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　　摘　要：目的　建立距大血管小于或等于１０ｍｍ（成瘤标准）的ＶＸ２ 肿瘤模型，为研究高强度聚焦超声（ＨＩＦＵ）消融大血管旁

肿瘤提供合适的动物模型。方法　采用脊柱旁路径将ＶＸ２ 瘤块接种于１５只新西兰大白兔靠近下腔静脉的部位，２周后通过解剖

和 ＭＲＩ观察成瘤率。结果　３只实验兔未存活，其余１２只全部成瘤，实际总成瘤率为１００％（１２／１２）；达到成瘤标准的占７５％（９／

１２），距下腔静脉（５．６±３．４）ｍｍ。结论　通过脊柱旁种植ＶＸ２ 移植瘤建立距大血管小于或等于１０ｍｍ的肿瘤模型是可行的。
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　　目前，外科手术依然是彻底根除实质性恶性肿瘤的最佳方

法［１］。但多数患者因肿瘤部位、一般情况差、肿瘤转移等原因

而失去手术机会［２］。常用的微创治疗方法如射频消融、微波治

疗、冷冻消融、激光治疗等适用于部分不能手术的肿瘤患者，甚

至可获得不错的生存率［３５］。但对邻近心脏、横膈、大血管、胃

肠道、胆道等重要脏器的肿瘤，却因这些治疗方法可能导致脏

器穿孔、出血、血气胸、肿瘤播散等受到限制［６］。高强度聚焦超

声（ＨＩＦＵ）消融是一种全新的、几乎无创的治疗方法，目前已

受到广泛重视，并已经取得了令人鼓舞的成果［７９］。对于靠近

大血管肿瘤的治疗，Ｚｈａｎｇ等
［１０］的临床研究已取得较为肯定

的结果，但目前尚缺乏离体病理学证据。本研究的目的是试图

通过建立距大血管小于或等于１０ｍｍ的兔ＶＸ２ 肿瘤模型，为

研究 ＨＩＦＵ消融邻近大血管的肿瘤提供可靠的肿瘤模型，为

进一步获得活体 ＨＩＦＵ消融的病理结果及剂量学资料提供实

验基础。

１　材料与方法

１．１　实验材料　肝脏种植ＶＸ２ 瘤株后１４ｄ的ＶＸ２ 移植瘤种

兔１只，新西兰大白兔１５只，月龄４～６个月，体质量（２．７±

０．８）ｋｇ，性别不论，均购自重庆医科大学实验动物中心。使用

地西泮０．４ｍｇ／ｋｇ及速眠新（长春兽医药研究所）０．３ｍＬ／ｋｇ

肌注麻醉，手术野皮肤均以８％硫化钠脱毛。ＭＲＩ设备为１．

５ＴＭａｇｎｅｔｏｍＳｙｍｐｈｏｎｙＴｉｍ。

１．２　方法

１．２．１　瘤块取材　ＶＸ２ 种兔麻醉后取仰卧位固定于手术台，

消毒、铺巾，沿剑突下正中切开腹肌、腹膜，暴露肝脏，以生理盐

水纱布包住肝脏并拉出体外，整体取下ＶＸ２ 瘤块，分割为直径

１～２ｍｍ的小块置于生理盐水中备用。

１．２．２　接种瘤块　取麻醉后的大白兔取俯卧位固定其四肢，

消毒，铺巾，在大白兔肩胛下脊柱右侧处第３肋间隙纵向切开

皮肤、筋膜，钝性分离肌肉，以尖镊取备好的瘤块植于肌肉深

部，依次缝合肌肉、筋膜、皮肤，消毒，完成手术，实验兔术毕送

动物中心喂养。

１．２．３　成瘤观察　取存活的瘤兔麻醉后行 ＭＲＩ增强扫描，增

强剂为马根维显（０．２ｍｍｏｌ／ｋｇ，拜耳先灵制药公司生产）。

ＶＸ２ 边缘强化，内部有部分不规则强化（图１Ａ），并测量 ＶＸ２

距下腔静脉的距离（图１Ｂ）、下腔静脉直径（图１Ｃ）及肿瘤直径

等。ＭＲＩ观察结束后，解剖瘤兔，直接测量ＶＸ２ 移植瘤的直径

和下腔静脉直径并与 ＭＲＩ测量值相比较。

１．３　统计学处理　数据分析使用ＳＰＳＳ１７．０统计软件，计量

资料以狓±狊表示，成瘤率以百分比（％）表示，计量资料比较用

独立样本的狋检验，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

３只实验兔因感染等原因于术后２周内死亡；其余１２只

在２周时肿瘤生长良好，ＭＲＩ测得肿瘤直径为（９．７±２．６）

ｍｍ，符合距下腔静脉小于或等于１０ｍｍ要求的为９例，ＶＸ２

移植瘤和下腔静脉的距离为（５．６±３．４）ｍｍ。解剖和 ＭＲＩ分

别测得肿瘤直径、邻近瘤块的下腔静脉直径比较差异无统计学

意义（犘＞０．０５）。见表１。

４２６２ 重庆医学２０１４年７月第４３卷第２０期



　　Ａ：白色箭头处为下腔静脉，黑色箭头处为ＶＸ２移植瘤；Ｂ：ＶＸ２移植瘤至下腔静脉的距离；Ｃ：下腔静脉的直径。

图１　　增强Ｔ１ＷＩ扫描

表１　　ＭＲＩ和解剖测得ＶＸ２ 肿瘤直径、下腔静脉

　　　　直径的比较（狓±狊，ｍｍ）

项目 ＶＸ２肿瘤直径 下腔静脉直径

ＭＲＩ观察 ９．７±２．６ ４．３±０．４

解剖观察 １０．２±３．２ ４．６±０．６

３　讨　　论

ＨＩＦＵ消融靠近大血管的肿瘤时，一方面可能因血流的

“热沉积效应”带走热量导致消融不完全，另一方面也可能导致

血管损伤，但其血管损伤是可复性的［１１１２］。因此，本研究试图

建立邻近大血管的肿瘤模型，一方面通过模拟临床 ＨＩＦＵ消

融大血管旁的肿瘤，取得离体病理学证据，另一方面可进一步

积累 ＨＦＩＵ消融剂量学资料。ＶＸ２ 肿瘤模型已被广泛应用于

恶性肿瘤介入治疗及影像学的研究等［１３１５］，但距大血管小于

或等于１０ｍｍ的ＶＸ２ 动物模型尚未有报道。作者前期研究发

现，如果采用经开腹或开胸的手术方式种植于肝脏或胸腔，可

能会因为创伤较大、出血量多导致实验动物死亡率高或操作困

难而不易成功。同时发现因下腔静脉在解剖上靠近脊柱，脊柱

周围肌肉组织较丰富，因此通过脊柱旁路径种植瘤块的手术方

法创伤小，实验兔死亡率低，较易成功。结果表明，该方法操作

简单，总成瘤率为８０％（１２／１５），有效成瘤率（符合成瘤标准

的）为６０％（９／１５）。种植术后共１２只大白兔成活，故实际成

瘤１００％（１２／１２），实际有效成瘤７５％（９／１２）。有效成瘤的

ＶＸ２ 肿瘤和下腔静脉的距离为（５．６±３．４）ｍｍ，符合 ＨＩＦＵ消

融邻近大血管的肿瘤的要求。
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