
·论 著 摘 要 ·

作者单位 : 410073 长沙 , 中国人民解放军国防科技大学医院放

射科 ( 谭泽兵、周曙碧 ) ; 中南大学湘雅第二医院放射科 ( 周顺科、

张子曙 ) , 呼吸内科 (蔡珊、彭红 ) ; 湖南省儿童医院放射科 ( 金科 )

采集时间对肺癌 CT灌注成像影响的研究

谭泽兵 周顺科 张子曙 蔡珊 彭红 金科 周曙碧

  肿瘤是血管生成依赖性疾病 [ 1] , 肿瘤的生长与新生血管

的形成及血流量的增加有关 , 血管生成在肿瘤的生长与转移

过程中起着非常重要的作用。CT 灌注成像的影响因素很

多 , 不同的扫描和分析方案得出的结果差别较大。本研究主

要探讨灌注成像的采集时间对肺癌灌注成像的影响。

一、资料与方法

1. 病例资料: 搜集经常规胸部 X线片或 CT检查发现肺

部有最大径在 1. 5 cm以上结节或肿块 , 且经组织病理学证

实为肺癌的病例。有以下情况的病例不纳入本研究: ( 1) 不

能屏气 30 s以上者; ( 2) 病变靠近膈面及上腔静脉者 ( 易受

呼吸运动和对比剂伪影的影响 ) ; ( 3) 对比剂过敏者; ( 4) 有

心、肝、肾等重要脏器功能衰竭者。

根据以上标准 ,笔者搜集了 2006 年 6 月至 2007 年 4 月

期间在中南大学湘雅第二医院行 CT灌注扫描的 28 例肺癌

患者资料 ,其中男 25 例 ,女 3 例;年龄 35 ～70 岁 , 平均55 岁。

病灶最大径 2. 0 ～9. 2 cm, 平均 4. 5 cm。28 例均经病理证

实 , 其中经手术诊断 8 例、经支气管纤维镜活检诊断 13 例、

经皮肺穿刺活检术诊断 6 例、经胸腔镜诊断 1 例。肿瘤位于

右侧 17 例 ,左侧 11 例;中央型肺癌 12 例 ,周围型肺癌16 例;

鳞癌 17 例 ,腺癌 8 例 ,小细胞未分化癌 3 例。

2. CT 扫描设备及参数: 采用 Siemens Sensation 64 多层

螺旋 CT扫描仪。检查前经肘正中静脉穿刺 18 G静脉留置

针 , 训练患者呼吸。先行常规 CT 平扫 , 于吸气末扫描从胸

廓入口至肺底部的全肺范围。探测器宽 64× 1. 5 mm, 采用

容积采集, 重建层厚及间距为 7. 0 mm, 视野 500 mm×

500 mm,矩阵 512× 512。确定病变部位和灌注扫描范围。

灌注扫描选 用多层连续动态电 影扫描模式 , 电压

120 kV, 电流 50 mAs, 探测器宽度 24× 1. 2 mm, 重建层厚为

4× 7. 2 mm。扫描分 3 个序列 ,每个序列扫描时间为 30 s,间

隔 10 s 让患者换气 , 然后进行下一个序列扫描。每个扫描

序列每次 X管曝光时间均为 0. 5 s, 间隔分别为 0. 5、2. 5 和

4. 5 s,共得到 184 幅图像。采用高压注射器经肘正中静脉注

入碘海醇( 300 mg I / ml) 50 ml,注射流率为 6 ml / s,扫描延迟

时间为 5 s。增强前及增强后分别以同样流率注射生理盐水

40 ml。在灌注扫描成像后再注射 45 ml 对比剂及 40 ml 生

理盐水 ,流率为 3 ml / s, 延时 15 s 行全肺常规增强扫描。完

成全部扫描过程大约需要 5 min。

3. 灌注成像参数分析方法: 将扫描数据传送至 Siemens

专用 图像处 理工作 站 Leonardo 2006A 上 , 采用 预装的

Functional CT 软件中的 Body Perfusion 软件处理数据。将同

一个患者的灌注数据分 3 组 ,第 1 组采集时间( 30 s组) 仅包

含第 1 序列的数据; 第 2 组采集时间 ( 70 s 组 , 30 s 扫描 +

10 s间隔 + 30 s 扫描 ) 包含第 1 和第 2 序列的扫描数据;

第 3 组采集时间( 110 s 组) 包含第 1、第 2 和第 3 序列的全

部数据。选用 Lung Cancer 灌注专用子软件分析血流量

( blood flow, BF) 、血容量( blood volume, BV) 、灌注起始时间

( time to start, TTS) 、灌注峰值时间( time to peak, TTP)、血管

表面通透性( permeability surface, PS) 和 Patlak血容量( Patlak

blood volume, PBV) 参数。每个患者的每组参数值重复测量

3 次 ,如果 3 次测量数据之间的变化 < 10% 则取平均值 , 若

变化≥10%则取中间值。

4. 统计学方法: 采用 SPSS 13. 0 软件进行统计学分析 ,

先采用 Kolmogorov-Smirnov检验对所得灌注参数进行正态性

检验 ,方差齐性分析采用 Levene检验。然后对不同采集时间

的灌注参数进行单因素多变量方差分析 ,对差异有统计学意

义的参数用 Student-Newman-Keuls法进行组间检验 , 方差不

齐的采用非参数 Kruskal-Wallis H检验 , P < 0. 05 为差异有统

计学意义。

二、结果

全部病例的灌注参数均符合正态分布和方差齐性 , 3 组

采集时间的 BF、BV、TTS、TTP、PS和 PBV 结果见表 1。不同

采集时间的 BF、BV、TTS、TTP值差异均无统计学意义; 随着

采集时间的延长, PS 值呈下降趋势( 图 1 ～3) , PBV值随着

时间的延长而增高(图 4 ～6)。

三、讨论

CT灌注成像技术的理论基础为核医学的放射性示踪剂

稀释原理和中心容积定律 [ 2]。CT灌注成像技术的分析方法

多种多样 ,根据不同的数学模型各公司开发出不同的灌注软

件 , 主要分析血液动力学的方法和原理有: 瞬时法
[ 3]
、腔室分

析 [ 3]、斜率法、去卷积法和 Patlak 分析法 [ 4] 。活体组织的灌

注分析虽然可以显示血管灌注的改变 ,但由于分析方法和应

用软件的不同 ,关于最佳扫描技术的争论 , 一直没有一致的

意见。关于最合适的采集时间的选择 ,笔者了解到的只有关

于去卷积法的报道 [ 5] 。

本研究灌注成像分析的评价指标分为标准灌注和

Patlak 灌注 2 类, 前者采用的是斜率法 ,主要用于分析 BF和

BV值;后者采用的是 Patlak 分析法 , 主要用于分析 PS 和

PBV值。这 2 种分析方法的假设明显不同:斜率法假设在灌
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表 1 28 例不同采集时间的 3 组灌注参数值比较结果( 珋x±s)

采集时间
( s)

血流量
( ml·100 ml - 1·

min - 1 )

血容量
( ml /100 ml )

灌注起
始时间

( s)

灌注峰
值时间

( s)

血管表面
通透性

( ml·100 ml - 1·min - 1 )

Patlak 血容量
( ml /100 ml )

30 =35 UU. 88 ±3 G. 56 5 úú. 61 ±0 ì. 46 7 ³³. 44 ±0 ¥. 35 20 €€. 08 ±0 r. 59 25 99. 15 ±1 +. 80 3 ÞÞ. 98 ±0 Ð. 29

70 =37 UU. 66 ±4 G. 38 6 úú. 27 ±0 ì. 53 7 ³³. 12 ±0 ¥. 19 19 €€. 28 ±0 r. 60 18 99. 79 ±1 +. 44 7 ÞÞ. 89 ±0 Ð. 63

110 =37 UU. 31 ±3 G. 62 6 úú. 69 ±0 ì. 51 7 ³³. 14 ±0 ¥. 23 19 €€. 40 ±0 r. 73 13 99. 69 ±0 +. 90 12 ÞÞ. 57 ±0 Ð. 76

F 值 0 ºº. 07 1 ss. 32 0 ,,. 51 0 åå. 50 17 ²². 81 57 kk. 33

P 值 0 ºº. 94 0 ss. 27 0 ,,. 60 0 åå. 61 0 ²². 00 0 kk. 00

  注 :组内两两比较 , 30 s 与 70 s、30 s 与 110 s 及 70 s 与 110 s 血管表面通透性比较 , q值分别为 4. 672、8. 423 和 3. 751, P 值均 < 0. 01; Patlak

血容量组内两两比较 , q值分别为 - 6. 880、- 15. 123 和 - 8 . 243, P 值均 < 0. 01

图 1 ～3 分别为采集时间 30、70 和 110 s 肺癌病变的血管表面通透性值 , 随着采集时间的延长血管表面通透性值降低  图 4 ～6  分别为采

集时间 30、70 和 110 s 肺癌病变的 Patlak 血容量值 , 随着采集时间的延长 Patlak 血容量值增高

注期间通过静脉回流示踪剂为 0, 因此 , 要尽量缩短由灌注

起始到达峰值的时间, 在增强时可通过提高对比剂的注射流

率和剂量达到该假设条件。Miles 等
[ 6]
报道 , 采用斜率法的

灌注成像 ,对比剂的量和注射流率的选择应该在注射量更

大、组织强化更强和注射持续时间更短 3 个方面取折中值 ,

并认为 50 ml 碘浓度为 300 mg I / ml 的对比剂在注射流率为

7 ml / s的方案可满足大多数情况的要求 , 而且对比剂注射时

间最好控制在 3 ～8 s 内 , 才能使静脉流出的影响最小化。

本研究使用非离子型对比剂 50 ml,以 6 ml / s的流率团注 ,是

充分考虑到灌注分析所必需满足的条件 ,力求在不损失图像

信噪比的前提下患者所能承受的安全注射流率和对比剂的

注射量。Patlak 分析法采用的是作图分析法 , 利用两腔室数

学模型测量毛细血管渗透性和血容量 ,此方法最重要的假设

是对比剂从血管外向血管内的反流可以忽略不计。

本研究结果显示 , PS值随着采集时间的增加而降低 ,而

PBV值则随着采集时间的增加而增加 , 而 Goh 等 [ 5] 的研究

结论与笔者的结论相反。笔者认为 , 随着采集时间的增加 ,

组织间隙内的对比剂通过毛细血管壁回渗重新进入血管内 ,

这样会导致血流量的计算结果偏高 ,并低估了由血管内向血

管外渗出的对比剂的量, 因此 , PS值随着采集时间的增加而

降低 , 而 PBV值则随着采集时间的增加而增加的现象是可

以理解的。

本研究的局限性:首先 ,本研究的例数较少 ,还远达不到

多中心研究的条件;其次 ,灌注测量的影响因素很多 , 尽管笔

者采用的是同一患者的一次注射对比剂 ,分段扫描的不同采

集时间灌注数据的自身对比 , 将数据的偏倚因素尽可能降

低 , 但是, 除了采集时间以外 , 还可能有其他因素对于研究结

果产生较大偏差。在颅脑和体部对称实质性脏器的灌注研

究可以与对侧或者正常实性组织对比 ,肺癌灌注的特殊性在

于正常肺组织为含气组织 , 不可能与对侧或正常肺组织对

比 , 只能使用绝对定量值, 在不同个体间由于很多因素的影

响可能造成结果的偏差。另外 , CT 灌注扫描存在辐射剂量

较大的问题。
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