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m-MIBI在检测乳腺癌中的作用

川　玲 , 赵文锐
(海军总医院核医学科 ,北京　 10007)

摘　要: 99 Tcm -MIBI(99 Tcm -甲氧基异丁基异腈 )是第一个经 FDA(美国食品和药物管理局 )批准作为乳腺显像剂的

放射性药物。一些前瞻性研究已经显示 , 99 Tcm -MIBI检测乳腺癌的敏感性为 85% ,特异性 89% ,阳性和阴性预测率

分别是 89%和 84% 。核素检测乳腺癌有其特殊的临床意义 ,特别是用于那些不能诊断和诊断有困难的乳腺疾病 ,

评价高危人群 ,评价对放化疗的反应和检测腋窝转移淋巴结。
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　　 乳腺癌是影响妇女健康的主要疾病 ,其患病人

数每年以 3%的速度增加。临床应用 X线乳腺摄影

术可以早期诊断乳腺癌和降低乳腺癌引起的死亡

率。但是实践中发现 ,这种方法用于诊断密度高的乳

腺、乳腺组织植入物、严重发育不全疾病以及由于外

科手术或放疗所致的乳腺结构紊乱等有局限性。核

医学领域运用各种药物检测乳腺癌是有效的 ,无论

是临床还是实践中均广泛应用 3种示踪剂检测乳

癌 ,包括
99

Tc
m
-M IBI (

99
Tc

m
-甲氧基异丁基异腈 ) ,

99
Tc

m
-tet rofosmin (心肌灌注显像剂 ) ,

99
Tc

m
-M DP

(
99

Tc
m
-亚甲基二膦酸盐 ) ,其中

99
Tc

m
-M IBI是临床

应用最广泛的。自 1987年首次报道应用 99
Tc

m -M IBI

作肿瘤显像剂后 , Aktolun等 [1 ]于 1992年报道了第

1例
99

Tc
m
-M IBI显像的乳腺癌患者。 1997年 , FDA

(美国食品和药物管理局 )批准将 99
Tc

m -M IBI乳腺

显像应用于临床。

1　
99

Tc
m
-M IBI摄取机制

M IBI是一种小的亲脂性阳离子化合物 ,在穿过

细胞和线粒体的双层膜时产生电位 ,线粒体内 M IBI

的活性高达 90% 。
99

Tc
m
-M IBI的摄取由阴性跨膜电

位所趋动 ,由于这种耗能的生物化学反应控制了跨

膜电位 ,因此属于能量依赖型反应。 1990年 , Del-

mon-Moingeon等首先证明 99 Tcm -M IBI在癌细胞内

摄取增加。

99
Tc

m -M IBI是一种跨膜的 P糖蛋白 ( Pgp-170)

的底物 ,而 Pgp-170存在于细胞内 ,它能够过度表

达多药耐药 ( M DR1)的基因 ,并且可以清除肿瘤细

胞内一系列分子 (包括对
99

Tc
m
-M IBI) ,从而起到保

护泵的作用。
99

Tc
m
-M IBI乳腺显像可以在活体上观

察 M DRl的表达水平 ,以此评价病人对化疗的反

应。 人体研究证明 ,
99

Tc
m
-M IBI在高水平 Pgp的肿

瘤细胞内的溢出明显快于对照组或无 Pgp组 ,引起

快速多药耐药过程。 多药耐药的增加与细胞内
99

Tc
m -M IBI聚集降低有关。Crane等

[2 ]研究了 99
Tc

m-

M IBI在荷瘤鼠 (一种特发乳腺癌的转基因鼠 )神经

膜肿瘤细胞的分布类型 ,认为 M IBI的潴留与肿瘤

的形态学和存活力有关。
99

Tc
m
-M IBI在肿瘤的潴留

量是每克平均为注射剂量的 0. 38%± 0. 2% ,肿瘤

的高峰摄取为 0. 94± 0. 85% ID /g ,注射后 30min和

60min时肿瘤潴留量维持不变。 细胞培养实验研究

也证明 ,肿瘤对 99
Tc

m-M IBI的摄取远远高于
201　 Tl。

Scopina ro等
[3 ]用Ⅷ因子的内皮细胞株计算微血管

的数量 ,研究了 19例乳腺癌患者血管生成时 M IBI

的摄取 ,认为 M IBI是浸润性乳腺癌的标记物 ,它的

摄取与血管生成和可能的氧化代谢相关。

2　 99
Tc

m
-MIBI核素乳腺显像的技术

99
Tc

m -M IBI核素显像时病人不需要任何特殊

准备。由于 99
Tc

m -M IBI的摄取是非特异性的 ,核素

乳腺显像的时间应在针吸前或后至少间隔 7～ 10d;

乳腺活检后 4～ 6周 ;乳腺手术或放疗后至少 2～ 3

个月再进行。进行乳腺显像的最好间隔时间目前还

不清楚。
99

Tc
m
-M IBI的 注 射 剂 量 大 约 是 740M Bq
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( 20mCi) ,也可以根据体重调节药量。 有人采用

1110MBq ( 30mCi) ,在怀疑或已确定的病灶对侧的

肘前静脉行弹丸注射 ,以免因同侧腋窝淋巴结转移

引起假阳性。 如果怀疑双侧病变或病人已经做过乳

腺癌手术 ,可经足背静脉注射。 Khalkhali等
[4 ]建议

采用俯卧位代替仰卧位。俯卧位显影时用带有侧孔

的特殊床或带有侧半圆孔的塑料泡沫垫放在显像床

上。俯卧位较仰卧位或直立位有几个优势: 它可以较

好地把乳房组织与肝脏和心脏分隔开 ,因为这两个

脏器摄取 M IBI多 ,它们可遮盖乳腺影像 ;俯卧位可

以观察邻近胸壁的深部乳房组织 ,看到更多乳腺组

织和较好显示乳腺的自然轮廓 ,有助于更精确定位

乳腺损害 ;探头和乳腺之间的距离可以尽量小。尽管

俯卧位乳腺显影对乳腺癌的检出是最好的体位 ,但

是仰卧位能够较好定位原发性肿瘤 ,特别对位于乳

房内象限肿瘤的定位 ,也可以看到腋窝和内侧受累

的乳腺淋巴结 ,因此最好是结合俯卧位和仰卧位两

种体位 ,必要时可以额外增加体位 ,如前斜位或后斜

位。

预置计数的影像质量变异较大 ,这是由于—些

技术因素如探头的面积和器官的活性所造成的。直

接从屏幕上读片并且结合适当的对比调节 ,对检出

小的乳腺病变或检查转移的腋窝淋巴结的准确性最

好。

采集时间一般为 10min。一些动态研究表明 ,注

射后 60～ 90min显像可以增强靶 /本底比值 [5 ]。目前

认为 ,注射后 5～ 15min显像可获得较高的诊断准

确性。当在评价化学抗药时 ,以各种时间间隔采集影

像是必要的。

Nagaraj等
[6 ]认为 ,平面和 SPECT两种方法检

出乳腺癌或腋窝淋巴结异常的敏感性相似 ; SPECT

的特异性低于平面显像 (平面显像为 70% ,而

SPECT为 50% );对于受累转移淋巴结的检出 ,平

面显像为 100% ,而 SPECT为 50% 。目前不主张单

独用 SPECT检查 ,然而当平面显像不能作结论时

(特别是平面显像在病变邻近心脏部位或位于肝的

上方时 ) ,为了较好确定多中心多部位病变特点时或

检测转移的腋窝淋巴结时需用 SPECT以帮助诊

断 [7 ]。 使用专用乳腺显像机或改进的 SPECT仪器

成像在临床上将有更大的作用。

3　
99
Tc

m
-MIBl乳腺显像的结果判断

迄今已有超过 2 000例报道 (除外大的多中心

试验 )检出原发性乳腺癌敏感性在 80%～ 90%不

等 ,平均 85%。 可触诊的异常病例检出的敏感性明

显高于不能触诊的病人 ,对小于 1cm病损的敏感性

低 ,小于 5mm的病损用目前的标准探头检测不到。

由于这种限制 , 99
Tc

m -M IBI乳腺显像不能作为一种

检测乳腺癌的筛选试验。另外 ,对比 X线乳腺造影 ,
99 Tcm -M IBI乳腺显像不受乳腺组织密度的影响 ,对

于化疗、放疗、乳腺结构破坏、复发的病例和乳腺植

入检测的敏感性高于 X线乳腺造影
[8 ]。

多数良性病变对 M IBI摄取不增加 ,这些病损

对 M IBI无亲和力。但是 ,良性病变时的放射性摄取

增加也有各种类型 ,通常 , M IBI乳腺显像中纤维囊

性病变表现为轻到中度局灶性摄取增加 ,病灶弥漫

多于局限 ,常呈双侧改变 ,轮廓不清 ,表现为“补片”

状摄取 ;原发性乳腺癌常常更多局限性 (尽管一些炎

性癌更加弥散除外 ) ,其轮廓常常相对清楚 ,呈单侧

病变。 M IBI摄取从轻度到高度依赖于几个因素 ,如

大小、形态、部位和激素水平。 这些指标仍然是主观

的和依赖于读片人。 一些研究
[ 8]
已采用半定量方法

分析肿瘤 /本底活性。虽然确定恶性病变时比值大于

1. 2到 1. 4,但是许多良性肿瘤 ,如高活性的青春期

腺瘤及乳头状瘤、脓肿、局部炎症和高活性的乳腺增

生时 ,常见比值> 1. 5。

4　腋窝淋巴结的检出

乳腺的引流主要是通过腋窝淋巴链实现的。 原

发性乳腺癌是否发生腋窝淋巴结转移对决定病人生

存是重要的预后因素 ,几乎每个患浸润性或许多非

浸润性乳腺癌患者一旦被诊断为乳腺癌 ,均应进行

腋窝清扫。虽然腋窝清扫可以对分期、预后判断和为

辅助治疗确定病人的亚型提供重要信息 ,但是腋窝

清扫有一些并发症 ,如前臂肿胀、淋巴阻断和随后的

同侧末端的感染 ,需要一种非侵入性的技术对乳腺

癌伴有腋窝淋巴结转移的病人是否作腋窝清扫进行

较好筛选。不同的放射性核素显像程序如腋窝淋巴

显像、免疫淋巴显像、
18

F-FDG的 PET和 SPECT显

像及新近的术中 γ探头对前哨淋巴结的淋巴显像已

经用于评价受累的转移腋窝淋巴结 [9 ]。

由于注射后的
99

Tc
m
-M IBI在全身分布的优点 ,

不同的作者已经研究了原发性乳腺癌患者的腋窝淋

巴结对这种放射性药物的摄取 [10 ] ,其结果证实
99 Tcm -M IBI对原发性乳腺癌的腋窝淋巴结转移检

出的敏感性和特异性分别是 77%和 89% ,相关的阳
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性和阴性预测值分别是 86%和 84% 。乳腺显像阳性

结节的数量和组织学证实的转移淋巴结之间没有相

关关系。这是因为大多数淋巴结容量小 ,绝对摄取相

对低 ,彼此之间靠近 ,以及γ相机的空间分辨率有限

所致 [11 ]。
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The role of
99
Tc

m
-sestamibi in breast cancer diagnosis

CHU AN Ling , ZHAO Wen-rui

(Department of N uclear Medicine , Navy General Hospital , Beijing 100037, China )

Abstract: 99 Tcm -sestamibi w as the fir st radiopharmaceutical to be approved by the FDA ( Food and D rug Adminis-

tra tion) fo r scintimammog raphy. Some prospec tiv e studies have show n tha t th e overa ll sensi tiv ity o f 99 Tcm -ses-

tamibi scintimammog raphy in detection o f breast cancer wa s 85% , the specificity was 89% , and the positive and

nega tiv e predictiv e v alues w ere 89% and 84% respectiv ely. Scintimammog raphy play s a special ro le in various clin-

ical indica tions such as nondia gno stic o r diffcult mammog raphy and evalua tion of high-risk pa tients, tumo r r esponse

to chemo therapy , and ax illar y lymph node metastatic involv ement.

Key words: 　 99 Tcm -sestamibi;　 scintimammog raphy;　 brea st cancer;　 axilla ry lymph node
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