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MRI监控高强度聚焦超声损伤离体肝脏的影像学研究 

沈 洁，邹建中，申俊玲，刘映江，胡 晓，董 洁，王智彪 

(重庆医科大学医学超声工程研究所，重庆 400016) 

【摘 要】目的：观察高强度聚焦超声(High intensity focused ultrasound，HIFU)损伤离体肝组织的MRI监控图像变化，探讨 MRI 

监控的有效性和准确性。方法：通过 MRI监控 HIFU辐照离体牛肝组织 ，观察不同剂量损伤灶的 MRI图像，以及与实际损伤面 

积的关系。结果：本研究共计 60例损伤灶，其中50例(83_3％)损伤灶于 PDWI和T I中表现为边界清晰的稍低信号 ，与实际 

损伤面积比较无统计学差异(P>0．05)。而在 T，WI中仅 23例(38-3％)可见信号增高。结论：本研究证实我所自行研制的 MRI监 

控 HIFU设备能有效监控治疗 ，准确评价疗效，并为后期治疗肝脏肿瘤提供一定的影像学基础。 
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Imaging study of MRI-guided high intensity focused ultrasound damage of 

Iiver tissues in vitro 

sHEN lie et al 

(Institute of Ultrasonic Engineering in Medicine，Chongqing Medical University) 

【Abstract】Objective：To ob．serve the liver tissue in vitro damaged by high intensity focused ultrasound(HIFu)IJsing MRI，and evaluate 

the validity and accuracy of MRI—guided treatment．Methods：Calf liver tissues in vitro were exposed to MRI—guided HIFU with 

different intensity and duration．The lesions on MRI ima ng were compared with the actual necrotic foci．Results：60 lesion 

images were inspected，50 lesions(83_3％)on T2WI and PDWI had low signals with clear border，and the lesion area on T2WI 

and PDWI highly correlated with the actual necrotic area(P>0．05)．But only 23 lesions(38_3％)showed high signal on T1WI． 

Conclusion：This research confirmed the MRI-gu ided HIFU equipment is useful to monitor the HIFU treatment and evaluate 

the curative effect accurately，which provids a basis for the latter treatment of liver tumors． 

【Key words】High intensity focused ultrasound；Magnetic resonance imaging；Liver 

HIFU是一种有效的非侵人性实体肿瘤治疗技 

术，其治疗成功的关键在于靶区的准确定位和监 

控。长期的临床实践证明，超声监控 HIFU治疗是行 

之有效的，但同时也存在一定的局限性。而 MRI以 

其自身的优势悄然兴起，成为一种新的监控方式受 

到众多学者的关注。本研究采用 MRI实时监控 

HIFU定点辐照离体牛肝组织，分析 MRI图像变化 

以及与实际损伤的关系，以探讨在 HIFU治疗 中 

MRI监控的准确性和有效性。 

1 材料和方法 
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1．1 材料和设备 

牛肝：新鲜离体牛肝组织(屠宰后6h内)。将其切成 10cm X 

10cmX 10cm大小，浸泡于 0．9％的生理盐水中冲洗至基本没 

有血液，脱气 30min后备用。 

MRI导航高强度聚焦超声肿瘤治疗系统(MRIgHIFU)： 

该系统包括 HIFU治疗设备(由重庆海扶(HIFU)技术有限公 

司 自行研制生产)和 1．5T MRI(由西门子公司提供)。 

1．2 方法 

将待用牛肝放入 1个盛有脱气水的容器内，采用定点辐 

照的方式 ，辐照深度为2cm，HIFU辐照参数设置：(1)声功率 

分别为 300W、200W、150W，辐照时间 lOs，每组辐照 10个 

点，依实际组织情况，选择筋膜较少处辐照，每 2点间间隔 

lcm以上；(2)声功率为 200W，辐照时间分别为 5s、15s、20s， 

每组辐照 10个点 。HIFU辐照前 MRI扫描快速 自旋 回波 

(TSE)序列 TI加权像(T1wI，TR厂rE：468ms／1lms；层厚：3mm)、 

T2加权像(T2wI，TR，rE：3 853ms／112ms；层厚 ：3mm)、质子 
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】口权 像 ( P D W I ， T R ／T E ：3 8 5 3 m s ／1 4 m s ；层 厚 ：3 m m ) ， 采 集

只的 M R I 图像 ， 并 以 T ，w I 图像作 为 定 位 图 ， 选 择 预 辐

豇进 行 H I F U 辐 照 ( 见 罔 1 ) 。 辐 照 后 即 刻重 复术前 扫描

畏集靶 区 肝 组 织 M R I 图像 。 然 后 沿 M R I 扫描方 向将 牛

只切 成 2 ～ 3 m m 的 薄 片 ， 查 找 与 M R I 图 像 上 相 对 应 的

比 M R I 图像 与实 际 损 伤灶 ， 观 察坏 死 区 的 形 状 ， 边 界 ，

寺点 ， 分 别 测 量 M R I 显 示 损 伤 区 以 及 灰 白色 实 际 损 伤

℃面 两 相 交径 的长 度 ， 依据 公式 l 计算损 伤 区 面 积 。 然

瓦白色坏 死 区 组 织 置 于 1 0 ％ 甲醛 液 中 固定 ， 石 蜡 包 埋 ，

H E 染 色 ， 在 显 微镜 下 观 察靶 区 组 织 的形 态 学 变化 。

= 叮T X 1／2 1e n g t h × 1／2 w id t h ( 公 式 1 )

危计学 分 析 ：数据 以 x t s 表 示 ， 利 用 S P S S 统 计 软件 对 数

_亍配 对 t 检验 ， 以 P < 0 ． 0 5 为有统计 学 差 异 。

图 1 T ．W I 定 位 图

2 结 果

2 ． 1 离体 肝 组 织 生 物 学 焦域 的 M R I 监 控 图像 改 变

本 研 究 共 计 6 0 例 损 伤 灶 ， 其 中 5 0 例 ( 8 3 ． 3 ％ )

可 在 T ：W I 和 P D W I 中显 示 ， 且 表 现 为边 界清晰 的低

信号 。 另 有 10 例( 1 6 ． 7 ％ )未见 明显 信号 改 变 。 当辐

照 剂 量 较 大 时 ， 有 2 6 例 ( 4 3 ． 3 ％ )于 低 信号 区 中央 出

现 圆点状高信号 。 相对 于 T ：W I 和 P D W I 而言 ， 损伤

灶 于 T 。W I 中仅 2 3 例 ( 3 8 ． 3 ％ )可 见 ， 表 现 为 高信号 。

其 中有 1 0 例 ( 1 6 ． 7 ％ ) 于 高信号 区 中央 可 见 圆点状

低 信 号 ， 与 P D W I 和 T ：W I 中 的 圆 点 状 高 信 号 区 相

对 应 。 但无 论 辐 照 功率 一 定 还 是 辐 照 时 间 一 定 ， 随

着 功 率 的 增 加 ， 辐 照 时 间 的 延 长 ， M R I 图像 中信号

改变 区 面 积 增 大 ( 图 2 、 图 3 ) 。

2 ． 2 M R I 显 示 损 伤 区 与 实 际 损 伤 区 的 比 较 观 察

M R I 各 加 权 图像 显 示 损 伤 灶 与 实 际 损 伤 灶 的

形 状 一 致 ， 辐 照 持 续 时 间 较 短 时 ， 二 者 均 为类 椭 圆

形 ， 辐 照 持续 时 间较 长 时 ，
二 者均 为类 三 角 形 ， 偶 有

呈 不 规则椭 圆形 。

以 P D W I 和 T ：W I 为 研 究 对 象 ， 将 图像 所 见 稍

低信号 区 面 积 与实 际损伤 面 积 比较 ， 两 者差 异 无 统

计学意 义 ， P 值均大 于 0 ． 0 5 。 而 当辐照 剂量 为 1 5 0 W ／5 s

图 2 功 率 为 3 0 0 W ， 辐 照 时 间 为 10 s ， 组 织 损伤 的 M R I 表现 及 解 剖 ( a 、 b 、 c 、 d 图分 别 为 P D W I 、 T ：W I 、 T ．W I 、 解 剖 图 )

h

图 3 功 率 2 0 0 W ， 辐 照 时 间 2 0 s ， 组 织 损伤 的 M R I 表现 及 解 剖 图( a 、 b 、 c 、 d 图分 别 为 P D W I 、 T ：W I 、 T 。W I 、 解 剖 图 )
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表 1 P D W I 与 T ：w I 显 示 损 伤 区 面 积 与 实 际 损伤 面 积 比较 ( X ± 一 )

注 ：P D W I 和 T ：W 1 分 别 与 实 际损 伤面 积 配 对 t 检验 。 p > 0 ． 0 5

时 ， M R I 图像上 可 无 明显 改变 ( 表 1 ，图 4 ， 图 5 ) 。

灰 白色 组 织 病 理 检 查 提 示 肝 小 叶 内肝 索 不 清

晰 ， 肝 小 叶结构 破 坏 ， 肝 血 窦 明显 缩小 或 消失 。 肝 细

胞 核 体 积 缩 小 ， 核 固缩 ， 核 碎 裂 ， 溶 解 消 失 ， 组 织 完

全 凝 固性 坏 死 ( 图 6 ) 。

3 讨 论

高 强 度 聚 焦 超 声 是 2 0 世 纪 9 0 年 代 初 兴 起 的

一 种实体肿瘤 无 创 治疗技 术⋯
。 对 于 H I F U 技术 的临

床运 用 而 言 ， 靶 区 准确 的 定位 和 实 时疗 效 监 控 是 其

关键 。 目前 ， 国 内外所 采 用 的监 控 方 式 包 括 超 声 和

M R I 。 超声㈦
， 因 其实 时 ， 方便 ， 无 电离 辐射 等特点是

国 内较 常采用 的监 控手段 。 但其成像质量 受到 多种

因素 的 影 响 ， 致 使 治疗 过 程 中 ， 定 位 时 间长 ， 对 疗 效
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图 5 辐 照 时 间 为 10 s 。不 同功率损伤灶 的面 积 变化

图 6 灰 白色 损 伤 灶 为 凝 固性 坏 死 ( H E ， x 4 0 )

评 价存 在误 差 。 M R I 监 控 与超 声 监 控相 比 ， 具 有 以

下 特 点 M
： ( 1 ) 软 组 织 分 辨 率 高 ， 可 多参 数 、 多 功 能

成像 。 ( 2 )具 有 多种 温 敏 参数 ， 能无 创定 量 描绘 组 织

的温 度 变 化 。 ( 3 )具 有快 速 成像 能 力 。 目前 ， 国外 已

将 M R I 监 控 H I F U 技术 运 用 于 临床治疗 子 宫 肌 瘤 l5 】
、

乳 腺 纤 维 瘤 I“
、 乳腺 癌 【7 】等受 呼 吸 影 响 较 小 的组 织 脏

器 肿瘤 ， 并 收到较满意 的疗 效 。 而 将 M R I 监 控 H I F U

技 术 用 于 肝 脏 等 受 呼 吸 影 响 较 大 的 脏 器 还 属 少

见 。

本 研 究 结 果 显 示 H I F U 辐 照 后 即 刻 坏 死 灶 于

T 2WI 和 P D W I 中 出现信号 降低 ， T ，w I 信号 增 高 。 从

病检 结 果 分析 ， H I F U 辐 照 后 组 织 发 生 凝 固性 坏 死 ，

组 织 内水 分 含 量 明 显 减 少 甚 至 发 生 组 织 碳 化 。 而

M R I 的信号 强 度 是 多种 组 织 特 征 的可 变 函 数 。 他与

组 织 的弛豫 时 间 、 氢质子 密度 、 血 液 流动 、 化学 位 移

及 磁 化 率有 关 。 其 中弛 豫 时 间 即 T ，、 T2 时 间 和 组 织

的 质 子 密 度 起 了 重 要 作 用 ， 它 是 区 分 不 同 正 常 组

织 、 正 常和 异 常组 织 的 M R I 诊 断基 础 。 而 组 织 中水

分含量 是 影 响弛豫 时 间 和 质子 密度 的 重 要 因 素 ， 实

验 中组 织 含 水量 的 明 显 减 少 ， 致 弛豫 时 间缩 短 ， 质

一斟
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子密度降低。从而导致 T WI和 PDWI信号降低 ， 

T WI信号增高。实验中部分损伤灶中央出现圆点状 

高信号(T WI，PDWI)或低信号(T WI)，并且在大体 

标本中损伤灶中央可见空洞，是否可推测与高温热 

效应和空化效应使组织碳化，空洞形成，周围组织 

液在空洞内积聚有关，尚待进一步研究。另外，就监 

控效力而言，T WI和PDWI明显优于T。WI。分析原 

因认为 HIFU辐照后损伤灶对 T 弛豫时间的影响 

较T 弛豫时间更为明显，同时损伤灶内质子密度的 

改变显著 ，从而使得损伤灶在 T WI和 PDWI中较 

T WI更为清晰。但当辐照剂量过低。损伤面积小于 

MRI所能显示能力时。损伤灶于 MRI图像上可无明 

显改变。本研究完全依托MRI作为 HIFU治疗的导 

航手段，术中能清晰显示肝组织内血管 ，筋膜等解 

剖结构，术后即刻能准确评价组织损伤范围及程度， 

因此是一种高效且准确的监控方式。 

但与超声监控相比，MRI监控不能达到完全的 

实时成像是其不足，但实验中采用的快速自旋回波 

序列，可在数秒内完成一桢图像的采集，已能基本 

满足监控要求。当然，更快速成像序列的开发和利 

用是今后研究的一个方向。本研究结果可为今后进 

一 步探索 MRI监控 HIFU治疗肝脏肿瘤提供一定 

的影像学基础。随着研究的深入，MRI监控 HIFU治 

疗必将成为一种有效手段。 
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根据 Genebank中资料 ，本研究 中的 STAT4／ 

。c,r l~ AT6均属于K片段序列(均在 2ku以上 )，采用一 

般的RT—PCR方法突变率高，目的产物量低。因此， 

本研究采用了扩增效率更高的巢式 PCR的方法，先 

用外引物扩增 一条含有 目的序列、长于目的序列 

的片断，再以该片断为模板，用内引物扩增包括酶 

切位点的目的基因全序列，提高了扩增的效率和特 

异性。PCR产物 T／A克隆到 pMD19-T载体 中， 

pMD19-T—STAT4／STAT6经双酶切后 ，再将 目的序 

列亚克隆人 pIRES2一EGFP载体，并转染人感受态大 

肠杆菌DH5 Or_。通过扩增、抽提重组 pIRES2一EGFP— 

STAT4／STAT6质粒并鉴定，证明已成功构建了STAT4、 

STAT6的真核表达质粒，为下一步蛋白的表达及其 

相互作用的研究奠定了坚实的基础。 
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