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  长期以来,骨髓的检查方法一直是穿刺涂片或活检, 然后

进行形态学或病理检查,这些都是常用的、有效的、可靠的诊断

方法,但是为有创伤性的检查方法。二十世纪末, 由于 MRI 的

出现并应用于临床,其技术在飞速发展,其功能不断完善,由于

其对骨髓检查的无创性和敏感性,故在骨髓异常的检查和评价

中日益处于显著的地位。1984年, Mervyn D. Cohen等[ 1] , 首先报

道MRI 在小儿白血病骨髓的定性研究。1986 年, Sheila G.Moore

等[2] ,首先报道 MRI在小儿急性淋巴细胞性白血病骨髓的定量

研究。此研究受到全世界众多学者的关注, 从此以后, 国外学

者陆续有关于白血病的MRI研究的报告。国内直到 1997 年才

开始出现有关白血病的 MRI研究的报告[ 3] , 报告例数较少、缺

乏系统、深入的研究, 有待进一步的研究。

急性白血病骨髓的MRI检查方法

MR成像可反映骨髓的化学结构成分和密度, 但由于 MR

成像技术多种多样, 而且新的成像技术不断涌现, 不同的成像

技术所得的图象也不同, 所侧重反映的化学成分也不同, 所以

有必要探索检查急性白血病骨髓的最佳方法。目前, 文献报道

的检查方法主要有以下几种。

自旋回波( spine- echo, SE)脉冲序列  常规 SE 序列成像, 尤

其是T 1WI 是目前公认的骨髓成像的最基本的方法, 它能够区

分红髓和黄髓,还可观察因弛豫时间或脂/水比例变化引起的

骨髓信号改变。T2WI对区分红髓和黄髓以及观察脂/水比例变

化引起的骨髓信号改变均不佳, 故仅作辅助方法。N( H) WI、对

比逆转、多回波序列等少有用于骨髓检查。但常规 SE 序列的

缺点是无法确定是其中一种或两种成分弛豫时间的不同造成

的信号改变,所反映的仅仅是总体的改变情况[ 4~ 5]。

短时间反转恢复序列( shor-t time inversion recovery, STIR)  

STIR是一种脂肪抑制技术, 对水质子很敏感, 因此它对红髓内

病变的分辨率高于常规 SE 序列 T1WI, 而后者对显示黄髓内病

变更佳。其缺点是一些与脂肪质子具有相似 T1 值的非脂类组

织也会同时受到抑制, 此外 STIR成像时间长, 层数少, 易出现

运动伪影。故须与 SE 技术联合应用, 才能较客观地反映骨髓

的情况[6~ 9]。

脂肪饱和法( fat saturation method)  该技术也可抑制脂肪信

号,并且对与脂肪质子 T1 值相近的组织无直接影响。但该技

术对磁场均一性要求高,许多内在和外在的因素均可引起不完

全的脂肪抑制或非本意的水抑制。另外还有成像层数少,信噪

比低,大视野成像效果差的缺点。常与 SE 技术联合应用,互补

其优缺点[6, 8, 10]。

化学位移成像( chemical shift imaging)  该技术利用组织中

水和脂质共振频率上的差异可分别形成纯水和纯脂质的质子

图象。有 Dixon法和 CHESS 法, 文献报告多用 Dixon 法[7, 11~ 12]。

另外, 定量化学位移成像技术可分别测定脂肪和水的弛豫时

间,准确地估计骨髓中水和脂肪的含量, 有利于对骨髓的成分

进行深入的研究[14~ 15, 24~ 28]。缺点是多数中低场强的磁共振成

像仪无此功能。

局部 1H 磁共振波谱分析( local 1H magnetic resonance spec-

troscopy)  目前常用的方法有 PRESS( point resolved spectroscopy)

法和 STEAM ( stimulated echo acquisition mode)法[ 5, 16]。该法目前

是检测体内化学元素的唯一、无创的手段, 它能精确地确定一

个很小体积单元内水和脂质的含量, 并分别测定其 T1 和 T2 弛

豫时间。此方法对很低含量的水或脂质的敏感性优于化学位

移成像。其缺点也是对磁共振成像仪的要求很高, 1. 0 T 以下

的机子不能实现此功能[ 25]。

急性白血病的 MR检查基础及部位选择

正常骨髓富含脂肪和水, 质子含量极为丰富, 且两种质子

由于化学结构不同,MR信号正好相反,而髓腔外皮质骨的质子

密度极低,使骨髓 MR 成像有丰富的信息源泉和鲜明的对比

度。急性白血病使骨髓中脂肪和水的含量及比例发生了明显

的改变,癌细胞的大量出现也使骨髓的细胞成分发生了很大的

变化。MRI通过检查急性白血病患者一定部位的、具有代表性

的骨髓, 通过观察相应部位骨髓的异常信号改变, 观察红黄骨

髓的分布并测定含量等,就可以了解白血病骨髓受损的范围和

程度等,从而作出白血病的影像诊断[ 14~ 15]。

脊椎主要为松质骨, 内含大量造血性的红骨髓, 历来为多

数学者作为骨髓病变的 MRI 检查部位[ 2,16~ 19, 24]。由于直到 25

岁以后的成人,其脊椎中还存在着 55%左右的造血性红骨髓,

T1WI 正常椎体呈等或稍低信号(与脊髓信号相比) (图 1) ,与异

常增生的骨髓的低信号(图 2)表现容易区别。而成人股骨的骨

髓,正常人几乎已转变为黄骨髓 (图 3) ,当白血病发生时,正常

黄骨髓逆转为异常增生的骨髓(图 4)。股骨这一MRI 信号改变

为高低信号的转变, 比脊椎的等或稍低信号变为低信号更明

显,故最近有人主张采用双侧股骨近段骨髓来观察白血病骨髓

的变化[ 19]。但由于脊椎骨髓含量及面积均很大 , 由腰椎表面

线圈所得的图象良好, 故检查的重复性佳, 选择兴趣区作相关
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图 1  T1WI正常椎体骨髓呈不均匀等或稍低信号( 37 岁)。  图 2  T1WI急性白血病椎体骨髓呈均匀低信号( 14 岁)。

图 3  T1WI正常成人股骨上段骨髓为高信号( 52 岁)。 图 4  T1WI急性白血病股骨上段骨髓为均匀低信号( 35岁)。

图 5  T1WI正常儿童股骨上段骨髓为较低信号( 5 岁)。 图 6  T1WI图 2 病例( 14 岁) ,化疗后椎体骨髓信号呈不均匀升高。

测量时部分容积效应较小。股骨近段骨髓虽然观察成人骨髓

转变较佳,但对儿童及青少年的观察仍有困难 (因为其股骨近

段骨髓仍为红骨髓,MR 信号为较低信号(图 5) ) ,且选择兴趣区

作相关测量时部分容积效应较大,检查的重复性不好。故脊椎

(腰椎)矢状位仍然是观察白血病骨髓的主要部位, 目前多数学

者常联合双股骨近段冠状位(包括髂骨)一起观察, 互补其优缺

点,乃是一种趋势。其他部位的骨髓少有人研究。

急性白血病骨髓的研究

骨髓被白血病细胞浸润以后,白血病细胞取代了正常的骨

髓,使骨髓的成分、结构、脂/水比例等发生了巨大的变化,尤以

急性白血病为甚。由于 MR 成像可反映骨髓的组织结构和化

学成分,表现为骨髓的 MR信号强度及弛豫时间等发生了明显

的改变,其改变国内外学者(尤国外学者)作了不少的研究, 研

究方法可归纳为定性研究(肉眼图像分析)和定量研究( MR 的

信号强度、弛豫时间及骨髓检查的量化指标等的测定与对比分

析)。

1. 定性研究  腰椎: ¹ 儿童及青少年表现为各椎体信号

T1WI 呈明显均匀降低(图 2) ,降低的程度与白血病细胞浸润的

程度呈正比, 经化疗后, 信号逐渐升高(图 6) ,达缓解时接近或

达到同龄儿童椎体的信号。T2WI椎体信号改变不大, 为稍低或

正常。º 成人各椎体信号 T1WI亦呈明显均匀降低, 正常椎体

内不均匀灶性分布呈高信号的脂肪完全消失,信号降低的程度

与白血病细胞浸润的程度呈正比,经化疗后, 信号逐渐升高, 达

缓解时接近正常。T2WI 椎体信号改变不大, 为稍低或正

常
[1~ 3, 20~ 23]

。Bruce R. Rosen 等
[24~ 27]

用化学位移成像来检查急

性白血病, 结果示此法对单独显示水和脂肪的含量及分布最

佳。其余方法少见报道。

髂骨及双股骨近段 : ¹ 儿童及青少年表现为髂骨 T1WI 呈

明显均匀的信号降低, 双股骨近段 T1WI 呈明显均匀的或不均

匀大片状的信号降低。T2WI 信号改变不大,为稍低或正常。 º

成人髂骨T1WI呈明显均匀的信号降低,双股骨近段 T1WI呈明

显均匀的或不均匀大片状的信号降低, 有时可见溶雪状的高信

号灶存在,这与白血病细胞不均匀浸润已脂肪变的骨髓及黄骨

髓向病理性红骨髓转变有关。T2WI信号改变不大, 为稍低或正

常[28]。

MRI 示白血病细胞浸润脊椎、髂骨及双股骨近段骨髓的时

间和程度基本相同[14]。且众多学者的研究报告结果大致相
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同,已没有太多的争议。

2. 定量研究  1971 年, Damadian[ 29]首次报道癌症可使自

旋-晶格弛豫时间延长以后, 有关企图用基于组织质子弛豫时

间:自旋-晶格弛豫时间( T 1)和自旋-自旋弛豫时间 ( T2) 来研究

组织特征的报告陆续出现[ 30~ 31]。由于 T1、T 2值为组织固有的

特征性参数 ,与形态学观察相似, 对骨髓组织进行定量测定所

得的参数也是骨髓组织的特征之一。然而, 直到现在, 对骨髓

进行定量测定的结果的解释(骨髓病理基础)及临床应用的重

要性尚未确定。有待于进一步的探讨。

1986年, Sheila G. Moore等[ 2]用 0. 35T 的MR仪首先对 17 例

急淋和 11例年龄相当的正常儿童进行腰椎T 1和 T2 值的测量

和研究, 结果骨髓 T1 值 (均值 + 标准差 ) : 急淋新近诊断组

968ms+ 68, 缓解组 404ms+ 135,复发组 765ms+ 19;正常儿童组

441ms+ 82。统计学分析结果 :儿童急淋新近诊断组与缓解组,

新近诊断组与正常对照组间的 T1 值的差异有显著性, 正常对

照组与化疗后缓解组间的T1 值的差异没有显著性。骨髓 T2 值

(均值 ? 标准差) :急淋新近诊断组 80ms ? 30, 缓解组 68ms ? 60,

复发组 76ms ? 40;正常儿童组 58ms? 40。各组T 2 值的差异统

计学上均没有显著性。

1989年, Stephen R. Smith 等[ 32]用 1. 5T 的 MR仪对 30 例骨

髓异常患者(再障 3, 慢性骨髓增生异常 8, 何杰金氏病 3, 急淋

4,急粒 5, 慢性淋巴增生异常 6)和 15 例正常对照组进行了定量

研究: 4例急淋 T1 值(均值 1619ms,范围 618~ 2619ms) , T2 值(均

值53. 7ms, 范围 41. 6~ 65. 7ms) 5 例急粒 T1 值明显延长(均值

1091ms,范围 788 ~ 1393ms) , T2 值 (均值 46. 3ms, 范围 40. 5 ~

52ms) , 正常组T 1值范围(均值 771ms, 范围 680~ 861ms) , T2 值

(均值 43. 4ms,范围 39. 7~ 47ms)。病例组与对照组 T1 值和 T2

值的差异统计学分析结果与Moore相同。还对 4例急淋和 4 例

急粒进行标准化信号强度的测定,结果T1WI均为 0. 14, T2WI 分

别为 0. 30 和 0. 17。相关分析结果, 骨髓细胞构成百分比与 T1

值呈直线正相关, 骨髓细胞构成百分比与 T1WI 标准化信号强

度呈直线负相关,其余相关性不大。

1990年, K. E. Jensen 等[ 33]用 1. 5T 的 MR 仪对 23 例急粒和

4 例急淋患者(年龄15~ 71岁)以及 24 例年龄匹配正常人进行

腰椎T1 和T2 值的系列测量和研究, 结果与 Moore大致 ( T1值数

值不同) 相同: 27 例诊断组的病例 T 1 值均明显延长 (均值

1189ms, 范围 672~ 2992ms) 10例获得缓解的病例T1 值均接近或

达到正常组范围(均值 443ms, 范围 320~ 602ms)这三组T1 值的

差异有统计学意义,其中 4 例复发患者T1 值又有明显升高。相

关分析结果:骨髓增生度( 5 级分法)与T1 值的相关性无统计学

意义,但幼稚细胞含量与 T1 值及骨髓增生度 @ 幼稚细胞百分

比与T1 值的相关性(直线正相关 )有统计学意义。另外, 通过

实验和比较说明不同品牌, 不同场强, 不同的测量方法所测得

的质子弛豫时间的绝对数字相差很大[ 32, 34~ 36] , 说明不同作者

所测得的质子弛豫时间的绝对值还不能作简单的对比 ,也说明

了急性白血病细胞构成比的变化还不是影响其骨髓 T1 值绝对

数字的唯一重要因数。但同一机子、同一方法所测的 T1 值可

比性较大,其对骨髓 T1值绝对数字的影响愈显重要。

对于幼稚细胞与 T1 值延长的关系, Shah S. 等[ 37~ 38]用 MR

波谱分析对一定数量的幼稚细胞进行测定, 结果显示其 T1 值

明显延长, 而其中水的含量与正常细胞相同, 说明幼稚细胞固

有使T1 值明显延长的特性。

对白血病[39]、多发性骨髓瘤[ 40]和贫血[41]骨髓进行波谱分

析的初步结果显示无论是治疗前或后均存在脂/水比例的明显

改变,而且脂肪的变化尤显重要, 而急性白血病骨髓 T2 值没有

明显改变。

骨髓信号强度和对比度噪声比的测量及其与骨髓细胞成

分的关系的研究,至今尚未见文献报告, 有待于进一步研究。

总之, 目前急性白血病的磁共振诊断尚缺乏特异性, 能否

寻找出诊断白血病的特异性磁共振特征, 尚需磁共振仪的改进

和提高(包括软件的开发)、检查技术的改进和进一步深入的研

究,我们相信, 尤其是定量研究将会提供可靠的线索。

小  结

MR已被公认为骨髓无创性检查的最佳、最敏感的方法, 其

应用于急性白血病的研究只有 15 年的历史。检查方法的选择

仍以自旋回波序列中的T1WI为基础,辅以T2WI、STIR 或脂肪抑

制中的任何一种的组合是一种很好的、经典的选择, 随着磁共

振仪及检查技术的飞速发展,化学位移成像可以分别测定脂肪

和水的弛豫时间及准确定量估价脂肪分量,局部 1H 磁共振波

谱分析可检测体内的化学成分,为深入地研究急性白血病骨髓

的结构和成分及其变化过程以及找出各成分的磁共振特征成

为可能,有关的研究已有初步的结果, 但仍有待进一步的研究。

关于部位的选择,定量研究以腰椎矢状位辅以髂骨及股骨近段

冠状位为宜 ,定量研究考虑到测定的准确性和重复性, 以腰骶

椎矢状位为宜。急性白血病的定性研究的结果, 由于众多学者

的报告大致相同, 故已无意见分歧; 定量研究的结果, T1、T 2 值

的绝对值不尽相同,但统计学分析结果基本相同。对标准化信

号强度的测定和研究较少。对T1、T2 值和标准化信号强度等数

据与骨髓增生度、幼稚细胞百分比、细胞构成比及其他成分的

相关统计,尚有意见分歧, 有待进一步深入研究。对白血病骨

髓与周围组织的对比度噪声比的研究, 未见文献报道。目前,

急性白血病的磁共振诊断尚缺乏特异性, 能否寻找出诊断白血

病的特异性磁共振特征, 尚需磁共振仪的改进和提高(包括软

件的开发)、检查技术的改进和进一步深入的研究, 我们相信,

尤其是定量研究将会提供可靠的线索。
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