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"摘要#

!

目的
!

探讨磁共振扩散张量成像"

456

$参数部分各向异性分数"

78

$值在大鼠脑胶质瘤分级中的应用价值%方法
!
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只雌性
9#+:;<

大鼠按照随机数字表法分成实验组
3-

只!对照组
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只!所有成活大鼠分别在接种后第
$

!

1

周"

11

只$和
'

!

0

周"

'3

只$行
'&%5456

检查!获得瘤体
78

值!并与病理结果对照%结果
!

3-

只荷瘤大鼠!其中低级别胶质瘤
$/

只!高级别胶质

瘤
'(

只!
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显示高级别胶质瘤瘤体
78

值"

%&$)-=%&%'3

$高于低级别胶质瘤"

%&$0-=%&%$3

$!差异有统计学意义"

!>1&'0

!

"

#
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$%结论
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参数
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值可以为术前胶质瘤分级提供准确可靠&无创的影像学信息%

"关键词#

!

胶质瘤'磁共振弥散张量成像'部分各向异性分数'大鼠!

9#+:;<

"中图法分类号#

!

?003&1

"文献标识码#

!

8

"文章编号#

!

$)-$./'0/

"

1%$/

$

%(.$$3'.%1

!

""

#$%&'$()(*+&

,

)-'$%.-/()&)%-0$**1/$()'-)/(.$+&

,

$)

,

$).&'2)

,

#$(+&

,

.&0$)

,

"

#$%&'(

)*

&(

)

#

+$,-.%&/&

#

0,-..1'(

)

#

234-+&'(

5

&'(

)

#

63,-017

8

1

#

9,-.:;'<;1

#

3,-%&'(

)=

1(

$

>7

?

'@!A7(!<

8

B'C&</<

)*

#

,

88

&/&'!7C3'&D<13<E

?

&!'/

#

%&'(

)*

':F;<</<

8

G7C&F&(7

#

27(!@'/:<1!;H(&I7@E&!

*

"

3'&D<1G1(&F&

?

'/"7<

?

/7JE3<E

?

&!'/

#

3'&D<1

#

3'&('(3-%1%/

#

2;&('

%

!!

&

!3/'.&%'

'

!

43

5

-%'$6-

!

5"@A

B

C"<@:D@;

BB

C#E;:#",F;CG@"HH<;E:#",;C;,#+":<"

BI

$

78

%

F;CG@+"HJ;

K

,@:#E<@+",;,E@!#HHG+#",

:@,+"<#J;

K

#,

K

$

456

%

B

;<;J@:@<+#,<;:<;:

K

C#"J;

K

<;!#,

K

&7-'8(0/

!

L#A:

I

.+@F@,H@J;C@9#+:;<<;:+M@<@!#F#!@!#,:":D@@A

B

@<#.

J@,:;C

K

<"G

B

$

(>3-

%

;,!E",:<"C

K

<"G

B

$

(>$%

%

;EE"<!#,

K

:":D@<;,!"J,GJN@<:;NC@J@:D"!&8CC:D@+G<F#F#,

K

<;:+M@<@@A;J.

#,@!N

I

'&%5456;:$O1M@@P+

$

11E;+@+

%

;,!'O0M@@P+

$

'3E;+@+

%

;H:@<#,"EGC;:#",

#

;,!:D@78F;CG@+"H:D@:GJ"<M@<@"N.

:;#,@!;,!E"J

B

;<@!M#:D:D@

B

;:D"C"

K

#E;C<@+GC:+&9-/1#'/

!

8J",

K

3-:GJ"<.C";!#,

K

<;:+

#

:D@<@M@<@$/C"M.

K

<;!@

K

C#"J;+;,!'(

D#

K

D.

K

<;!@

K

C#"J;+&456+D"M@!:D;::D@78F;CG@"HD#

K

D.

K

<;!@

K

C#"J;+M;+D#

K

D@<:D;,:D;:"H:D@C"M.

K

<;!@

K

C#"J;

#

:D@!#HH@<.

@,E@M;++:;:#+:#E;CC

I

+#

K

,#H#E;,:

&$

%&$)-=%&%'3

%

IE&

$

%&$0-=%&%$3

%#

!>1&'0

#

"

#

%&%3

'

&2()%#1/$()

!

5D@78F;CG@"H456

B

;.

<;J@:@<+E;,

B

<"F#!@;EEG<;:@

#

<@C#;NC@;,!,",#,F;+#F@#J;

K

#,

K

#,H"<J;:#",H"<

B

<@"

B

@<;:#F@

K

C#"J;

K

<;!#,

K

&

&

:-

;

<(.0/

'

!

<;:

(

K

C#"J;

(

!#HHG+#",:@,+"<#J;

K

#,

K

(

H<;E:#",;C;,#+":<"

BI

(

<;:

#

9#+:;<

!!

胶质瘤是中枢神经系统最常见的原发性恶性肿瘤&

$

'

#术前

准确评估胶质瘤的恶性程度对预测肿瘤生物学行为#制定手术

方案至关重要)磁共振扩散张量成像$

!#HHG+#",:@,+"<#J;.

K

#,

K

#

456

%作为一种新的成像方法#可以反映组织微观结构变

化#广泛用于胶质瘤诊断*鉴别诊断*分级及手术方案的制

订&

1.'

'

)本研究旨在探讨临床
'&%5456

在
9#+:;<

大鼠
2)

脑

胶质瘤分级中的应用价值)

=

!

材料与方法

=&=

!

材料
!

2)

胶质瘤细胞株购于中国科学院上海生命科学

研究院细胞所#复苏后培养于
$%Q

胎牛血清*

$Q

青链霉素混

合液的
?RS6.$)0%

培养基中#传代接种)采用随机数字表将

)-

只体质量
1$3

!

''%

K

健康雌性
9#+:;<

大鼠分成实验组
3-

只#对照组
$%

只)注射浓度大于
$T$%

)

"

$%

"

U

#注射点位于

N<@

K

J;

点前
$JJ

#矢状缝右旁开
'JJ

处#注射方式采用硬

脑膜下进
)JJ

#退
$JJ

#微量注射器注射速度为
$%

"

U

"

J#,

#

整个过程缓慢进行#接种后大鼠先单笼喂养#记录苏醒时间*饮

水进食及精神状态等)对照组为假手术组#注射相同剂量不含

2)

胶质细胞的全培养基)

=&>

!

方法

=&>&=

!

456

扫描及图像处理
!

456

扫描采用美国
VW

公司

'&%5

医用扫描机#配备大鼠专用线圈#通道数目为
/

#所有成活

大鼠分别在接种后第
$

!

1

周$

11

只%和
'

!

0

周$

'3

只%行常规

S?6

及
456

检查#增强方式采用尾静脉注射钆喷替酸葡甲胺

$

V!.45R8

#

SJ;

K

,@F#+:

#

LED@<#,

K

#德国%

1&3

!

'JU

"

P

K

#增强

序列为常规轴位
5$96

和
5$.'4.6?.7LRV?

序列)

5196

序列

参数为
5?'%%%J+

#

5W$1%J+

#层间距
%JJ

#层厚
'JJ

#矩

阵
$(1T$(1

)

456

采用自旋回波的回波平面成像$

LW.WR6

%#

$3

个非共线梯度方向#梯度扩散因子$

N

%值为
%

*

/%%+

"
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1

#

5?13%%J+

#

5W//&-J+
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456

原始数据均由
VW

公司
8490&0

后处理工作站的

7G,E:#",5""C

软件进行#首先消除图像噪声#经工作站自动计

算产生部分各向异性分数$

78

%图#并进行图像配准#获得瘤体

感兴趣区$

?X6

%的
78

值)

?X6

选择避开出血*坏死*脑沟裂

池等影响测量结果的区域&

0

'

#以降低测量误差)图像分析由两

名高级职称神经影像专家共同完成#在两人达成共识的情况下

确定瘤体及对侧镜像脑组织区各多个等大$

1JJ

1

#

(R#A

%

?X6

#

得到相应部位的
78

值)

=&>&>

!

YW

染色和免疫组织化学检查
!

所有接受
456

扫描的

大鼠#

$Q

戊巴比妥钠$

0%J

K

"

P

K

%麻醉后经心脏灌注
0Q

多聚

甲醛固定全脑
10

!

0/D

切片#取瘤体最大层面做连续冠状切

片进行
YW

染色#光镜下观察接种肿瘤的分化程度#根据世界

卫生组织$

9YX

%

1%%1

年中枢神级系统肿瘤的分类分级标准

'3$$

重庆医学
1%$/

年
'

月第
0-

卷第
(

期

"

基金项目!国家自然科学基金资助项目$

/$')%11/

%(海南省自然科学基金资助项目$

/$'13(

%(海口市重点科技计划项目$

1%$'.-1

*

1%$$.

%$03

%(海南省卫生厅项目$琼卫
1%$$.)-

%)

!

作者简介!李香营$

$(/1O

%#主治医师#硕士#主要从事中枢神经系统影像诊断)
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5$

增强及
78

伪彩图显示右侧大鼠大脑半球低级别
2)

胶质瘤)

2

*

4

!

5$

增强及
78

伪彩图显示右侧大鼠大脑半球高级别
2)

胶质瘤#

瘤体内出现坏死

图
$

!!

不同级别
2)

脑胶质瘤
5$

增强和
78

图

确定胶质瘤分级#低级别胶质瘤为
9YX

#!$

级#高级别胶

质瘤为
9YX

%!&

级)另取切片
'

张行
V78R

免疫组织化

学检查#方法按试剂盒说明书完成)

=&?

!

统计学处理
!

采用
LRLL10&%

统计分析#计量资料用

K=E

表示#组间比较用
!

检验#以
"

#

%&%3

为差异有统计学

意义)

>

!

结
!!

果

>&=

!

S?6

检查结果
!

实验组
3-

只大鼠均成功完成
S?6

扫

描#低级别胶质瘤体积相对较小#信号均匀#增强后多呈轻度均

匀强化)高级别胶质瘤肿瘤体积多较大#信号不均匀#增强后

多以明显不均匀强化或环状强化为主)

456

显示瘤体高级别

胶质瘤瘤体
78

值为$

%&$)-=%&%'3

%#低级别胶质瘤瘤体
78

值为$

%&$0-=%&%$3

%#差异有统计学意义$

!>1&'0

#

"

#

%&%3

%#

见图
$

)

$%

只对照组大鼠
S?6

扫描检查未见异常信号)

>&>

!

病理结果
!

本组研究
3-

只荷瘤大鼠中#低级别胶质瘤

$

9YX

#!$

级%

$/

只#高级别胶质瘤$

9YX

%!&

级%

'(

只#其中
$

!

1

周时#肿瘤级别
#!$

级
$/

例#

%!&

级
0

例#

接种
'

!

0

周#肿瘤级别
%

级
$0

例#

&

级
1$

例)

YW

染色显示

瘤体肿瘤细胞排列密集#以高级别更加明显#伴有不同程度出

血和坏死#细胞核异形性明显)对照组大鼠均未见肿瘤生长)

?

!

讨
!!

论

!!

胶质瘤是脑内最常见的恶性肿瘤#占原发性脑肿瘤的

/%Q

&

'

'

#术前准确评估胶质瘤的恶性程度对预测肿瘤生物学行

为#制定手术方案及预测转归*评估预后至关重要&

1

#

3

'

)由于

肿瘤存在不同程度的异质性#根据活检或手术切除标本的组织

学特点进行分级存在一定缺陷&

)

'

)

456

作为一种新的功能成

像方法#可以反映水分子的弥散特点#评估组织微观结构变化#

广泛用于胶质瘤诊断*鉴别诊断*分级及手术方案的制订&

$

#

-

'

)

大鼠
2)

脑胶质瘤接近于人脑胶质瘤的生物学特性#并且实验

结果具备良好的可重复性#为此本研究通过建立鼠脑胶质瘤模

型#旨在探讨临床
'&%5456

在
9#+:;<

大鼠
2)

脑胶质瘤分级

中的应用价值)

本组实验结果显示
2)

细胞在接种
$

!

1

周时#肿瘤级别

#!$

级
$/

例#

%!&

级
0

例#接种
'

!

0

周#肿瘤级别
%

级
$0

例#

&

级
1$

例#这与已有研究结果相似&

/.(

'

#也进一步证实了鼠

脑胶质瘤的病理级别与
2)

细胞接种后处死的时间窗有关&

$%

'

)

不过李明等&

$$

'通过将
2)

细胞接种到
L4

大鼠#并在不同时间

点扫描处死大鼠后发现肿瘤的病理级别在
$!%

级#推测可能

与植入的细胞种类*动物个体间差异及接种后处理时间等因素

有关)

本研究通过建立不同时间段大鼠
2)

脑胶质瘤模型后高

级别胶质瘤瘤体
78

值高于低级别胶质瘤#差异有统计学意义

$

"

#

%&%3

%#这与国内外多项研究结果相似&

$1.$'

'

)不过
78

值

在胶质瘤分级中的作用研究结果也存在一定争议#

WU.LW.

?X[V\

等&

'

'在一项
'3

例胶质瘤患者的
456

研究中发现瘤体

S4

值联合瘤周组织
78

值对鉴别高级别胶质瘤和低级别胶

质瘤有一定帮助#而瘤体
78

值在胶质瘤分级中作用有限)这

可能有两方面原因!$

$

%

78

值受多种因素影响#比如肿瘤细胞

密度*细胞外闻隙*白质纤维髓鞘完整性等($

1

%目前研究多针

对
456

在胶质瘤患者分级中的应用#因不同患者存在异质性#

缺乏实验的可重复性#研究结果存在争议)不过#本组研究采

用接近人脑胶质瘤的大鼠胶质瘤模型#实验结果具备良好的可

重复性#降低了个体异质性造成的实验偏倚)

综上所述#通过建立
2)

大鼠脑胶质瘤模型发现#

456

参

数
78

值可以为术前胶质瘤分级提供准确可靠*无创的影像学

信息)不过本研究也存在一些缺陷#首先本研究样本量较少#

无法确定胶质瘤分级的具体阈值#这也是以后研究的方向)另

外临床
'&%5

磁共振空间分辨力不足#不能满足大鼠白质纤维

示踪#之后本课题组将进行更高场强
S?6

鼠脑胶质瘤分级

研究)
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4?Ŵ WUWa.

V8L8

#

@:;C&4#HHG+#",:@,+"<#J;

K

#,

K

#,N<;#,:GJ"<+

!

8

+:G!

I

",

K

C#"J;+;,!J@:;+:;+@+

&

`

'

&RD

I

+S@!

#

1%$3

#

'$

$

-

%!

-)-.--'&

&

'

'

WU.LW?X[V\U

#

8Z4WU?8 8

#

W]]858

#

@:;C&8+.

+@++J@,:"H!#HHG+#",:@,+"<#J;

K

#,

K

J@:<#E+#,!#HH@<@,:#.

;:#,

K

C"M.

K

<;!@H<"JD#

K

D.

K

<;!@

K

C#"J;+

&

`

'

&a@G<"<;!#"C

`

#

1%$)

#

1(

$

3

%!

0%%.0%-&

&

0

'

98aV 9

#

L5W98?42W

#

4WLSXa4RS&4#HHG+#",:@,.

+"<#J;

K

#,

K

#,

K

C#"NC;+:"J;JGC:#H"<J@;,!N<;#,J@:;+:;+@+

!

:D@<"C@"H

B

#

b

#

U

#

;,!H<;E:#",;C;,#+":<"

BI

&

`

'

&8̀a?8J`

a@G<"<;!#"C

#

1%%(

#

'%

$

$

%!

1%'.1%/&

&

3

'

2YX6\L

#

8YaLL

#

UWWL_

#

@:;C&8J#!@

B

<":",

:<;,+H@<#J;

K

#,

K

:"!#+E<#J#,;:@N@:M@@,C"M.;,!D#

K

D.

K

<;!@

K

C#"J;+

!

;!!@!F;CG@:";

BB

;<@,:!#HHG+#",E"@HH#.

E#@,:;,!<@C;:#F@E@<@N<;CNC""!F"CGJ@

&

`

'

&WG<?;!#"C

#

1%$-

#

1-

$

/

%!

'$/$.'$/(&

$下转第
$$3-

页%

03$$

重庆医学
1%$/

年
'

月第
0-

卷第
(

期



阳,之功#通过加热的针体#将火热通过腧穴和经脉直接导入人

体#其对白癜风皮损局部或穴位的温热刺激#能疏通经络*调和

气血#使局部气血畅通)并通过+引火助阳,#增加人体阳气#扶

助正气#激发经气#调节脏腑#使经络通#气血行#并可开腠理#

使风寒祛#湿滞化#从而扶正祛邪#治疗白癜风&

$'

'

)

本研究采用的+改良火针,#即改用毫针$普通不锈钢针灸

针%做火针针具#克服了原始火针的缺点#突出了火针的优势)

其特点有!针体细小#对皮肤损伤轻(易于燃烧#在火焰下烧针

片刻即针体通红#针后出血少#基本不晕针(易于操作#对病变

面积较大者可用多针同时治疗#减轻患者痛苦#减轻了患者的

恐惧心理(普通针灸针做针具#便于普及应用)

本研究采用自身对照试验设计#选择对称或相邻两块皮

损#能有效减少患者病程*年龄等引起的偏倚)对照采用他克

莫司是目前白癜风治疗的阳性药物#本研究发现#采用火针治

疗稳定期白癜风与他克莫司治疗白癜风的
'

个月临床疗效相

当)对于
2ULS

图像特点分析发现治疗前皮损处黑色素消

失#基底层及真皮乳头周围明亮的+圆形,或+椭圆形,的黑素环

完全消失(火针治疗后#随着复色的出现#

2ULS

观察可见皮损

处树突状黑素细胞出现#色素含量逐渐增多#逐渐形成完整的

色素环#黑色素环逐渐变亮)说明
2ULS

可作为火针治疗后

连续动态观察黑素细胞恢复情况的无创性客观可靠检查手段)

本研究也存在局限性)首先#纳入的白癜风患者平均病程超过

1

年#

'

个月的治疗周期相对来说稍短#可能还不能完全观察到

火针治疗白癜风的疗效(其次#纳入的患者全为稳定期患者#火

针治疗进展期白癜风的临床疗效尚不清楚)在未来的临床研

究中#将在本次研究的基础上#进一步提高研究质量#观察火针

治疗白癜风的长期疗效)
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