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【摘要】 　 心肌纤维化是多种心血管疾病发生发展的重要病理过程，与患者预后密切相关。 活化

的成纤维细胞（ＣＦｓ）是其中主要的效应细胞，其表面特异性高表达成纤维细胞激活蛋白（ＦＡＰ）。 核

素标记的 ＦＡＰ 抑制剂（ＦＡＰＩｓ）能与 ＦＡＰ 特异性结合，在体可视化活化的 ＣＦｓ，在多种心血管疾病的

早期诊断、预后预测及干预指导中表现出初步的临床应用价值。 该文就核素标记的 ＦＡＰＩｓ 在心血管

疾病显像中的研究进展进行综述。
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　 　 成纤维细胞激活蛋白（ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ， ＦＡＰ）
是一种Ⅱ型跨膜丝氨酸蛋白酶，在成人的正常组织和良性肿

瘤中几乎不表达，在多数恶性上皮肿瘤，某些感染性、炎性和

纤维化疾病及愈合伤口中高表达［１⁃２］ 。 心肌纤维化是多种心

血管疾病发生发展的重要病理过程，早期识别及干预对改善

患者预后意义重大［３］ 。 目前心肌纤维化的诊断主要依赖有

创的病理学方法，常规影像学方法包括超声及心脏 ＭＲ（ｃａｒ⁃
ｄｉａｃ ＭＲ， ＣＭＲ）只能间接反映病变中晚期的心肌纤维化程

度［４］ 。 核素标记的 ＦＡＰ 抑制剂（ＦＡＰ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ， ＦＡＰＩｓ）显像

可提示心肌纤维化早期病变，实现在体动态观察其演化进

程，对心血管疾病的诊治及预后评估具有重要价值。
一、 ＦＡＰ 与心肌纤维化

在静息状态下，心脏成纤维细胞 （ ｃａｒｄｉａｃ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｓ，
ＣＦｓ）通过平衡细胞外基质（ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｍａｔｒｉｘ， ＥＣＭ）的合成

与降解，为心脏提供完整的网状支撑系统，在维持心脏结构、
功能及信号转导中起重要作用。 在心肌受损或坏死后释放

的损伤相关模式分子、慢性炎性反应或血流动力学变化引起

的机械张力等条件的刺激下，心肌会发生修复或反应性纤维

化。 转化生长因子⁃β（ ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ⁃β，ＴＧＦ⁃β）、
肾素⁃血管紧张素⁃醛固酮系统、Ｗｎｔ ／ β⁃ｃａｔｅｎｉｎ 通路、血小板

生长因子（ｐｌａｔｅｌｅｔ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ， ＰＤＧＦ）、白细胞介素

及压力激活等信号转导通路被激活，促进心肌细胞凋亡，通
过增加基质金属蛋白酶（ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓ， ＭＭＰｓ）活
性、抑制组织金属蛋白酶抑制剂（ｔｉｓｓｕｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ｏｆ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏ⁃
ｔｅｉｎａｓｅｓ， ＴＩＭＰ）活性使 ＥＣＭ 分解，促进各种来源的 ＣＦｓ 增殖

并活化为肌成纤维细胞迁移至受损区，参与 ＥＣＭ 合成。 在

修复早期，ＥＣＭ 的生成有利于保持病变心脏的完整；但在修

复后期，成纤维细胞持续增殖活化并过度合成 ＥＣＭ，造成胶

原过度沉积，导致心肌纤维化。 心肌纤维化会使心肌僵硬度

增加及顺应性减低，可能导致恶性心律失常或心力衰竭（简
称心衰） ［３⁃４］ 。

活化的 ＣＦｓ 是心肌纤维化的主要效应细胞，于纤维化早

期被激活，不存在于正常心脏中。 ＴＧＦ⁃β 通过 ＳＭＡＤ２ ／ ３ 通

路在激活 ＣＦｓ 的同时，诱导 ＦＡＰ 于活化的 ＣＦｓ 中特异性高

表达［５］ ，提示 ＦＡＰ 的产生机制可能与 ＣＦｓ 活化通路有关。
ＦＡＰ 具有二肽酶及明胶酶属性，可以促进肌成纤维细胞的迁
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移及 ＭＭＰｓ 的活性，增加 ＥＣＭ 降解而参与重塑［５⁃６］ 。 ＦＡＰ 作

为 ＣＦｓ 早期激活的重要分子标志，为 ＦＡＰＩ 核素显像可视化

活化的 ＣＦｓ、研究心肌病变机制提供了分子基础。 目前临床

对心肌纤维化防治效果欠佳，研究者对心衰模型使用以 ＦＡＰ
为靶标的嵌合抗原受体 Ｔ 细胞疗法（ｃｈｉｍｅｒｉｃ ａｎｔｉｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ
Ｔ⁃ｃｅｌｌ ｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ， ＣＡＲ⁃Ｔ）靶向活化的成纤维细胞后，心
肌纤维化程度降低、心脏收缩功能有所恢复［７］ ，使得 ＦＡＰ 有

望成为防治心肌纤维化的新靶标，而 ＦＡＰＩ 核素显像可以为

ＣＡＲ⁃Ｔ 筛选受益人群。
多项回归性分析显示，在 ＦＡＰＩ 核素显像中，心肌对 ＦＡＰＩ

的摄取与高血压、糖尿病、年龄、体质指数、化疗药物使用史

及胸部放射史等心血管或代谢危险因素有关，与心肌肌钙蛋

白升高及左心室射血分数（ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｅｊｅｃｔｉｏｎ ｆｒａｃｔｉｏｎ，
ＬＶＥＦ）降低相关，局灶性 ＦＡＰＩ 摄取还可提示一些潜在的心

血管疾病［８⁃１０］ 。
二、 ＦＡＰＩ 核素显像在血管疾病中的应用

１．动脉粥样硬化。 粥样硬化斑块糜烂或破裂后血栓形

成，是导致临床心血管事件发生的主要原因之一。 影响斑块

稳定性的因素众多，活化的血管平滑肌细胞（ｖａｓｃｕｌａｒ ｓｍｏｏｔｈ
ｍｕｓｃｌｅ ｃｅｌｌｓ， ＶＳＭＣ） 是调节斑块稳定性的重要因素［３，１１］ 。
ＦＡＰ 在激活的 ＶＳＭＣ 上高表达，在薄纤维帽中表达高于厚

帽，并能促使Ⅰ型胶原降解和纤维帽破裂，从而破坏斑块稳

定［１２⁃１３］ 。 对患者的６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像结果进行分析

发现，在大型动脉管壁中，非钙化及低钙化病灶对显像剂的

摄取高于弥漫性陈旧钙化灶；冠状动脉中的钙化斑块对显像

剂也有不同程度的摄取［８，１３］ ，表明６８ Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显

像剂摄取程度与斑块活动度及钙化程度有关，可为选择治疗

时机及提示预后提供依据，同时 ＦＡＰ 对斑块钙化程度的影

响值得进一步探究。
２．肺动脉高压（ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｉａｌ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ， ＰＡＨ）。

对 ＰＡＨ 患者行６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像，患者右心室游离壁

对显像剂呈不均匀性摄取增高，右心室插入点有轻度摄取，
左心室无摄取，与 Ｔ１ ｍａｐｐｉｎｇ 结果基本一致，而晚期 Ｇａ 增强

（ｌａｔｅ ｇａｄｏｌｉｎｉｕｍ ｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔ， ＬＧＥ）仅显示右心室插入点强

化。 因此，ＦＡＰＩ 核素显像作为影像学检测手段对显示 ＰＡＨ
病灶范围有一定优势，提示右心后负荷增高可能通过机械应

力传导信号使右心室心肌中的 ＣＦｓ 活化［１４⁃１５］ 。 ＰＡＨ 患者心

脏对 ＦＡＰＩ 摄取与全肺阻力及氨基末端脑钠肽前体（Ｎ ｔｅｒｍｉ⁃
ｎａｌ ｐｒｏ Ｂ ｔｙｐｅ ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃ ｐｅｐｔｉｄｅ， ＮＴ⁃ｐｒｏＢＮＰ）上升相关，与右

心室肥厚显著相关，与收缩功能中右心室面积变化分数及三

尖瓣环收缩期位移呈负相关，与 ＬＧＥ 等参数无明显相关

性［１６⁃１７］ ，因而 ＦＡＰＩ 核素显像可以提示患者预后，为及时防止

心肌的不可逆重塑提供依据。 Ｇｏｎｇ 等［１８］于 １３ 例慢性血栓栓

塞性 ＰＡＨ 患者中发现 ６９％患者肺动脉中有不同程度的６８Ｇａ⁃
ＦＡＰＩ⁃０４ 摄取，且摄取强度与肺动脉舒张压呈正相关，提示肺

动脉管壁中的 ＦＡＰ 可能参与 ＰＡＨ 进展，值得进一步研究。
三、 ＦＡＰＩ 核素显像在心肌梗死（简称心梗）中的应用

心梗后心肌过度纤维化导致心衰，是心梗患者晚期死亡

率升高的主要原因，早期发现及监测心肌纤维化是预防心衰

的关键［１９］ 。 ＦＡＰ 在动物模型及患者心梗区域的肌成纤维细

胞上高表达，在心梗周围区域表达最高，并于心梗后 ７ ｄ 达高

峰［５］ ，为 ＦＡＰＩ 核素显像能够早期提示及动态观察心梗后心

肌纤维化范围及程度奠定了基础。 ＦＡＰ 基因敲除小鼠在心

梗后心肌重塑有所减轻，而病灶愈合及心室功能的恢复速度

未受影响，提示了 ＦＡＰ 在心肌纤维化中可能呈促进作用，并
为心肌纤维化的治疗提供了新思路［２０］ 。

目前在心血管疾病中，ＦＡＰＩ 核素显像在心梗中研究最

为广泛，在无创性提示心梗后修复性和反应性纤维化病灶中

展现出独特优势。６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ 显像提示心梗区域出现持

续性 ＦＡＰＩ 浓聚，且浓聚主要集中在梗死心肌的边缘，于心梗

后第 ６ 或 ７ 天后达到高峰［２１⁃２４］ ，这与病理研究结果高度一

致。 心梗周围区域的 ＦＡＰ 阳性 ＣＦｓ 密度分别是梗死中心和

远处的 ３ 倍和 ８ 倍［２１］ 。 心梗患者心脏的６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 高摄取区

域与１８Ｆ⁃ＦＤＧ 低代谢区域及 ＣＭＲ 异常信号的位置相同［２５］ ，
但心肌对６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ 的摄取范围明显超过了 ＳＰＥＣＴ 灌注

显像中灌注缺损区域面积以及 ＣＭＲ 显示的梗死及水肿范

围［２４，２６］ ，这可能是由于交界区缺血状态的存活心肌或冬眠心

肌的炎性反应中存在 ＣＦｓ 迁移，为机制研究提供了分子层面

的信息，且展示此现象的图像［２４］ 被选为 ２０２２ 年北美核医学

与分子影像学会（ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｏｆ Ｎｕｃｌｅａｒ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ａｎｄ Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ
Ｉｍａｇｉｎｇ， ＳＮＭＭＩ）年度图像。 Ｎｏｔｏｈａｍｉｐｒｏｄｊｏ 等［２７］ 在随访中

发现，ＣＭＲ 中显示的陈旧性心肌瘢痕对 ＦＡＰＩ 无摄取，提示

成熟的纤维化病灶中活化的 ＣＦｓ 减少或缺如，为 ＦＡＰＩ 核素

显像评估心肌纤维化的进展程度提供支持。
心梗病灶对 ＦＡＰＩ 的摄取与 ＬＶＥＦ 水平呈明显负相关，

与 ＣＭＲ 中显示的病灶范围、血清肌酸激酶峰值、左心室心肌

质量、收缩末和舒张末容积呈正相关［２６，２８⁃２９］ 。６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／
ＭＲ 显像剂摄取体积对预测心梗患者心室重塑具高灵敏度

（１００．０％）及高特异性（８１．３％） ［３０］ 。 ＦＡＰＩ 核素显像可为进

一步探索心梗后细胞及分子水平的变化提供可视化工具，能
够弥补现有技术无法在心梗后早期发现心脏重构的不足，有
助于提示最佳干预时机、评估患者预后，有望成为有效评价

心梗后心室重构的新技术［３１］ 。
四、 ＦＡＰＩ 核素显像在肿瘤治疗相关心脏病中的应用

在对肿瘤患者的治疗中，某些化疗药物、免疫抑制剂

（ｉｍｍｕｎｅ ｃｈｅｃｋｐｏｉｎｔ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ， ＩＣｌｓ）和放疗可能对患者的心

血管系统造成损害，治疗所带来的生存收益可能被相关的心

血管事件所抵消［３２］ 。 肿瘤治疗相关的心脏病是近年来逐渐

热门的研究领域，其损伤机制尚不明确。
Ｔｏｔｚｅｃｋ 等［３３］发现胰腺癌患者化疗后左心室心肌存在６８Ｇａ⁃

ＦＡＰＩ 浓聚。 Ｎｉｕ 等［３４］发现尿路癌患者在接受 ＩＣｌｓ ２ 周后出

现心肌炎症状，超声及 ＣＭＲ 无明显提示；６８Ｇａ⁃１，４，７，１０⁃四
氮杂环十二烷⁃１，４，７，１０⁃四乙酸⁃Ｄ⁃苯丙氨酸 １⁃酪氨酸 ３⁃苏
氨酸 ８⁃奥曲肽 （１，４，７，１０⁃ｔｅｔｒａａｚａｃｙｃｌｏｄｏｄｅｃａｎｅ⁃１，４，７，１０⁃ｔｅｔ⁃
ｒａａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ⁃Ｄ⁃Ｐｈｅ１⁃Ｔｙｒ３⁃Ｔｈｒ８⁃ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ， ＤＯＴＡＴＡＴＥ） ＰＥＴ
显像显示左心室心肌存在轻度弥漫性显像剂摄取，提示心肌

炎；在６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ 显像中，显像剂于左心室前壁、侧壁和

室间隔上呈现出显著的局灶性摄取，而下壁无摄取，提示

ＦＡＰＩ ＰＥＴ 显像可能有助于可视化炎性反应以外的 ＩＣＩｓ 相关

心肌炎病理过程。 Ｆｉｎｋｅ 等［３５］在对 ２６ 例使用 ＩＣｌｓ 的肿瘤患

者行６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 后发现，无心肌炎证据的患者心脏对

显像剂无摄取，而有心肌炎证据的患者心脏对６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 摄
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取明显增浓，因而６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 可能对存在证据的 ＩＣｌｓ
相关心肌炎的早期诊断具有优势，提示活化的 ＣＦｓ 可能参与

该病理过程。
Ｗｅｉ 等［３６］对同步放化疗后的 １３ 例食管癌患者行１８ Ｆ⁃

ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像发现，受照射的心肌组织对显像剂的摄取

增加，表明了心肌内 ＣＦｓ 的活化。 在放射性心脏损伤大鼠模

型中发现，受照射的心肌在 ＬＶＥＦ 降低之前就显示出对 ＦＡＰＩ
的摄取。 ＦＡＰＩ 核素显像可以在早期提示放射性心脏损伤中

的纤维化病灶，能够为预防和治疗提供有力指导。
五、 ＦＡＰＩ 核素显像在心肌疾病中的应用

Ｗａｎｇ 等［３７］ 对 ５０ 例肥厚型心肌病（ ｈｙｐｅｒｔｒｏｐｈｉｃ ｃａｒｄｉｏ⁃
ｍｙｏｐａｔｈｙ， ＨＣＭ）患者行１８Ｆ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 发现，ＨＣＭ 患者左

心室心肌对 ＦＡＰＩ 呈不均匀性摄取，且摄取位于 ８４％的非肥

厚心肌段，明显高于正常对照组，提示 ＨＣＭ 病理过程累及非

肥厚心肌段，为 ＨＣＭ 病理机制研究给予了新启示。 同时，
ＦＡＰＩ 摄取程度与 ＮＴ⁃ｐｒｏＢＮＰ、高敏肌钙蛋白Ⅰ、左心房内径

及 ５ 年心源性猝死风险评分呈正相关，与 ＬＶＥＦ 的 Ｚ 评分呈负

相关，因此 ＦＡＰＩ 核素显像在评估预后方面具有一定的潜能。
扩张型心肌病患者的６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像结果显示，

心脏对显像剂呈弥漫且不均匀性浓聚［３８］ ，高血压性心脏病

患者左心室和左心房中的６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 呈现弥漫性摄取［３９］ ，提
示不同心肌疾病活化的 ＣＦｓ 分布不同， ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ
能够为早期预防病情进展提供分子水平病变的可视化依据。
在使用腹主动脉缩窄术或注射异丙肾上腺素所制的慢性心

衰小鼠模型中，６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ 显像结果显示心肌在心衰早期

对显像剂摄取增高，提示 ＣＦｓ 活化发生于心肌重塑早期，６８Ｇａ⁃
ＦＡＰＩ ＰＥＴ 显像可为患者提示合适的防治时机［４０⁃４１］ 。

六、 ＦＡＰＩ 核素显像在罕见心脏病中的应用

ＦＡＰＩ 核素显像在一些罕见心脏疾病中也显示出良好的

显像效果。 急性心肌淀粉样变患者在 ＦＡＰＩ 核素显像中，左、
右心室心肌对显像剂呈不均匀性摄取增高［４２］ 。 Ｗｕ 等［４３］ 在

Ｔａｋａｙａｓｕ 动脉炎患者中发现，轻度增厚的大动脉血管壁存

在６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 浓聚而无１８Ｆ⁃ＦＤＧ 摄取，６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ 在检测 Ｔａｋａｙａｓｕ
动脉炎的活动度方面可能优于１８Ｆ⁃ＦＤＧ。 Ｆａｂｒｙ 病患者的右

心室和左心室对１８ Ｆ⁃ＦＡＰＩ 呈不均匀性摄取［４４］ ，表明除了鞘

糖脂积累和免疫激活之外，ＣＦｓ 激活也可能在 Ｆａｂｒｙ 病的进

展中发挥关键作用。 以上研究结果表明，ＦＡＰ 可能参与上述

罕见心脏病的疾病进展，ＦＡＰＩ 核素显像将有助于了解这些

罕见心脏病更多的病理生理机制，为防止不可逆转的心肌重

塑提供可靠依据。
七、小结与展望

尽管 ＦＡＰＩ 核素显像在多种心血管疾病中的应用还处于

初步探索阶段，但仍可看出其在诊疗中存有巨大的发展潜

力。 ＦＡＰＩ 核素显像在多种不同心血管疾病的动物模型及患

者中均发现显像剂摄取，表明在不同病理条件下均存在 ＣＦｓ
的激活及 ＦＡＰ 的产生，然而不同疾病具体的病理生理机制

还需进一步探索。 通过在体可视化活化的 ＣＦｓ，ＦＡＰＩ 核素显

像可为进一步探究心血管疾病细胞及分子层面的变化提供

显像基础，为早期提示心肌纤维化病变及评估患者预后提供

依据，联合其他影像学方法可实现对心肌纤维化病理变化的

定量动态评估，是对现有心肌纤维化检测手段的有效补充。

通过靶向 ＦＡＰ，ＦＡＰＩ 核素显像可为早期抗纤维化治疗筛选

受益人群并于随访中评估疗效。 然而，目前关于 ＦＡＰＩ 核素

显像的研究多为个案报道或小样本回顾性研究，尚缺乏动物

实验的病理支撑，迫切需要大量前瞻性、大样本临床研究来

进行更深入的探讨。
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ｓｉｓ ｗｉｔｈ ｅｎｇｉｎｅｅｒｅｄ Ｔ ｃｅｌｌｓ［ Ｊ］ ． Ｎａｔｕｒｅ， ２０１９， ５７３（７７７４）： ４３０⁃
４３３． ＤＯＩ：１０．１０３８ ／ ｓ４１５８６⁃０１９⁃１５４６⁃ｚ．

［８］ Ｌｙｕ Ｚ， Ｈａｎ Ｗ， Ｚｈａｏ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｔｕｄｙ ｏｎ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅ⁃
ｔｗｅｅｎ ｖｉｓｕａｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｃａｒｄｉａｃ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｂｙ
Ａｌ１８Ｆ⁃ＮＯＴＡ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｄ ｃａｒｄｉｏｖａｓ⁃
ｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｍｅｄ， ２０２２， ９： ９２１７２４． ＤＯＩ：
１０．３３８９ ／ ｆｃｖｍ．２０２２．９２１７２４．

［９］ Ｓｉｅｂｅｒｍａｉｒ Ｊ， Ｋöｈｌｅｒ ＭＩ， Ｋｕｐｕｓｏｖｉｃ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｃａｒｄｉａｃ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃ⁃
ｔｉｖａｔｉｏｎ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ Ｇａ⁃６８ ＦＡＰＩ ＰＥＴ ｉｍａｇｉｎｇ ａｓ ａ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｎｏｖｅｌ
ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｏｆ ｃａｒｄｉａｃ ｉｎｊｕｒｙ ／ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｃａｒｄｉｏｌ， ２０２１，
２８（３）： ８１２⁃８２１． ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ１２３５０⁃０２０⁃０２３０７⁃ｗ．

［１０］ Ｈｅｃｋｍａｎｎ ＭＢ， Ｒｅｉｎｈａｒｄｔ Ｆ， Ｆｉｎｋｅ Ｄ， ｅｔ ａｌ． Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｃａｒｄｉａｃ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｂｙ ｐｏｓｉｔｒｏｎ ｅｍｉｓｓｉｏｎ
ｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ ａｎｄ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ ［ Ｊ］ ． Ｃｉｒｃ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｍａ⁃
ｇｉｎｇ， ２０２０， １３（９）： ｅ０１０６２８． ＤＯＩ：１０．１１６１ ／ ＣＩＲＣＩＭＡＧＩＮＧ．１２０．
０１０６２８．

［１１］ 刘峰涛，于紫英．血管平滑肌细胞与动脉粥样硬化斑块稳定性

·６４２· 中华核医学与分子影像杂志 ２０２４ 年 ４ 月第 ４４ 卷第 ４ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ａｐｒ． ２０２４， Ｖｏｌ． ４４， Ｎｏ． ４



的研究进展 ［ Ｊ］ ．中国心血管杂志， ２０２１， ２６ （ ３）： ２９９⁃３０２．
ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００７⁃５４１０．２０２１．０３．０２０．
Ｌｉｕ ＦＴ， Ｙｕ ＺＹ． Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ ｖａｓｃｕｌａｒ ｓｍｏｏｔｈ ｍｕｓｃｌｅ ｃｅｌｌｓ
ａｎｄ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｐｌａｑｕｅ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｍｅｄ，
２０２１， ２６（３）： ２９９⁃３０２． ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ．１００７⁃５４１０．２０２１．０３．
０２０．

［１２］ Ｂｒｏｋｏｐｐ ＣＥ， Ｓｃｈｏｅｎａｕｅｒ Ｒ， Ｒｉｃｈａｒｄｓ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａ⁃
ｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｓ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｄｅｇｒａｄｅｓ ｔｙｐｅ Ⅰ ｃｏｌｌａ⁃
ｇｅｎ ｉｎ ｔｈｉｎ⁃ｃａｐ ｆｉｂｒｏａｔｈｅｒｏｍａｔａ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｈｅａｒｔ Ｊ， ２０１１， ３２（２１）：
２７１３⁃２７２２． ＤＯＩ：１０．１０９３ ／ ｅｕｒｈｅａｒｔｊ ／ ｅｈｑ５１９．

［１３］ Ｗｕ Ｍ， Ｎｉｎｇ Ｊ， Ｌｉ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｉｎ ｖｉｖｏ ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ ｆｉｂｒｏ⁃
ｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ｈｕｍａｎ ａｒｔｅｒｉａｌ ｗａｌｌｓ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ，
２０２２， ６３（６）： ９４８⁃９５１． ＤＯＩ：１０．２９６７ ／ ｊｎｕｍｅｄ．１２１．２６２８６３．

［１４］ Ｗａｎｇ Ｌ， Ｚｈａｎｇ Ｚ， Ｚｈａｏ Ｚ， ｅｔ ａｌ． ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ｒｉｇｈｔ ｈｅａｒｔ ｕｐｔａｋｅ ｉｎ
ａ ｐａｔｉｅｎｔ ｗｉｔｈ ｉｄｉｏｐａｔｈｉｃ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｉａｌ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ
Ｃａｒｄｉｏｌ， ２０２２， ２９ （ ３）： １４７５⁃１４７７． ＤＯＩ： １０． １００７ ／ ｓ１２３５０⁃０２０⁃
０２４０７⁃７．

［１５］ Ｘｉｎｇ ＨＱ， Ｇｏｎｇ ＪＮ， Ｃｈｅｎ ＢＸ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ｉｍ⁃
ａｇｉｎｇ ａｎｄ ｃａｒｄｉａｃ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｎ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｆｉ⁃
ｂｒｏｓｉｓ ｉｎ ａ ｐａｔｉｅｎｔ ｗｉｔｈ ｃｈｒｏｎｉｃ ｔｈｒｏｍｂｏｅｍｂｏｌｉｃ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｈｙｐｅｒｔｅｎ⁃
ｓｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｃａｒｄｉｏｌ， ２０２２， ２９ （ ５）： ２７２８⁃２７３０． ＤＯＩ： １０．
１００７ ／ ｓ１２３５０⁃０２０⁃０２５１７⁃２．

［１６］ Ｇｕ Ｙ， Ｈａｎ Ｋ， Ｚｈａｎｇ Ｚ， ｅｔ ａｌ． ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｆｏｒ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ａｓ⁃
ｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｉｎ ｒｉｇｈｔ ｈｅａｒｔ ｉｎ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｉａｌ
ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ： ａ ｓｉｎｇｌｅ⁃ｃｅｎｔｅｒ， ｐｉｌｏｔ ｓｔｕｄｙ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｃａｒｄｉｏｌ，
２０２３， ３０（２）： ４９５⁃５０３． ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ１２３５０⁃０２２⁃０２９５２⁃３．

［１７］ 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．

［１８］ Ｇｏｎｇ ＪＮ， Ｃｈｅｎ ＢＸ， Ｘｉｎｇ ＨＱ， ｅｔ ａｌ． Ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｉｍａｇｉｎｇ
ｗｉｔｈ ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｈｒｏｎｉｃ ｔｈｒｏｍｂｏｅｍｂｏｌｉｃ ｐｕｌｍｏ⁃
ｎａｒｙ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｃａｒｄｉｏｌ， ２０２３， ３０（３）： １１６６⁃１１７２．
ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ１２３５０⁃０２２⁃０３０６９⁃３．

［１９］ 麻广宇，徐白萱，张锦明．成纤维细胞激活蛋白抑制剂在核医学

诊疗中的应用［Ｊ］ ．中华核医学与分子影像杂志， ２０２１， ４１（２）：
１１６⁃１１８． ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃２０２００３０５⁃０００９０．
Ｍａ ＧＹ， Ｘｕ ＢＸ， Ｚｈａｎｇ ＪＭ． Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏ⁃
ｔｅｉｎ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ ｉｎ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｎｕｃｌｅａｒ ｍｅｄｉｃｉｎｅ
［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０２１， ４１ （ ２）： １１６⁃１１８．
ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃２０２００３０５⁃０００９０．

［２０］ Ｈｏｆｆｍａｎｎ ＤＢ， Ｆｒａｃｃａｒｏｌｌｏ Ｄ， Ｇａｌｕｐｐｏ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｇｅｎｅｔｉｃ ａｂｌａｔｉｏｎ ｏｆ
ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｌｐｈａ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｄｉｌａｔｉｏｎ
ａｆｔｅｒ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ ［ Ｊ ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ， ２０２１， １６ （ ３ ）：
ｅ０２４８１９６． ＤＯＩ：１０．１３７１ ／ ｊｏｕｒｎａｌ．ｐｏｎｅ．０２４８１９６．

［２１］ 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．

［２２］ Ｌａｎｇｅｒ Ｌ， Ｈｅｓｓ Ａ， Ｋｏｒｋｍａｚ Ｚ， ｅｔ ａｌ． Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ ｆｉｂｒｏ⁃
ｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ａｆｔｅｒ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ ｕｓｉｎｇ ｔｈｅ ｎｏｖｅｌ ｒａ⁃
ｄｉｏｔｒａｃｅｒ ［ ６８Ｇａ］ＭＨＬＬ１［Ｊ］ ． Ｔｈｅｒａｎｏｓｔｉｃｓ， ２０２１， １１（１６）： ７７５５⁃
７７６６． ＤＯＩ：１０．７１５０ ／ ｔｈｎｏ．５１４１９．

［２３］ Ｑｉａｏ Ｐ， Ｗａｎｇ Ｙ， Ｚｈｕ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｎｏｎｉｎｖａｓｉｖｅ ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ｏｆ ｒｅｐａｒａ⁃
ｔｉｖｅ ｆｉｂｒｏｓｉｓ ａｆｔｅｒ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ ｉｎ ｒａｔｓ ｕｓｉｎｇ ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４
ＰＥＴ ／ ＣＴ［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｐｈａｒｍ， ２０２２， １９（１１）： ４１７１⁃４１７８． ＤＯＩ：１０．
１０２１ ／ ａｃｓ．ｍｏｌｐｈａｒｍａｃｅｕｔ．２ｃ００５５１．

［２４］ Ｄｉｅｋｍａｎｎ Ｊ， Ｋｏｅｎｉｇ Ｔ， Ｚｗａｄｌｏ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｉｍａｇｉｎｇ ｉｄｅｎｔｉ⁃
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