ， Ｋｏｅｎｉｇ Ｔ， Ｔｈａｃｋｅｒａｙ ＪＴ， ｅｔ ａｌ． Ｃａｒｄｉａｃ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃ⁃
ｔｉｖａｔｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｅａｒｌｙ ａｆｔｅｒ ａｃｕｔｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ： ｉｎｔｅｇｒａ⁃
ｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ＭＲ ｔｉｓｓｕｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ａｎｄ ｓｕｂｓｅｑｕｅｎｔ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｏｕｔ⁃
ｃｏｍｅ［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０２２， ６３（９）： １４１５⁃１４２３． ＤＯＩ：１０．２９６７ ／
ｊｎｕｍｅｄ．１２１．２６３５５５．

［１０］ Ｋｅｓｓｌｅｒ Ｌ， Ｋｕｐｕｓｏｖｉｃ Ｊ， Ｆｅｒｄｉｎａｎｄｕｓ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｖｉｓｕａｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｆｉ⁃
ｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ ｕｓｉｎｇ ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ
［Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０２１， ４６ （ １０）： ８０７⁃８１３． ＤＯＩ：１０． １０９７ ／
ＲＬＵ．００００００００００００３７４５．

［１１］ Ｆｉｎｋｅ Ｄ， Ｈｅｃｋｍａｎｎ ＭＢ， Ｈｅｒｐｅｌ Ｅ， ｅｔ ａｌ． Ｅａｒｌｙ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｃｈｅｃｋ⁃
ｐｏｉｎｔ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｍｙｏｃａｒｄｉｔｉｓ ｕｓｉｎｇ ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ［Ｊ］．
Ｆｒｏｎｔ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｍｅｄ， ２０２１， ８： ６１４９９７． ＤＯＩ：１０． ３３８９／ ｆｃｖｍ． ２０２１．
６１４９９７．

［１２］ Ｌｕｏ Ｙ， Ｐａｎ Ｑ， Ｙａｎｇ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ⁃ｔａｒｇｅｔｅｄ
ＰＥＴ ／ ＣＴ ｗｉｔｈ ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ｆｏｒ ｉｍａｇｉｎｇ ＩｇＧ４⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｄｉｓｅａｓｅ： ｃｏｍｐａｒ⁃
ｉｓｏｎ ｔｏ １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０２１， ６２（２）： ２６６⁃
２７１． ＤＯＩ：１０．２９６７ ／ ｊｎｕｍｅｄ．１２０．２４４７２３．

［１３］ Ｓｃｈｍｉｄｋｏｎｚ Ｃ， Ｒａｕｂｅｒ Ｓ， Ａｔｚｉｎｇｅｒ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｄｉｓｅｎｔａｎｇｌｉｎｇ ｉｎｆｌａｍ⁃
ｍａｔｏｒｙ ｆｒｏｍ ｆｉｂｒｏｔｉｃ ｄｉｓｅａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｂｙ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｉｍａｇｉｎｇ［Ｊ］ ． Ａｎｎ Ｒｈｅｕｍ Ｄｉｓ， ２０２０， ７９（１１）： １４８５⁃１４９１． ＤＯＩ：
１０．１１３６ ／ ａｎｎｒｈｅｕｍｄｉｓ⁃２０２０⁃２１７４０８．

［１４］ 周玥，黄越熙，黄奕琳，等． ６８Ｇａ⁃ＤＯＴＡ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ＰＥＴ ／ ＣＴ 在评估

肾纤维化疾病中的应用价值［Ｊ］ ．中华核医学与分子影像杂志，
２０２１， ４１ （ １２ ）： ７２７⁃７３１． ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ３２１８２８⁃
２０２１０９２６⁃００３３８．
Ｚｈｏｕ Ｙ， Ｈｕａｎｇ ＹＸ， Ｈｕａｎｇ ＹＬ， ｅｔ ａｌ． Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｖａｌｕｅ ｏｆ ６８Ｇａ⁃
ＤＯＴＡ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｎ ｅｖａｌｕａｔｉｎｇ ｒｅｎａｌ ｆｉｂｒｏｓｉｓ ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ．
Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０２１， ４１（１２）： ７２７⁃７３１． ＤＯＩ：１０．
３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃２０２１０９２６⁃００３３８．

［１５］ Ｌｕｏ Ｙ， Ｐａｎ Ｑ， Ｚｈｏｕ Ｚ， ｅｔ ａｌ． ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｆｏｒ ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄ
ａｒｔｈｒｉｔｉｓ： ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｓｔｕｄｙ ［ Ｊ］ ． Ｒａｄｉｏｌｏｇｙ， ２０２３， ３０７ （ ３ ）：
ｅ２２２０５２． ＤＯＩ：１０．１１４８ ／ ｒａｄｉｏｌ．２２２０５２．

［１６］ Ｃｈｅｎ Ｌ， Ｚｈｏｎｇ Ｘ， Ｌｉ Ｌ， ｅｔ ａｌ． ［ ６８Ｇａ］Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｏｎ ａｓ⁃
ｓｅｓｓｉｎｇ Ｃｒｏｈｎ′ｓ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｌｅｓｉｏｎｓ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ
Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０２３， ５０ （ ５）： １３６０⁃１３７０． ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ００２５９⁃０２３⁃
０６１０７⁃５．

［１７］ Ｎｏｔｏｈａｍｉｐｒｏｄｊｏ Ｓ， Ｎｅｋｏｌｌａ ＳＧ， Ｒｏｂｕ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ ｃａｒｄｉａｃ

ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｉｎ ａ ｐａｔｉｅｎｔ ａｆｔｅｒ ａｃｕｔｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ ｕｓｉｎｇ
６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｃａｒｄｉｏｌ， ２０２２， ２９ （ ５）： ２２５４⁃２２６１．
ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ１２３５０⁃０２１⁃０２６０３⁃ｚ．

［１８］ Ｖａｒａｓｔｅｈ Ｚ， Ｍｏｈａｎｔａ Ｓ， Ｒｏｂｕ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ ｆｉｂｒｏ⁃
ｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｆｔｅｒ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ ｕｓｉｎｇ ａ ６８Ｇａ⁃ｌａｂｅｌｅｄ ｆｉｂｒｏ⁃
ｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ， ＦＡＰＩ⁃０４［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０１９，
６０（１２）： １７４３⁃１７４９． ＤＯＩ：１０．２９６７ ／ ｊｎｕｍｅｄ．１１９．２２６９９３．

［１９］ Ｔｏｔｚｅｃｋ Ｍ， Ｓｉｅｂｅｒｍａｉｒ Ｊ， Ｒａｓｓａｆ Ｔ， ｅｔ ａｌ． Ｃａｒｄｉａｃ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａ⁃
ｔｉｏｎ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ／ ｃｏｍｐｕｔｅｄ ｔｏｍｏ⁃
ｇｒａｐｈｙ ａｓ ａ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｓｉｇｎ ｏｆ ｃａｒｄｉｏｔｏｘｉｃｉｔｙ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｈｅａｒｔ Ｊ， ２０２０，
４１（９）： １０６０． ＤＯＩ：１０．１０９３ ／ ｅｕｒｈｅａｒｔｊ ／ ｅｈｚ７３６．

［２０］ Ｌｉｎ Ｋ， Ｃｈｅｎ Ｘ， Ｘｕｅ Ｑ， ｅｔ ａｌ． Ｄｉｆｆｕｓｅ ｕｐｔａｋｅ ｏｆ ［ ６８Ｇａ］Ｇａ⁃ＦＡＰＩ
ｉｎ ｔｈｅ ｌｅｆｔ ｈｅａｒｔ ｉｎ ａ ｐａｔｉｅｎｔ ｗｉｔｈ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ ｂｙ ＰＥＴ ／
ＣＴ［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｃａｒｄｉｏｌ， ２０２２， ２９（６）： ３５９６⁃３５９８． ＤＯＩ：１０．１００７ ／
ｓ１２３５０⁃０２１⁃０２６４６⁃２．

［２１］ Ｋａｍｉｓａｗａ Ｔ， Ｚｅｎ Ｙ， Ｐｉｌｌａｉ Ｓ， ｅｔ ａｌ． ＩｇＧ４⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ｌａｎ⁃
ｃｅｔ， ２０１５， ３８５ （ ９９７６）： １４６０⁃１４７１． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ Ｓ０１４０⁃６７３６
（１４）６０７２０⁃０．

［２２］ Ｗａｌｌａｃｅ ＺＳ， Ｎａｄｅｎ ＲＰ， Ｃｈａｒｉ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ２０１９ Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｃｏｌ⁃
ｌｅｇｅ ｏｆ Ｒｈｅｕｍａｔｏｌｏｇｙ ／ Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｌｅａｇｕｅ Ａｇａｉｎｓｔ Ｒｈｅｕｍａｔｉｓｍ ｃｌａｓｓｉ⁃
ｆｉｃａｔｉｏｎ ｃｒｉｔｅｒｉａ ｆｏｒ ＩｇＧ４⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｄｉｓｅａｓｅ ［ Ｊ ］ ． Ａｎｎ Ｒｈｅｕｍ Ｄｉｓ，
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·读者·作者·编者·

中华医学会杂志社对一稿两投问题处理的声明

为维护中华医学会系列杂志的声誉和广大读者的利益，现将中华医学会系列杂志对一稿两投和一稿两用问题的处理声

明如下：
１．本声明中所涉及的文稿均指原始研究的报告或尽管 ２ 篇文稿在文字的表达和讨论的叙述上可能存在某些不同之处，但

这些文稿的主要数据和图表是相同的。 所指文稿不包括重要会议的纪要、疾病的诊断标准和防治指南、有关组织达成的共识

性文件、新闻报道类文稿及在一种刊物发表过摘要或初步报道而将全文投向另一种期刊的文稿。 上述各类文稿如作者要重

复投稿，应向有关期刊编辑部做出说明。
２．如 １ 篇文稿已以全文方式在某刊物发表，除非文种不同，否则不可再将该文投寄给他刊。
３．请作者所在单位在来稿介绍信中注明该文稿有无一稿两投问题。
４．凡来稿在接到编辑部回执后满 ３ 个月未接到退稿，则表明稿件仍在处理中，作者欲投他刊，应事先与该刊编辑部联系并

申述理由。
５．编辑部认为文稿有一稿两投嫌疑时，应认真收集有关资料并仔细核实后再通知作者，同时立即进行退稿处理，在做出处

理决定前请作者就此问题做出解释。 期刊编辑部与作者双方意见发生分歧时，应由上级主管部门或有关权威机构进行最后

仲裁。
６．一稿两用一经证实，期刊编辑部将择期在杂志中刊出其作者姓名和单位及撤销该论文的通告；对该作者作为第一作者

所撰写的一切文稿，中华医学会系列杂志 ２ 年内将拒绝其发表；并就此事件向作者所在单位和该领域内的其他科技期刊进行

通报。

中华医学会杂志社
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