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j血池 显 像剂 的 标 记 方 法 及 其 比 较

上海医科大学附属 甲 山 医院核 医学研究 室 黄 钢综述 赵惠杨 刘秀杰 半
审

近十年来
,

心血管核医学迅速发展
,

新

的血池显像剂不断出现
,

由过去的
’ “ `工一标记

人血清白蛋白 ( H S A ) 发展到
9 ” m T c

标记红

细胞 (
” ” m T c 一 R B C )

。

前者缺 点 为
:

需
一

在

显像前三天封闭
` }I状腺

,

病人辐射剂量大
,

且核素能量高
,

不 利于丫照相机的应用
。

口

前应用的
” ” m

`

r c
标记的 H S A 和 R B C不仅避免

了上述间题
,

而且显像 质量明显提 高〔 ,一 “ 〕 。

现将几种常用的血池显像剂标记方法作一简

述
。

一
、

H SA的标记方法

因易形成胶体而产生明显的肝脏显影
,

影响

血池显像效果
。

近年来
,

人们应用酒石酸亚

锡作为还原剂
,

提高了
9
9nI T 。 一 H S A 的 显像

质量
。

其配方为
:

H S八 7m g
、

酒 石 酸 亚锡

o
.

o s m 咨
, p H约为 3

.

8
,

制成药盒后
,

加 入
” ” 2n

T c O
4 一

淋洗液
,

经轻摇混匀静置 3 一 5 分钟
,

其标记率可达 95 % 以上
。

用酒石酸作为鳌合

剂
,

可有效地阻止 S n + +

的氧化
,

减少 锡一得

胶体的形成
。

当酒石酸与四价锡鳌合并通过

其玫墓与铃结 介时
,

其经基很容 易 与 H S A

形成氢键
,

产生四价得一酒 石 酸一 H S A 复合

物
,

提高了
”
恤 T c 一 H S A 在体内的稳定性〔4〕 。

核素标记 H S人进行血池显像应用较
一

早
。

目前主要是
” ” m T c 一 H S 八

,

其标记方法 有 电

解法
、

电化学法及化学法
,

前者标记率较高

且稳定
,

但需繁琐的操作与设备
,

不易普及
。

化学法可用 习
“

药盒
,

使用时汉需将
9 ” 。 T c o

; -

加入制好的药盒中混匀 即可
。

但在药盒配制

中亚锡 ( S n 十 +

) 化合物的种类及含 量 较 重

要
。

过去人们使用的 H S A 药 众均以 lS ;
1C

2

为

还原剂
,

质量难以控制
,

血液清除率快
,

且

’

北京阜外医院

二
、

R BC标记法

虽然 H S八药盒不断改进
,

标记方法 及显

像质量有一定改善
,

但仍不能从根本上解决

肝脏显影及血清除速率较快等问题
,

而这些

问题在 血池显像中尤为重要
。

因此
,

目前人

们广泛使用
g ” m T c一 R B C替代 H S A 行 血 池显

像
。

其优点
:

( 1 ) R B C是血中含量最高的有

形成分
,

在体外很容易分离及操作
,

影响因

1 7 5



医字③

素较少
,

培养时
,

R B C不象其他细胞需要严

格的营养条件
。

( 2 ) R B C膜的特 殊 转 运机

理及血红蛋白 ( H b )
_

匕有丰富的金 属 元素

结合位点
,

易被核素标记
。

” ” m T c
标记 R B C的方法较多

,

大 致分三

种
:

体内法
,

体外法及体内 /体外联 合 标记

法
。

其标记机理 可能是 〔“一 了〕 :
( 1 ) S n + +

化

合物弥散入细胞并与细胞内成分结合
。

( 2 )

七价铃 也可 自由进 出R B C
,

当细胞内有 S n + `

存在时
,

七价碍被还原为四价与 H b 结合
。

( 3 )残留在细胞外的 S n + 十

及七价碍 产 生 氧

化还原反应
,

阻止钳进入 R B C
,

这是引起标

记率下降的原因之一
。

1
.

体外R B C标记法
; 1 9 6 7年

,

F i s h e r

首先应用
” ” m T e

标记 R B C
,

其方法是
:

用
9 9 m

T c O
.

` 一
直接与R B C温育

,

标记率低且不稳定
。

四年后
,

有人用 S n + +

化合物作为还 原剂
,

使
” ” m T 。

标记率明显提高
。

目前常用的S n 十 十

化

合物药盒有 S n 干 十
P Y P

、

S n + +
D T P A

、

S n + 十

M D P
、

S n 十 +

葡庚糖或 S n + 十

柠 檬酸 ( B N L药

盒 ) 〔” ,0 〕 ,

尤以后者应用最广
。

其 配 方
:

在 1 0 0 x 1 5m m的瓶内
,

配有 2卜g s n + 卜 , 3
.

6 7

m g柠檬酸钠
, 5

.

s m g右旋糖及一 l m g N a C I
。

标记步骤为
:

抽全血 4 m l巫令 BN L药 瓶今

混匀并温育 5 分钟 , 加入 4
.

4% E D T A l m l.

1 3 0 0 9离分 5分钟 , 分离血浆 及 R B C , 吸 出

R B C并加入 ZOm C i” g m T e O
4一

淋 洗液、 字昆匀

并温育 10 分钟 , 注回体内
。

此法标记率很高且十分 稳 定
。

有 人 观

察了体外标记 R B C法的血液清除曲线
,

其半

清除时 hlJ 为 2 9小时以上 〔̀ “〕 ,

与
5 `

C r 一 R B c在

循环中不同时间比较
: 2 小时 8 6

.

6% (
6 ` C r

)
,

8 3
.

5% ( ” ” m T c ) ; 2 4小时 5 0
.

2% (
` ,

C r )
,

5 3
.

9% ( ” ” m T c )
。

表明两者在 2 小时左 右

基本一致
,

24 小时后
” ” m T c 一 R BC 在血中原

因
,

主要是其物理半衰期所致
。

1 9 5 3年
,

S r i v a s t a v a
等报道 了一种全血

中
” ” m T 。

选择性标记R BC的方法
,

该法改进

了 BN L药盒
,

增加其中的S n 十 干 ,

标记步骤
:

抽血 l m l” 加入改进的 B N L药瓶中 , 温 育 5

分钟、 加入 0
.

61 111 0
.

1% N a O CI 、 加入 1己

4
.

4% E D T A。 加 ZOm C i “ ” m T c O
4一

” 温育 15

分钟 , 注入体 内
。

此标记法的优点
:

( 1 )避免了离心
、

分

离血浆及多次在试管间移液等步骤
,

明显减

少了R B C的处理环节
。

( 2 ) “ ” m T c
在 全血中

标记可缓冲
” ” T c

的影响
,

且标记率很高
,

适

于临床应用
。

2
.

体 内标记法
: 1 9 74 年

,

M
e R a e发

现在应用 S n + 十

化合物后
,

再注入
9 ” m T e O

` 一 ,

使后者在体 内 的 分 布 发 生 改 变
,

表 现

出明显的心脏及大血管的显 影
。

3 年 后
,

P a v e l根据前人的发现
,

提出体内标记 R BC

法
。

其方法较简单
,

即先注 入 S n + +
P Y P后

3 。分钟
,

再注入
” ” m T c O厂

,

标记率为 96 %
,

3 小时及 24 小时后血
、

池显像仍显示较好的结

果 〔 , ,〕 。

Z i n l , n e r
等〔` “〕对 ” ” xU T e 一 R B C 体 内标记

法的各项技术参数进行了观察
。

在 2D 例正常

志愿者中
,

应用不同剂量的 S n `
’

+ 一 P Y P
,

结

果表明
:
在 S n + 十 一 P Y P浓度为 1

.

43 m g / 1 0 0 0

m L 全血时
, ” ” m T c一 R B C标记率最高

,

以后

随 S n + + 一 P Y P浓度升高有下降趋势
。

由于商

品药盒为o
.

1 4 m g S n 十 +

/
n l g P Y P

,

因此
,

最

佳 S n + 十

含量为 o
.

1 9 7 m g s n 十 十

八 o o o m L全 血
。

在注入 S n + 十一 P Y P后不同时间静注
” ” m T e O ` -

表明
: 后者最佳注射时间间隔为 30 一 45 分钟

。

观察体内
” ” m T c 一 R BC的稳定性 结果 可见

:

碍与 R B C结合稳固
,

血中放射性强度的下降

主要受
“ ” m T c

物理半衰期影响
,

血液 清除时

间为 5 0士 4 小时
,

尿中
” ” m

`

r e
排泄率为 2 1

.

4

士 0
.

8% 〔 , “〕
。

体内标记 R B C法的优点是简便

易行
,

且避免了血标本污染及 混 错 的 可能

( 体外标记法偶可出现 )
,

有利于临床推广

应用
。

3
.

体内外联合标记法
: 1 9 8 1年由 B a -

u er 等提出〔 , 4〕 ,

两年后总结 了 1 3 56 例患者

的应用情况
,

结果较满意
。

具体方法
: 0

·
6m g

S n + 十

/ 6 m g D T P A 或 0
.

7m g s n + 十

/ s m g P Y P

注入病人体内
,

15 分钟后抽取静脉血 8 ~ 10

1 7 6



m L 肝素抗凝
,

加入 s m L 生理 盐水及 30 一 ,10

m C i。 ” m T e O犷
, 3 5℃温育 10分 钟

,

离心分

离血浆
,

测定上清液放射性
,

计算标记率
。

用生理盐水洗涤 R B C
,

将标记的
” “ m T c 一 R B C

注入病人体内
,

标记率达 :92 一 94 %
。

体 内稳

定性试验表明
: 2 0小时后血 中放射性经

“ ” m T c

物理半衰期校正后无明显 变 化
,

甲状腺及

胃无显影
,

但有时
“ ”

T c
载体量将影响标记率

〔 1 5 , ; ` 〕。

下表列出了各种药物 对
“ g m

T c 一 R B C 标 记 率

的影响〔2 2〕 。

表 不同药物对体内 ” m

cT
一
RB c法的影晌

不 同标记率所 占比例

药 物 例数
) 9 0% 9 0~ 5 0夕石 < 5 0%

%%%%ù匕Qù蕊b通
`

.

…
n舀门1人6,山,几,孟

三
、

99 m下c 一右旋糖普血池显像

1 9 3 2年
,

H e n z e 等〔’ ?〕报道了 右 旋糖昔

( D x )
_

血池显像
,

应用三种不同分 子 量即

D x 4。
、

D x 5 OO及 D x Z o o。进行比较
,

发现三

者标记率均为 9 5% 以上
, 4 小 时 尿 中 游离

,二 T 。
极少

,

心脏
、

大血管
、

肝 脏显影清晰
,

甲状腺及胃不显影
。

D x4 。及 D x 50 。心 /肺 比

分别为 5
.

4及 5
.

1 ,

随时间的延长
,

血池放射

性下降
,

肝中放射性增 加
。

与 ”
gm T c 一 R B C

相比
,

血池显像效果较差
,

但 D x 作 为 一种

新的血池显像剂
,

无疑是一次 良好的尝试
。

肝 素 37

抗血小板药 13

抗 凝血药 38

亚硝酸盐 3 9

钙拮抗 剂 43

利 尿 剂 31

洋 地 黄 2 7

G 4 %

4 6
.

3写

5 7
.

9 %

7 4
.

4 %

05
.

1%

7 1
。

O乡石

7 0
.

4 %

1 6
.

2 %

1 5
.

4写

1 8
.

6 %

1 5 . 4 %

2 3
.

3%

2 2
.

6%

1 8
.

5%

1 8
.

8%

3 8
.

3 %

1 1
.

1%

四
、

几种血池显像荆的比较

由于血池显像剂较多
,

人们对其显像效

果进行了比较
。

一般认为显像质 量 以 体 外

R B C标记法最佳
,

休内法次之
, “ ” m T c 一 H S A

及
” ” m T c一 D x 较差〔 8 〕 。

从标记过程及血中放

射性变化来看
,

休外 R B C法稳定
,

体内标记

R B C法在注入
” “ m T e O 厂 1 5分钟内

,

不 断 标

记 R B C
,

血池中放射性强度明显升高
, 9 0分

钟后血中放射性强度无明显下降
,

左 室 /肺

> 入 5一 4 ,
而

” ” m T c一 H S A在注入 15 分钟内

血中放射性趋于下降
,

肝内放射性增加
,

90

分钟后
,

血中放射性明显下 降
,

左室 /肺比

值很低
,

肝肺放射性较高
,

明显影响心脏血

池显像 〔` 8 , 工g〕 。

体内” 口
T c 一 R B C标记法

,

其 标 记 率常

不稳定
,

主要受应用的药物种类及剂量的影

响〔2 , “ ’ 〕 。

当标记率较低时
,

本底放射 性增

加
,

甲状腺及 胃显影
,

严重影响显像结果
。

通过 比较各种血池显像剂可见
, ” ” m T c一

R B C法具有显像效果好
,

体内持续时 间长
,

靶 /本底 比值高
,

无明显肝脏显影 等 优点
,

但也存在操作繁琐
,

需二次注射等缺点
。

因

此
,

探索简便易行
,

显像清晰的新型血池显

像剂
,

是 目前心血管核 医学需要解决的问题

〔2 3〕 。
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。

2 1
.

L e e
H B

e t a
l
: J N

u e l M e d Z凌: 3 9 7
,
1 9 5 3

.

2 2
.

格橘晋一 i王方 :

核医学 2 3 : 5 0 5
,

1 9 8 6
.

2 3
.

F
r o n t D e t a l :

S
e m i n N u e l M

e d 1 4 : 2 2 6
,

1 9 8 4
。

国 际 原 子 能 机 构放 射 免 疫 分 析

数 据 处 理 培 训 班 情 况 简 介

中 国 医 学 科 学 院 放 射 医 学 研 究 所 赵启仁

的是 I BM p e
/ X T计算机

。

一
、

概况

1 9 8 7年 3 月 2 日一 2 0日
,

国际原子能机

构 ( I A E A ) 在雅加达举办了放射免疫分析

数据处理地区性师资培训班
。

培训班主任是

印度尼西亚国际原子能机构教育培训中心主

任 P r a t i w i S a p t o
博士

。

教师是 R
.

A
.

D u d l e y

教授和 B
.

eS at
o n
博士

。

学员 18 名
,

来 自亚

太地区的 巴基斯坦
、

泰国
、

菲律宾
、

中国
、

印度尼西亚
、

孟加拉国
、

朝鲜
、

马来西亚
、

越南等国
。

这次培训班的长远 目的是为了帮助亚太

地区改进放射免疫分析的质量
,

直接 目的是

通过更好的数据处理
,

使分析方法最佳化
,

从而改进放免分析质量
。

第二步 是 推 广 应

用
。

培训班主要教材和计算机程序是
: ( 1 )

R
.

人
.

D ud l e y : 放射免疫分析数据处理原理 ;

( 2 ) R
.

A
.

D u dl e y
:

放射免疫分析数据处理

补充 ; ( 3 ) P
.

R
.

E d w ar ds
:

世界卫 生组织

的免疫分析程序
; ( 4 ) R

.

A
.

D u d l e y 等人
:

放射免疫分析数据处理原则等
。

培训班使用

二
、

数据处理原理简介

培训班主要学习教材 ( l )
,

共分两章
。

第

一章介绍单批分析中数据分析的基本思想
,

第二章介绍多批分析中质控样本数据分析的

咙本思想
。

下面摘要介绍第一章中的几个概

念
,

因为比较起来
,

第一章的内容更为基础
。

放免分析容易出现许多误差
。

有的来自

实验室操作本身
,

有的来自被测物质和所用

试剂的非均一性
。

通过适当的数据处理能部

分地弄清楚产生误差的原因
,

利用计算机能

进行这种数据分析
。

放免分析数据处理的目的是
;

( 1 )确定

每个样品中分析物的浓度 , ( 2 )估量结果的

可靠性
; ( 3 )评价测定方法的性能

。

1
.

偶然误差

放免分析中的误差分为系统误差和偶然

误差
。

统计分析主要关心的是偶然误差
,

`

它

由计数统计
、

移液
、

分离和其它化学操作等

多种原因引起
,

按其成因可分为两类
:

一类

是由计数统计引起的
,

叫计数统计误差 ; 另
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