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·糖尿病影像学专题·

糖尿病肾病兔模型的建立及功能磁共振成像的可行性研究

王蕊，杨学东，赵凯，林志勇，隋雪晴，张晓东，王霄英

【摘要】　目的：建立糖尿病肾病（ＤＮ）兔模型，并评价功能磁共振成像（ｆＭＲＩ）在早期ＤＮ兔模型中应用的可行性。

方法：１２只（７只实验组，５只对照组）新西兰大白兔禁食６～８ｈ后行基线肾脏 ＭＲＩ扫描，成像技术包括Ｔ２ＷＩ、血氧水平

依赖（ＢＯＬＤ）成像、扩散加权成像（ＤＷＩ）、氧摄取分数（ＯＥＦ）成像、Ｔ１ｍａｐ及动脉自旋标记（ＡＳＬ）成像，均采集左肾轴面。

随后实验组兔经耳缘静脉注射四氧嘧啶（１００ｍｇ／ｋｇ），７２ｈ后检测静脉血糖水平，血糖浓度＞１６．０ｍｍｏｌ／Ｌ认为糖尿病模

型建立成功；对照组经耳缘静脉注射相同剂量０．９％生理盐水。建模成功后３ｄ，所有兔再次行肾脏 ＭＲＩ扫描，并处死取

左肾病理，行 ＨＥ、ＰＡＳ、Ｍａｓｓｏｎ染色。两名医师分别独立评价各序列图像质量。结果：实验组５只兔糖尿病模型建立成

功，２只未成功，最终实验组５只、对照组５只完成实验。Ｔ２ＷＩ及各ｆＭＲＩ图像（ＢＯＬＤ、ＤＷＩ、ＯＥＦ、Ｔ１ｍａｐ及 ＡＳＬ）均具

有良好的图像信噪比（ＳＮＲ）及空间分辨力，皮髓质分界清楚。造模成功后３ｄ病理显示实验组兔肾小管细胞空泡样变性，

管腔轻度扩张，肾间质局灶淋巴单核细胞浸润，符合ＤＮ模型。结论：耳缘静脉注射四氧嘧啶（１００ｍｇ／ｋｇ）可成功建立ＤＮ

兔模型，且无创性ｆＭＲＩ可应用于该模型的评估。

【关键词】　糖尿病；糖尿病肾病；磁共振成像；疾病模型，动物
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　　糖尿病肾病（ｄｉａｂｅｔｅｓｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ＤＮ）是糖尿

病患者最主要的并发症之一，但其发病机制等仍有许

多未解决的问题［１２］。目前，多采用动物实验的方法进

行ＤＮ相关的基础研究，所用实验动物包括大鼠、小鼠

等［３４］。兔肾较大，较适合进行功能磁共振成像（ｆｕｎｃ

ｔｉｏｎａｌｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ，ｆＭＲＩ）扫描。本研

究将探讨ＤＮ兔模型的建立以及ｆＭＲＩ应用于ＤＮ模

型的可行性。

材料与方法

１．实验动物

本研究经伦理委员会批准。１２只健康雄性新西

兰大白兔（购自北京大学第一医院实验动物中心），体

重２．５～４．０ｋｇ，自由采食法饲养。分为实验组７只、

对照组５只。
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表１　各成像技术的扫描参数

Ｔ２ＷＩ ＢＯＬＤ ＤＷＩ ＯＥＦ Ｔ１ｍａｐ ＦＡＩＲＡＳＬ

序列类型 ＦＳＥ ｍＧＲＥ ＳＥＥＰＩ ＭＥＧＳＥ ３ＤＳＰＧＲ ＳＳＦＳＥ
层数 １２ １ ３ １ １ １
视野（ｃｍ２） １５×１５ １５×１５ ８×８ １５×１５ １５×１５ １５×１５
矩阵 ２５６×２５６ １２８×１２８ １２８×１２８ １２８×１２８ １２８×１２８ １２８×１２８
层厚（ｍｍ） ３ ５ ５ ５ ５ ５
带宽（ｋＨｚ） ４１．６７ ３１．２５ １２５ ６２．５ ３１．２５ ３１．２５
采集次数 ４ ４ ８ １ ４ １２

ＴＲ（ｍｓ） ４５００ １００ ２３００ １５００ ４．８ ３５００／６０００

ＴＥ（ｍｓ） １０２ ２－２７ ８７．３ ５６ ２．１ ３３．６
翻转角（°） ９０ ３０ ９０ ９０ ７／１５／３３ ９０

　　２．ＤＮ兔模型制备

将四氧嘧啶（Ｓｉｇｍａ公司）用０．９％生理盐水配制

为２．５％溶液，实验组兔经耳缘静脉按１００ｍｇ／ｋｇ剂

量于１ｍｉｎ内注入，对照组兔注射相同剂量０．９％生理

盐水。打药后７２ｈ用血糖分析仪（美国Ｆｒｅｅｓｔｙｌｅ）测

量末梢血糖，浓度＞１６．０ｍｍｏｌ／Ｌ则糖尿病模型建立

成功［５６］。

３．ＭＲＩ检查

使用 ３．０Ｔ ＭＲ 扫描仪（ＳｉｇｎａＥｘｃｉｔｅＴＭ，ＧＥ

ＭｅｄｉｃａｌＳｙｓｔｅｍ，Ｍｉｌｗａｕｋｅｅ，Ｗｉｓ）。因兔右肾容易受

到运动及肠气等伪影影响而导致图像质量欠佳，故本

实验仅扫描左肾。于造模前（基线）和造模成功后第

３ｄ分别对实验组及对照组兔行 ＭＲＩ扫描，扫描前实

验组及对照组兔均禁食６～８ｈ，自由进水。扫描前

５ｍｉｎ固定兔，经面罩给予吸入式麻醉剂异氟烷，并观

察兔反应，肌力消失、瞳孔散大、角膜反射减弱或消失

可认为麻醉成功。采用８通道膝关节表面线圈，兔呈

仰卧位，足先进，为防止腹部呼吸运动对图像的干扰，

在兔腹部与膝线圈间填充垫子。成像技术包括：左肾

轴面 Ｔ２ＷＩ、血氧水平依赖 （ｂｌｏｏｄｏｘｙｇｅｎｌｅｖｅｌｄｅ

ｐｅｎｄｅｎｔ，ＢＯＬＤ）成像、扩散加权成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈ

ｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，ＤＷＩ）、氧摄取分数（ｏｘｙｇｅｎｅｘｔｒａｃｔｉｏｎ

ｆｒａｃｔｉｏｎ，ＯＥＦ）成像、Ｔ１ｍａｐ及流动敏感交互反转恢

复动脉自旋标记（ｆｌｏｗｓｅｎｓｉｔｉｖｅａｌｔｅｒｎａｔｉｎｇｉｎｖｅｒｓｉｏｎ

ｒｅｃｏｖｅｒｙａｒｔｅｒｉａｌｓｐｉｎｌａｂｅｌｉｎｇ，ＦＡＩＲＡＳＬ）成像，扫描

参数详见表１。

４．扫描方法

Ｔ２ＷＩ扫描范围覆盖左侧全肾，采用快速自旋回

波（ｆａｓｔｓｐｉｎｅｃｈｏ，ＦＳＥ）序列。ＢＯＬＤ成像采用２Ｄ多

回波梯度回波（ｍｕｌｔｉｐｌｅｇｒａｄｉｅｎｔｅｃｈｏ，ｍＧＲＥ）序列，

回波链为１２个，回波间隔为２ｍｓ，扫描１层，层面为左

肾门水平。ＤＷＩ采用自旋回波回波平面成像（ｓｐｉｎ

ｅｃｈｏｅｃｈｏ ｐｌａｎａｒｉｍａｇｉｎｇ）序 列，ｂ 值 取 ０ 和

８００ｓ／ｍｍ２，为提高空间分辨力，采用轴面小ＦＯＶ扫

描，层数３层，中间层面位于左肾门水平，同时在左肾

外缘设置预饱和带，以消除腹腔肠管磁敏感伪影的干

扰。ＯＥＦ成像、Ｔ１ｍａｐ技术、ＡＳＬ成像均采集左肾门

水平，层数为１层。ＯＥＦ成像采用多回波梯度自旋回

波（ｍｕｌｔｉｅｃｈｏｇｒａｄｉｅｎｔａｎｄｓｐｉｎｅｃｈｏ，ＭＥＧＳＥ）技术，

在一个ＴＲ间期内获得３２个回波，其中第７个回波是

ＳＥ，前后为不对称分布的 ＧＲＥ，因此可同时获得 Ｔ２

和Ｔ２
信号，并利用Ｙａｂｌｏｎｓｋｉｙ等

［７１０］提出的ＭＲＩ信

号衰减模型而最终计算出ＯＥＦ。Ｔ１ｍａｐ采用３Ｄ扰

相梯度回波（ｓｐｏｉｌｅｄｇｒａｄｉｅｎｔｒｅｃａｌｌｅｄ，ＳＰＧＲ）序列，分

３个循环，每次循环只改变翻转角，其他参数不变。

ＡＳＬ成像采用单激发快速自旋回波（ｓｉｎｇｌｅｓｈｏｔｆａｓｔ

ｓｐｉｎｅｃｈｏ，ＳＳＦＳＥ）序列，分２次循环，第１循环采集对

照相及标记相图像，第２循环关闭血管标记，以获得

Ｍ０ 图像。

５．图像后处理

ＢＯＬＤ成像及ＤＷＩ图使用 ＡＷ４．２中的Ｆｕｎｃ

ｔｏｏｌ软件进行处理。ＯＥＦ成像、Ｔ１ｍａｐ技术、ＡＳＬ成

像图使用 Ｍａｔｌａｂ软件进行分析。

６．图像质量评估

所有图像均上传至ＡＷ４．２工作站，由两名有经

验的影像学医师采用盲法分别对各ｆＭＲＩ图进行质量

评价。根据图像有无伪影及变形，是否能分辨肾内结

构等将图像质量分为优、好、差３个等级。优：无伪影、

变形，肾内结构清晰可辨；好：轻度伪影或变形，肾内结

构可辨；差：明显伪影或变形，肾内结构无法辨认。

７．组织学检查

实验结束后处死所有动物，取左肾，在肾门水平取

３～５ｍｍ切片，用１０％福尔马林固定２４ｈ取材，用石

蜡包埋、切片，行 ＨＥ染色、碘酸雪夫反应（ＰＡＳ）染色、

马松（Ｍａｓｓｏｎ）染色和封固。光镜下观察肾组织形态

学变化。

８．统计学分析

使用ＳＰＳＳ１６．０统计学软件进行分析。两名观察

者之间图像质量评分采取Ｋａｐｐａ分析判断其一致性，

其中Ｋａｐｐａ值＞０．７５为一致性良好，０．４≤Ｋａｐｐａ值

≤０．７５为一致性较好，Ｋａｐｐａ值＜０．４为一致性差。
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图１　对照组基线左肾轴面Ｔ２ＷＩ。　图２　对照组兔处死后左肾大体横切面图。肾脏

解剖显示清晰。

结　果

１．ＤＮ模型的建立情况

实验组７只兔中５只糖尿病模型制备成功，２只

打药后７２ｈ血糖浓度＜１６ｍｍｏｌ／Ｌ，最终，实验组及对

照组各５只完成实验，故最终评估实验组５只和对照

组５只的基线及造模成功后３ｄ扫描的 ＭＲＩ图像。

实验结束后处死动物并取左肾，对照组兔形态及

色泽正常，表面光滑，光镜下皮质肾小球结构清晰，未

见肥大，肾小球基膜未见增厚，肾小管形态正常，未见

空泡样变性及坏死，集合管未见管型。实验组兔均可

见光镜下肾小球系膜细胞增生，肾小管细胞空泡样变

性，管腔轻度扩张，肾间质局灶淋巴单核细胞浸润，故

认为实验组５只均成功建立ＤＮ模型。

２．ＭＲＩ图像质量评价

左肾 ＭＲＩ图像中，Ｔ２ＷＩ可清楚显示左肾皮质

（ｃｏｒｔｅｘ，ＣＯ）、外髓外带（ｏｕｔｅｒｓｔｒｉｐｅｓｏｆｔｈｅｏｕｔｅｒ

ｍｅｄｕｌｌａ，ＯＳ）、外髓内带（ｉｎｎｅｒｓｔｒｉｐｅｓｏｆｔｈｅｏｕｔｅｒ

ｍｅｄｕｌｌａ，ＩＳ）及内髓（ｉｎｎｅｒｍｅｄｕｌｌａ，ＩＭ）（图１），并与

左肾大体病理横轴面相对应（图２）。图３～７分别为

ＢＯＬＤ成像、ＤＷＩ、ＯＥＦ成像、Ｔ１ｍａｐ技术、ＡＳＬ成像

图像，均可清楚显示ＣＯ、外髓（ｏｕｔｅｒｍｅｄｕｌｌａｒ，ＯＭ）和

ＩＭ。１０只兔子均于基线、造模成功后３ｄ进行 ＭＲＩ

扫描，其结果均参与评价。两名观察者一致性显示：

Ｔ２ＷＩ图像质量均为“优”（“优”均为２０），Ｋａｐｐａ值

１．００；ＢＯＬＤ成像图像质量均达到“好”（其中“优”均为

１２），Ｋａｐｐａ值０．７９；ＤＷＩ图像质量均达到“好”（其中

“优”分别为１０和１１），Ｋａｐｐａ值０．７０；ＯＥＦ成像图像

质量均达到“好”（其中“优”分别为１４和１５），Ｋａｐｐａ

值０．８８；Ｔ１ｍａｐ图像质量均达到“好”（其中“优”分别

为８和９），Ｋａｐｐａ值０．６９；ＡＳＬ成像图像质量均为

“优”（“优”均为２０），Ｋａｐｐａ值１．００。

讨　论

ＤＮ是糖尿病常见的重要并发症。我国ＤＮ发病

率逐年增多，在终末期肾病的病因中已位列第二，仅次

于各种肾小球肾炎［１１］。如果ＤＮ诊治不及时，发展到

肾病末期，则只能透析甚至进行肾移植［１２］。在ＤＮ发

病过程中伴随着复杂的病理生理改变，由于以糖尿病

患者作为研究对象的局限性，多以实验动物为研究对

象，本文以早期ＤＮ兔模型为研究对象，探讨无创性

ｆＭＲＩ用于兔模型实验的可行性。

ＤＮ模型制备方法有：化学药物诱导、自发性ＤＮ

动物模型、手术切除胰腺、转基因动物等［３，１３］。自发性

ＤＮ动物模型虽在一定程度上减少了人为因素，更接

近自然状态下的人类疾病进程，但动物饲养条件要求

高、发病率低、且病程长、耗费大。手术切除易形成恶

性糖尿病，死亡率高。而转基因动物技术要求高，价格

昂贵。故目前多采用化学药物诱导法进行模型制备，

本研究采用四氧嘧啶，通过破坏兔胰岛β细胞从而导

致胰岛素缺乏，形成不可逆的胰岛素依赖性糖尿病，随

病程进展形成ＤＮ。目前常用的ＤＮ动物模型为大鼠

和兔，因大鼠肾脏体积小，不利于ｆＭＲＩ检查及反复采

血［４］，故本文采用新西兰兔行模型制备。

文献报道［１４］实验动物注射四氧嘧啶前应禁食、水

２４ｈ。本研究的预实验发现兔禁食２４ｈ后，肠腔内容

物较少，但积气明显增多，肾脏位于肠管后方，易受磁

敏感伪影的影响；而禁食６～８ｈ既可减少肠腔内容

物，又 无 过 多 肠 道 积 气。本 研 究 采 用 四 氧 嘧 啶

（１００ｍｇ／ｋｇ）耳缘静脉注射，给药后７２ｈ模型成功率

达７１％，略低于文献报道
［６］，可能与实验动物数量少

有关。

由于腹部肠道气体及呼吸运动等影响，目前，ｆＭ

ＲＩ在腹部脏器中的应用尚存在一定挑战性。本研究

在实验过程中发现，由于兔双肾在腹腔内的相对距离

较大，且右肾多随肝脏移位至胸腔（图像受胸腔呼吸及

气体伪影干扰重），因此仅采集左肾图像。使用麻醉机

以保证实验过程中动物麻醉深度一致。在摆位过程

中，先将兔腹部倾向右侧，将肠管推移至右侧，以减少

左肾周围肠管，从而减少扫描过程

中磁敏感伪影。并将兔与线圈之

间的空间用垫子填充，以减少呼吸

运动伪影。

肾脏的ｆＭＲＩ研究中，ＤＷＩ和

ＢＯＬＤ成像的相关研究较多
［１５１８］。

ＤＷＩ作为目前唯一能无创性检测

活体组织中水分子扩散运动的方

法，已广泛应用于临床及科研。本

研究为提高空间分辨力，采用小

ＦＯＶ扫描，病灶ＦＯＶ外围设置预

饱和带，以消除肠管造成的磁敏感
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采集血液为“暗”信号；ｃ）Ｍ０ 图，第２个循环关闭血管标记，延长ＴＲ至６０００ｍｓ，以获得标准的 Ｍ０ 图。

图３　ＤＮ组左肾轴面ＢＯＬＤ成像图。

图４　ＤＮ组左肾轴面ＤＷＩ图。ａ）ＤＷＩ

（ｂ＝８００ｓ／ｍｍ２）；ｂ）ＤＷＩ（ｂ＝０ｓ／

ｍｍ２）。　图５　ＤＮ组左肾轴面ＯＥＦ成

像图。　图６　ＤＮ组左肾轴面 Ｔ１ｍａｐ

图，翻转角为７°。　图７　ＤＮ组左肾轴

面ＦＡＩＲＡＳＬ成像图。ａ）对照相，第１

个循环采集过程不施加翻转脉冲，采集

血液为“亮”信号；ｂ）标记相，第１个循

环采集时在成像层面上下方向３０ｍｍ施

加翻转脉冲，经历ＴＩ时间后采集信号，

伪影及卷褶伪影干扰。ＢＯＬＤ成像技术依赖于组织血

氧水平变化。１９３６年Ｐａｕｌｉｎｇ等首次发现去氧血红蛋

白具有顺磁性，从而推测血液的磁性有赖于其氧合水

平。１９９０年，Ｏｇａｗａ等
［１９］发现血液中顺磁性的脱氧

血红蛋白使血管和周围组织间产生较大的磁敏感差

异，从而产生血氧水平依赖增强效应。但仅靠ＢＯＬＤ

成像技术，无法解释肾脏氧合水平低下是由肾脏血供

减少和／或氧代谢增加造成的［２０］。因此，不少研究探

讨了ＡＳＬ成像及ＯＥＦ成像的可行性，并已验证ＡＳＬ

在肾脏、ＯＥＦ成像在脑部应用中的可行性
［２１，２２］。

ＡＳＬ成像在不引入对比剂的前提下，通过磁化标

记内源性血液来量化评估肾脏血流量。研究表明，与

动态增强相比，ＡＳＬ技术具有无创、安全的特性，尤其

适用于肾功能不全的患者。目前已有部分研究使用

ＢＯＬＤ成像及ＡＳＬ成像来评价正常肾脏及肾脏干预

前后氧合水平及肾血流量的变化［２０，２１，２３２５］，但动物模

型以大鼠为多，而本研究以兔为实验对象，图像信噪比

高，皮髓质分界清晰。氧代谢是维持机体正常新陈代

谢的重要生理活动，因此组织氧代谢指标的定量测定

对相关疾病的病理认识及诊断具有非常重要的指导作

用。ＯＥＦ成像可以无创性地获得组织氧摄取分数，最

初被用于脑组织的相关研究中，关于肾脏方面的研究

报道较少［２６］。ＭＥＧＳＥ序列通过连续激励非对称性偏

倚１８０°重聚脉冲，同时保持ＴＥ时间不变，从而使采集

的 ＭＲ图像信号只与磁场的不均匀性变化有关，以消

除Ｔ２ 效应的影响。从 Ｙａｂｌｏｎｓｋｉｙ等
［７］的模型可知，

如果将组织局部磁敏感效应的总强度用Ｒ２′来表示，

那么在稳态条件下，Ｒ２′与组织毛细血管静脉血容量λ
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及血管内ｄＨｂＯ２ 含量（即ＯＥＦ）呈正相关。本研究首

次应用ＯＥＦ成像来评估ＤＮ兔肾组织的氧摄取分数，

所有图像质量均达到“好”，伪影小，肾脏皮髓质分解清

晰，可用于评估。

本研究仍有很多不足之处：第一，实验组样本量

小，两观察者对图像质量评估的一致性Ｋａｐｐａ值可能

缺乏稳健性，在后续研究中仍需进一步扩充样本量；第

二，本研究模型成功率略低于文献报道，仍需进一步优

化。

综上，经耳缘静脉注射四氧嘧啶可以成功建立

ＤＮ兔模型，无创性ｆＭＲＩ可成功应用于ＤＮ兔模型的

评估。
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［８］　ＡｎＨ，ＬｉｎＷ．Ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓｏｆｃｅｒｅｂｒａｌｂｌｏｏｄｏｘｙ

ｇｅｎｓａｔｕｒａｔｉｏｎｕｓｉｎｇ ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ［Ｊ］．ＪＣｅｒｅｂ

ＢｌｏｏｄＦｌｏｗＭｅｔａｂ，２０００，２０（８）：１２２５１２３６．

［９］　ＡｎＨ，ＬｉｕＱ，ＣｈｅｎＹ，ｅｔａｌ．ＥｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆＭＲｄｅｒｉｖｅｄｃｅｒｅｂｒａｌｏｘ

ｙｇｅｎｍｅｔａｂｏｌｉｃｉｎｄｅｘｉｎｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｈｙｐｅｒｏｘｉｃｈｙｐｅｒｃａｐｎｉａ，ｈｙ

ｐｏｘｉａ，ａｎｄｉｓｃｈｅｍｉａ［Ｊ］．Ｓｔｒｏｋｅ，２００９，４０（６）：２１６５２１７２．

［１０］　ＡｎＨ，ＬｉｎＷ，ＣｅｌｉｋＡ，ｅｔａｌ．Ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓｏｆｃｅｒｅ

ｂｒａｌｍｅｔａｂｏｌｉｃｒａｔｅｏｆｏｘｙｇｅｎｕｔｉｌｉｚａｔｉｏｎｕｓｉｎｇＭＲＩ：ａｖｏｌｕｎｔｅｅｒ

ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＮＭＲＢｉｏｍｅｄ，２００１，１４（７８）：４４１４４７．

［１１］　郭道群．中医药治疗糖尿病肾病临床研究进展［Ｊ］．临床医学工

程，２０１４，２１（２）：２５８２５９．

［１２］　刘俊伏，赵勇军，李军伟，等．早期糖尿病肾病预防及治疗研究进

展［Ｊ］．医学研究与教育，２０１０，２７（２）：８３８５．

［１３］　ＳｈａｒｍａＫ，ＭｃＣｕｅＰ，ＤｕｎｎＳＲ．Ｄｉａｂｅｔｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅｉｎｔｈｅｄｂ／

ｄｂｍｏｕｓｅ［Ｊ］．ＡｍＪＰｈｙｓｉｏｌＲｅｎａｌＰｈｙｓｉｏｌ，２００３，２８４（６）：Ｆ１１３８

Ｆ１１４４．

［１４］　徐叔云．药理实验方法学［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，２０００：

１５１６１５２８．

［１５］　杨学东，王霄英．肾脏 ＭＲ扩散加权成像研究进展［Ｊ］．放射学实

践，２００８，２３（３）：３４１３４３．

［１６］　许玉峰，王霄英，蒋学祥．磁共振扩散加权成像对肾脏应用价值

的初步研究［Ｊ］．中国医学影像技术，２００５，２１（１２）：１８４８１８５１．

［１７］　邢金子，刘爱连，宋清伟，等．３．０ＴＢＯＬＤＭＲ技术对大鼠急性单

侧输尿管梗阻肾损害的研究［Ｊ］．磁共振成像，２０１１，２（６）：４３９

４４５．

［１８］　陈容凤，伍筱梅，陈小燕，等．正常大鼠肾脏 ＭＲ弥散成像与大体

解剖的对照研究［Ｊ］．影像诊断与介入放射学，２０１１，２０（３）：１６３

１６６．

［１９］　ＯｇａｗａＳ，ＬｅｅＴＭ，ＫａｙＡＲ，ｅｔａｌ．Ｂｒａｉｎｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａ

ｇｉｎｇｗｉｔｈｃｏｎｔｒａｓｔｄｅｐｅｎｄｅｎｔｏｎｂｌｏｏｄｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＰｒｏｃＮａｔｌ

ＡｃａｄＳｃｉＵＳＡ，１９９０，８７（２４）：９８６８９８７２．

［２０］　杨学东，王霄英．肾脏 ＭＲ血氧水平依赖成像的研究进展［Ｊ］．国

外医学（临床放射学分册），２００７，３０（６）：４２６４３０．

［２１］　董健，杨莉，苏涛，等．动脉自旋标记法磁共振量化分析急性肾损

伤［Ｊ］．中国科学：生命科学，２０１３，４３（６）：５１９５２４．

［２２］　刘茜玮，黄勇，肖江喜，等．线粒体脑肌病伴高乳酸血症和卒中样

发作氧摄取分数和脑血流的 ＭＲＩ随访研究［Ｊ］．中华放射学杂

志，２０１２，４６（１０）：９４３９４６．

［２３］　ＺｈａｎｇＹ，ＷａｎｇＪ，ＹａｎｇＸ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｓｅｒｉａｌｅｆｆｅｃｔｏｆｉｏｄｉｎａｔｅｄ

ｃｏｎｔｒａｓｔｍｅｄｉａｏｎｒｅｎａｌｈｅｍｏｄｙｎａｍｉｃｓａｎｄｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎａｓｅｖａｌｕ

ａｔｅｄｂｙＡＳＬａｎｄＢＯＬＤＭＲＩ［Ｊ］．ＣｏｎｔｒａｓｔＭｅｄｉａＭｏｌＩｍａｇｉｎｇ，

２０１２，７（４）：４１８４２５．

［２４］　杨学东，曹菊，王霄英，等．３．０Ｔ磁共振大鼠肾脏血氧水平依赖

成像的初步研究［Ｊ］．中国医学影像技术，２００７，２３（６）：８０９８１１．

［２５］　ＹａｎｇＸ，ＣａｏＪ，ＷａｎｇＸ，ｅｔａｌ．Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｒｅｎａｌｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎｉｎ

ｒａｔｂｙｕｓｉｎｇＲ２′ａｔ３Ｔ ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅ：ｉｎｉｔｉａｌｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ

［Ｊ］．ＡｃａｄＲａｄｉｏｌ，２００８，１５（７）：９１２９１８．

［２６］　张晓东，米悦，王晶，等．基于 ＭＲＩ技术定量测量单侧肾动脉狭

窄动物模型肾脏氧摄取分数的初步研究［Ｊ］．放射学实践，２０１５，

３０（５）：５１９５２４．

（收稿日期：２０１５１２２０　修回日期：２０１６０１１０）
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