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【摘要】 　 急性心肌梗死（ＡＭＩ）后过度的炎性反应不利于梗死心肌的修复，在炎性反应高峰期进

行抗炎干预有一定的疗效。 因此，在体纵向监测 ＡＭＩ 后梗死区的炎性反应演变，对实现个体化风险

预测、指导抗炎治疗策略，进而改善预后具有重要意义。６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 靶向细胞表面的趋化因子受体

４（ＣＸＣＲ４），显像前无需特殊准备，可在体可视化梗死区的炎性反应强度、范围及演变，同时提供心外

相关器官的摄取变化，是 ＡＭＩ 后风险评估和治疗干预中颇具应用潜力的新型分子探针。 该文就其示

踪特性、研究现状、在 ＡＭＩ 的相关应用探索及局限性等方面进行综述。
【关键词】 　 心肌梗死；炎症；受体，ＣＸＣＲ４；肽类，环；发展趋势

基金项目：国家自然科学基金（８２００１８７３， Ｕ２２Ａ６００８）；山西省回国留学人员科研资助项目

（２０２２⁃１９２）
ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃２０２３０１１２⁃００００６

Ｃｕｒｒｅｎｔ ｓｔａｔｕｓ ｏｆ ６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ ｉｍａｇｉｎｇ ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｃｈｅｍｏｋｉｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４ ｉｎ ａｃｃｅｓｓｉｎｇ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ
ａｆｔｅｒ ａｃｕｔｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ
Ｘｕ Ｌｉ１， Ａｎ Ｓｈａｏｈｕｉ２， Ｚｈａｏ Ｙｕｔｉｎｇ１， Ｌｉ Ｓｉｊｉｎ１， Ｗｕ Ｐｉｎｇ３

１Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｎｕｃｌｅａｒ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ， Ｆｉｒｓｔ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｓｈａｎｘｉ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｔａｉｙｕａｎ ０３０００１， Ｃｈｉｎａ；
２Ｓｈａｎｇｈａｉ Ｕｎｉｔｅｄ Ｉｍａｇｉｎｇ Ｈｅａｌｔｈｃａｒｅ Ｃｏ．， Ｌｔｄ．， Ｓｈａｎｇｈａｉ ２０１８００， Ｃｈｉｎａ； ３Ｓｈａｎｘｉ Ｋｅｙ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｏｆ Ｍｏ⁃
ｌｅｃｕｌａｒ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｓｈａｎｘｉ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｔａｉｙｕａｎ ０３０００１， Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒｓ： Ｌｉ Ｓｉｊｉｎ， Ｅｍａｉｌ： ｌｉｓｊｎｍ１２３＠ １６３．ｃｏｍ； Ｗｕ Ｐｉｎｇ， Ｅｍａｉｌ： ｗｕｐｉｎｇ＿０８１５＠ ｑｑ．ｃｏｍ

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】 　 Ｔｈｅ ｅｘｃｅｓｓｉｖｅ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ａｆｔｅｒ ａｃｕｔｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ （ＡＭＩ） ｉｓ ｄｅｔｒｉ⁃
ｍｅｎｔａｌ ｔｏ ｔｈｅ ｒｅｐａｉｒ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｆａｒｃｔｅｄ ｍｙｏｃａｒｄｉｕｍ， ａｎｄ ａｎｔｉ⁃ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓ ａｔ ｔｈｅ ｐｅａｋ ｏｆ ｉｎｆｌａｍ⁃
ｍａｔｉｏｎ ｈａｖｅ ｓｈｏｗｎ ｅｆｆｉｃａｃｙ． Ｔｈｅｒｅｆｏｒｅ， ｌｏｎｇｉｔｕｄｉｎａｌ ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ｏｆ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｅｖｏｌｕｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ
ＡＭＩ ｉｎ ｖｉｖｏ ｉｓ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｆｏｒ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｉｚｅｄ ｒｉｓｋ ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ， ａｎｔｉ⁃ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ ｇｕｉｄａｎｃｅ
ａｎｄ ｆｕｒｔｈｅｒ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ． ６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ， ａ ｐｒｏｍｉｓｉｎｇ ｎｏｖｅｌ ｐｒｏｂｅ ｔａｒｇｅｔｉｎｇ Ｃ⁃Ｘ⁃Ｃ ｃｈｅｍｏｋｉｎｅ ｒｅ⁃
ｃｅｐｔｏｒ ４ （ＣＸＣＲ４） ｏｎ ｔｈｅ ｓｕｒｆａｃｅ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｅｌｌｓ， ｗｉｔｈ ｎｏ ｓｐｅｃｉａｌ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ ｂｅｆｏｒｅ ｉｍａｇｉｎｇ， ａｌｌｏｗｓ
ｉｎ ｖｉｖｏ ｖｉｓｕａｌｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ， ｅｘｔｅｎｔ ａｎｄ ｅｖｏｌｕｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｉｎｆａｒｃｔｅｄ ｍｙｏｃａｒｄｉｕｍ ａｓ ｗｅｌｌ
ａｓ ｔｈｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｏｆ ｏｔｈｅｒ ｒｅｌａｔｅｄ ｅｘｔｒａ⁃ｃａｒｄｉａｃ ｏｒｇａｎｓ． Ｔｈｉｓ ｒｅｖｉｅｗ ｒｅｆｅｒｒｅｄ ｔｏ ｉｔｓ ｒａｄｉｏｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ ｃｈａｒａｃ⁃
ｔｅｒｉｓｔｉｃｓ， ｒｅｓｅａｒｃｈ ｓｔａｔｕｓ， ｅｘｐｌｏｒａｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｌｉｍｉｔａｔｉｏｎｓ ｉｎ ＡＭＩ．

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ； Ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ； Ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ， ＣＸＣＲ４； Ｐｅｐｔｉｄｅｓ， ｃｙｃｌｉｃ； Ｔｒｅｎｄｓ
Ｆｕｎｄ ｐｒｏｇｒａｍ： Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｎａｔｕｒａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｏｆ Ｃｈｉｎａ （８２００１８７３， Ｕ２２Ａ６００８）； Ｒｅｓｅａｒｃｈ

Ｐｒｏｊｅｃｔ Ｓｕｐｐｏｒｔｅｄ ｂｙ Ｓｈａｎｘｉ Ｓｃｈｏｌａｒｓｈｉｐ Ｃｏｕｎｃｉｌ ｏｆ Ｃｈｉｎａ （２０２２⁃１９２）
ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ３２１８２８⁃２０２３０１１２⁃００００６

　 　 数据显示，全球的急性心肌梗死（ａｃｕｔｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃ⁃
ｔｉｏｎ， ＡＭＩ）患病率总体呈上升趋势，进一步优化 ＡＭＩ 患者的

诊疗策略是当前的研究重点［１］ 。 ＡＭＩ 后适度的炎性反应可

以促进梗死心肌的愈合，而严重的炎性病变级联反应会增加

左心室不良重构和心力衰竭发生的风险［２⁃４］ 。 文献报道，
ＡＭＩ 后炎性反应高峰期特异性的抗炎策略对减少左心室不

良重构具有一定疗效［５⁃６］ 。 因此，动态监测 ＡＭＩ 后梗死区的

炎性反应演变，对个体化风险预测、指导抗炎治疗策略、进而

改善患者预后具有重要意义。
传统的外周血生物标志物检测及影像技术对心肌梗死

区炎性反应的动态监测价值有限，核素分子影像凭借其高特

异性、高灵敏性的放射性示踪技术，可以实现炎性反应中相

关受体、代谢产物或炎性反应因子等的活体动态监测［７］ 。 趋

化因子受体⁃４（Ｃ⁃Ｘ⁃Ｃ ｃｈｅｍｏｋｉｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４， ＣＸＣＲ４）是 Ｇ 蛋

白偶联趋化因子受体家族的成员，在活化的白细胞表面呈高

表达，而在正常心肌组织中呈低表达［８⁃１０］ 。 ＣＸＣＲ４ 与其配体

基质细胞衍生因子⁃１（ｓｔｒｏｍａｌ ｃｅｌｌ ｄｅｒｉｖｅｄ ｆａｃｔｏｒ⁃１， ＳＤＦ⁃１， 又

名 ＣＸＣＬ１２）或迁移抑制因子相互作用，在细胞的迁移、归巢、
募集、粘附、生长和增殖等诸多方面起着关键作用［８，１０］ 。
２０１１ 年德国慕尼黑工业大学的 Ｄｅｍｍｅｒ 等［１１］ 基于 ＳＤＦ⁃１ 的

合成环五肽类似物，首次合成了６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ，该探针可以

与 ＣＸＣＲ４ 特异结合，且具有较高的亲和力，利用 ＣＸＣＲ４ 的

·６７３· 中华核医学与分子影像杂志 ２０２４ 年 ６ 月第 ４４ 卷第 ６ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ｊｕｎ． ２０２４， Ｖｏｌ． ４４， Ｎｏ． ６



小分子拮抗剂 ＡＭＤ３１００ 预处理可有效阻断其摄取［６，１１⁃１２］ 。
近来的一些研究发现其在 ＡＭＩ 后炎性反应演变评估以及风

险预测中具有应用潜能，本文就６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 的示踪特性、
研究现状、在 ＡＭＩ 的应用及局限性等方面进行综述。

一、 ６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 的在体分布及安全性

既往的基础和临床研究显示，６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 在正常器官

和背景组织中仅有少量或中等量的摄取，血液和肾清除快，
平均吸收剂量最高位于膀胱壁，其次是肾、肝、脾及血池，在
骨髓、心肌、肺、肌肉的摄取较低［９，１１，１３］ 。６８ Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 在正

常器官的吸收剂量远低于１８Ｆ⁃ＦＤＧ 和６８Ｇａ 标记的其他配体，
患者耐受性良好，未观察到急性或亚急性不良事件［９，１３］ 。

关于多发性骨髓瘤的研究报道显示，６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 在注

射后 ３０ ｍｉｎ 即可表现出较高的靶本比，可持续至 ６０ ｍｉｎ；静
脉注射后 ４ ｍｉｎ 心脏中即可观察到显著的６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 摄

取，为注射活度的 ３．１％，摄取随时间推移逐渐下降，４ ｈ 后可

降至 ０．１％以下［９］ 。 关于心肌炎性反应评估的最佳显像时

间，目前尚无针对性的研究报道，既往文献多在６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ
静脉注射后 ５０～６０ ｍｉｎ 后进行采集，小鼠 ＡＭＩ 后 ３ ｄ 内的梗

死心肌 ／远隔心肌靶本比为 １．４ ～ ３，在第 ７ 天时下降 ２０％ ～
５０％，第 ６ 周时靶本比接近 １，小样本临床观察结果亦显示在

ＡＭＩ 后 ５～１０ ｄ 时的靶本比约为 ２［６，１２，１４⁃１５］ 。
利用６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 评估 ＡＭＩ 后的心肌炎性反应演变具

有较好的技术可行性。 首先，６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 不受正常心肌底

物代谢的干扰，检查前无需禁食、调整能量底物等特殊准备；
其次，梗死心肌和远隔心肌对６８ Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 的摄取差异明

显，有利于心肌病变的检出；此外， ６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 在病变区

的滞留时长使其具有相对包容的采集时间窗。
二、 ６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 的研究现状

目前，６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 主要应用于对肿瘤的诊疗指导，其
可用于血液系统恶性肿瘤（淋巴瘤、多发性骨髓瘤和白血病

等）、多种不同类型的实体肿瘤（卵巢癌、前列腺癌、食管癌和

肺癌等）、多种炎性反应及自身免疫性疾病（类风湿关节炎、
系统性红斑狼疮和多发性硬化症等）的诊断、分期、危险分

层、预后评估及治疗指导等［１４⁃２１］ 。 此外，靶向 ＣＸＣＲ４ 的肽受

体放射性核素治疗也正在积极探索中，２０１６ 年德国一项临床

实验已将１７７Ｌｕ（半衰期 ６．７ ｄ）和 ９０Ｙ（半衰期 ６４ ｈ）标记的

ＣＸＣＲ４ 配体 ｐｅｎｔｉｘａｔｈｅｒ 首次用于多发性骨髓瘤患者的治

疗［２１］ 。
在心血管疾病方面，６８ Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 还处于初步探索阶

段。 在 Ｐｕｂｍｅｄ 检索库中以“ ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ”为检索词，２０１０ 至

２０２２ 年共发表相关文章 １５０ 篇，其中 ９ 篇涉及心肌梗死、１０ 篇

涉及动脉粥样硬化、１ 篇小样本临床研究涉及动脉炎、１ 篇系

统性淀粉样变性病例报道累及心肌，未查询到在心脏结节

病、感染性心内膜炎、心肌炎、扩张性 ／肥厚性心肌病等其他

心血管疾病中应用的相关报道。
三、 ６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 在 ＡＭＩ 中的应用

由于在损伤或应激时 ＣＸＣＲ４ 在免疫细胞募集中的重要

作用，２０１５ 年德国维尔茨堡大学核医学系的研究人员首次

将６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 用于 ＡＭＩ 患者的炎性反应评估［１４］ 。 目前

发表的相关论著、综述或病例报道初步涉及６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 在
梗死区的炎性反应摄取演变、预后评估以及在监测抗炎疗效

中的应用潜能。
１． ＡＭＩ 后梗死区６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 摄取的演变。 既往关于

ＡＭＩ 后炎性反应演变的其他分子影像研究结果显示，梗死

区１８Ｆ⁃ＦＤＧ 的摄取在第 ５ 天达峰，可持续至第 １４ 天；１１Ｃ⁃蛋氨

酸（ｍｅｔｈｉｏｎｉｎｅ， ＭＥＴ）靶向 Ｌ 型氨基酸转运蛋白，摄取在第 ３ 天

达峰，第 ７ 天恢复至背景水平［２２⁃２３］ 。 ＡＭＩ 小鼠的６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘ⁃
ａｆｏｒ 显像结果显示，ＡＭＩ 后早期梗死区６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 的摄取

即明显增加，在第 ３ 天达峰，随后逐渐下降，第 ７ 天恢复至本

底水平［６，１２］。 本团队针对巴马小型猪 ＡＭＩ 模型的６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘ⁃
ａｆｏｒ 显像结果（未发表数据）发现，６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 摄取在 ＡＭＩ
后次日即明显增高，持续 ２～３ ｄ，在第 ７ 天明显下降，梗死面

积越大，摄取消减（至本底）越慢，甚至可达 ２ 个月。
有小样本的临床研究结果显示，ＡＭＩ 患者的６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ

摄取强度与梗死面积呈正相关，与距心肌梗死或再灌注治疗的

显像间隔呈负相关，而与患者外周血中的肌酸激酶、肌钙蛋白 Ｔ
水平无相关性，摄取范围与心脏 ＭＲＩ 显示的梗死及水肿区域具

有较高的相关性，摄取持续时长可至 ＡＭＩ 后第 １３ 天［１２，２４］。 然

而，Ｌａｐａ 等［１４］ 的小样本临床研究发现６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 在 ＡＭＩ
患者中的摄取具有异质性，部分 ＡＭＩ 患者并未表现出 ６８Ｇａ⁃
ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 摄取增高；此外，研究还发现，６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 显像

阳性患者外周血的肌酸激酶、肌钙蛋白 Ｔ 的水平远高于６８Ｇａ⁃
ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 阴性患者［１４］ 。 这种不同可能归因于评估时间、患
者临床情况的复杂性以及个体异质性，对此还需进一步的大

样本观察研究。
２． ６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 摄取相关的炎细胞亚型。 与 ＣＸＣＲ４ 在

白细胞中广泛表达类似，体外研究也发现 ６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 可

以与广泛的白细胞亚型结合，摄取反映活化白细胞的总

量［２５］ 。 相比１８ Ｆ⁃ＦＤＧ 和１１ Ｃ⁃ＭＥＴ 对单核 ／巨噬细胞、中性粒

细胞的高亲和力， ６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 在淋巴细胞中的摄取明显

高于中性粒细胞，略高于单核 ／巨噬细胞［２５］ 。 研究还观察

到，１８Ｆ⁃ＦＤＧ 和１１Ｃ⁃ＭＥＴ 主要由促炎型单核 ／巨噬细胞摄取，
而６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 在促炎型（Ｍ１）和修复型（Ｍ２）巨噬细胞中

显示出相似的摄取［２５］ 。 此外，１８Ｆ⁃ＦＤＧ 和１１Ｃ⁃ＭＥＴ 在正常心

肌细胞或成纤维细胞中具有较高的摄取，而６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 的
相应摄取较低，使其在心血管炎性疾病评估中更具应用潜

能［２５］ 。
目前的在体研究尚未能明确报道 ＡＭＩ 后６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ

摄取的确切来源，单纯的核素摄取可以反映活化炎细胞的总

量，但不能区分炎细胞的亚群，结合免疫组织化学及离体放

射性自显影技术，观察到６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 摄取主要源于单核 ／
巨噬细胞及中性粒细胞，而非淋巴细胞，同时不排除小部分６８Ｇａ⁃
ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 摄取来源于心肌常驻细胞和血小板［６，１２］ 。 综合既

往研究，炎细胞亚型对 ６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 的在体亲和力可能与

种属特性、评估时相和个体间异质性等多种因素有关，对此

仍需进一步深入研究。
３． ＡＭＩ 后６８ Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 的非梗死心肌摄取。 研究发

现，除了梗死心肌，ＡＭＩ 后骨髓、脾以及肾的６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 摄
取也可能不同程度地增加，且与梗死心肌的摄取之间存在相

关性［６，１２，１５］ 。 骨髓６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 的摄取增加被报道预示着

梗死心肌较好的愈合潜能，推测与骨髓是炎细胞动员场所有

关［２４］ 。 Ｗｅｒｎｅｒ 等［１５］的体外研究结果显示，梗死区、肾及脾
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间的 ＣＸＣＲ４ 表达高度相关，进一步研究发现小鼠 ＡＭＩ 后第

７ 天肾６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 的摄取强度与晚期心功能独立相关，该团

队的相关临床研究还发现 ＡＭＩ 患者左心室远隔心肌的６８Ｇａ⁃
ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 摄取与肾脏摄取间存在相关性，且相比基线肾小球

滤过率、左心室射血分数及梗死范围等参数，远隔心肌６８Ｇａ⁃
ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 的摄取能更好地预测后期肾功能恶化的风险。 综

上，心肌梗死后的炎性反应具有系统性联系，对 ＡＭＩ 患者的

炎性反应分子影像评估不应仅局限于心脏，而应扩展到全身

器官，以获得更多关于机体系统性损伤或修复等重要信息。
４．梗死区６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 摄取的预后价值。 目前关于梗

死区６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 炎性反应摄取对心功能的预后价值研究

较少，且尚存争议。 Ｒｅｉｔｅｒ 等［２４］对 １３ 例 ＡＭＩ 后 ２～１３ ｄ 的患

者行６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 显像，并在 １～１４ 个月（平均 ４ 个月）行心

脏 ＭＲＩ 随访发现，梗死区域的６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 摄取越高，后期

瘢痕体积越小。 然而，Ｈｅｓｓ 等［６］ 的小鼠研究结果显示，ＡＭＩ
后 ３ ｄ 内梗死区域６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 摄取持续较高提示发生急

性左心室破裂和慢性收缩功能障碍的风险增高。 推测这种

争议可能与前一研究中６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ ／心脏 ＭＲＩ 的评估时间

未规范、６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 摄取代表的细胞类型以及种属差异有

关；此外，前一临床研究的小样本量以及心肌梗死相应治疗

也会影响观察结果。
５． ６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 分子影像指导下的治疗干预。 ＣＸＣＲ４

对 ＡＭＩ 后的心肌重塑具有“双刃”效应，可通过增强梗死区

祖细胞募集、减小梗死面积、刺激细胞增殖存活和血管生成

等发挥对心脏的保护作用；亦可通过激活细胞死亡 ／凋亡途

径、增加炎性反应细胞募集和肿瘤坏死因子⁃α 生成等加重心

脏损伤［２６⁃２８］ 。 既往研究中，尽管抑制特定的炎性反应靶点

（如补体级联反应、趋化因子、细胞因子、蛋白酶、选择素和白

细胞整合素等）在动物实验中取得一定成效，但临床转化具

有挑战性，除了干预靶点的生物复杂性以外，选择恰当的抗

炎时机也是关键一环［２９］ 。
前期有关拮抗 ＣＸＣＲ４ 的小鼠研究结果显示，ＡＭＩ 后立

即单次推注 ＡＭＤ３１００ 可增强梗死区骨髓来源祖细胞的动

员、招募和定植，从而增强梗死区的血管生成、减少心室不良

重塑、改善心功能，而连续使用 ＡＭＤ３１００ 虽可增加骨髓来源

祖细胞动员入血，但却阻碍了其向梗死区的定植，从而导致不

良预后［３０］。 大动物研究发现在猪 ＡＭＩ 后的第 ４、６、８ 和 １０ 天

静脉输注 ＣＸＣＲ４ 拮抗剂 ＰＯＬ６３２６，可以动员脾调节性 Ｔ 细

胞，下调梗死区炎性反应基因的表达，改善心功能，这为 ＡＭＩ
后阻断 ＣＸＣＲ４ 的临床转化提供了依据［３１］ 。 Ｈｅｓｓ 等［６］ 基于
６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 显像结果，在 ＡＭＩ 后６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 摄取高峰

期（第 ３ 天）利用 ＡＭＤ３１００ 进行炎性反应阻断，降低了小鼠

的左心室破裂发生率，改善了后期的左心室收缩功能，而在

非６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 摄取高峰期（第 ７ 天）进行阻断，则未能改

善结局。 综上所述，利用６８ Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 分子影像对炎性反

应进行无创、个体化动态评估，探索并确定适应人群及最佳

干预时机，指导 ＡＭＩ 后的抗炎治疗策略是可行的，且有望将

治疗获益最大化。
四、 ６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 心血管炎性反应显像的局限性

首先，６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 在心血管显像中的应用尚处于初

步探索阶段，其显像的生物基础仍需进一步深入研究，而鉴

于既往临床研究中 ＡＭＩ 患者摄取６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 的异质性，
其临床转化价值仍需验证；其次，目前缺乏对６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ
用于心血管显像的采集时相和图像分析的系统、深入认知，
既往文献报道６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 注射后开始采集的时间多源于

肿瘤显像，该采集程序是否适用于心肌炎性反应评估，尚需

进一步探讨；第三，目前靶向其他炎性反应靶点的分子探针

应用探索也在继续，６８Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 是否评估心血管炎性反应

的最优显像剂，或需要联合其他分子探针方可实现对 ＡＭＩ 后
炎性反应的最优评估，未来还需对比验证。

综上，对 ＡＭＩ 后心脏乃至心外器官的炎性反应进行在

体、系统性、动态评估势在必行，６８ Ｇａ⁃ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ 特异性靶向

ＣＸＣＲ４ 显像前无需特殊准备，可以在体可视化活化炎细胞的

水平及范围，是 ＡＭＩ 后风险评估和治疗干预中颇具应用潜力

的新型分子探针。
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ｓｉｖｅ ｉｎｔｒａ⁃ ａｎｄ ｅｘｔｒａｍｅｄｕｌｌａｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０１６， ５７
（２）： ２４８⁃２５１． ＤＯＩ：１０．２９６７ ／ ｊｎｕｍｅｄ．１１５．１６７３６１．

［２２］ Ｔｈａｃｋｅｒａｙ ＪＴ． ＰＥＴ Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｉｍｍｕｎｅ ｃｅｌｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ ｔｈｅｒａ⁃
ｐｅｕｔｉｃ ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｃｕｒｒ Ｃａｒｄｉｏｌ
Ｒｅｐ， ２０１８， ２０（３）： １３． ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ１１８８６⁃０１８⁃０９５５⁃１．

［２３］ Ｔｈａｃｋｅｒａｙ ＪＴ， Ｂａｎｋｓｔａｈｌ ＪＰ， Ｗａｎｇ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ
ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｆｏｒ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｅａｒｌｙ ａｆｔｅｒ ｍｙｏ⁃
ｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｔｈｅｒａｎｏｓｔｉｃｓ， ２０１６， ６ （ １１）： １７６８⁃１７７９．
ＤＯＩ：１０．７１５０ ／ ｔｈｎｏ．１５９２９．

［２４］ Ｒｅｉｔｅｒ Ｔ， Ｋｉｒｃｈｅｒ Ｍ， Ｓｃｈｉｒｂｅｌ Ａ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ Ｃ⁃Ｘ⁃Ｃ ｍｏｔｉｆ
ｃｈｅｍｏｋｉｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ＣＸＣＲ４ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ
ｗｉｔｈ ［ ６８ Ｇａ］ ｐｅｎｔｉｘａｆｏｒ⁃ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｎ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｃａｒｄｉａｃ ＭＲＩ
［ Ｊ］ ． ＪＡＣＣ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０１８， １１（１０）： １５４１⁃１５４３． ＤＯＩ：
１０．１０１６ ／ ｊ．ｊｃｍｇ．２０１８．０１．００１．

［２５］ Ｂｏｒｃｈｅｒｔ Ｔ， Ｂｅｉｔａｒ Ｌ， Ｌａｎｇｅｒ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｄｉｓｓｅｃｔｉｎｇ ｔｈｅ ｔａｒｇｅｔ ｌｅｕｋｏ⁃
ｃｙｔｅ ｓｕｂｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌｌｙ ｒｅｌｅｖａｎｔ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｒａｄｉｏｐｈａｒｍａ⁃
ｃｅｕｔｉｃａｌｓ［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｃａｒｄｉｏｌ， ２０２１， ２８（４）： １６３６⁃１６４５． ＤＯＩ：１０．
１００７ ／ ｓ１２３５０⁃０１９⁃０１９２９⁃ｚ．

［２６］ Ｌｉｅｈｎ ＥＡ， Ｔｕｃｈｓｃｈｅｅｒｅｒ Ｎ， Ｋａｎｚｌｅｒ Ｉ， ｅｔ ａｌ． Ｄｏｕｂｌｅ⁃ｅｄｇｅｄ ｒｏｌｅ ｏｆ
ｔｈｅ ＣＸＣＬ１２ ／ ＣＸＣＲ４ ａｘｉｓ ｉｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ［Ｊ］ ．
Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌ， ２０１１， ５８（２３）： ２４１５⁃２４２３． ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．
ｊａｃｃ．２０１１．０８．０３３．

［２７］ Ｄöｒｉｎｇ Ｙ， Ｐａｗｉｇ Ｌ， Ｗｅｂｅｒ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ＣＸＣＬ１２／ ＣＸＣＲ４ ｃｈｅｍｏｋｉｎｅ
ｌｉｇａｎｄ ／ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｘｉｓ ｉｎ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ ［ Ｊ ］． Ｆｒｏｎｔ Ｐｈｙｓｉｏｌ，
２０１４， ５： ２１２． ＤＯＩ：１０．３３８９ ／ ｆｐｈｙｓ．２０１４．００２１２．

［２８］ Ｚａｃｈｅｒｌ ＭＪ， Ｔｏｄｉｃａ Ａ， Ｗäｎｇｌｅｒ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｉｍａｇｉｎｇ ｏｆ ｃａｒｄｉａｃ
ＣＸＣＲ４ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ａ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ａｃｕｔｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ
ｕｓｉｎｇ ａ ｎｏｖｅｌ ６８Ｇａ⁃ｍＣＸＣＬ１２ ＰＥＴ ｔｒａｃｅｒ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｃａｒｄｉｏｌ，
２０２１， ２８（６）： ２９６５⁃２９７５． ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ１２３５０⁃０２０⁃０２２６２⁃６．

［２９］ Ｈｕａｎｇ Ｓ， Ｆｒａｎｇｏｇｉａｎｎｉｓ ＮＧ． Ａｎｔｉ⁃ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｔｈｅｒａｐｉｅｓ ｉｎ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ
ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ： ｆａｉｌｕｒｅｓ， ｈｏｐｅｓ ａｎｄ ｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ［Ｊ］． Ｂｒ Ｊ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２０１８，
１７５（９）： １３７７⁃１４００． ＤＯＩ：１０．１１１１ ／ ｂｐｈ．１４１５５．

［３０］ Ｊｕｊｏ Ｋ， Ｈａｍａｄａ Ｈ， Ｉｗａｋｕｒａ Ａ， ｅｔ ａｌ． ＣＸＣＲ４ ｂｌｏｃｋａｄｅ ａｕｇｍｅｎｔｓ
ｂｏｎｅ ｍａｒｒｏｗ ｐｒｏｇｅｎｉｔｏｒ ｃｅｌｌ ｒｅｃｒｕｉｔｍｅｎｔ ｔｏ ｔｈｅ ｎｅｏｖａｓｃｕｌａｔｕｒｅ ａｎｄ
ｒｅｄｕｃｅｓ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ａｆｔｅｒ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｐｒｏｃ Ｎａｔｌ Ａｃａｄ Ｓｃｉ
Ｕ Ｓ Ａ， ２０１０， １０７ （ ２４ ）： １１００８⁃１１０１３． ＤＯＩ： １０． １０７３ ／ ｐｎａｓ．
０９１４２４８１０７．

［３１］ Ｗａｎｇ Ｙ， Ｄｅｍｂｏｗｓｋｙ Ｋ， Ｃｈｅｖａｌｉｅｒ Ｅ， ｅｔ ａｌ． Ｃ⁃Ｘ⁃Ｃ ｍｏｔｉｆ ｃｈｅｍｏ⁃
ｋｉｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４ ｂｌｏｃｋａｄｅ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｔｉｓｓｕｅ ｒｅｐａｉｒ ａｆｔｅｒ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎ⁃
ｆａｒｃｔｉｏｎ ｂｙ ｅｎｈａｎｃｉｎｇ ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ Ｔ ｃｅｌｌ ｍｏｂｉｌｉｚａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｍｍｕｎｅ⁃
ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ ｆｕｎｃｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ， ２０１９， １３９（１５）： １７９８⁃１８１２．
ＤＯＩ：１０．１１６１ ／ ＣＩＲＣＵＬＡＴＩＯＮＡＨＡ．１１８．０３６０５３．

（收稿日期：２０２３⁃０１⁃１２） 　 　
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