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　　超声造影（ｃｏｎｔｒａｓｔｅｎｈａｎｃｅｄｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ，ＣＥＵＳ）是当前超

声医学的热门研究课题，超声造影剂的发展使医学超声开始进

入人体微循环系统诊断及疾病治疗的新阶段［１］。近年来，超声

造影剂及其相关造影成像技术取得了突破性进展，使超声医学

进入一个新的历史时期。

超声造影剂

１９６８年Ｇｒａｍｉａｋ等
［２］首先报道了注射吲哚菁绿冲生理盐

水产生气泡可以有助于显示主动脉瓣，开启了超声造影剂的历

史。１９８４年Ｆｅｉｎｓｔｅｉｎ等
［３］首先发现超声波声振人白蛋白溶液

可以产生小而稳定的气体微泡。１９８６年，Ｍａｔｓｕ首次将二氧化

碳作为造影剂应用于肝脏肿瘤患者的诊断，发现有助于肝脏肿

瘤的定性诊断及发现肝脏小结节［４］。１９８９第一代跨肺循环造

影剂Ａｌｂｕｎｅｘ问世
［５］，该造影剂采用声振５％人血白蛋白，微泡

直径４μｍ，９５％的气泡直径＜１０μｍ，具有稳定的气体外壳，经

静脉注射后至少６３％的气泡能通过肺循环，由于气体会迅速扩

散到周围血液中，所以维持时间较短，而且在很低的超声声波

振动下也很容易破坏，所以临床应用较少。

新型声学造影剂应具有如下特点：①高安全性，低副作用；

②微泡大小均匀，可通过肺、心和毛细血管循环；③能产生丰富

的谐波；④具有高散射性、低扩散性、低溶解性、再循环稳定性，

即持续时间长、稳定性好。新型声学造影剂一般分为三代：第１

代为包裹空气的造影剂，以Ｌｅｖｏｖｉｓｔ为代表
［６］，它是一种糖类

多普勒信号增强剂，其主要成分是９９．９％半乳糖和０．１％棕榈

酸，直径小于８μｍ。是用半乳糖微粒作为载体来传输一定大小

的微泡，棕榈酸能够作为表面活性剂形成微泡外薄膜，延缓气

泡内气体扩散到血液中去并且使微泡跨越肺循环时具有稳定

性。其彩色血流增强时间较前延长。第２代为包裹氟碳类气

体的造影剂，外壳为白蛋白、脂质或表面稳定剂，微泡更加稳

定，持续时间较长，以ＳｏｎｏｖｕｅＴＭ为代表［７］。ＳｏｎｏｖｕｅＴＭ微泡内

含六氟化硫，外壳为稳定的磷脂。微泡的平均直径约为

２．５μｍ，六氟化硫是一种惰性的无害气体，在溶液中的溶解度

和扩散率极低，对压力的抗性很好，在血流中持续时间较长，在

特定的声压条件下（低机械指数）不易破裂，谐振时微气泡呈现

“膨胀－压缩－再膨胀－再压缩”运动，形成非线性背向散射，

产生明显的谐波信号，使人们能够在对比增强的不同时期进行

连续实时观测检查。微泡的磷脂外壳韧性较好，有良好的弹

性，反射性很高，可增强血中的回声，从而增加血液与周围组织

的对比。在高机械指数（ｍｅｃｈａｎｉｃａｌｉｎｄｅｘ，ＭＩ）状态下，微泡可

破裂，用于高机械指数间歇性爆破造影成像［８１０］。临床使用较

为安全，即使是大剂量使用，也罕见对心肺功能产生不良影响，

但对于肾功能有损害的患者，其安全性还需进一步研究［１１］；第

３代为多聚体包裹空气或氟碳类气体的造影剂，造影剂分布更

加集中，后方声衰减微弱，持续时间更长。如Ｓｏｎａｖｉｓｔ，为生物降

解剂氰丙烯醛聚合物作为薄膜，包裹空气微泡，平均直径１μｍ。

声学造影剂的特性、显像技术及相关检测技术

１．造影剂的特性微泡具有散射特性和非线性特性

根据微泡对超声波的反应依赖于声压，可分为三种类型：

①当入射声压＜１００ｋＰａ时，微泡对称性地压缩与膨胀，呈现线

性背向散射；由于微泡内是气体，它的声阻抗远大于血液的声

阻抗，所以入射到微泡上的超声波将发生强烈散射，从而使回

波信号得到极大的增强，提高了检测的信噪比。对于直径小于

１０μｍ的造影剂微泡，它可以通过毛细血管，这样处于人体深部

的病灶和微循环系统都可能获得高反差的声像。因此，即使在

声压Ｐａ＜１００ｋＰａ的低声功率范围内，造影剂微泡作等幅的对

称线性振荡时，仍是非常卓越的回波增强器［１２］；②当入射声压

在１００～１０００ｋＰａ之间时，造影剂微泡在声场作用下将发生不

对称的膨胀和惯性压缩运动，呈现非线性背向散射，这种非线

性动态特性是识别各种造影剂微泡的“指纹”。同时微泡的非

线性运动产生大量的谐波成分，即不仅有基波ｆ，还有谐波２ｆ，

３ｆ，４ｆ……。组织与造影剂微泡之间是一个弹性界面，因而产生

反射的非线性，超声造影剂谐波成像就是这些作用的综合结

果［１２］；③当入射声压＞１ＭＰａ时，产生微泡的过度涨缩，以致大

量微泡被击破释放为自由气体，释放高能量的非线性散射回

声，使接受到的散射信号大幅度的增加，此时散射信号成为高

度的非线性，称为受激声发射［１３，１４］。当声压继续增加时，瞬间

空化发生，这时微泡在超声作用下而破裂，释放出泡内的气体、

药物或基因。

２．造影成像技术
［１５２４］

二次谐波显像（ｓｅｃｏｎｄｈａｒｍｏｎｉｃｉｍａｇｉｎｇ，ＳＨＩ）：通常把振

动系统的最低固有频率称为基频或基波，而谐波是指频率等于

基波整数的正弦波。气体微泡的背向散射与入射声压的大小

有关，二次谐波主要由超声散射中的非线性二次谐振信号组

成。从理论上讲，超声造影剂产生的二次谐波，要比一般组织

强１０００倍以上。由于微泡谐波信号强，组织谐波弱，组织结构

的反射信号被抑制，微泡信号非常明显，故二次谐波成像能提

高信噪比，敏感地发现微小血管内微泡的存在，判断微循环血

流变化，抑制运动伪影。但受到空间分辨力差和穿透力不足的

限制。
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瞬间反应成像（ｔｒａｎｓｉｅｎｔｒｅｓｐｏｎｓｅｉｍａｇｉｎｇ，ＴＲＩ）：瞬间反应

成像又称间歇式延迟显像。这一技术将触发显像与二次谐波

显像相结合，以较高机械指数间歇式发射声脉冲，在高机械指

数（ＭＩ＞１．０）下微泡破裂在瞬间产生多种倍频（ｎｆ）的强烈散

射，从而大大增强了微泡的显示。微泡破裂后重新充填扫描平

面需要一定的时间，这就是所需要的间歇时间的依据。应用瞬

间反应成像可以显示扫描平面内流动很慢甚至不动的微泡，因

此可用来反映组织血流灌注。突出正常组织与肿瘤组织的不

同灌注动力学，改善对组织的定性。其不足之处在于不能连续

实时显示造影图，需多次或较大量使用造影剂，导致图像回声

不均匀（特别在近场）和声影伪像。

反向脉冲谐波成像 （ｐｕｌｓｅｉｎｖｅｒｓｉｏｎｈａｒｍｏｎｉｃｉｍａｇｉｎｇ，

ＰＩＨＩ）：当连续发射两组波形相同、时相相反的脉冲信号进入组

织，人体组织对这两束波的反应将是线性的，振幅相等而方向

相反，其总和抵消为零，微泡对它的反应将是非线性的，位相相

同的二次谐波信号相加，呈相互加强，而基波则被完全抵消，利

用加强后的二次谐波成像，明显改善信噪比，从而改善图像质

量，其在 ＭＩ较低的情况下可获得良好的倍频２ｆ图像，延长微

泡寿命并避免了采用间歇延迟显像，从而实现了实时观察病灶

的灌注过程。它允许使用更宽频接受，保证图像的高分辨力，

从而能更敏感的监测微细血管内的低速血流。但是由于组织

的运动，导致两个脉冲间的组织影像没有完全抵消，产生运动

伪影，使灰阶影像轻度增强．可选择反相长脉冲技术去除组织

活动信号，减少干扰。目前脉冲反向谐波成像在超声造影中具

有很大的应用价值。

相干对比造影成像（ｃｏｈｅｒｅｎｔｃｏｎｔｒａｓｔｉｍａｇｉｎｇ，ＣＣＩ）：ＣＣＩ

技术是建立在相干成像上的一种非线性的技术，经过精确地调

整相位和振幅，连续交替发射反相脉冲对，配对脉冲回波相叠

加，线性回声相互抵消，仅保留微泡产生的非线性谐波信号。

其优点是能保持很高的扫描帧率，而且具有很好的细微的对比

分辨力和低的噪声层，同时，低的机械指数使造影剂微泡破坏

率大大降低，可以实时显示组织的灌注。

对比脉冲系列成像（ｃｏｎｔｒａｓｔｐｕｌｓｅｓｅｑｕｅｎｉｎｇ，ＣＰＳ）：ＣＰＳ

技术利用脉冲编码技术向同一方向发射多个脉冲并进行振幅

与相位的调制并积累各种回收的信号，同时采用非线性基频与

非线性谐频信号，故能兼顾穿透力、分辨力和灵敏度，达到造影

成像时全场的均匀性。另外，可以非常自如的选择解剖二维图

像或造影功能成像以及两者的和。ＣＰＳ能更敏感显示造影剂

微泡产生的回波成分，具有数字减影性的动态性成像功能，帮

助确定病灶的范围与边界，消除解剖二维带来的伪像干扰。

３．造影剂检测分析技术
［２５，２６］

利用专门的计算机软件可以对手工选定的感兴趣区（ｒｅ

ｇｉｏｎｏｆｉｎｔｅｒｅｓｔ，ＲＯＩ）进行半定量分析，包括局部血管数目、分

布、形态、扭曲度及多普勒信号强度在造影前后的变化值等进

行分析。超声造影剂在组织局部形成的二维或多普勒增强动

态过程，可通过描绘局部时间强度曲线进行研究。不同脏器、

正常组织与病变组织、不同病变组织对造影剂的代谢动力学不

同，其时间强度曲线（ｔｉｍｅｉｎｔｅｎｓｉｔｙｃｕｒｖｅｓ，ＴＩＣ）存在差异，可

以通过统计学方法比较造影剂代谢参数，包括基础强度、峰值

强度、增强比例，摄取时间，峰值时间、造影剂作用持续时间、清

廓时间和曲线下面积等。

超声造影在卵巢肿瘤中的应用

卵巢肿瘤是妇科常见病，而卵巢恶性肿瘤在妇科恶性肿瘤

的死亡率中占第一，卵巢癌是妇科常见恶性肿瘤，其种类之繁

多，组织类型之复杂居各肿瘤之首，近年来发病率呈上升趋势。

由于卵巢位于盆腔深部，不易被扪及，早期恶性卵巢肿瘤临床

症状不明显，故绝大多数患者发现时已属晚期，患者预后差。

据统计，Ⅰ期卵巢癌的５年生存率＞９０％，Ⅱ期约７０％，Ⅲ期或

Ⅳ期＜３０％
［２７］，故早期诊断、早期治疗已成为提高恶性卵巢肿

瘤患者生存率的关键。目前，早期卵巢癌检查方法已主要集中

在超声和血清ＣＡ１２５水平的测定
［２８］。任何实体肿瘤均由相对

独立的肿瘤实质和肿瘤间质两部分组成。恶性肿瘤的生长及

转移依赖于间质血管的形成，并具有其自身的特征：血管通透

性增强、血流淤滞、走行不规则、动静脉短路较多、血管平滑肌

较少血管末端存在静脉池［２９］。彩色多普勒超声不仅可以观察

卵巢肿瘤的形态学特征，还可以观察肿瘤内部血流分布与形态

情况并进行血流检测，为判断卵巢肿瘤的性质提供有力依

据［３０］。但限于目前的仪器性能，彩色多普勒血流显示（ｃｏｌｏｒ

Ｄｏｐｐｌｅｒｆｌｏｗｉｍａｇｉｎｇ，ＣＤＦＩ）对肿瘤内小血管、低速血流或较深

部位肿瘤内血流的显示仍有一定的局限性。因此，应用超声造

影剂以期有效地改善超声对肿瘤血管的检测，更准确地评价肿

瘤的血管，提高卵巢肿瘤良恶性的诊断及鉴别诊断水平。

到目前为止，国内外对于有关超声造影剂在卵巢肿瘤中应

用的报道不是很多，并且大多使用第一代新型造影剂Ｌｅｖｏｖｉｓｔ

用于研究。静脉注射Ｌｅｖｏｖｉｓｔ后，可以观察到小血管内的低速

血流，从而获得较造影剂前更丰富的血流信息［３１］，并且病灶内

多普勒信号强度的最大值和平均值较造影前有明显增强［３２］。

Ｔｅｓｔａ等
［３３］应用ＳｏｎｏｖｕｅＴＭ对４０例附件包块及１０例肿瘤复发

患者进行检查，可以观察到病变内血流 动态灌注图像，显示造

影前无法探及的小血管，大大增加了诊断信息。

国内顾蔚蓉等［３４］通过对１９例卵巢肿瘤 ＲＯＩ区内血管数

目半定量分级、血管扭曲度分级、多普勒血流信号增强效果分

级进行评分，观察到良性肿瘤造影后内部血管呈星点状或短条

状；而恶性肿瘤及恶性肿瘤复发灶造影后肿瘤周围血管呈树枝

状、蟹足状伸入瘤内，肿瘤内血管呈繁星状、团簇状。良性肿瘤

血管数目无明显增多，肿瘤血管段延长，多较光滑，部分轻度扭

曲；恶性肿瘤血管数目明显增多，肿瘤血管走行不规则，异常扭

曲，并有统计学意义。而对卵巢癌盆腔复发灶还观察到卵巢复

发灶多普勒血流信号增强与血清 ＣＡ１２５有关
［３５］，以 ＣＡ１２５

３７．２Ｕ／ｍｌ为界，高于此水平的病灶在造影后血管数目及血管

扭曲度明显增加（根据Ｒｕｓｔｉｎ
［３６］研究，在卵巢癌术后随访中，血

清ＣＡ１２５水平上升至正常值上限两倍可准确预示复发）。

Ｄ′Ａｒｃｙ等
［３７］对２０例可疑恶性卵巢肿瘤进行造影前后肿

瘤及其周围血管的位置、形态和密度进行综合评分判断良恶性

（恶性肿瘤＞８分，良性及交界性肿瘤＜８分）。造影前敏感度
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５０％、特异度９３％、阳性预测值６７％、阴性预测值８８％；造影后

敏感度１００％、特异度９４％、阳性预测值８０％、阴性预测值

１００％。研究者指出该方法适合有临床症状的卵巢癌的检出，

对临床可疑病例的检出敏感性较差。Ｋｕｐｅｓｉｃ等
［３８］将卵巢肿瘤

血管形态分为４级：０级，无血流型；１级，周围型；２级，穿入型；

３级，混合型（周围型＋混合型）。通过对４５例附件肿物进行超

声造影及三维多普勒检查观察，所有恶性肿瘤分级均为２或３

级，超声造影诊断符合率为９５．６％，而经阴道三维多普勒为

８６．５％。

在卵巢肿瘤超声造影中，ＴＩＣ也是观察的重要方面，可以

反映造影剂在病灶内的代谢情况。在良恶性肿瘤中曲线上升

支均陡直，下降支在良性肿瘤中为早期快降和晚期慢降，而恶

性肿瘤则为直线慢降。造影剂作用持续时间、廓清时间及曲线

下面积恶性显著高于良性，开始增强时间和到达高峰时间恶性

显著小于良性。这些可作为鉴别卵巢良恶性肿瘤的良好指

标［３４，３９，４０］。Ｍａｒｒｅｔ等
［４０］以廓清时间１７．５Ｓ作为预值，敏感度

９６％、特异度９８％、阳性预测值９６％、阴性预测值９８％。其中

敏感度及阴性预测值优于阻力指数（ｒｅｓｉｓｔｉｎｄｅｘ，ＲＩ）和ＣＡ１２５

联合指标的结果。Ｏｒｄｅｎ等
［３９］认为造影后良恶性肿瘤之间多

普勒强度的基础值、最大值、绝对和相对增加值均有显著差别，

造影前后多普勒强度变化值可以应用于鉴别良恶性卵巢肿瘤。

Ｍａｒｒｅｔ等
［４０］认为多普勒的基础强度、峰值强度、增加比例［（基

础强度－峰值强度）／基础强度］等，均为恶性肿瘤高于良性肿

瘤，但无统计学意义。

综上所述，经过近４０年的发展，超声造影已经进入一个新

的历史时期，应用超声造影剂可以有效地改善超声对肿瘤血管

的检测、更准确地评价肿瘤的血管，提高卵巢肿瘤良恶性的诊

断及鉴别诊断水平，具有广泛的应用价值和临床意义。
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第七届全国磁共振学术大会征文通知

　　中华医学会放射学分会决定，第七届全国磁共振学术大会于２００７年上半年在福建厦门市召开。大会除进行学术交

流外，还将邀请国内外医学影像学著名专家作专题学术讲座；为搭建英文交流平台，特设英文论文交流论坛。欢迎广大从

事磁共振专业的医技人员踊跃投稿、积极参与。现将会议征文的有关事项通知如下：

一．征文内容：尚未在正式出版物上公开发表的有关磁共振成像诊断、功能磁共振研究、磁共振介入、磁共振技术、维

修及图像后处理的应用等基础和临床研究论文、少罕见病例报告等。

二、征文要求：①应征论文必须具有科学性、先进性、实用性、重点突出，文字力求准确、精练、通顺。文稿一律以Ａ４纸

小４号字打印（自留底稿），并附电子版（软盘或光盘）一份。②报送论文请寄８００～１０００字左右结构式摘要一份（摘要中

不要附图表，但应包括目的、材料和方法、结果、结论四部分）。③来稿请注明“磁共振会议征文”字样，并写清楚作者姓名、

单位、邮编、便捷联系电话和／或Ｅ－ｍａｉｌ地址。欢迎采用 Ｗｏｒｄ格式Ｅ－ｍａｉｌ投稿。④网上投稿：大会将使用电子会务系

统，欢迎进行网上投稿，网址：ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｒｃ－ｃｓｒ．ｏｒｇ截稿日期：２００７年３月３０日。

入选论文将编入会议《汇编》并颁发论文证书。优秀论文将推荐在《中华医学杂志》及《中华放射学杂志》刊用。所有

与会者将获国家级Ｉ类继续医学教育学分。欢迎广大同仁踊跃投稿和参加。大会的信息将在”福建医学影像网”公布，网

址：ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｍｉｆｊ．ｏｒｇ

来稿请寄：３５０００５　福建医科大学附属第一医院影像科　李银官

联系 电话：０５９１－８７９８２３０９（办）

３５０００５　福建医科大学附属第一医院影像科　曹代荣

联系 电话：０５９１－８７９８２３１０（办）１３７０５９３８１３３（手机）

Ｅ－ｍａｉｌ：ｍｒｉ２００７＠１６３．ｃｏｍ

（第七届全国磁共振学术大会筹备组）
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