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【摘要】 　 成纤维细胞激活蛋白（ＦＡＰ）是肿瘤相关成纤维细胞（ＣＡＦｓ）重要的分子标志物，选择

性高表达于 ９０％以上的上皮源性肿瘤，而在正常组织中几乎不表达。 近年来，多种基于 ＦＡＰ 抑制剂

（ＦＡＰＩ）的放射性核素分子探针被研制，并用于恶性肿瘤的核素显像。 除肿瘤病变外，ＦＡＰ 在一些慢

性炎性病变、组织重塑相关的非肿瘤性疾病中也有较高的表达，如关节炎、动脉粥样硬化、心肌梗死

后纤维化、肝硬化、特发性肺纤维化等。 ＦＡＰＩ 显像在此类疾病中亦展示出潜在的应用前景。 该文综

述放射性核素标记 ＦＡＰＩ 探针的研发现状及其在非肿瘤性疾病显像中的应用。
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　 　 肿瘤相关成纤维细胞 （ ｃａｎｃｅｒ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｓ，
ＣＡＦｓ）是在肿瘤细胞及肿瘤微环境中其他细胞刺激下形成

的 １ 种激活状态的特殊成纤维细胞，是上皮恶性肿瘤微环境

中最具优势的细胞类型之一［１］ 。 成纤维细胞激活蛋白（ ｆｉ⁃
ｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ， ＦＡＰ）是 ＣＡＦｓ 的标志性蛋白，属于

二肽基肽酶家族的Ⅱ型跨膜丝氨酸蛋白酶，在促进肿瘤细胞

侵袭、血管生成和生长增殖中有着重要作用［２］ 。 近年来，基
于 ＦＡＰ 抑制剂（ＦＡＰ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ， ＦＡＰＩ）的多种分子探针被用于

肿瘤 ＰＥＴ 显像和靶向治疗［３］ ，其在头颈部鳞状细胞癌、肺
癌、胃癌、结直肠癌、肝癌、胰腺癌及软组织肉瘤等众多恶性

肿瘤中展示出较好的应用前景［４⁃７］ 。 虽然 ＦＡＰ 高表达于肿

瘤间质，但在 ＦＡＰＩ 显像的广泛应用中发现该探针在组织重

构、创伤愈合、慢性炎性病变及感染、动脉粥样硬化（ ａｔｈｅｒｏ⁃
ｓｃｌｅｒｏｓｉｓ， ＡＳ）、缺血性心脏病、纤维化等非肿瘤性疾病中也

有较高的摄取水平［２，８］ ，这引起了学者对 ＦＡＰ 靶向分子探针

在非肿瘤性疾病中应用的研究兴趣。 本文将对核素标记

ＦＡＰＩ 探针的研发现状及其在非肿瘤性疾病中的研究进展作

初步介绍。
一、 ＦＡＰＩ 分子探针介绍

ＦＡＰＩ 是以（４⁃喹啉酰基）⁃甘氨酰⁃２⁃氰基吡咯烷为核心

结构的小分子化合物，具有纳摩尔级别的亲和力［９］ 。 研究者

对 ＦＡＰＩ 结构进行不断修饰，设计出多种变体，其中 ＦＡＰＩ⁃０４
被认为是最具潜力的 ＦＡＰ 靶向显像分子，其具有良好的药

代动力学特性，但在肿瘤中清除相对较快，不适合于核素治

疗［１０⁃１１］ 。 ＦＡＰＩ⁃４６ 与 ＦＡＰＩ⁃０４ 相比，不仅肿瘤摄取更高，而且

具有更长的肿瘤滞留时间，因此更适合应用于治疗［１２］ 。
Ｍｏｏｎ 等［１３］开发了新型的 ＦＡＰＩ 二聚体 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）．［方酸（ｓｑｕａｒｉｃ ａｃｉｄ， ＳＡ）．ＦＡＰｉ］２ 和

２⁃［４，７，１０⁃三（羧甲基）⁃１，４，７，１０⁃四氮杂环十二烷⁃１⁃基］戊
二酸 （ ２⁃（ ４， ７， １０⁃ｔｒｉｓ （ ｃａｒｂｏｘｙｍｅｔｈｙｌ）⁃１， ４， ７， １０⁃ｔｅｔｒａａｚａｃｙ⁃
ｃｌｏｄｏｄｅｃａｎ⁃１⁃ｙｌ）ｐｅｎｔａｎｅｄｉｏｉｃ ａｃｉｄ， ＤＯＴＡＧＡ）．（ＳＡ．ＦＡＰｉ） ２，具
有较单体 ＦＡＰＩ 更高的肿瘤摄取和滞留特性，为核素标记

ＦＡＰＩ 的靶向治疗提供了新思路。

·８０５· 中华核医学与分子影像杂志 ２０２３ 年 ８ 月第 ４３ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ａｕｇ． ２０２３， Ｖｏｌ． ４３， Ｎｏ． ８



表 １　 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 在非肿瘤性疾病中的临床应用

病变类型 显像剂 患者例数 研究结果 参考文献 年份

心肌梗死　 　 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ５ 心肌梗死高摄取（ＳＵＶｍａｘ为 １０．３），非心肌梗死低摄取（ＳＵＶｍａｘ为 １．２±０．１），具有

无创鉴别有无心肌梗死的潜力

［１５］ ２０２１

６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃４６ ３５ ＦＡＰＩ 摄取增高范围明显大于心脏核磁共振显示的心肌损伤面积和 ＳＰＥＣＴ 显示

的灌注缺损面积［（５８±１５）％ 、（２８±１１）％ 、（２３±１７）％］
［１６］ ２０２２

冠状动脉疾病 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ３２ ＦＡＰ 可作为心脏疾病的早期生物标志物 ［１７］ ２０２０
心肌炎　 　 　 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ２６ ＩＣＩｓ 综合征患者有症状的 ＳＵＶｍｅａｎ比无症状的高（１．７９ 与 １．１５），有助于无创性早

期诊断 ＩＣＩｓ 相关性心肌炎和对心脏风险分层

［１８］ ２０２１

肝纤维化　 　 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ３４ 肝硬化组 ＳＵＶｍａｘ明显高于非肝硬化组（４．８４±１．６４ 与 １．９９±０．６５），有助于鉴别肝

硬化和非肝硬化

［１９］ ２０２１

６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ６ 有助于诊断肝纤维化及肝脏肿瘤 ［２０］ ２０２２
ｆＩＬＤ　 　 　 　 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ １５ ｆＩＬＤ ＳＵＶｍａｘ低于肺癌（１１．１２±７．１０ 与 １６． ６９±９．３５），有助于诊断 ｆＩＬＤ 和肺癌 ［２１］ ２０２２
肾纤维化　 　 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ １３ 无创性评估肾纤维化严重程度（轻度，ＳＵＶｍａｘ为 ３．９２±１．５０；中度，ＳＵＶｍａｘ ＝ ５．９８±

１．６０；重度，ＳＵＶｍａｘ ＝ ７．６７±２．２３）
［２２］ ２０２１

　 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４／ ４６ ８１ ＦＡＰＩ 摄取与肾小球滤过率呈明显负相关，可定量评估肾纤维化 ［２３］ ２０２２
ＩｇＧ４⁃ＲＤ　 　 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ２７ 有助于区分 ＩｇＧ４⁃ＲＤ 的炎性反应和纤维化，指导治疗方案 ［２４］ ２０２０

６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ２６ 诊断灵敏度高于１８Ｆ⁃ＦＤＧ（１００％与 ９２．３％） ［２５］ ２０２１
ＲＡ　 　 　 　 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ １２ ＦＡＰＩ 核素显像可诊断 ＲＡ，靶向 ＦＡＰ 可用于 ＲＡ 局部治疗 ［２６］ ２０２２
结核病　 　 　 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ １ 可用于诊断肺外结核 ［２７］ ２０２０

６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ １ 病灶 ＳＵＶｍａｘ明显高于１８Ｆ⁃ＦＤＧ（１８．２ 与 １０．６），更有利于视觉分析 ［２８］ ２０２２
炎性肉芽肿　 ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ２ 可用于诊断肺部炎性肉芽肿和肺部感染 ［１９］ ２０２１

　 　 注：ＦＡＰ 为成纤维细胞激活蛋白，ＦＡＰＩ 为 ＦＡＰ 抑制剂，ｆＩＬＤ 为纤维化间质性肺疾病，ＩＣＩｓ 为免疫检查点抑制剂，ＩｇＧ４⁃ＲＤ 为免疫球蛋白 Ｇ４
相关性疾病，ＲＡ 为类风湿关节炎

　 　 二、 ＦＡＰＩ ＰＥＴ 显像在非肿瘤性疾病中的应用

ＦＡＰ 选择地表达于组织重塑和修复部位，如愈合伤口的

肉芽组织、炎性病变滑膜组织和纤维化组织［１４］ ，因此结核

病、关节炎、纤维化和缺血性心肌组织均可表现为 ＦＡＰ 表达

阳性，ＦＡＰＩ ＰＥＴ 显像在这些非肿瘤性疾病中表现出潜在的

应用前景（表 １）。
１．心肌梗死。 心血管疾病包括心肌梗死、心肌炎及 ＡＳ

等，均伴有不同程度的心肌纤维化。 最初的促纤维化反应有

助于受损心肌的修复，但持续性纤维化会使心脏发生不良重

构，导致心力衰竭［２９］ 。
急性心肌梗死后，成纤维细胞被激活进一步分化为 ＦＡＰ

高表达的肌成纤维细胞［１４］ ，因此靶向 ＦＡＰ ＰＥＴ ／ ＣＴ 能监测

心肌纤维化的动态过程。 有研究表明，ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 可鉴别

心肌梗死后有无纤维化，便于早期干预治疗和延缓心室重

构［１５］ 。 心室重构的程度是影响心肌梗死预后的关键因素之

一，Ｄｉｅｋｍａｎｎ 等［１６］对行经皮冠状动脉介入治疗和再灌注治

疗的心肌梗死患者进行图像对比分析，发现 ＦＡＰＩ 摄取范围

明显大于心脏 ＭＲ 显示的心肌损伤面积和 ＳＰＥＣＴ 显示的灌

注缺损面积，因此通过 ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 检测心肌纤维化程度来

判断预后情况可能更为精准。 此外，Ａｇｈａｊａｎｉａｎ 等［３０］ 证实了

ＦＡＰ 嵌合抗原受体 Ｔ 细胞（ ｃｈｉｍｅｒｉｃ ａｎｔｉｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ Ｔ ｃｅｌｌ，
ＣＡＲ⁃Ｔ）可减轻心肌纤维化和逆转心室重塑，为心肌纤维化

的 ＦＡＰ 靶向治疗提供了新思路。
２． ＡＳ 和心肌炎。 在 ＡＳ 相关疾病的研究中，Ｈｅｃｋｍａｎｎ

等［１７］发现冠状动脉疾病和左心室射血分数降低的患者 ＦＡＰＩ
摄取增高，表明 ＦＡＰ 可能是心脏疾病的早期生物标志物，有
望通过 ＦＡＰ 来监测早期 ＡＳ。 肿瘤化疗或免疫治疗过程中可

能会产生心肌损伤，如免疫检查点抑制剂（ｉｍｍｕｎｅ ｃｈｅｃｋｐｏｉｎｔ

ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ， ＩＣＩｓ）相关性心肌炎。 对于 ＩＣＩｓ 相关性心肌炎的

检测来说，常见的生物标志物及影像学检查表现不典型，而
心肌活组织检查（简称活检）为有创检查且可能有假阴性，为
探究更佳的诊断手段，Ｆｉｎｋｅ 等［１８］ 对 ２６ 例接受了 ＩＣＩｓ 治疗

的患者进行 ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 检查，结果显示有 ＩＣＩｓ 综合征症

状患者的 ＳＵＶｍｅａｎ比无症状患者的高。 另有研究发现化疗后

产生心脏毒性但无症状的患者， ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 检查显示左

心室明显摄取［３１］ ，证实了 ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 检测早期心脏毒性

的可行性，有助于肿瘤患者后期的个体化治疗。
３．肝纤维化。 肝硬化的特征是持续性肝纤维化，静止的

肝星状细胞被激活并转化为肌成纤维细胞，而 ＦＡＰ 在激活

的肝星状细胞和肌成纤维细胞中表达，且与肝纤维化的严重

程度密切相关［１４，３２］ ，因此 ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 可用来定性和定量

评估肝纤维化。 有研究显示肝硬化患者肝实质对 ＦＡＰＩ 的摄

取明显高于非肝硬化患者，而对 ＦＤＧ 的摄取没有明显差

异［１９］ ，可见 ＦＡＰＩ ＰＥＴ 显像对肝纤维化的诊断效能可能优于

ＦＤＧ。 研究发现，重度肝纤维化患者摄取值高于轻中度肝纤

维化患者，而肝纤维化的摄取值与肝转移癌接近且有部分重

叠，因此 ＦＡＰ 在良性纤维化中的过度表达可能会使 ＦＡＰＩ
ＰＥＴ ／ ＣＴ 难以区分良恶性病变，两者的鉴别仍需要结合病史

和影像学综合分析［２０］ 。
４．肺纤维化。 特发性肺纤维化（ ｉｄｉｏｐａｔｈｉｃ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｆｉ⁃

ｂｒｏｓｉｓ， ＩＰＦ）是 １ 种少见的慢性、不可逆性纤维化间质性肺疾

病（ｆｉｂｒｏｓｉｎｇ ｉｎｔｅｒｓｔｉｔｉａｌ ｌｕｎｇ ｄｉｓｅａｓｅ， ＦＩＬＤ），组织病理学特征

是慢性炎性病变和间质纤维化，ＦＡＰ 在 ＩＰＦ 的纤维化过程中

起重要作用［３３］ ，故 ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 可能是 １ 种诊断 ＩＰＦ 的有

用工具。 １５ 例 ＦＩＬＤ 和疑似肺癌患者的６８ Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ
结果显示 ＦＩＬＤ 的 ＳＵＶｍａｘ低于肺癌，而且 ＦＡＰＩ 摄取与纤维化
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指数呈正相关，ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 在诊断 ＦＩＬＤ 和肺癌方面表现

出一定的潜力［２１］。 另外有研究显示在 ＩＰＦ 小鼠模型中，ＦＡＰＩ
ＰＥＴ ／ ＣＴ 能评估 ＣＴ 无法评估的早期疾病活动［３４］ ，对指导临

床医师调整治疗方案具有重要作用。
５．肾纤维化。 肾纤维化是慢性肾脏病 （ ｃｈｒｏｎｉｃ ｋｉｄｎｅｙ

ｄｉｓｅａｓｅ， ＣＫＤ）进展和不可逆性的最佳预测指标，最终结局是

肾功能减退导致肾脏衰竭［３５］ 。 ＣＫＤ 暂无特异性血清学指

标，超声、ＣＴ、ＭＲＩ 或肾组织活检等检查难以早期判断或反映

整体的纤维化程度［３６］ 。 Ｚｈｏｕ 等［２２］ 对 １３ 例已行肾穿刺活检

的患者进行 ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 检查，发现几乎所有患者（１２ ／ １３）
病变部位摄取增加，且 ＳＵＶｍａｘ 随着纤维化程度的加重而增

加，表明 ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 可定量评估肾纤维化。 更大样本的研

究队列结果表明肾实质 ＦＡＰＩ 摄取与肾小球滤过率呈明显负

相关，进一步验证了 ＦＡＰＩ 评估和量化 ＣＫＤ 分级的潜在价

值［２３］ 。
６．免疫球蛋白 Ｇ４ 相关性疾病（ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ Ｇ４⁃ｒｅｌａｔｅｄ

ｄｉｓｅａｓｅ， ＩｇＧ４⁃ＲＤ）。 ＩｇＧ４⁃ＲＤ、系统性硬化症和脊柱关节炎

等是以慢性炎性病变和组织反应为特征的免疫介导的炎性

反应性疾病，其组织重塑过程是基于间充质细胞的活化或炎

性病变关节滑膜细胞的增殖，ＦＡＰ 可在这些细胞中表达，但
ＦＤＧ 可能不表达［３７］ ，这为鉴别疾病的炎性反应与纤维化提

供了重要指导意义。
ＩｇＧ４⁃ＲＤ 是 １ 种进行性炎性反应伴纤维化的自身免疫

性疾病［３８］ ，区别 ＩｇＧ４⁃ＲＤ 中的炎性反应和纤维化病变对明

确治疗方案至关重要。 有研究评估了 ２７ 例不同类型（炎性

反应型、纤维化型、混合型） ＩｇＧ４⁃ＲＤ 患者的 ＦＡＰＩ⁃０４、１８ Ｆ⁃
ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 和组织病理学结果，显示 ＦＤＧ 在炎性反应型中

明显摄取而在纤维化型中不摄取，ＦＡＰＩ 则与 ＦＤＧ 相反，因此

ＦＡＰＩ 患者１８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显示阴性提示疾病可能从炎性反

应向纤维化状态进展；另外，ＦＤＧ 摄取的患者经抗炎治疗后

摄取量降低 ９０％以上，而纤维化型变化不明显［２４］ ，由此可

见，ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 可以区分 ＩｇＧ４⁃ＲＤ 的炎性反应和纤维化病

变。 为进一步了解其检测能力，Ｌｕｏ 等［２５］ 对 ２６ 例患者进行

ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 显像，结果显示受累器官均为明显的高摄取，
而受累淋巴结呈低摄取可能与其缺乏特征性的层状纤维化

有关。
７．类风湿关节炎（ ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄ ａｒｔｈｒｉｔｉｓ， ＲＡ）。 ＲＡ 是 １ 种

常见的慢性自身免疫性疾病，其特点是滑膜关节炎性反应。
Ｄｏｒｓｔ 等［２６］的研究示 ＲＡ 患者成纤维滑膜细胞中 ＦＡＰ 表达水

平较高，首次表明６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 可用于滑膜炎性反应的

显像；另外，他们还证实了 ＦＡＰ 靶向光动力治疗用于治疗 ＲＡ
的可行性，且不良反应少。 因此 ＦＡＰＩ 核素显像不仅具有无创

性诊断 ＲＡ 的潜力，靶向 ＦＡＰ 还可用于 ＲＡ 的局部治疗。
８．结核病。 结核病是 １ 种由结核分枝杆菌引起的常见感

染性疾病，病理特征表现为肉芽肿、炎性反应和组织破

坏［３９］ 。 ＦＡＰ 可选择性地表达于愈合伤口的肉芽组织，可能

为结核病的诊断提供帮助［１２］ 。 在肺外结核的病例中，１８ Ｆ⁃
ＦＤＧ 和６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ 显像结果均显示全身多处淋巴结摄取

增高，左侧锁骨上淋巴结活检证实为结核病，表明６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ
ＰＥＴ ／ ＣＴ 具有诊断结核病的潜力［２７］ 。 但在区分炎性病变和

恶性肿瘤时，不能仅依靠显像剂的摄取进行视觉定性，有时

还需结合影像的形态学特征、病原学检查等来判断。 此外，
肺外累及的肠结核患者 ＰＥＴ ／ ＣＴ 检查结果显示病灶 ＦＡＰＩ 的
摄取高于１８Ｆ⁃ＦＤＧ［２８］ ，更有利于视觉定性和半定量分析。 在

肺内炎性反应病例中，Ｇｕｏ 等［１９］ 发现６８ Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ 对

肺部炎性肉芽肿和肺部感染也有一定的诊断价值。 但 ＦＡＰＩ
ＰＥＴ 显像目前评估感染性病变多为病例报道，最终的临床效

能还需要更多的数据加以验证。
三、总结和展望

总体来说，ＦＡＰＩ 核素显像在心血管疾病、纤维化、自身

免疫性疾病、感染性疾病等非肿瘤性疾病中，为早期鉴别诊

断、评估病情严重程度、监测治疗效果等提供了重要的分子

信息和影像学依据。 但目前非肿瘤性疾病的 ＦＡＰＩ ＰＥＴ ／ ＣＴ
临床研究多为小样本、非系统性的研究，对肿瘤合并炎性病

变、肿瘤与感染性病变的鉴别、ＦＡＰ 在良性纤维化中过度表

达后良恶性病变的鉴别、ＦＡＰ 靶向治疗非肿瘤性疾病等领域

尚需进一步深入研究。 相信未来通过对患者群体进行大样

本、多中心、前瞻性的研究，对于 ＦＡＰ 靶向分子探针在非肿

瘤性疾病中的诊疗、疗效及预后评估等方面的应用价值将会

有更加全面的认识。
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２０２１０９０１⁃００３０６．
Ｑｉｎ ＣＸ， Ｓｏｎｇ ＹＭＨ， Ｌｉｕ Ｆ， ｅｔ ａｌ． Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ
ＰＥＴ ｆｏｒ ｒｅｓｔａｇｉｎｇ ａｎｄ ｉｔｓ ｉｍｐａｃｔ ｏｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｄｅｃｉｓｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
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４９１⁃４９６． ＤＯＩ：１０．１０２１ ／ ｍｌ３００４１０ｄ．
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ｔｅｉｎ⁃ｓｐｅｃｉｆｉｃ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｍａｇｉｎｇ ｉｎ ｆｉｂｒｏｔｉｃ ｉｎｔｅｒｓｔｉｔｉａｌ ｌｕｎｇ ｄｉｓｅａｓｅｓ
ａｎｄ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ： ａ ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎａｌ ｅｘｐｌｏｒａｔｏｒｙ ｓｔｕｄｙ［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ，
２０２２， ６３（１）： １２７⁃１３３． ＤＯＩ：１０．２９６７ ／ ｊｎｕｍｅｄ．１２１．２６１９２５．

［２２］ Ｚｈｏｕ Ｙ， Ｙａｎｇ Ｘ， Ｌｉｕ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｖａｌｕｅ ｏｆ ［ ６８Ｇａ］Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃０４ ｉｍａ⁃
ｇｉｎｇ ｉｎ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｒｅｎａｌ ｆｉｂｒｏｓｉｓ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａ⁃
ｇｉｎｇ， ２０２１， ４８ （ １１ ）： ３４９３⁃３５０１． ＤＯＩ： １０． １００７ ／ ｓ００２５９⁃０２１⁃
０５３４３⁃ｘ．

［２３］ Ｃｏｎｅｎ Ｐ， Ｐｅｎｎｅｔｔａ Ｆ， Ｄｅｎｄｌ Ｋ， ｅｔ ａｌ． ［ ６８Ｇａ］Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ｕｐｔａｋｅ ｃｏｒ⁃
ｒｅｌａｔｅｓ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓｔａｔｅ ｏｆ ｃｈｒｏｎｉｃ ｋｉｄｎｅｙ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ
Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０２２， ４９（１０）： ３３６５⁃３３７２． ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ００２５９⁃
０２１⁃０５６６０⁃１．

［２４］ 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．

［２５］ 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．

［２６］ Ｄｏｒｓｔ ＤＮ， Ｒｉｊｐｋｅｍａ Ｍ， Ｂｕｉｔｉｎｇａ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｏｆ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ
ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄ ａｒｔｈｒｉｔｉｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ： ｉｍａｇｉｎｇ ａｎｄ ｅｘ
ｖｉｖｏ ｐｈｏｔｏｄｙｎａｍｉｃ ｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］ ． Ｒｈｅｕｍａｔｏｌｏｇｙ （Ｏｘｆｏｒｄ）， ２０２２， ６１
（７）： ２９９９⁃３００９． ＤＯＩ：１０．１０９３ ／ ｒｈｅｕｍａｔｏｌｏｇｙ ／ ｋｅａｂ６６４．

［２７］ Ｇｕ Ｂ， Ｌｕｏ Ｚ， Ｈｅ Ｘ， ｅｔ ａｌ． ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ａｎｄ １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｍａ⁃
ｇｅｓ ｉｎ ａ ｐａｔｉｅｎｔ ｗｉｔｈ ｅｘｔｒａｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ ｍｉｍｉｃｋｉｎｇ ｍａｌｉｇ⁃
ｎａｎｔ ｔｕｍｏｒ［Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０２０， ４５（１１）： ８６５⁃８６７． ＤＯＩ：
１０．１０９７ ／ ＲＬＵ．００００００００００００３２７９．

［２８］ Ｚｈｅｎｇ Ｊ， Ｌｉｎ Ｋ， Ｚｈｅｎｇ Ｓ， ｅｔ ａｌ． ６８Ｇａ⁃ＦＡＰＩ ａｎｄ １８Ｆ⁃ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｍａ⁃
ｇｅｓ ｉｎ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ［ Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０２２， ４７（３）：
２３９⁃２４０． ＤＯＩ：１０．１０９７ ／ ＲＬＵ．００００００００００００３９１７．

［２９］ Ｋａｕｒ Ｈ， Ｔａｋｅｆｕｊｉ Ｍ， Ｎｇａｉ ＣＹ， ｅｔ ａｌ． Ｔａｒｇｅｔｅｄ ａｂｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｅｒｉｏｓｔｉｎ⁃
ｅｘｐｒｅｓｓｉｎｇ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｓ ｐｒｅｖｅｎｔｓ ａｄｖｅｒｓｅ ｃａｒｄｉａｃ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ
ｉｎ ｍｉｃｅ［ Ｊ］ ． Ｃｉｒｃ Ｒｅｓ， ２０１６， １１８ （ １２）： １９０６⁃１９１７． ＤＯＩ： １０．
１１６１ ／ ＣＩＲＣＲＥＳＡＨＡ．１１６．３０８６４３．

［３０］ Ａｇｈａｊａｎｉａｎ Ｈ， Ｋｉｍｕｒａ Ｔ， Ｒｕｒｉｋ ＪＧ， ｅｔ ａｌ． Ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｃａｒｄｉａｃ ｆｉｂｒｏ⁃
ｓｉｓ ｗｉｔｈ ｅｎｇｉｎｅｅｒｅｄ Ｔ ｃｅｌｌｓ［ Ｊ］ ． Ｎａｔｕｒｅ， ２０１９， ５７３（７７７４）： ４３０⁃
４３３． ＤＯＩ：１０．１０３８ ／ ｓ４１５８６⁃０１９⁃１５４６⁃ｚ．

·１１５·中华核医学与分子影像杂志 ２０２３ 年 ８ 月第 ４３ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， Ａｕｇ． ２０２３， Ｖｏｌ． ４３， Ｎｏ． ８



［３１］ 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．

［３２］ Ｌａｙ ＡＪ， Ｚｈａｎｇ ＨＥ， ＭｃＣａｕｇｈａｎ ＧＷ， ｅｔ ａｌ． Ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ
ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎ ｌｉｖｅｒ ｆｉｂｒｏｓｉｓ［ Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｂｉｏｓｃｉ （ Ｌａｎｄｍａｒｋ Ｅｄ）， ２０１９，
２４（１）： １⁃１７． ＤＯＩ：１０．２７４１ ／ ４７０６．

［３３］ Ｅｇｇｅｒ Ｃ， Ｃａｎｎｅｔ Ｃ， Ｇéｒａｒｄ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ａｃｔｉｖａ⁃
ｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ， ＰＴ１００， ｉｎ ａ ｍｕｒｉｎｅ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｆｉ⁃
ｂｒｏｓｉｓ［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２０１７， ８０９： ６４⁃７２． ＤＯＩ：１０．１０１６ ／ ｊ．
ｅｊｐｈａｒ．２０１７．０５．０２２．

［３４］ Ｒｏｓｅｎｋｒａｎｓ ＺＴ， Ｍａｓｓｅｙ ＣＦ， Ｂｅｒｎａｕ Ｋ， ｅｔ ａｌ． ［ ６８Ｇａ］Ｇａ⁃ＦＡＰＩ⁃４６
ＰＥＴ ｆｏｒ ｎｏｎ⁃ｉｎｖａｓｉｖｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｆｉｂｒｏｓｉｓ ｄｉｓｅａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ
［Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０２２， ４９（１１）： ３７０５⁃３７１６．
ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ００２５９⁃０２２⁃０５８１４⁃９．

［３５］ 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．

［３６］ Ｚｈａｎｇ ＸＱ， Ｌｉ Ｘ， Ｚｈｏｕ ＷＱ， ｅｔ ａｌ． Ｓｅｒｕｍ ｌｙｓｙｌ ｏｘｉｄａｓｅ ｉｓ ａ ｐｏｔｅｎ⁃
ｔｉａｌ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｆｏｒ ｋｉｄｎｅｙ ｆｉｂｒｏｓｉｓ ［ Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｎｅｐｈｒｏｌ，
２０２０， ５１（１１）： ９０７⁃９１８． ＤＯＩ：１０．１１５９ ／ ０００５０９３８１．

［３７］ Ｋｕｗｅｒｔ Ｔ， Ｓｃｈｍｉｄｋｏｎｚ Ｃ， Ｐｒａｎｔｅ Ｏ， ｅｔ ａｌ． ＦＡＰＩ ＰＥＴ ｏｐｅｎｓ ａ ｎｅｗ
ｗｉｎｄｏｗ ｔｏ ｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇ ｉｍｍｕｎｅ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｄｉｓｅａｓｅｓ
［Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ， ２０２２， ６３ （ ８）： １１３６⁃１１３７． ＤＯＩ： １０． ２９６７ ／
ｊｎｕｍｅｄ．１２２．２６３９２２．

［３８］ 张洁，兰晓莉． １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ 在 ＩｇＧ４ 相关性疾病中的临床

应用［Ｊ］ ．中华核医学与分子影像杂志， ２０１８， ３８（１２）： ８２４⁃
８２８． ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．２０９５⁃２８４８．２０１８．１２．０１５．
Ｚｈａｎｇ Ｊ， Ｌａｎ ＸＬ． Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ １８Ｆ⁃ＦＤＧ ＰＥＴ ／ ＣＴ ｉｎ ＩｇＧ４⁃ｒｅｌａｔｅｄ
ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｎｕｃｌ Ｍｅｄ Ｍｏｌ Ｉｍａｇｉｎｇ， ２０１８， ３８（１２）： ８２４⁃
８２８． ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．２０９５⁃２８４８．２０１８．１２．０１５．

［３９］ Ｏｄｉａ Ｔ， Ｍａｌｈｅｒｂｅ ＳＴ， Ｍｅｉｅｒ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎ⁃
ｓｃｒｉｐｔｏｍｅ ｉｓ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＰＥＴ ｍｅａｓｕｒｅｓ ｏｆ ｌｕｎｇ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｄｕｒ⁃
ｉｎｇ ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌ ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ［ Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｉｍｍｕｎｏｌ， ２０２１，
１１： ５９６１７３． ＤＯＩ：１０．３３８９ ／ ｆｉｍｍｕ．２０２０．５９６１７３．

（收稿日期：２０２２⁃０４⁃２２） 　 　

·读者·作者·编者·
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有图（表）题。 说明性的资料应置于图（表）下方注释中，并在注释中标明图表中使用的全部非公知公用的缩写。 本刊采用三

横线表（顶线、表头线、底线），如遇有合计或统计学处理行（如 ｔ 值、Ｐ 值等），则在这行上面加一条分界横线；表内数据要求同

一指标有效位数一致，一般按标准差的 １ ／ ３ 确定有效位数。 线条图高宽比例约为 ５ ∶７。 照片图要求有良好的清晰度和对比

度，注明图号、需标注的符号（包括箭头）等。 若刊用人像，应征得本人的书面同意，或遮盖其能被辨认出系何人的部分。 大体

标本照片在图内应有尺度标记。 病理照片要求注明染色方法和放大倍数。 图表中如有引自他刊者，应注明出处。

关于论文写作中的“志谢”

对给予实质性帮助但不符合作者条件的单位或个人可在文后给予志谢，但必须征得志谢人的书面同意。 被志谢者包括：
（１）对研究提供资助的单位和个人、合作单位；（２）协助完成研究工作和提供便利条件的组织和个人；（３）协助诊断和提出重

要建议的人；（４）给予转载和引用权的资料、图片、文献、研究思想和设想的所有者；（５）做出贡献又不能成为作者的人，如提供

技术帮助和给予财力、物力支持的人，此时应阐明其支援的性质；（６）其他。 不宜将应被志谢人放在作者的位置上，混淆作者

和被志谢者的权利和义务。
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