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CXC 型趋化因子受体 4 及其分子显像剂在肿瘤
方面的研究进展

李丽 赵长久 田国梅

【摘要】 CXC 型趋化因子受体 4（CXCR4）及 CXC 型趋化因子配体 12（CXCL12）在肿瘤生长、

新生血管形成和远处转移等方面发挥了至关重要的作用。两者结合后可以激活下游信号通路，

从而发挥促进肿瘤生长和血管生成的作用。肿瘤组织高表达 CXCR4，而肿瘤较常发生转移的部

位高表达 CXCL12，两者之间可通过特异性的结合而促使肿瘤发生转移。因此，CXCR4 的表达

水平在肿瘤转移的诊断方面具有预示性的作用，而无创性的影像学诊断方法，如 SPECT/CT、
PET 显像等，有望在 CXCR4 的显像方面发挥重要作用，从而实现肿瘤的早期诊断和早期治疗。
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揖Abstract】 CXC chemokine receptor type 4渊CXCR4冤 and its ligand渊CXCL12冤 exerts crucial
influence in regulating tumor growth, angiogenesis and metastasis. Studies show that the downstream sig鄄
naling pathway can be activated by interaction of the chemokine receptor and its ligand to promote tumor
growth and angiogenesis. Additional observation suggests that neoplastic tissue expresses high levels of
CXCR4, and the site of tumor metastasis over expresses CXCL12, through which this specific binding abil鄄
ity can induce tumor metastasis. Thus, the CXCR4 levels could be used as a predictive marker of metastat鄄
ic potential. Hopefully, the non鄄invasive imaging methods, such as SPECT/CT, PET, are employed in the
imaging of the chemokine receptors to diagnose and treat the tumors in the early stage.
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·综述·

1 趋化因子、CXC 型趋化因子受体 4（CXC
chemokine receptor type 4，CXCR4）的概述

趋化因子是一类对免疫细胞具有化学趋化性

的、分泌型的小分子蛋白质超家族，包括一些小

分子前炎症因子及其受体，相对分子质量为 8000~
12 000，根据其 4 个保守半胱氨酸残基的位置不同

而分为 4 个类型：CXC、CX3C、CC和 C [1]。趋化因

子主要产生于肿瘤细胞和肿瘤间质细胞（包括血管

内皮细胞和趋化因子介导浸润的淋巴细胞、巨噬细

胞、树突状细胞和自然杀伤细胞等）[2]。趋化因子

通过与 G 蛋白偶联受体（G protein鄄coupled receptor，

GPCR）结合而在一些免疫反应中发挥了调节感染、

炎症以及组织修复等作用。经研究证实，现已发现

50 多种趋化因子和 20 种趋化因子受体[3]。
CXC 型趋化因子配体 12（CXC chemokine recep鄄

tor ligand 12，CXCL12）又称基质细胞衍生因子1
（stromal cell鄄derived factor鄄1，SDF鄄1），是一种由骨

髓间质细胞分泌的 CXC 型趋化因子，主要来源于

骨髓、淋巴结、肌肉和肺源性成纤维细胞。人

CXCL12 分为 琢、茁 两种，且前者几乎在所有器官

中均有表达[4]。CXCL12 的主要生物学功能是参与

组织血管的生成、B 淋巴细胞和骨髓组织的生成及

胶原蛋白的产生等。它还可以通过与 CXCR4 的 N
端结合，从而在介导免疫及炎症反应、调节造血、

诱导血管生成及肿瘤的侵袭转移等过程中发挥重要

作用。

CXCR4 为高度保守的 7 次跨膜 GPCR，可以
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选择性地在靶细胞表面表达。Feng 等[5]在 1996 年

发现并将其命名为 Fusin，后又称其为 LESTR 或

HUMSTR。它由 352 个氨基酸组成[6]，编码基因位

于 2q21 染色体 [7]，与 G 蛋白偶联的为胞内区，C
端因含有丝氨酸/苏氨酸故可进行磷酸化，在生物

体内主要参与信号转导。根据趋化因子受体与其相

应的趋化因子间相互作用的特性不同，而将趋化因

子受体分为：CXCR1鄄6、CCR1鄄11、XCR1 以及

CX3CR1 等[8]。CXCR4 在多种细胞中均有表达，如

CD34+肝星状细胞、T 淋巴细胞、B 淋巴细胞、中

性粒细胞、嗜酸性细胞、单核细胞、巨噬细胞、内

皮细胞、上皮细胞、小胶质细胞、星形细胞、神经

元细胞和祖细胞等[9]。
一种趋化因子可以与多种受体结合，同样，一

种受体亦可与不同的趋化因子结合，但 CXCR4 有

且仅有一个配体，即 CXCL12，两者构成偶联分子

对，通过激活下游不同的信号通路而发挥不同的生

物学功能。CXCR4 的活化是通过与细胞质膜内的

异源三聚体 G 蛋白相偶联来介导的，而异源三聚

体 G 蛋白又是由 G琢、G茁 和 G酌 亚基组成，且

GPCR 的不同下游信号通路大部分是以 G琢 为基础

而发挥作用的 [10]。G琢 又包括 G琢s、G琢i、G琢q 和

G琢12 等 4 个亚基。GPCR 与 G琢s 偶联后可以激活

腺苷酸环化酶，而与 G琢i 偶联则可抑制该酶的活

化。腺苷酸环化酶可以催化 ATP 分解为 cAMP，从

而进一步激活 cAMP 依赖的蛋白激酶，这些酶类可

以调节包括丝裂原活化蛋白激酶在内的下游信号通

路[11]，如激活蛋白激酶 B/丝裂原活化蛋白激酶信号

通路，从而导致基因表达的改变、肌动蛋白的聚

合、细胞骨架的重排及细胞迁移等 [12]。GPCR 与

G琢q 结合后可以通过磷酸脂酶 C茁 催化磷脂酰肌醇

4, 5鄄二磷酸分解为甘油二脂和三磷酸肌醇，甘油二

脂可以激活下游蛋白激酶 C，而三磷酸肌醇可以激

活内质网的钙通道，促进细胞内钙离子释放到细胞

质中[13]。而 G茁酌 与 GPCR 结合后可以激活磷脂酰

肌醇激酶 3，活化后的磷脂酰肌醇激酶 3 可以进一

步激活黏着斑激酶，后者可以引起包括癌细胞在内

的多种细胞的迁移 [14]。CXCR4 亦是肿瘤细胞与细

胞外蛋白质类（例如层粘连蛋白、纤连蛋白和胶原

蛋白等）相互作用的重要介质，这些蛋白质类在转

移灶的播散方面发挥着重要作用 [15]。根据之前对

CXCL12/CXCR4 信号转导通路的研究结果，近来

越来越多的研究证实 CXCL12/CXCR4 生物轴在肿

瘤增殖、浸润、转移和血管新生等生理过程中发挥

着重要作用[16-22]。

2 CXCL12/CXCR4生物轴与肿瘤的关系

CXCL12/CXCR4 生物轴在肿瘤的发生、发展、

血管生成和转移等生物学过程中起着很重要的作

用。因 CXCL12/CXCR4 生物轴在乳腺癌的转移过程

中发挥了重要作用，故将 CXCR4 的过度表达认为

是用于诊断侵袭性疾病的几种生物标志物（包括人

类表皮生长因子受体 2）之一[23]。Mimeault 和 Batra[24]

提出在肿瘤的原始细胞中存在着多种上调致癌基

因表达的信号通路，这些信号通路在癌症的发生、

发展和转移过程中发挥着重要作用，而 CXCL12/
CXCR4 信号通路则是其中之一。有研究证实，肿

瘤的器官转移特异性是由于高表达 CXCR4的肿瘤细

胞在 CXCL12 的趋化作用下转移至产生这一配体的

一些器官，如 2001 年 M俟ller 等[25]首先报道，CXCR4
和 CC 型趋化因子受体 7（C鄄C chemokine receptor
type 7，CCR7）在人乳腺癌细胞系和组织中均高表

达，而乳腺癌最常见的转移部位如骨髓、淋巴结、

肺和肝脏等则高表达 CXCR4 的配体 CXCL12 和

CCR7 的配体 CCL21，且这两种配体主要调节乳腺

癌细胞的迁移。

迄今为止已发现至少 23 种不同类型的肿瘤表

达 CXCR4，例如乳腺癌、前列腺癌、结直肠癌、

黑素瘤及卵巢癌等[26]，且其表达量与患者的预后密

切相关。Yu 等[27]在针对三阴性乳腺癌中 CXCR4 表

达量的研究中发现，CXCR4 在该肿瘤中的过度表

达可能是提示该肿瘤预后不良的指标。针对前列

腺癌细胞系 PC3 中的 CXCR4 的研究显示，CXCR4
在诱导细胞发生转移、增殖和存活方面发挥着重

要作用 [ 28]。另外亦有多项研究显示，原发部位

CXCR4 的过度表达与肿瘤局部复发、远处转移和

患者较差的远期生存率有直接关系[2]。
2.1 CXCL12/CXCR4 与肿瘤细胞的增殖

多项体外研究表明，CXCL12/CXCR4 生物轴

可促进多种肿瘤细胞的增殖[29]。CXCR4 的趋化性

是由磷酸肌醇 3 激酶介导的，后者可以使丝氨酸/
苏氨酸激酶活化，已证实这一激酶在肿瘤的存活和

增殖中发挥重要作用[30]。Su 等[31]研究发现，SDF鄄1
可促进高表达 CXCR4 的肺癌细胞系 95D 的增殖。
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有研究显示，CXCL12/CXCR4 生物轴对肿瘤细胞

的凋亡也起着调节作用。CXCL12/CXCR4 生物轴

可以活化蛋白激酶 B，而蛋白激酶 B 可以通过磷酸

化和促使细胞凋亡机制中一些因子（例如局部黏着

板激酶、半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶 9 和叉头蛋白 1
等）失活而发挥促进细胞生存的作用[32]。
2.2 CXCL12/CXCR4 与肿瘤原发灶及周围组织中

新生血管的生成

肿瘤的原发灶和转移灶得以生存的必要条件就

是丰富的营养供给，而新生血管的形成是这一必要

条件的来源。CXCL12/CXCR4 生物轴是血管内皮

细胞形成新生血管的重要因素。有研究显示，缺乏

CXCR4 或者 CXCL12 的小鼠在发育过程中会出现

血管生成和心脏室间隔形成障碍[33]。牛作兴等[34]通
过对胰腺癌的研究证实，CXCR4 通过促进新生血

管的形成从而在肿瘤的发展、演变的过程中起了重

要作用。

血管内皮生长因子（vascular endothelial growth
factor，VEGF）是正常组织和肿瘤新生血管形成过

程中的重要因子。尽管正常组织也会表达 VEGF，但

很多研究显示 VEGF 的高表达与恶性肿瘤微血管的

异常增生有着较密切的关系。Hassan 等[35]用CTCE鄄
9908（CXCR4 的拮抗剂）对乳腺癌小鼠模型进行治

疗，结果发现 VEGF 的蛋白表达量下降了 42%，

说明 CXCR4 可以通过调节 VEGF 的表达量从而对

肿瘤新生血管的形成产生影响。

2.3 CXCL12/CXCR4 与肿瘤细胞的转移

恶性肿瘤患者的生存率较低主要是因其发生的

器官肿瘤选择性转移过程较为复杂且难以控制，有

学者提出了 CXCL12/CXCR4 生物轴参与肿瘤特异

性转移的可能机制：肿瘤细胞在原发部位进行增

殖，其细胞表面会表达 CXCR4；而有些器官表面

则高表达其配体 CXCL12，借助二者之间特异性结

合的能力、肿瘤微环境以及 CXCL12/CXCR4 生物

轴激活细胞表面的黏附分子而导致肿瘤细胞发生局

部增殖、血管增生，进而形成转移瘤[36]。
M俟ller等[25]首先发现利用一些物质如特异性多肽

等可阻断 CXCR4 表达，进而可以明显抑制乳腺癌向

其好发转移部位（如淋巴结和肺）的侵袭。CXCL12可

以引起人类表皮生长因子受体 2 的反式激活，而

CXCR4 则可以促进乳腺癌细胞转移至骨组织 [37]。
Zhang 等[38]提出 CXCR4 可以与多种基因（如基质金

属蛋白酶 1、转化生长因子 茁 等）协同作用，共同

促进肿瘤的骨转移。Gassmann 等 [39]针对结直肠癌

不同的肝转移的细胞系进行活体内研究，结果发现

CXCR4 mRNA 低表达的细胞系（Caco鄄2 和 HT鄄29P）
其发生转移的可能性也较低。另有研究显示，共表

达 CXCR4 和 CCR7 的胃癌细胞系其发生淋巴结转

移的可能性也较高[40]。有研究指出，CXCR4 的高

表达与乳腺癌和口腔的鳞状细胞癌的淋巴结转移密

切相关[41]。综上所述，CXCL12/CXCR4 生物轴在肿

瘤转移的过程中发挥了至关重要的作用。

2.4 CXCL12/CXCR4 与肿瘤治疗

因 CXCL12/CXCR4 生物轴在恶性肿瘤的侵袭

和转移过程中起着非常重要的作用，所以，各种可

能抑制 CXCL12/CXCR4 生物轴的方法均有可能成

为肿瘤靶向治疗的新途径。目前主要的治疗方法有

应用 CXCR4 的拮抗剂、CXCR4 的单克隆抗体、

RNA 干扰抑制肿瘤细胞 CXCR4 的表达等，而有关

CXCL12 或 CXCR4 拮抗剂的研究仍处于临床前实

验阶段。CXCR4 的拮抗剂主要分两类：一类是鲎

抗菌肽（polyphemusin）域衍生物，其合成衍生物包

括 T140、T14003、TC140012、T22 和 T134 等；而

另一类是双环拉胺类（bicyclam），包括 ADM3100、
CGP6422、ALX40鄄4C 等[42]。

Takaoka等[43]使用一氧化氮合酶抑制剂和CXCR4
拮抗剂作用于皮下种植口腔腺样囊性癌的裸鼠模

型，结果显示联合应用一氧化氮合酶抑制剂和

CXCR4 拮抗剂可以有效诱导癌细胞凋亡及抑制肿

瘤新生血管的形成，且还可抑制该肿瘤肺转移的发

生。在急性早幼粒细胞白血病的小鼠模型中，与未

经处理和仅用阿糖胞苷治疗的小鼠比较，使用

CXCR4 拮抗剂治疗会增加白血病细胞对阿糖胞苷

的敏感性及延长荷瘤小鼠的存活期 [44]。Burger 和
Peled[45]应用 CXCR4 的小分子抑制剂如 plerixafor 或
BKT140，针对 CXCR4 或 CXCL12 的封闭抗体在多

种肿瘤中进行了试验，同样也获得了较理想的效

果。Kioi 等[46]联合应用放射疗法和 CXCR4 拮抗剂

AMD3100 治疗胶质母细胞瘤的小鼠模型，研究显

示在随访观察的 100 d 以内，血管生成及肿瘤的复

发明显减少。师佳佳等[47]研究雷帕毒素对骨髓瘤细

胞系 RPMI8226 体外增殖、凋亡、细胞周期及对

CXCR4 表达的影响，应用 RT鄄PCR 技术检测雷帕

毒素作用前后 RPMI8226 细胞 CXCR4 mRNA 的表
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达水平，结果发现 CXCR4 mRNA 的表达呈剂量依

赖性下调。更有临床试验证明，非霍奇金淋巴瘤或

多发性骨髓瘤的患者联合应用 plerixafor 和粒细胞

集落刺激因子治疗的效果较单独使用后者的效果好

很多[48]。
除了以上提到的拮抗剂外，RNA 干扰技术在

抑制 CXCR4 的表达方面也被广泛地研究。RNA 干

扰技术是利用特异性双链小干扰 RNA（small inter鄄
fering RNA，siRNA）激活 RNA 酶，进而降解靶基

因的技术，是一种转录后沉默基因的方法。Wang
等 [49]利用RNA 干扰技术对高表达 CXCR4 的肾癌

细胞系（A鄄498）进行基因沉默，通过RT鄄PCR、

Western blot、MTT 和 Transwell 小室等检测技术证

实，CXCR4 的表达可被显著抑制，进而导致肿瘤细

胞的生长和转移也受到抑制。Chen 等[50]采用针对

CXCR4 的双链 siRNA 转染人卵巢癌细胞系SW626，
并通过 RT鄄PCR、Western blot 检测转染后的 CXCR4
mRNA 和蛋白的表达量，通过 MTT观察细胞的增殖

情况，采用细胞侵袭小室分析细胞的侵袭和转移情

况，结果发现 CXCR4 siRNA 可以有效降低 CXCR4
的表达，从而降低 SW626 细胞的增殖、侵袭和转

移能力。上述实验结果均显示，CXCR4 有望成为

治疗肿瘤的一个新靶点。

3 CXCR4的分子显像剂

如前所述，CXCL12/CXCR4 生物轴与肿瘤的

生长、发展及转移过程密切相关，关于 CXCL12/
CXCR4 生物轴作用机制的探索引起越来越多研究

者的关注。为了证实这一理论模型，研究人员采取

多种实验方法力求得出佐证这一理论模型的实验结

果。随着各种影像学成像技术发展的日渐成熟，人们

不再局限于进行统计学的数据论证，而将更多的注意

力放在了 CXCR4 的分子显像方面，如免疫荧光显

像、SPECT/CT 及 PET 显像等。各种以 CXCR4 为靶

点的显像剂也越来越多地应用于临床前的实验研究

中，这些显像剂主要包括基于分子肽的拮抗剂（如

T22、T140）和一些小分子拮抗剂（如杂环烷烃类），

它们能够与 CXCR4 结合的主要原理是CXCR4 在细

胞表面主要带负电荷，而以上这些显像剂则带较多

的正电荷，通过正、负电荷间相互作用的原理达到

这些显像剂与 CXCR4 相结合的目的[28]。
小分子拮抗剂如双环胺类的 AMD3100 是第一

个用于临床试验的非肽类的 CXCR4 抑制剂，它现

在主要应用于干细胞的动员[51]。环胺类显像剂可以

与过渡金属如铜、锌等形成稳固的络合物，从而使

得 AMD3100 类似物的放射性标记和 CXCR4 表达

的显像具备了可行性。Jacobson 等 [52]使用 64Cu 对

AMD3100 进行了放射性标记，而后对具有免疫能

力的小鼠进行注射，结果显示在小鼠肝脏和淋巴器

官中检测到的放射活性最高。与 Jacobson 等的研

究相似的是，Nimmagadda 等[53]在皮下种植脑胶质

瘤 U87 细胞系的小鼠的 64Cu鄄AMD3100 显像过程中

也发现了肝脏和淋巴组织对于放射性物质的摄取较

多。这种放射性分布规律在 Nimmagadda等之后的一

些实验研究及其他研究小组的实验中亦得到证实[53-54]。
之后，Nimmagadda 等[53]又应用 CXCR4 的特异性拮

抗剂 AMD3100 与 Cu形成络合物，利用 PET 对乳腺

癌的肺转移瘤进行了显像，该研究证实在肺部的转

移灶中的确可见到因 CXCR4 表达量的增加而引起的

放射性浓聚。然而，较低的亲和力限制了这一显像

剂的应用。而基于 CXCR4的第二代单环胺类抑制剂

AMD3465 则具备了较高的亲和力、较少的电荷及较

小的体积等优点[55]。De Silva 等[55]的研究显示 64Cu鄄
AMD3465用于 PET 显像具有较高的靶向特异性。

单克隆抗体亦作为放射性标记显像剂而引起了

人们越来越多的关注。Nimmagadda 等[56]应用 125I 标
记了 CXCR4 的单克隆抗体 12G5，并用其在胶质瘤

的小鼠模型上进行了显像，显像后的数据显示 125I鄄
12G5 在肿瘤部位有特异性浓聚，尽管在脾中亦发

现了较高的放射性浓聚，但这些结果仍然确立了使

用放射性标记的单克隆抗体对 CXCR4 进行显像的

可行性。鲎肽为之后的基于肽类的 CXCR4 显像剂

奠定了基础。研究显示，T140 结构中的精氨酸、L鄄
3鄄（2鄄萘基）鄄丙氨酸、酪氨酸在与 CXCR4 结合的过程

中发挥了重要作用[57]。在 T140 这一类肽中第一个

应用于显像的是 Ac鄄TZ14011，用 111In 进行放射性

标记，以 DTPA 作为 111In 与此肽之间的螯合剂，

结果显示，尽管肿瘤的摄取较肌肉或血液高，但

在肝脏、肾脏和脾中的放射性浓聚则较肿瘤组织

高出 15~200 倍 [58]。另一类 T140 酰化后的类似物

TN14003 则以 18F 进行了放射性标记，并用于卵巢

癌的小鼠模型的 CXCR4 显像，结果显示，CXCR4
表达阳性的肿瘤与对照组的肿瘤可以通过显像后

的图像进行辨别 [59]。George 等[60]在体外合成了一种
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CXCR4 拮抗肽TN14003 的新型衍生物 CCIC16，并

成功用 68Ga 进行了放射性标记，研究证实 68Ga鄄
CCIC16可以作为表达 CXCR4 的肿瘤细胞的 PET 显

像剂。因肿瘤细胞表面受体密度较低，以上这些以

受体为靶点的显像剂的靶向特异性较低成为其在临

床中应用时的较大缺点[53]。与此相似的，用 99Tcm 或
近红外荧光标记的 CXCL12 的体内成像效果较差，

从而限制了其应用[61-62]。
以上所提到的这些显像剂包括低分子量显像剂

均在肝脏有较高的摄取，故会对肝脏造成显像损

伤，从而限制了这些显像剂的应用。但是，最近有

新的研究发现，68Ga鄄1，4，7，10鄄四氮杂环十二烷鄄
1，4，7，10鄄四乙酸鄄共轭肽具有较高的全身对比度、

较低的肝脏摄取和较快的肾脏清除率，这一研究成

果有望解决以受体为靶点的显像剂的应用局限性问

题 [63]。Zhang 等 [64]以 18F 标记氟丙酸乙酯与 CXCR4
的拮抗肽 TC14012 相偶联，并将合成的 18F鄄FP鄄Ac鄄
TC14012 用于 CXCR4 PET 显像，结果图像显示出

较高的肿瘤摄取和较好的肿瘤与本底的对比度。

Hartimath 等 [65]则用 [99Tcm]O2鄄AMD3100 作为 CXCR4
的 microSPECT 的显像剂，结果显示该显像剂可以

与高表达 CXCR4 的器官及肿瘤特异性地结合。基

于 RNA 干扰技术，也可以从 CXCR4 的双链 siRNA
或反义寡核苷酸的标记入手，研究可以标记CXCR4
反义寡核苷酸或者双链 siRNA 的方法，这样既可

以对其进行显像，也可以抑制该趋化因子受体基因

的表达，从而达到治疗和显像的双重目的。

4 小结

综上所述，CXCL12/CXCR4 生物轴在肿瘤的生

物学行为中所发挥的作用被越来越多的研究所证实，

无创性的分子显像将为 CXCL12/CXCR4 生物轴在不

同肿瘤中的表达规律、早期浸润或转移的诊断提供

新的依据，并且针对该趋化因子受体的显像也将对

肿瘤治疗后的疗效评价起到预示性的作用。因此，

今后 CXCR4 分子显像的结果将成为辨别高表达

CXCR4 肿瘤的恶性程度、判定肿瘤发生远处转移的

部位以及评价肿瘤治疗疗效等方面的又一有力依据。
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关于建立“快速通道”的有关规定

为了保证优秀的医学科研成果能够在本刊尽快发表，根据中华医学会杂志社有关要求，本刊建立优秀论文发表的“快速

通道”。现将有关事宜规定如下。

员. “快速通道”论文必须具备创新性、重要性和科学性，该论文的早日公布将对临床和科研工作产生重大影响。

圆援 “快速通道”论文投稿要求颐（员）作者在投稿前应与编辑部联系，说明研究的具体情况。在得到编辑部认可的情况下，

将论文发送到指定的电子邮箱或通过特快专递送抵编辑部。（圆）稿件应符合本刊稿约的要求，并附单位介绍信。（3）作者可

推荐 2耀3 名审稿专家（需注明其详细联系方法，包括 耘皂葬蚤造）供编辑部参考。

猿援 “快速通道”的审稿流程颐 （员）收稿后 圆 天内由编辑部集体讨论做出进入“快速通道”、按普通来稿处理或退稿的决定。

编辑部的意见应在 员 周内通知作者。对于同意进入“快速通道”的稿件，应同时向作者说明进入“快速通道”并不意味着该

稿件能够最终被发表。（圆）对编辑部决定进入“快速通道”的稿件，主管编辑应立即通过电话或 耘皂葬蚤造 与有关审稿专家联系，

确定专家可以承担审稿任务后，立即将稿件从网上送出或用特快专递送出。应至少请 圆 名具有权威性的专家审阅，必要时同

时请统计学方面的专家审阅，然后将审稿意见交给总编辑或副总编辑，由其做出通过“快速通道”发表、退修、按普通稿件

处理或退稿的决定。该过程应在 员 个月内完成并通知作者。（猿）需要退修的稿件，主管编辑应在 圆 天内将审稿意见通过 耘皂葬蚤造
或特快专递反馈给作者，作者应在 员 周内完成修改并通过 耘皂葬蚤造 发送修改稿。（源）对于最终决定通过“快速通道”发表的稿

件，由编辑部主任安排在最近的一期发表。

《国际放射医学核医学杂志》编辑部
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