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术后瘢痕组织病理模型的制备及 ＭＲＩ初步研究
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【摘要】　目的：制备术后瘢痕组织病理模型，研究术后瘢痕组织病理模型的 ＭＲＩ表现。方法：２０只新西兰大白兔用

于制备术后瘢痕组织，在无菌环境下，钝性分离其后大腿的肌梭，植入折叠后大小约３ｃｍ×３ｃｍ的无菌纱布。术后两周取

出植入的纱布。观察３周后行 ＭＲＩ扫描，扫描序列为ＳＥ序列Ｔ１ＷＩ、ＦＲＦＳＥ序列Ｔ２ＷＩ、ＳＥＥＰＩ序列ＤＷＩ和３ＤＦＳＰＧＲ

序列ＰＷＩ。扫描结束后处死兔子，取瘢痕组织行常规病理学检查。结果：２０只兔子术后瘢痕组织模型的制备均成功，制

备的瘢痕组织的病理表现与增生性瘢痕的表现相似。ＭＲＩ平扫Ｔ１ＷＩ上呈中等及稍高信号，Ｔ２ＷＩ呈高信号；在ＤＷＩ上

呈混杂高信号，瘢痕组织的ＡＤＣ值小于正常肌肉组织；灌注成像（ＰＷＩ）上其时间信号强度曲线１２例呈缓慢上升型，８例

曲线升支较陡直、升至峰值后持续在较高水平。瘢痕组织和正常肌肉组织之间的Ｅｍａｘ值和Ｅｓ值存在明显差异。结论：

钝性分离肌肉组织植入纱布刺激瘢痕组织增生是一种制备术后瘢痕组织模型的有效造模方法，瘢痕组织的 ＭＲＩ表现在

一定程度上可以反映其病理学特点。
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　　术后瘢痕组织是手术后常见的一种修复性病理改

变，有时很难与肿瘤等新生物相鉴别，尤其在肿瘤手术

后或者放化疗后瘢痕组织增生很明显，与复发的肿瘤

难以鉴别，而延误治疗或加重治疗负担。由于对术后

瘢痕组织的 ＭＲＩ表现的研究很少，所以对瘢痕组织的

ＭＲＩ表现缺乏系统的认识。我们采用制备术后瘢痕

组织模型的方法研究术后瘢痕组织的 ＭＲＩ表现，旨在

提高对术后瘢痕组织 ＭＲＩ表现的认识。

材料与方法

２０只新西兰大白兔，雌雄不限，月龄４～５个月，

体重２～４ｋｇ，由华中科技大学同济医学院实验动物中

心提供，动物检验合格。麻醉剂采用速眠新 Ⅱ，

０．２ｍｌ／ｋｇ肌肉注射麻醉，麻醉满意后，左右随机抽取

兔子的后大腿，按照无菌手术的要求，在无菌环境下备

皮后，依次切开皮肤和肌筋膜，钝性分离并局部离断其

后大腿的肌梭，植入折叠后面积大小约３ｃｍ×３ｃｍ的

生理盐水浸泡过的无菌纱布，逐层缝合肌肉、肌筋膜和

皮肤，常规消毒后包扎。术后肌肉注射硫酸庆大霉素，

剂量２ｍｇ／ｋｇ，连续使用５天，预防术后感染。两周

后，在无菌条件下取出植入的纱布，缝合伤口，常规消
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图１　瘢痕组织病理模型。ａ）横轴面Ｔ１ＷＩ，示瘢痕组织边界较清晰，呈中等略高信号（箭）；ｂ）横轴面Ｔ２ＷＩ，示瘢痕组织呈中

等稍略高信号（箭）；ｃ）ＤＷＩ图，示瘢痕组织呈混杂高信号（箭）；ｄ）ＡＤＣ图，示瘢痕组织呈稍低信号（箭）。　图２　瘢痕组织

病理模型。ａ）横轴面Ｔ１ＷＩ，示瘢痕组织边界欠清晰，呈中等略低信号（箭）；ｂ）横轴面Ｔ２ＷＩ，示瘢痕组织呈高信号，边界欠清

晰，形态不规则（箭）。

毒后 包 扎。术 后 肌 肉 注 射 硫 酸 庆 大 霉 素，剂 量

２ｍｇ／ｋｇ，连续使用３天。观察３周，待伤口愈合良

好、炎症完全消退后行 ＭＲＩ扫描。

ＭＲＩ扫描：采用ＧＥＥｘｃｉｔｅ１．５Ｔ超导磁共振仪，

２０例兔子均常规行横轴面和冠状面平扫，同时行横轴

面ＤＷＩ和动态对比增强扫描。ＳＥ序列 Ｔ１ＷＩ：ＴＲ

４００ｍｓ，ＴＥ１２ｍｓ；快速反转 ＦＳＥ 序列 Ｔ２ＷＩ：ＴＲ

３３００ｍｓ，ＴＥ８０ｍｓ，视野２４ｃｍ×２４ｃｍ，矩阵２５６×

１９２，层厚４ｍｍ，间距３ｍｍ。扩散加权成像采用ＳＥ

ＥＰＩ序列，ｂ值取４００和６００ｓ／ｍｍ２；动态增强扫描采

用３Ｄ快速扰相梯度回波序列进行快速容积扫描 ＴＲ

１５．７ｍｓ，ＴＥ１．３ｍｓ，翻转角１５°，扫描２０个时相。对

比剂采用ＧｄＤＴＰＡ，剂量０．１５ｍｍｏｌ／ｋｇ，于３ｓ内注

射完毕。扫描结束后，经兔子左耳缘静脉注射３０ｍｌ

空气处死兔子，取瘢痕组织标本，用４％的多聚甲醛固

定，行常规病理切片检查。

采集的数据传输到 ＡＷ４．２工作站，应用Ｆｕｎｃ

ｔｏｏｌ软件测量瘢痕组织和正常肌肉组织的 ＡＤＣ值。

软件自动生成兴趣区的时间信号强度曲线，并计算瘢

痕组织和正常肌肉组织的最大强化百分比（Ｅｍａｘ）和最

大强化斜率（Ｅｓ）值。

结　果

２０只兔子瘢痕组织的制备均成功，可触及局部有

较硬的结节，大小１．２～２．７ｃｍ。显微镜下观察，瘢痕

组织内成纤维细胞增生，呈梭形，弥漫分布，大量胶原

纤维沉积，还有一定数量的小血管残存。

磁共振平扫示制备的瘢痕组织均表现为以中等信

号为主的稍短Ｔ１、长Ｔ２ 信号，内部信号欠均匀，与皮

下切口处形成的瘢痕组织信号相同，其中６例边界较

清晰（图１ａ、ｂ），１４例边界欠清（图２）。ＤＷＩ图上瘢痕

组织呈混杂高信号（图１ｃ），ＡＤＣ图上表现为相对稍低

信号（图１ｄ），ｂ＝４００ｓ／ｍｍ２ 时瘢痕组织的ＡＤＣ值为

（１．７１±０．２０２）×１０－３ｍｍ２／ｓ，ｂ＝６００ｓ／ｍｍ２ 时ＡＤＣ

值为（１．３９±０．２１９）×１０－３ ｍｍ２／ｓ，均低于正常肌肉

组织。动态增强扫描，瘢痕组织比正常的肌肉组织强

化明显，但强化欠均匀，强化相对均匀区域的时间强

度曲线有两种类型：１２例呈缓慢上升型（图３），但早期

上升较快；８例曲线上升较快，升至峰值后持续在较高

水平，形成曲线平台（图４）。瘢痕组织的Ｅｍａｘ值为

（５６．４３±１４．４１）％，Ｅｓ 值为（０．６４±０．３１）％，正常肌

肉组织的 Ｅｍａｘ值为 （３２．１５±１２．０３）％，Ｅｓ 值为

（０．４０±０．２１）％，瘢痕组织的Ｅｍａｘ值和Ｅｓ值均比正常

肌肉组织大。

讨　论

瘢痕组织的形成是机体对损伤的修复性病理表

现，在手术或外伤过程中，组织损伤较重，刺激结缔组

织增生而形成，其病理学基础是以成纤维细胞为主的

细胞增生和以胶原为主的细胞外基质的沉积。瘢痕组

织的形成机制还不完全明确，许多文献提示其形成机

制复杂，炎性反应、细胞因子、自由基、细胞外基质的代

谢、细胞免疫和激素等多种因素均与瘢痕组织的形成有

关［１］。手术切除肿瘤后，往往会形成一定数量的瘢痕组

织，由于其影像表现与肿瘤相似，所以和肿瘤复发常常

难以鉴别。同时对术后瘢痕组织的ＭＲＩ表现的研究
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图３　时间信号强度曲线。曲线１为瘢痕组织的强化曲线，曲线早期上升较快，随后

呈缓慢上升；曲线２为正常肌肉组织的强化曲线，有轻度强化然后稳定在相对较低水

平，瘢痕组织的强化值较正常肌肉组织高。　图４　时间信号强度曲线。曲线１为

瘢痕组织的强化曲线，表现为上升至最大强度后，随时间变化而稳定在相对较高水

平，曲线２为正常肌肉组织的强化曲线，轻度强化后随时间变化而保持在相对较低水

平。

很少，所以对瘢痕组织的 ＭＲＩ表现缺乏系统的认识。

本文主要参照文献中报道的方法来制备术后瘢痕

组织模型［２］，并作了一定的改进。在制备模型时对肌

梭进行钝性分离并局部离断肌肉组织，因为与锐性分

离相比较，钝性分离造成的组织损伤比较重，利于瘢痕

组织的形成。骨骼肌细胞属永久性细胞，肌肉组织离

断后的组织修复主要靠纤维瘢痕性修复［３］，所以局部

离断肌肉组织利于瘢痕组织的形成。在本组实验模型

的制备中为了使瘢痕组织的形成能够满足实验需要，

植入的无菌纱布较大，同时无菌纱布用生理盐水浸泡，

以使组织钝性破坏后渗出物较多而且不易被干纱布吸

收，利于瘢痕组织的形成。２０只兔子瘢痕组织的制备

均获成功，提示钝性分离并局部离断肌肉组织同时加

入无菌纱布刺激瘢痕组织形成的方法制备术后瘢痕组

织模型是有效的方法。本组制备的瘢痕组织在病理学

检查中的表现与手术刺激形成的瘢痕组织类似，主要

由数量较多的梭形的成纤维细胞和大量红染的胶原构

成，还有一定数量的小血管，这种病理表现与人体的增

生性瘢痕的表现类似。

在 ＭＲＩ上，与正常肌肉组织相比，瘢痕组织表现

为中等稍短Ｔ１、长Ｔ２ 信号，内部信号欠均匀。在瘢痕

组织模型制备过程中，渗出成分复杂，同时正常组织有

不同程度的破坏，包裹在瘢痕组织中的成分可有血液

成分、纤维成分、细胞成分等多种结构，与此同时肉芽

组织在形成瘢痕组织过程中机化的程度也可能影像磁

共振信号，所以瘢痕组织的信号不均匀；构成瘢痕组织

的纤维主要为Ⅰ型胶原纤维
［４］，Ⅰ型胶原纤维粗大、结

构较松散，内可含有较多的渗出

物，所以在 ＭＲＩ上主要表现为以

中等稍短Ｔ１ 和长Ｔ２ 信号。本组

模型中，６例瘢痕组织的边界较清

晰，其原因可能是在模型制备过程

中取出植入的纱布时残留的空腔

内渗出物聚集机化形成瘢痕组织，

空腔周围增生的纤维组织形成较

清晰的边界；１４例瘢痕组织的边

界欠清晰，其原因可能是模型制备

过程中，植入的纱布周围未形成完

整的纤维包膜，取出纱布后局部组

织塌陷，周围渗出物及增生的肉芽

组织机化形成瘢痕组织。

ＤＷＩ是能够反映组织中水分

子自由扩散快慢信息的成像方法，

ＡＤＣ图能够反映组织中水分子扩

散能力的强弱，ＡＤＣ值越大，水分

子扩散能力越强，组织信号衰减越

明显。与正常肌肉组织相比，本组制备的瘢痕组织在

ＤＷＩ图上呈混杂高信号，ＡＤＣ图呈相对低信号，瘢痕

组织的 ＡＤＣ值小于正常肌肉组织，提示瘢痕组织中

水分子的扩散较弱，其形成机制可以用增生性瘢痕组

织的结构特点解释。在扩散加权成像中影响ＡＤＣ值

的主要因素是组织间隙内水分子的随机运动，增生性

瘢痕组织表现为存在成纤维细胞、小血管和细微的随

机组装的胶原纤维为特征的结节状结构［５］，随机组装

的胶原纤维较松散，可与渗出物相结合，限制了水分子

的扩散。

磁共振灌注成像（ｐｅｒｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，

ＰＷＩ）是在静脉内团注对比剂后利用快速成像序列对

兴趣区进行连续快速扫描的成像方法，对比剂使目标

组织的局部磁场强度和均匀性发生改变而导致信号强

度的变化，如果用时间作为横坐标，信号强度作为纵坐

标，这种信号强度随时间的变化就表现为时间信号强

度曲线，能够反映局部组织的血流动力学改变［６］。时

间信号强度曲线的不同主要与单位组织的血流状态

不同有关，时间信号强度曲线的不同代表了细胞外液

体积的不同和对比剂扩散速度以及在廓清阶段对比剂

的滞留不同［７］。本组制备的瘢痕组织动态增强扫描，

瘢痕组织强化明显，但强化不均匀，时间信号强度曲

线１２例呈缓慢上升型，８例曲线上升较快，升至峰值

后持续在较高水平，符合良性病变的强化曲线的特点，

这种强化曲线可能与瘢痕组织内含有较多的小血管有

关，同时对比剂在纤维组织间隙内的流入和流出速度

较慢有关。反映组织灌注特点的最大强化百分比
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（Ｅｍａｘ）和最大强化斜率（Ｅｓ）在瘢痕组织和正常肌肉组

织之间有明显差异，瘢痕组织的Ｅｍａｘ值和Ｅｓ值均大于

正常肌肉组织，这种表现可能和瘢痕组织内有一定量

的小血管残存有关，因为在瘢痕组织形成早期，大量的

小血管增生，尚未完全闭塞。

术后瘢痕组织和复发肿瘤的鉴别是临床影像诊断

中的难点，Ｔａｋｅｄａ等
［８］研究发现磁共振灌注成像能够

在活检还不能发现肿瘤复发时发现复发的肿瘤组织，

可见灌注成像发现病变的敏感性很高，能够早期发现

肿瘤复发。Ｄａｏ等
［９］在乳腺癌治疗后的研究中发现复

发的肿瘤组织在动态增强的早期就可明显强化，而纤

维化的组织强化很弱或延迟强化。提示灌注成像对鉴

别治疗后的纤维化和肿瘤复发有一定的价值。本组研

究中，在病理模型的基础上研究瘢痕组织的 ＭＲＩ灌注

表现，发现瘢痕组织的强化曲线具有良性病变的强化

特点，为瘢痕与复发肿瘤鉴别提供了一定的实验病理

学依据。

综合上述讨论，钝性分离肌肉组织植入纱布刺激

瘢痕组织增生是一种制备术后瘢痕组织的有效造模方

法，制备的瘢痕组织的病理表现和增生性瘢痕组织的

病理表现相似，ＭＲＩ平扫表现为中等稍短 Ｔ１、长 Ｔ２

信号；扩散加权成像上瘢痕组织呈混杂高信号，其

ＭＲＩ灌注曲线具有良性病变的表现特点。
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