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肺部恶性肿瘤组织摄取99Tcm┐MIBI与 Pgp表达的相关性

尹雅芙，李亚明
（中国医科大学附属第一医院核医学科，辽宁 沈阳 110001）

摘要： 用99T cm-M IBI 术中 γ探测法探讨活体肺部恶性肿瘤组织对99T cm-M IBI 的摄取和肿瘤细胞 P-糖蛋白
（ Pgp）表达间的关系。结果表明，T ／NT≤2的肺部恶性肿瘤组织 Pgp 含量明显高于 T ／NT＞2的肺部恶性肿
瘤组织；Pgp 含量多寡与病理类型无关；肺部恶性肿瘤组织对99T cm-M IBI 的摄取与 Pgp 表达呈明显负相关，
即肿瘤细胞高度表达 Pgp 时，99T cm-M IBI 摄取较低。
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  99T cm-MIBI 是一种带正电荷的兼脂溶性和
水溶性的物质，通过被动扩散进入细胞，主要浓
集于线粒体丰富且线粒体跨膜负电势高的代谢

旺盛的组织中，如心肌组织和恶性肿瘤组织［1，2］。
有关实验研究表明，部分恶性肿瘤细胞内 P-糖
蛋白（ P-glycoprotein，Pgp）高表达影响肿瘤细胞
对99T cm-MIBI的摄取。 Pgp 是肿瘤细胞产生多
药耐药性的主要原因之一［3］，Pgp 位于细胞膜
上，通过与化疗药物的结合将其泵出细胞外而产
生多药耐药性。99T cm-MIBI 是 Pgp 的转运底物
之一［4］，因此，在 Pgp 高表达的肿瘤细胞中，
99T cm-MIBI 虽然早期被摄取，但随后由于 Pgp
的外排作用使99T cm-MIBI 无法存留在肿瘤细胞
内，而被很快排出体外。

常规的99T cm-MIBI 肺恶性肿瘤核素显像是
术前体外显像，但病灶形态较小时，由于肿瘤组
织表面覆盖其它组织，可导致肿瘤组织本身信息
量低，图像不清晰，计数不准确，给准确定量评价
带来较大误差。 用 GDP 进行术中γ探测则可克
服上述不足，避免其它组织的干扰，精确测量肿
瘤组织。 因此本工作拟采用99T cm-MIBI 进行术
中 γ探测，探讨活体肺部恶性肿瘤摄取99T cm-
MIBI与 Pgp表达之间的关系。

1 主要材料
1.1 研究对象

27例原发肺部恶性肿瘤患者，均经病理检
查证实，于2001年7月～2002年7月间在本院
胸外科住院部接受治疗。 其中男19例，女8例，
平均年龄56±9岁（35～74岁） ；其病理类型分
别为鳞癌（9例） 、腺癌（16例） 和小细胞肺癌（2
例） 。
1.2 主要试剂

99T cm-MIBI：99T cmO4－由中国原子能科学研

究院同位素研究所提供，MIBI 由江苏省原子医
学研究所提供，参照文献［5］进行标记，标记后放
化纯度＞95％，放射性浓度为1480GBq／L；鼠
抗人 Pgp 单克隆抗体：克隆号494，产品编号
MS-1824，晶美生物工程有限公司产品。
1.3 主要仪器

便携式 GDP γ探测器：美国 GDP 公司产
品；UIC 和 Olympus 显微图像分析仪分别为美
国 UIC 公司和日本 Olympus 公司产品。

2 试验方法
2.1 99Tcm┐MIBI术中探测

术前1h 静脉注射740MBq99T cm-MIBI，开



胸后用 GDP 探查患者正常肺组织和肿瘤组织，
进行活体组织计数。每个部位计数3次，每次10
s，取平均计数作为在体计数。取病灶计数与健侧
相应肺部组织计数的比 T ／NT＝2作为分组标
准［6］。
2.2 Pgp表达的测定
2．2．1 肺恶性肿瘤组织免疫组织化学染色 肺
部恶性肿瘤组织的石蜡标本采用链霉素生物素-
过氧化物酶法（ S-P 法）进行免疫组织化学染色。
细胞浆或细胞膜呈清晰棕黄色为阳性细胞，即表
达 Pgp的细胞。
2．2．2 Pgp表达的测定 用显微图像分析仪对
每一张肿瘤组织切片进行图像分析，随机选取3
个高倍视野（ ×400） ，计数阳性细胞，用标记指数
（ Labeled Index，LI） 表示，LI＝阳性细胞数／计
数细胞总数×100％。
2.3 统计分析

结果用 x±s 表示，均数比较用 t 检验。 对
T ／NT 与 LI行相关分析。

3 结果与讨论
27例肺部恶性肿瘤患者中 T ／NT≤2的患

者有5例，其 LI 均值为43．34％±17．65％，T ／
NT＞2的患者22例，其 LI 均值为15．48％±
14．70％。 两组相比差异显著 （ t ＝3．7，P ＜
0．005） ，T ／NT≤2时 Pgp 含量明显高于 T ／NT
＞2时的 Pgp含量。

16例腺癌患者的 T ／NT 和 LI 分别为2．67
±1．02、22．66％±18．50％，9例鳞癌患者的 T ／
NT 和 Pgp LI 分别为2．46±0．30和19．30％±
20．36％。 这两组患者的 T ／NT 和 LI相比，均无
显著性差异（ t′＝0．77，P ＞0．05；t＝0．42，P ＞
0．05） 。 说明肿瘤组织中 Pgp含量与病理类型无
关。 小细胞肺癌患者例数过少，故未进行比较。

27例肺部恶性肿瘤患者的 T ／NT 与 LI 的
相关系数为－0．57（ t＝3．48，P＜0．005） ，呈负
相关。 表明肿瘤细胞 Pgp高表达，则99T cm-MIBI
摄取降低，即99T cm-MIBI 早期进入细胞，随后大
部分即被 Pgp 泵出细胞外；但部分患者肿瘤组

织的 Pgp 表达很少，且 T ／NT 值并未见明显增
高，99T cm-MIBI 摄取仍较低，可能是患者的肿瘤
细胞除了含有 Pgp 外，还含有其他多药耐药相
关因子，如多药耐药相关蛋白 （ M ultidrug
Resistance-associated Protein，MRP ） ，因为99
T cm-MIBI 也是 MRP 的转运底物［7］。 鉴于本研
究未检测 MRP 的含量，此结论尚待进一步研究
证实。

4 结 论
活体 GDP 术中 γ探测结果表明肺恶性肿

瘤99T cm-MIBI 的摄取和 Pgp 表达呈负相关，肺
恶性肿瘤细胞 Pgp 高表达，则99T cm-MIBI 摄取
较低。
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Correlation Between 99Tcm┐MIBI Uptake
and Pgp Expression of Lung Malignant Tumors

YIN Ya-fu，LI Ya-ming
（ Dep artment of N uclear M edicine，T he First Clinical H osp ital of

China M edical Univ ersity，Shenyang110001，China）

Abstract： T he correlation betw een the uptake of 99T cm-MIBI and the expression of P-glycoprotein
（ Pgp ） in patients w ith lung malignant tumor is explored by γ-detecting probe （ GDP ）
intraoperatively．T he results show that the Pgp expression of 5patients w ith T ／NT ≤2is much
higher than that of the other 22patients w ith T ／NT＞2．T he higher the Pgp expression in lung
malignant tumor cells，the lower the uptake of 99T cm-MIBI is．It indicates that as a major factor of
multidrug resistance，Pgp correlates w ith the uptake of 99T cm-MIBI negatively in lung malignant
tumors．
Key words： pulmonary malignant tumor；γ-detecting probe；99T cm-MIBI；P-glycoprotein

“第九届全国放射性药物与标记化合物学术会议”简报

“第九届全国放射性药物与标记化合物学术会议”于2004年7月11日～17日在云南省昆明市
召开。 本次会议由中国同位素公司主办，中国核学会同位素分会、中国核学会核化学与放射化学分会
及中华医学会核医学分会协办。 与会代表50余人，分别来自中国原子能科学研究院、中国同位素公
司、北京原子高科核技术应用股份有限公司、北京大学医学部、北京大学肿瘤医院、北京师范大学化学
系、北京北方生物技术研究所、中国人民解放军总医院、中国科学院上海应用物理研究所、上海奥瑞恩
诊断试剂有限公司、中国工程物理研究院、成都中核高通同位素股份有限公司、西安利亚电子仪器有
限公司、广州市南方医院 PET 中心、广州惠州中心医院等十多家单位。

大会由中国同位素公司张志仁副总经理致开幕词。 会议采取大会报告和自由发言讨论相结合的
方式进行。 北京师范大学化学系朱霖教授、中国工程物理研究院核物理与化学研究所罗顺忠副所长、
中国科学院上海应用物理研究所尹端氵止教授等20多位代表在会上作了报告，他们分别从不同的角
度对放射性药物和标记化合物国内外的研究进展及国内放射性药物发展所面临的机遇与挑战作了全

面介绍与交流。
本次会议共收到论文摘要67篇，并汇编成册。 代表们踊跃参加讨论，会议学术气氛浓厚，取得了

预期的效果。
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