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低剂量99mTc-MIBI乳腺断层双时相显像诊断乳腺癌的

临床研究*

文美玲 梁庆模 包 铮 赵小艳 郑自贵

摘要 目的：探讨低剂量 99mTc-甲氧基异丁基异腈（MIBI）半定量分析在乳腺断层双时相显像诊断乳腺癌中的临床意义。方

法：109例乳房肿块患者和26例正常对照者为临床研究对象，使用自制乳腺显像装置进行早期和延迟图像采集，图像行半定量分

析（SQA），并与病理检查结果对照。结果：正常对照组、良性病变组、乳腺癌组的早期相T/NT比值分别为 1.09±0.18、1.77±1.36、
3.98±3.11，3组比较，差异有统计学意义（P<0.05）。正常对照组的早期相与延迟相T/NT比值差异无统计学意义［（1.09±0.18）vs.
（1.08±0.19），P>0.05］；良性病变组下降，差异有统计学意义［（1.77±1.36）vs.（1.28±0.83），P<0.05］；乳腺癌组下降不明显，差异无

统计学意义［（3.98±3.11）vs.（3.04±2.46），P>0.05］。半定量分析诊断乳腺癌的灵敏度为 97.67%（42/43），特异性为 81.82%（54/
66），准确性为88.07%（96/109），阳性预测值为77.78%（42/54），阴性预测值为98.18%（54/55）。结论：低剂量 99mTc-MIBI乳腺断层

双时相显像是诊断乳腺癌的一种行之有效的方法，对鉴别乳腺良恶性病变有很好的临床应用价值。
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Abstract Objective: This study aims to investigate the clinical significance of the semi-quantitative analysis of low-dose
99mTc-methoxy isobutyl isonitrile (MIBI) double phase tomographic imaging in breast cancer diagnosis. Methods: A total of 109 patients

with breast lesions and 26 normal breasts underwent double-phase 99mTc-MIBI tomographic imaging using a self-designed imaging device.

The early and the delayed tumor to non-tumor ratios (T/NT) were calculated by semi-quantitative image analysis (SQA). The results were

compared with that of the pathological results. Results: The early phase T/NT ratios in the normal control, benign, and breast cancer groups

were 1.09±0.18, 1.77±1.36, and 3.98±3.11, respectively. The difference was statistically significant (P<0. 05). The difference of the early

and delayed phase T/NT ratios in the normal control group was not statistically significant (1.09±0. 18 vs. 1.08±0.19, >0.05). The difference

in the benign group was statistically significant (1.77±1.36 vs. 1.28±0.83, P<0.05), whereas that of the breast cancer group was not statistically

significant (3.98±3.11 vs. 3.04±2.46, P>0.05). The sensitivity of the semi-quantitative analysis in the diagnosis of breast cancer was 97.67%,

the specificity was 81.82%, and the accuracy was 88.07%. The positive and negative values were 77.78% (42/54) and 98.18% (54/55),

respectively. Conclusion: Low dose 99mTc-MIBI double-phase tomography imaging is an effective method to detect breast cancer, and has

great clinical value in the differentiation of malignant and benign breast lesions.
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乳腺癌的早期诊断对提高其治愈率、降低复发

率和死亡率至关重要。目前，乳腺钼靶摄影、B超以

及磁共振显像、CT等无创伤性的乳腺肿瘤诊断方法

在特异性、敏感性方面仍存在一定的不足［1］。因此，

寻找特异性好、敏感性高、无创伤性的乳腺肿瘤诊断

方法一直是临床研究热点［2］。99mTc-甲氧基异丁基异

腈（MIBI）是目前应用最广泛的乳腺肿瘤核素显像

剂，但 99mTc-MIBI乳腺显像仍存在一定的局限性：病

灶定位较困难，特别是对于较小的乳腺肿块敏感性

较低，有报道分别为 86%和 80%［3］；双时相断层显像

以及半定量分析的诊断标准均少见报道。因此，本

研究进行 99mTc-MIBI双时相断层乳腺显像，改进乳腺
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病灶定位方法，同时减少 99mTc-MIBI用量，采用半定

量分析，提出半定量分析诊断标准，现报告如下。

1 材料与方法

1.1 一般资料

选择 2006年 10月至 2010年 8月在南华大学附

属南华医院就诊经的 109例乳腺疾病患者作为研究

对象，且经术后病理组织学确诊。其中男性 1例，女

性108例，年龄18～84岁，平均年龄39.6岁。26例健

康女性作为正常对照组，年龄 35～58岁，平均年龄

44.5岁。

1.2 主要仪器与试剂

SPECT显像仪，型号 Siemens.Ecam；99m锝由中

国原子能科学院提供；MIBI由江苏省原子医学研究

所提供。在无菌操作条件下取 99mTc注入MIBI瓶内，

充分振摇，使冻干物溶解后，将瓶子放入 100℃水浴

中直立加热15 min，取出冷却至室温，制成 99mTc-MIBI
注射液待用，放射化学纯度>96%。

1.3 自制乳腺显像装置及乳腺肿块定位

选用钢板 0.3 cm（厚）×40 cm（宽）×140 cm（长），

按乳房大小分为大、中、小三型，分别在钢板中制成

直径为 14、12、10 cm的3对圆形乳腺显像孔，孔间距

为4 cm，显像孔上、下、外侧用3 mm厚、10 cm宽的铅

皮屏蔽，两孔之间全部用 3 mm厚的铅皮屏蔽。检查

前将钢板床置于ECT前床和后床之上，根据受检者

乳房大小选择不同的显像孔，将受检者乳房置入显

像孔中，双侧乳房自然下垂。将自制乳腺显像装置

两端置于 SPECT显像仪前床和后床之间，根据受检

者乳房大小选择不同的显像孔，俯卧位将受检者乳

房置入显像孔中，检查乳腺肿块的位置及大小。以

显像圆孔为标志，按时钟法作图标记，并分别测量肿

块距圆孔中心与边缘的距离以及距胸壁的距离，形

成乳腺肿块的立体定位。

1.4 99mTc-MIBI剂量和延迟显像时间的确定

1.4.1 99mTc-MIBI剂量的确定 选取 15例乳腺肿块

患者，分别按 22.2、14.8、7.4、3.7 MBq/kg 体重计算
99mTc-MIBI剂量，发现 99mTc-MIBI 3.7 MBq/kg体重的

剂量图像质量与22.2 MBq/kg体重的图像质量基本相

同。取病变对侧肘部静脉注入 99mTc-MIBI注射液，注

射 99mTc剂量按7.4 MBq/kg体重计算。

1.4.2 99mTc-MIBI延迟显像时间的确定 选取 15例

乳腺肿块患者，分别于注射 99mTc-MIBI后 120、180和
240 min行延迟显像，发现以180 min延迟相图像对乳

腺肿块最具诊断意义。

1.5 图像的采集与处理

采用自动轮廓扫描系统，探头起始位置90度，顺

时针扫描至270度，采集32帧断层图像，每帧20 s，采

集矩阵 64×64，放大倍数 1.45。注射后 5 min采集早

期相，180 min后采集延迟相。利用 SPECT自带的计

算机软件进行常规图像处理与重建，得到横断、矢

状、冠状面断层图像。将采集的断层图像进行重建

处理，重建滤波为Butterworth，重建参数为Cutoff 0.5，
order 5。选取双时相断层图像中病变组织最清晰的

连续性三帧图像，确定病变感兴趣区（ROI），并将其

镜像拷贝至健侧相对应部位。测定病变部位早期相

连续三帧断层图像中放射性最大值（T）及健侧相对

应部位最大值（NT），并分别计算出三帧图像的平均

值，以其平均值计算UR值（T/NT比值），UR值即为半

定量所得值，后再测定及计算延迟相的 T/NT比值。

判断乳腺肿块性质时，以早期相的T/NT比值以及早

期相与延迟显像 T/NT比值的升降程度作为诊断标

准：1）早期相T/NT比值≥4.0为阳性；2）早期相T/NT<
4.0，延迟相升高，为阳性；3）早期相1.2≤T/NT<4.0，延
迟相不变，为阳性；4）早期相 1.2≤T/NT<4.0，延迟相

下降<40%，为弱阳性；5）早期相1.2≤T/NT<4.0，延迟

相T/NT下降≥40%，为阴性。6）早期相T/NT<1.2，延
迟相T/NT不升高，为阴性结果。

1.6 统计学分析

采用SPSS 13.0 统计软件进行处理。所有数据以

x±s表示，两组间比较采用 t检验，组间差异采用χ2检

验。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 低剂量 99mTc-MIBI乳腺断层双时相显像对乳腺

肿块的显像效果

本研究利用自制乳腺显像装置，能清楚地显示双

侧乳房的位置。利用时钟定位法与断层显像相结合，

可对乳腺病变横断、矢状、冠状三个不同断面进行准确

定位。26例正常对照者未显示放射性浓聚，109例乳

腺肿块显示放射性浓聚 57例，未显示放射性浓聚 52
例。结果显示：乳腺癌显像率为97.67%（42/43），良性

病变未显像率为77.27%（51/66，表1、图1～3）。

A：Early imaging；B：Delayed imaging
图 1 正常对照者 99mTc-MIBI双时相断层显像呈“阴性”（早期相 T/
NT=1.1/1，延迟相T/NT=1.1/1）
Figure 1 99mTC-MIBI double phase tomography was“negative”（Early
imaging T/NT=1.1/1，Delayed imaging T/NT=1.1/1）in the normal control
group

BA
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A：Early imaging；B：Delayed imaging
图 2 99mTC-MIBI双时相断层显像呈“阳性”（早期相T/NT=7.3/1，延迟

相T/NT=7.3/1），术后病理确诊为左乳浸润性导管癌

Figure 2 99mTC-MIBI double phase tomography was“Positive”（Early
imaging T/NT=7.3/1，Delayed imaging T/NT=7.3/1），pathologically diag⁃
nosed as left breast infiltrating ductal carcinoma

A：Early imaging；B：Delayed imaging
图3 99mTC-MIBI双时相断层显像呈“弱阳性”（早期相T/NT=3.9/1，延
迟相T/NT=2.7/1，延迟显像放射性分布明显减低）

Figure 3 99mTC-MIBI double phase tomography showed“Weak Positive”
（Early imaging T/NT=3.9/1，Delayed imaging T/NT=2.7/1）

表1 109例乳腺肿块放射性浓聚显像情况

Table 1 Radioactive concentration imaging of breast mass in 109 cases

2.2 半定量分析

早期相 T/NT比值比较：正常对照组、良性病变

组、乳腺癌组T/NT比值分别为 1.09±0.18、1.77±1.36、
3.98±3.11，三组比较，差异有统计学意义（P<0.05）。
早期相和延迟相T/NT比值比较：正常对照组早期和

延迟相T/NT比值差异无统计学意义［（1.09±0.18）vs.
（1.08±0.19），P>0.05］；良性病变组下降，差异有统计

学意义［（1.77±1.36）vs。（1.28±0.83），P<0.05］；乳腺

癌组无明显下降，差异无统计学意义［（3.98±3.11）
vs.（3.04±2.46），P>0.05］；半定量分析99mTc-MIBI乳
腺断层双时相显像诊断乳腺病变的灵敏度为97.67%
（42/43），特异性为 81.82%（54/66），准确性为 88.07%
（96/109），阳性预测值为77.78%（42/54），阴性预测值

为98.18%（54/55，表2～3）。

BA

BA

Radioactive concentration imaging

Radioactive concentration without imaging

Total

Breast cancer

42

1

43

Benign lesions

15

51

66

Total

57

52

109

表2 各组乳腺断层早期和延迟相T/NT比值

Table 2 T/NT ratios of the early and the delayed imaging in each group
Group

Normal breasts

Benign lesions

Malignant tumors

n

26

66

43

Early imaging T/NT（5 min）

1.09±0.18

1.77±1.36

3.98±3.11

Delayed imaging T/NT（180 min）

1.08±0.19

1.2 8±0.83

3.04±2.46

表3 9mTc-MIBI双时相断层显像半定量分析结果与组织病理学结果对照

Table 3 Contrast between the results of 99mTc-MIBI tomographic imaging and histopathology
Pathological types

Invasive ductal carcinoma of the breast

Invasive lobular carcinoma of the breast

Mucinous adenocarcinoma of the breast

Medullary carcinoma of the breast

Intraductal carcinoma of the breast

Lobular carcinoma in situ of the breast

Breast hyperplasia

Breast fibroadenoma

Breast fibroadenoma of atypical hyperplasia

Ductal papilloma of the breast

Breast fibrocystic adenosis

Mastitis

Breast lipoma

Male breast hypertrophy

n

32

5

2

1

1

2

7

31

2

2

15

4

4

1

Results of 99mTc-MIBI tomographic imaging

Positive

27

5

2

1

1

-

-

1

1

-

-

1

-

-

Weak positive

4

-

-

-

-

2

-

2

1

-

5

1

-

-

Negative

1

-

-

-

-

-

7

27

-

2

10

2

4

1
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3 讨论

乳腺核素显像是近年来发展的一项新的无创性

检查方法，因其无创性和准确度高而备受关注［4-5］。
99mTc-MIBI由于显像质量好而成为首选的乳腺肿瘤

显像剂，肿瘤核素虽显像有较好的优越性，但其不可

避免地存在一些缺陷和副作用：如核辐射、核污染

等。因此，减少核素的用量及提高显像效果是核素

检查中的一个研究方向。常规乳腺核素显像中
99mTc-MIBI的使用量是740～1 110 MBq（20～30 mCi）
每人次［6］，与体重和体表面积无明确联系，显像效果、

敏感性和特异性均有不同说法。本研究使用
99mTc-MIBI 进行乳腺显像，剂量按 7.4 MBq/kg（0.2
mCi/kg），以体重 50 kg计算，平均每人次只需注射

370 MBq（10 mCi）即可，用量仅为传统用量的1/3～1/
2，乳腺癌显像率达到 97.67%，显示了其对乳腺癌良

好的显像效果，敏感性高，且在正常乳腺组织无异常

浓聚，在良性病变中浓聚显像率亦很低。本研究
99mTc-MIBI药物用量虽少但成像质量好，节约了资

源，减少了对人体的辐射，且有利于环境保护。本实

验结果提示利用小剂量 99mTc-MIBI完全能够达到常规

剂量同样的显像效果，是一种很好的选择，对于减少

核素对人体的辐射损害及保护环境具有重要意义。

乳腺断层双时相显像的半定量分析研究未见报

道。99mTc-MIBI显像受多种因素影响，如肿块大小、

形态、部位和激素水平，且图像判断仍然是主观的、

依赖于阅片人，存在一定的缺陷。因此一些研究［7-8］

已在平面显像采用半定量方法分析肿瘤本底活性，

确定恶性病变时比值>1.2～1.4，但这些研究采用平

面显像半定量分析，此时乳腺病变核素浓聚灶易于

与其他脏器放射性重叠，尤其是与心脏重叠，容易掩

盖病变，敏感性较低。本研究探讨和初步确定了低

剂量 99mTc-MIBI乳腺断层双时相显像的半定量分析

时有关条件、乳腺良恶性病变的T/NT比值及范围、诊

断乳腺癌的标准。此时所得的灵敏性、特异性和准

确性处于较佳状态，对乳腺断层双时相显像诊断乳

腺癌有较好的参考价值。但此诊断标准及比值范围

仍处于继续探讨之中。各个研究中心显像方法不

一，该值大小尚需逐步统一。本研究通过半定量分

析后，43例乳腺癌仍然是 42例阳性，故灵敏度未改

变，但15例假阳性中有3例归为阴性，提示通过半定

量分析后特异性和准确性可能有所提高。

一些研究认为对于较小的乳腺肿块，99mTc-MIBI
诊断价值有限。随着断层和 CT融合显像的应用，
99mTc-MIBI乳腺核素显像对乳腺癌及腋窝淋巴结转

移诊断的准确度、敏感性均得到提高［9-10］，而且可提

供较准确的病灶定位，有较高的临床价值。本研究

中肿块直径<1 cm的乳癌 3例（直径在 0.8～1.0 cm），

原位癌 2例，断层显像均为阳性，结果显示较小的乳

腺肿块也能得到很好的显示，灵敏度较高。本研究

方法是否能使小乳癌、原位癌及癌前病变的检出率

提高，需进一步扩大样本，进行临床验证。

本研究中 1例假阴性乳腺癌患者，肿瘤直径为

1.8 cm，其原因值得进一步探讨。近年来有文献报道［11-12］

肿瘤多药耐药基因产物 P-糖蛋白（P-glycoprotein，
P-gp）与肿瘤的多药耐药有关，而其在癌细胞膜的过

度表达可以将 99mTc-MIBI作为作用底物泵出肿瘤细

胞，使得肿瘤细胞内 99mTc-MIBI的浓聚减少，乳腺癌

显像的假阴性可能与此有关。也有文献报道假阴性

可能与肿瘤病灶较小、部位较深、血液供应较差、代

谢不佳及肿瘤生物学特性差异有关［13］。本研究中该

例假阴性乳腺癌患者术后在我院行全身化疗，效果

差，两疗程CAF方案化疗后，发现同侧锁骨上淋巴结

转移，改TP方案化疗，效果仍不理想。目前该患者出

现骨、肺转移。认为该患者化疗无效，病情进展可能

为肿瘤原发性耐药，与肿瘤多药耐药基因产物P-gp
有关，而 P-gp的存在则可能导致 99mTc-MIBI乳腺显

像假阴性的出现。但因病例数太少，需扩大样本进

一步研究随访证实。

本研究显示低剂量 99mTc-MIBI乳腺断层双时相

显像集低剂量、断层与双时相、半定量分析诊断、自

制乳腺断层显像装置与肿块定位等特点于一体，是

一种具有高灵敏度和较好特异性的乳腺癌检查方

法，对鉴别乳腺肿块良恶性病变有较高的临床应用

价值。本研究比荟萃分析［3］报道的单用平面法或断

层法或双时相法的灵敏性和特异性均高。低剂量
99mTc-MIBI乳腺断层双时相显像诊断乳腺癌值得进

一步研究及临床推广使用。
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敏度达 92%，可作为排除肝癌的较好的判断方法。

GP73/AFP在所有两指标组合中灵敏度最高，诊断效

果也最好。因此，在平时的临床工作中，可以根据不

同的诊断目的选择不同的项目组合。

总体而言，本文结果表明血清 GP73单独诊断

PHC的灵敏度和特异性都优于单用AFP和CA199；其
联合AFP和CA199同步阳性检测可提高对PHC诊断

的可靠性。
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