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PHIFU辐照晶状体致凝固性坏死与空化关系的实验研究 

刘 珊，伍 烽，周文英，耿 聪，陈 飞，邹建中 

(重庆医科大学生物医学工程学院、部共建超声医学工程国家重点实验室培育基地、 

重庆市生物医学工程学重点实验室，重庆 400016) 

【摘 要】目的：研究相同剂量，不同辐照参数的脉冲高强度聚焦超声(pulsed high intensity focused ultrasound，PHIFU)辐照牛眼 

晶状体所致凝固性坏死的变化过程及其与空化效应的关系，探讨何种方式辐照效果最佳。方法 ：用不同声功率和占空比的 

PHIFU(A组对照组：60 W一100％，B组：120 W一50％，C组：240 W一25％，D组：500 W一12％)辐照牛眼晶状体，辐照过程中使用高 

速摄像系统实时拍摄凝固性坏死的变化，被动空化检测(passive cavitation detection，PCD)系统记录焦域处发出的声散射信息， 

分析辐照过程中两者之间的关系，并比较各参数辐照效果。结果：各组均发生凝固性坏死，C、D 2组相应 RMS幅值在辐照开始 

时就增高，其凝固性坏死出现平均时间分别为(2．63±0．71)s、(2．45±O．68)s。其中D组凝固性坏死出现所需时间最短，坏死体 

积最大．能效因子(energy efficiency factor，EEF)值最小，空化发生剧烈。结论：总剂量相同的PHIFU辐照下，声功率 500 W，占空 

比 12％的辐照效果最好。空化效应的发生要早于凝固性坏死的出现。 
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Relationship between coagulation necrosis and cavitation induced by PHI FU 

Liu Shah，Wu Feng，Zhou Wenying，Geng Cong，Chen Fei，Zou Jianzhong 

(State Key Laboratory of Ultrasound Engineering in Medicine Co-Founded by( 0唧  and the Ministry of 

Science and Technology，College of Biomedical Engineering，Chongqing Key Laboratory of Biomedical 

Engineering；Chongqing Medical University) 

【Abstract]Objective：To study the relationship between coagulation necrosis and cavitation in bovine lens induced by PHIFU with 

different parameters，and to explore the best way of irradiation．Methods：Different sound power and duty cycle of PHIFU(group A， 

control groups：60 W一100％，group B：120 W一50％，group C：240 W-25％，group D：500 W-12％) was used to irradiate bovine 

lens；the real——time formation of coagulation necrosis was recorded using high-speed imaging device；the acoustic scattering at the fo—— 

cal region was recorded by PCD system，and then the relationship between the irradiation process and cavitation was analyzed，and the 

effects of irradiation parameters was compared．Results：Coagulation necrosis was occurred in each group．At the beginning of irradia— 

tion，the root—mean—square(RMS)was increased in groups C and D，and the corresponding average time of appearing coagulation 

necrosis was(2．63±0．71)S and(2．45±0．68)s，respectively．In group D，the occurrence time of coagulation necrosis was the shortest， 

the volume was the maximum，the energy efficiency factor(EEF)was the minimum，and the cavitation occurred acutely．Conclusion： 

Under the same total dose of radiation PHIFU，sound power=500 W ，duty cycle=12％ is the best．Cavitation occurs earlier than the 

appearance of coagulation necrosis． 
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近年来，脉冲高强度聚焦超声(pulsed high in— 

tensity focused ultrasound，PHIFU)技术的研究 已成 

为热点，由于其能达到与连续波辐照相同的治疗效 

果【11、间歇时间能量扩散降低靶区温升[2】和易发生空 

化I3】等优势，受到国内外学者的关注，并将其应用于 

治疗肿瘤、白血病、血管溶栓、促药物传递及基因治 

疗等 方面。认识不同参数的PHIFU的生物学效应 

的特点是发挥其治疗效果的关键，而空化效应是其 

致组织破坏的主要作用机制之一。因此 ，本研究使 

用不同参数的PHIFU辐照离体牛眼晶状体这一透 

明材料，直观的观察凝固性坏死过程【l0】，结合PCD 

系统，探讨空化效应在PHIFU消融中的作用．并分 

析何种方式辐照治疗效果最佳。 

1 材料与方法 

1．1 实验材料 

1．1．1 牛眼晶状体 取自屠宰场的新鲜牛眼睛。共8O个，浸 

泡于生理盐水中．实验时，剖开牛眼睛，剔除晶状体周围虹 

膜，获得晶状体，用生理盐水清洗待用。 

1．1．2 实验设备 JC200型治疗系统(重庆海扶医疗科技股 

份有限公司生产)，治疗头为球面自聚焦压电换能器，频率 

0．9 MHz，焦距 140 mm，开El直径220 mm。HIFU治疗设备的 

各种参数均经校正，确保声输出稳定。高速摄影系统(Fastcam 

SA4，Photron公司，美国)：高速摄影机、可变焦镜头、设备支 

架、LED光源、PvF软件、PC机及网线。PCD系统：压电换能 

器(panametrics V301一SU，中心频率5 MHz，美国泛美公司)， 

高速数据采集卡(PXle一5122，美国国家仪器公司)；Labview 

软件开发平台(v10．0．1，美国国家仪器公司)；自制 PCD探头 

支架，水浸数据线。自制顶面开孔玻璃缸和牛眼晶状体支架。 

1．2 实验方法 

1．2．1 实验分组 将80个牛眼晶状体随机分为A、B、c、D 4 

组，每组20个。根据声功率和占空比设置各组辐照参数：A组 

为对照组 ．采用声功率为 60 w 的连续波辐照，B组 ：声功率 

120 W．占空比50％，C组声功率240 W，占空比25％，D组声 

功率 500 W．占空比 12％。实验各组辐照剂量均为 480 J，总 

辐照时间均为 8 s，脉冲重复频率为4 Hz。 

1．2．2 辐照过程 实验开始前采用辐射压力法对治疗头的 

声输出进行测量．确保有稳定声输出。设置水温为 20℃。搭 

建高速摄影系统，调节变焦镜头和LED光源，确保牛眼晶状 

体清晰的出现在拍摄视野中。设置摄像机分辨率为 1 024× 

1 024，拍摄帧率 500帧。每次辐照前开启高速摄影设备和 

PCD系统．采集辐照过程的图像和焦域处发出的声散射信息。 

1．3 实验 结果的处理 

1．3．1 凝固性坏死体积的增长趋势 在上述辐照参数下使 

用高速摄影机拍摄各组凝固性坏死的形成过程．每间隔 0．5 s 

对凝固性坏死的大小进行测量。使用重庆海扶技术有限公司 

自主开发的Jupiter软件测量坏死体积的长(L)和宽(w)，根 

据公式V=1T×L×W2／6。计算体积，取每个时间点的凝固性坏 

死体积的平均值，绘制体积增长趋势图。 

1．3 2 EEF的计算 EEF=Pt／V(J／mm3) 

P：声功率(w)，t：辐照总时间(S)，V：生物学焦域的体积 

(mm ) 

1．3 3 空化信息的处理 将 PCD探头采集到的空化信号通 

过 Labview软件进行分析，得到的原始信号进行快速傅里叶 

变换，获得频谱图。根据频谱图选取瞬态空化的特征信号．滤 

除通带内的高次谐波，得到非谐波宽带噪声的频谱信息．对其 

进行幅度均方根值(root—mean—square，RMS)计算，得到RMS 

值随时间变化曲线，反映空化信号随时间的变化情况。 

1．4 统计学方法 

使用 SPSS 19．0统计软件 ，计量资料以均数 ±标准差 

( 4-s)表示。多样本均数比较用单因素方差分析，其两两比 

较用Dunnett—t法，检验水准a=0．05。根据不同时间段凝固性 

坏死体积绘制体积增长趋势图，并对曲线进行一元线性回归 

分析 

2 结 果 

2．1 凝 固性 坏死 出现 时问 

观察高速摄影拍摄的图像，找出各组凝固性坏死出现时 

间并计算其平均值(表 1)。当低功率连续波辐照时，凝固性 

坏死出现所需的辐照时间最长，PHIFU各组与对照组比较， 

凝固性坏死出现时间差异有统计学意义(P<O．05)。PHIFU各 

组比较，差异无统计学意义(P>0．05)。 

表 1 各组凝固性坏死出现时间 

Tab．1 The occurrence time of coagulation necrosis 

in each group 

注：a．F=14．296，P=0．000，与 A组 比较 P=0．001．b．与 B组 比较 尸= 

0．338．c．与 B组比较 P=-0．053；d．与 c组比较P=-0．682 

2．2 凝 固性坏死的 变化过程 

从高速摄影机拍摄的图像中每间隔0．5 S取图，测算凝 

固性坏死的长、宽和体积，得出体积平均值，绘制体积增长趋 

势图(图1)。图 1可见各组凝固性坏死体积变化趋势近似线 

性增长．随着声功率的增加，线性拟合方程的斜率增大，凝固 

性坏死体积的增长速率增大。 
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图 3 各组参数辐照下的空化频谱信息 

Fig．3 Cavitation spectral information in each group 
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图 4 各组宽带噪声 RMS值的变化 

Fig．4 Changes of RMS level related to broadband noise in each group 

发生，随着声功率的增大，各组相应 RMS曲线幅值 

增加，表示其空化行为愈加剧烈(见图4)。因此，声 

功率可影响空化效应的发生 ，声功率越大 ，空化越 

易发生。C、D组辐照时，其RMS值在辐照开始时明 

7 

显增高，即在辐照一开始有空化的发生，其相应凝 

固性坏死出现平均时间较空化发生所需时间长。可 

见空化效应发生早于凝固性坏死出现。4组辐照参 

数下凝固性坏死开始出现的时间，6O W所需时间 
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最长．120 W次之。240 W和 500 W最短，表明空化 

的发生促进了凝固性坏死提前发生，这与空化效应 

增强热效应[11-12唷 关。PHIFU辐照时，D组凝固性 

坏死出现所需时间最短，辐照结束后其凝固性坏死 

体积最大。EEF最低。 

实验结果表明：在相同剂量下 ，高功率低 占空 

比的 PHIFU辐照效果要优于低功率连续波辐照结 

果。尽管随着声功率增大，其辐照过程中靶区温升 

越快。可能会造成周围正常组织、声通道及皮肤灼 

伤等并发症【 ，但PHIFU间歇式给予能量的方式， 

可使热量扩散，降低温升。当占空比低时，有效辐照 

时间短。靶区温升低。也可避免并发症的发生。这为 

提高PHIFU治疗的安全性和有效性提供了可能。 

由于受实验材料限制。辐照过程中温升的情况 

未加监测，无法研究其与空化效应的关联。为提高 

PHIFU治疗的安全有效性。需开展对 PHIFU辐照过 

程中的温度监测的进一步研究。 
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