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·实验研究·

兔急性肺栓塞双源ＣＴ双能量肺灌注成像的动态变化及与病理对照

柴学，张龙江，卢光明，赵艳娥，胡小波，周长圣

【摘要】　目的：动态观察家兔急性肺栓塞双源ＣＴ双能量肺灌注成像表现及其病理学基础，评价双源ＣＴ双能量肺灌

注成像诊断家兔急性肺栓塞的价值。方法：经股静脉入路注入明胶海绵制作２４只家兔急性肺栓塞模型，随机分成４组

（即２ｈ组、１天组、３天组和７天组），每组６只。家兔栓塞前及栓塞后２ｈ、１天、３天和７天行双源ＣＴ平扫和双能量扫描。

采用双能量软件（ＬｕｎｇＰＢＶ）进行数据分析处理，分别得到ＣＴ解剖图像（ＣＴＰＡ）、双能量肺灌注图像（ＤＥＰＩ）及两者融合

图像。以肺叶为单位，分析栓塞前及栓塞后各时间点的肺灌注影像表现，并记录栓塞后肺内灌注异常的肺叶数目；进行家

兔肺大体解剖和镜下观察，记录肺栓塞部位及病理表现。以病理为金标准，计算ＤＥＰＩ、ＣＴＰＡ及融合图像诊断肺栓塞的

准确性。结果：栓塞前家兔双能量肺灌注图像表现为大致均匀的黄红色伪彩。栓塞后２ｈ组肺灌注图像显示栓塞区呈蓝

色；１天组及３天组栓塞区呈蓝黑色；７天组栓塞区呈黑色。ＤＥＰＩ和ＣＴＰＡ诊断肺栓塞的敏感度、特异度、阳性预测值

（ＰＰＶ）和阴性预测值（ＮＰＶ）分别为１００％、９５％、９５％和１００％以及９８％、１００％、１００％和９９％；２项指标与病理结果吻合

度强（Ｋａｐｐａ值＝０．９３３），融合图像与ＤＥＰＩ一致性好。结论：采用双源ＣＴ双能量肺灌注成像技术可观察肺栓塞后肺实

质动态灌注变化，并与病理结果有很高的一致性。
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　　肺栓塞（ｐｕｌｍｏｎａｒｙｅｍｂｏｌｉｓｍ，ＰＥ）是一危害很大

的常见疾病，由于临床症状的非特异性以及缺乏可靠

的实验检测手段，漏诊和误诊率较高，导致延误治疗，

增加了病死率。影像学检查在ＰＥ的诊断中占据着重

要地位，随着 ＭＳＣＴ空间分辨力和时间分辨力的提

高，ＣＴ肺动脉成像（ｃｏｍｐｕｔｅｄｔｏｍｏｇｒａｐｈｉｃｐｕｌｍｏｎａ

ｒｙａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，ＣＴＰＡ）已可替代血管造影检查用于

肺栓塞的诊断和随访［１］，其诊断肺栓塞的敏感度和特

异度分别为８３％～１００％和８９％～９７％
［２］。尽管ＣＴ

ＰＡ较易识别较大肺动脉分支内的栓子，但若栓子位

于肺动脉亚段以下分支时ＣＴＰＡ的诊断敏感性明显

下降。以往研究表明ＣＴ肺灌注成像可显示肺实质血

流分布情况，能更敏感地检出肺栓塞所致的灌注缺损，

在远段肺动脉的评价上能弥补常规ＣＴＰＡ的不足，尤

８５２ 放射学实践２０１０年３月第２５卷第３期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｍａｒ２０１０，Ｖｏｌ２５，Ｎｏ．３



其是双能量肺灌注成像（ｄｕａｌｅｎｅｒｇｙｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｍａ

ｇｉｎｇ，ＤＥＰＩ）
［３］。然而以往研究ＤＥＰＩ的重点是超急性

肺栓塞肺灌注表现及其诊断敏感性［３］，还没有利用

ＤＥＰＩ观察肺栓塞后动态变化及其在不同时间点诊断

准确性的研究报道。本文通过建立家兔急性肺栓塞模

型，以病理为金标准，采用双能量肺灌注成像技术动态

观察家兔栓塞后肺灌注影像变化及病理学基础，评价

双源ＣＴ双能量肺灌注成像对肺栓塞的诊断价值。

材料与方法

１．动物模型的建立

成年健康新西兰大白兔２４只，体重２．０～３．０ｋｇ，

雌雄不限，由南京军区南京总医院比较医学科提供，符

合医学实验动物标准。每只家兔按照１ｍｌ／ｋｇ的氯胺

酮和氟派利多相混合，肌内注射。栓子采用明胶海绵，

将其剪成大小约４ｍｍ×４ｍｍ×１０ｍｍ 和２ｍｍ×

４ｍｍ×１０ｍｍ 的２种栓子。根据栓塞时间不同，２４

只家兔分为２ｈ组、１天组、３天组和７天组，每组６

只。常规麻醉家兔后，取仰卧位，暴露右侧股静脉，用

３Ｆ穿刺套管针行股静脉穿刺插管，将４ｍｍ×４ｍｍ×

１０ｍｍ和２ｍｍ×４ｍｍ×１０ｍｍ栓子各２个注入股静

脉，使栓子随着血流栓塞肺动脉，建立家兔周围型肺动

脉栓塞模型。３天组、７天组每２天肌注青霉素５万

Ｕ，预防感染。

２．双源ＣＴ双能量肺灌注成像

采用ＳｉｅｍｅｎｓＳｏｍａｔｏｍＤｅｆｉｎｉｔｉｏｎ双源 ＣＴ机。

肺部双能量扫描前常规行肺部平扫，确定家兔肺内有

无病变。扫描范围为肺尖至肺底，扫描参数：１２０ｋＶ，

１３０ｍＡｓ，３２ｉ×０．６ｍｍ，０．５ｓ／ｒ，螺距 １．４，视野

２５５ｍｍ×２５５ｍｍ，层厚０．７５ｍｍ，重建间隔０．７ｍｍ，

扫描时间６．０９ｓ。双能量 ＣＴ增强扫描参数：Ａ 管

１４０ｋＶ、５１ｍＡｓ，Ｂ管８０ｋＶ、１８３ｍＡｓ，３２ｉ×０．６ｍｍ，

０．３３ｓ／ｒ，螺距０．９，视野２６０ｍｍ×２６０ｍｍ，层厚

０．７５ｍｍ，重建间隔０．５ｍｍ，扫描时间６．３６ｓ，延迟时间

为３ｓ。对比剂采用德国先灵碘普胺（３００ｍｇＩ／ｍｌ），经

耳缘静脉以１．８～２．０ｍｌ／ｓ流率应用双筒高压注射器

注射，剂量２ｍｌ／ｋｇ；注射毕后再以相同的流率注射

１０ｍｌ生理盐水，以减少上腔静脉内对比剂的残留量，

扫描方向由头侧向足侧。

扫描完成后，原始数据被自动重建为３组层厚为

０．７５ｍｍ的数据，分别为８０ｋＶ、１４０ｋＶ及两者按３∶７

的比例融合图像。在工作站（ＳｙｎｇｏｍｍｖｖｐＶＥ２３Ａ）

上利用西门子双能量肺灌注成像软件（ｌｕｎｇＰＢＶ）进

行数据分析，得到ＣＴ肺血管图像（ｃｏｍｐｕｔｅｄｔｏｍｏ

ｇｒａｐｈｙｐｕｌｍｏｎａｒｙａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，ＣＴＰＡ）、肺双能量灌

注图像（ｄｕａｌｅｎｅｒｇｙｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｍａｇｉｎｇ，ＤＥＰＩ）及ＣＴ

ＰＡ／ＤＥＰＩ融合图像（以下简称融合图像），３种图像均

可以横轴面、冠状面和矢状面显示。ＤＥＰＩ计算的ＣＴ

值范围为－９６０～－２００ＨＵ，栓塞前后采用相同的阈

值范围。选择肺灌注的伪彩色为灰阶１６比特（ｂｉｔ）和

正电子发射体层成像彩虹１６比特（ＰＥＴＲａｉｎｂｏｗ１６

ｂｉｔ），用颜色的不同代表肺实质灌注的不同。为了避

免解剖图像对ＤＥＰＩ结果分析的影响，仅选择１００％灌

注模式用以显示肺的灌注状态。

ＤＥＰＩ诊断肺栓塞标准：与对侧或邻近肺组织相

比，该肺叶内见灌注稀疏或／和缺失则认为阳性。ＣＴ

ＰＡ诊断标准：增强肺动脉管腔内出现完全或者不完

全性充盈缺损，管腔狭窄、梗阻或不显示即诊断为肺栓

塞。融合图像的诊断标准：出现前两者表现之一为阳

性。为了便于分析，本研究以肺叶为单位而非以栓子

数目为单位分析了ＤＥＰＩ、ＣＴＰＡ和融合图像诊断肺

栓塞的敏感性，即以肺叶为单位，若一个肺叶内出现至

少一个栓子或灌注异常为阳性，无栓子或灌注异常为

阴性。３种图像均由２位有经验放射科医师独立观察

分析，结果有争议时经过分析讨论得出一致结果。

３．病理解剖

各时间点ＣＴ扫描完成后，经静脉注入过量的氯

胺酮处死家兔，并行解剖取出双肺，生理盐水冲洗，

１０％甲醛固定。因中间叶较小，解剖取材时排除，家兔

５个肺叶连续取材切片，ＨＥ染色，镜下观察栓子的有

无、位置以及肺实质变化。

４．统计学分析

统计学处理采用ＳＰＳＳ１３．０统计分析软件包进

行。以病理结果为标准，计算ＤＥＰＩ、ＣＴＰＡ和融合图

像诊断肺栓塞总体及各时间点的敏感度、特异度、阳性

预测值（ｐｏｓｉｔｉｖｅｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅｖａｌｕｅ，ＰＰＶ）及阴性预测值

（ｎｅｇａｔｉｖｅｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅｖａｌｕｅ，ＮＰＶ）。利用Ｋａｐｐａ分析，

分别评价３种图像分析结果与病理结果的一致性。

Ｋａｐｐａ系数≥０．７表示吻合度较强，≥０．４表示吻合度

一般，＜０．４表示吻合度较弱。犘＜０．０５为差异有统

计学意义。

结　果

１．ＤＳＣＴ双能量肺灌注成像诊断肺栓塞的影像动

态表现及病理基础

正常肺双能量灌注图像表现为双肺灌注大致均

匀，横断面图像表现为腹侧以蓝黄色为主，而背侧则以

红色为主。栓塞后２ｈ组家兔双下叶栓塞区灌注稀疏，

呈蓝色（图１ａ），其中２只家兔上叶与对侧肺组织相比

灌注稀疏；病理观察未见相应肺组织结构破坏及肺泡

渗出，其近段动脉管腔内见明胶海绵栓子（图１ｂ）。栓

塞后１天组家兔双下叶栓塞区显示为灌注不良（图２ａ）；
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图１　肺栓塞后２ｈ。ａ）ＤＥＰＩ图，示右肺下叶灌注明显比对侧稀疏（箭）；ｂ）镜下示栓塞区肺泡内少量渗出，坏死不明显，可见

红细胞及白细胞浸润，肺泡间隔增厚肿胀，炎性细胞浸润（×１００，ＨＥ）。　图２　肺栓塞后１天。ａ）ＤＥＰＩ图，示两肺下叶灌注

明显稀疏；ｂ）镜下示栓塞区肺组织淤血、出血、炎性细胞浸润，肺泡含气减少（×１００，ＨＥ）。　图３　肺栓塞后３天。ａ）ＤＥＰＩ

图，示右肺下叶肺组织实变、灌注缺失，左下肺灌注稀疏（箭）；ｂ）镜下示肺组织弥漫性充血、出血，部分肺泡间隔增宽、见片状

出血区伴大量炎性细胞浸润，肺泡腔内可见少量积液，肺动脉管腔内可见明胶海绵（箭），部分肺组织轻度坏死（×１００，ＨＥ）。

病理观察示组织淤血、出血、炎性细胞浸润，肺泡含气

减少，含气间隙结构完整，肺动脉管腔内见明胶海绵栓

子（图２ｂ）。栓塞后３天组家兔两下叶栓塞区灌注缺损

或不良（图３ａ），病理提示肺组织出血，肺泡间隔增宽，

伴大量炎性细胞浸润，部分肺组织轻度坏死，肺动脉管

腔内见明胶海绵栓子（图３ｂ）；其中２只家兔右上叶与

对侧相比灌注不均匀，２只右中叶、２只左上叶亦表现

为灌注缺损。栓塞后７天组５只家兔双肺下叶显示栓

塞区灌注缺失（图４ａ），其中１只右肺中叶肺组织灌注

不良（图４ｂ），另１只家兔仅表现为左下叶灌注缺失；

病理观察示肺组织实变坏死，肺泡腔被大量渗出物填

充，肺动脉管腔内见明胶海绵栓子（图４ｃ）。

２．ＤＳＣＴ双能量肺灌注成像诊断肺栓塞的结果

栓塞后２ｈ组ＤＥＰＩ检出１５个肺叶为阳性，１５个

肺叶为阴性；ＣＴＰＡ发现１３个肺叶为阳性，１７个肺叶

为阴性；病理结果显示１４个肺叶为阳性。１天组和７

天组ＤＥＰＩ检出１２个肺叶为阳性，１８个肺叶为阴性；

ＣＴＰＡ发现１２个肺叶为阳性，１８个肺叶为阴性；病理

示１２个肺叶阳性。３天组ＤＥＰＩ检出１８个肺叶为阳

性，１２个肺叶为阴性；ＣＴＰＡ发现１６个肺叶为阳性，

１４个肺叶为阴性；病理示１６个肺叶为阳性。总的

ＤＥＰＩ检出５７个肺叶为阳性，ＣＴＰＡ发现５３个肺叶为

阳性，病理共证实５４个肺叶为阳性。以病理结果为金

标准，３种图像总的及各个时间点诊断肺栓塞的结果、

评价指标值、χ
２ 检验及Ｋａｐｐａ分析结果见表１。

讨　论

尽管ＣＴＰＡ在诊断肺栓塞方面具有较高的敏感

性，但栓子位于亚亚段或更远末梢时其诊断敏感性大

大降低。而这些小栓子并非没有临床意义，因为它的

存在易导致肺栓塞的复发，且增加了慢性肺动脉高压

的风险［４，５］。文献报道较小栓子可引起大于栓子体积

１０倍面积肺组织的灌注不良
［２］，因此，ＣＴ肺灌注成像

技术的出现能弥补常规 ＣＴＡ 的不足。以往所谓的

ＣＴ肺灌注成像技术主要有同层连续动态增强扫描和

单球管ＣＴ全肺灌注扫描，虽前者能够显示肺栓塞引

起的远段肺灌注缺损情况，但是不能实现全肺的容积

扫描，且受呼吸运动等因素影响测量的准确性；而单源

ＣＴ减影技术利用增强和平扫两者之间的减影影像，

虽可显示肺的血流分布状态，但两次扫描之间的空间

配准不良以及繁琐的后处理操作限制了这些技术的推

广和应用［６８］。双源ＣＴ双能量肺灌注成像是一种新

的肺灌注成像方法，通过两种能量状态下对肺组织内

碘对比剂的分布进行分析，从而显示肺组织的血流灌
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图４　肺栓塞后７天。ａ）融合图像示右下肺实变、梗死，灌注缺失（长箭），左下肺灌注稀疏呈蓝色（短箭）；ｂ）融合图像示右中

叶及下叶肺动脉突然截断（箭），肺灌注稀疏区域与栓塞的动脉供血区域一致；ｃ）镜下示肺组织实变坏死，肺泡腔内有大量渗

出物（×１００，ＨＥ）。

表１　不同时间点ＤＳＣＴ双能量肺灌注成像诊断肺栓塞的结果及Ｋａｐｐａ分析

组别
诊断结果

ＴＰ ＦＰ ＴＮ ＦＮ

统计学分析（％）

ＳＥ ＳＰ ＰＰＶ ＮＰＶ

Ｋａｐｐａ分析

犓值 犘值

２ｈ组

　ＤＥＰＩ １４ １ １５ ０ １００ ９４ ９３ １００ ０．９３ ＜０．００１

　ＣＴＰＡ １３ ０ １６ １ ９３ １００ １００ ９４ ０．９３ ＜０．００１

　融合图像 １４ １ １５ ０ １００ ９４ ９３ １００ ０．９３ ＜０．００１

１天组

　ＤＥＰＩ １２ ０ １８ ０ １００ １００ １００ １００ １．００ ＜０．００１

　ＣＴＰＡ １２ ０ １８ ０ １００ １００ １００ １００ １．００ ＜０．００１

　融合图像 １２ ０ １８ ０ １００ １００ １００ １００ １．００ ＜０．００１

３天组

　ＤＥＰＩ １６ ２ １２ ０ １００ ８６ ８９ １００ ０．８７ ＜０．００１

　ＣＴＰＡ １６ ０ １４ ０ １００ １００ １００ １００ １．００ ＜０．００１

　融合图像 １６ ２ １２ ０ １００ ８６ ８９ １００ ０．８７ ＜０．００１

７天组

　ＤＥＰＩ １２ ０ １８ ０ １００ １００ １００ １００ １．００ ＜０．００１

　ＣＴＰＡ １２ ０ １８ ０ １００ １００ １００ １００ １．００ ＜０．００１

　融合图像 １２ ０ １８ ０ １００ １００ １００ １００ １．００ ＜０．００１
合计

　ＤＥＰＩ ５４ ３ ６３ ０ １００ ９５ ９５ １００ ０．９５ ＜０．００１

　ＣＴＰＡ ５３ ０ ６６ １ ９８ １００ １００ ９９ ０．９８ ＜０．００１

　融合图像 ５４ ３ ６３ ０ １００ ９５ ９５ １００ ０．９５ ＜０．００１

注：ＴＰ真阳性，ＦＰ假阳性，ＴＮ真阴性，ＦＮ假阴性，ＳＥ敏感度，ＳＰ特异度，ＰＰＶ阳性预测值，ＮＰＶ阴性预测值。

注状态［９，１０］。尽管双能量肺灌注图像显示的只是在某

一时间点碘的分布，但对比剂首过期间局部的对比增

强即可代表局部的血流量，从而间接显示肺血流灌注

情况［１１，１２］。且此技术通过单次对比增强扫描期即可

提供全肺的形态学和功能学双重信息，在肺栓塞的检

测中显示了有用的价值［１３，１４］，并能弥补以往ＣＴ肺灌

注成像的不足。

本组实验共２４只家兔，纳入统计分析共１２０个肺

叶。根据病理结果，发现５４个肺叶发生栓塞，其中２ｈ

组共１４个肺叶发生栓塞，８６％（１２／１４）为两下膈叶栓

塞；１天组共１２个肺叶栓塞，１００％（１２／１２）发生在两

下膈叶；３天组及７天组分别为１６个和１２个肺叶发

现栓子。随着栓塞时间的延长，栓塞区肺灌注表现为

灌注稀疏到灌注缺失的一系列表现，与病理表现从早

期肺少血到７天时肺实变梗死的过程相对应。

本组研究中ＤＥＰＩ和ＣＴＰＡ诊断肺栓塞的敏感度

分别为１００％和９８％，并与病理结果吻合度强（Ｋａｐｐａ

值＝０．９３３）；赵艳娥等
［３］利用双能量肺灌注成像对６

只家兔肺栓塞的研究结果显示，ＤＥＰＩ诊断肺栓塞的

敏感度为８８．８９％，而 ＣＴＰＡ诊断肺栓塞的敏感度仅

为６６．６７％。吻合度一般。本组研究中ＣＴＰＡ诊断肺

栓塞的敏感性较赵等的研究明显高，分析原因可能系

赵等所使用的是明胶海绵悬液，栓子体积过小，同时对

比剂浓度过高或量过多可能会产生伪影而影响栓子的
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检出，造成ＣＴＡ的漏诊率增加；而本研究采用的栓子

体积较大，大多栓塞在较大的肺动脉分支，引起明显的

充盈缺损和灌注异常；另外，本研究以肺叶为单位而非

以栓子数目为单位分析各种图像诊断肺栓塞的敏感

性，主要原因：①聚集在一个肺叶或肺段的一个或多个

栓子均可导致一个肺叶或肺段的灌注异常；②家兔肺

体积较小，以肺段为基础进行分析比较困难；③部分栓

子可能聚集在同一部位，在常规ＣＴＰＡ上难以分辨。

因此，以肺叶为单位进行分析的方法，也可能增加了

ＣＴＰＡ诊断的阳性率。本研究结果还高于目前临床报

道的结果［２，１５］，可能原因是多方面的，比如临床上中远

段非闭塞性栓子由于血流动力学未发生明显改变，可

能导致假阴性结果，且较小栓子ＣＴＡ易漏诊。

本实验ＤＥＰＩ图像出现３例假阳性病例，位于上

叶，考虑原因可能是在分析ＤＳＣＴ肺灌注成像时忽略

双上叶易受重力作用灌注不均，及腔静脉内高浓度对

比剂产生的条状伪影，以及观察者经验不足，误认成灌

注异常。因此在分析ＤＳＣＴ肺灌注图像时，应注意并

排除重力作用、对比剂产生的伪影，也不能忽略呼吸运

动及心脏运动产生的伪影，而叶间裂、肺外周易产生伪

影也不能忽略，同时要多角度、多方位观察图像，且和

栓塞前及对侧邻近区域进行对比参照。在出现灌注异

常表现尤其位于双上叶时应在对应的解剖图像上仔细

寻找栓子，这样有利于提高肺栓塞的检出率，避免假阳

性结果发生。
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下期要目

松果体层区肿的病理与影像分析

脑型血吸虫病的扩散加权成像表现

颅咽管瘤的 ＭＲＩ表现及病理分析

不典型部位毛细胞型星形细胞瘤的 ＭＲＩ表现

先天性心脏病复杂畸形的影像学诊断

急性外源性变应性肺泡炎ＣＴ与临床

兔运动对骨软骨骨折转归影响及 ＭＲＩ表现与 ＭＭＰ１３表达

大鼠肝癌模型ＬＡＣＢＳＡＳＰＩＯ增强 ＭＲ成像

多体素１ＨＭＲＳ对星形细胞肿瘤边界诊断的研究

扩散张量成像在颅内肿瘤周围白质区的应用

６４层螺旋ＣＴ曲面重组技术对胆管梗阻的诊断价值

十二指肠间质瘤的多层螺旋ＣＴ表现及病理对照
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