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切换单源双能
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物质分离技术定量反映肝脏铁沉积
的体模研究
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#摘要$

!

目的!探讨瞬时
DE

F

切换单源双能
*+

扫描结合物质分离技术定量评估肝脏铁沉积的可

行性"方法!使用
'!&

排单源双能
*+

的
(G?

模式和管电压
#$

#

"C$DE

F

瞬时切换技术!管电流分别取

'$$

$

%'$

和
C#!/>

!对肝脏铁沉积体模%共
&

个
HE*

管!其内为正常大鼠肝脏匀浆
.

右旋糖酐铁混合液!

铁浓度分别为
!$<$$$

$

'!<$$$

$

"'<!$$

$

&<'!$

$

%<"'!

和
$/

7

#

/I

&进行扫描"随后使用
(G?

分析软件!

获得铁#水基物质对图像!于每个
HE*

管内勾画直径
&//

$面积为
'#<'&//

' 的圆形
JK?

!测量各

JK?

的虚拟铁浓度值%

E?*

&!每个
HE*

管自上向下选取
%

个层面!取
%

个层面
E?*

测量值的平均值录

入数据库"采用单因素方差分析比较
%

组管电流条件下
E?*

测量值的差异!再对
E?*

与实际肝脏铁浓

度%

I?*

&的相关性行
H50LM:6

分析!并拟合线性方程"结果!不同管电流%

'$$

$

%'$

和
C#!/>

&条件下测

量的
E?*

值均与
I?*

均呈高度正相关!相关系数%

!

&值均为
$<,,#

%

"N$<$$$

&!且不同管电流下
E?*

值

的差异无统计学意义%

"N$<,,,

!

#N$<$$"

&!散点图显示
E?*

%

9

&与
I?*

%

O

&呈线性相关关系!拟合的线

性方程分别为
O

N"<$@&9-"<&$'

%

J

'

N$<,,!

!

"N$<$$$

!

#N,,C<"&,

&!

O

N"<"$C9-"<",%
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J

'

N
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!
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&和
O
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%

J
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!

"N$<$$$
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#N"""'<$#&

&"结论!瞬

时
DE

F

切换单源双能
*+

物质分离技术可定量分析肝内铁沉积!从而为临床无创性分析铁沉积的严重

程度及评估疗效提供重要信息"
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铁是人体必需的微量元素!健康成年男性和女性

的体内铁含量分别为
!$

和
%!/

7

(

D

7

!总量为
%

"

C

7

&

当机体铁含量超过正常值的上限即称为铁过载!超过

@

"

"!

7

时可对组织器官产生毒性!称为病理意义上的

铁过载)

"

*

!临床常见于长期输血#肝血色病及慢性肝病

患者)

'

*

&人体内过量的铁首先沉积于肝脏#也主要贮

存于肝脏!可导致肝纤维化#肝硬化甚至肝癌!少数可

引起心脏#垂体和胰腺等重要脏器结构的损害和功能

障碍)

"

!

%

*

&

肝脏铁含量"

21V5L1L:63:6;56;

!

I?*

$的精确测量

是评估体内铁总量的主要手段!对铁沉积严重程度的

评价#治疗方案的制订和疗效评估具有重要的临床意

义&

]J?

及双能
*+

可无创性评估人体内的铁总量!

]J?

通过测量
+

'

"值或
J

'

"值来反映肝脏的铁含量!

可作为无创性评估肝脏铁含量的金标准!但是其也存

在肝左叶感兴趣区易受心脏搏动伪影的影响#检查时

间较长可能导致呼吸伪影较重等缺点%最重要的是!对

于重度铁沉积患者"

I?*

#

%$

7

(

D

7

$!由于大量铁元素

导致肝脏信号快速衰减!使得
]J?

扫描时难以采集到

肝脏信号衰减的过程!导致
]J?

对重度铁过载无法评

估)

C

*

&本研究中采用双能
*+

对肝脏铁沉积体模进行

扫描!探讨双能
*+

物质分离技术定量评估肝脏铁沉

积的可行性!旨在为临床无创性评估肝脏铁沉积严重

程度及疗效监测提供新思路&

材料与方法

"̂

体外模型的制作

选取
'$

只健康
GQ

大鼠!解剖并分离大鼠肝脏!

冲洗后剪碎#分装!置于容量为
C/I

的聚氯乙烯

"

F

:2

O

V16

O

342:L1Y

!

HE*

$管中"内径为
"$//

$!置于匀

浆机中匀浆!直至肝组织全部制备成匀浆液后备用&

将右旋糖酐铁溶液"丹麦
H40L/03:M/:M

公司!含铁浓

度为
"$$/

7

_5

(

'/I

$与一定量的蒸馏水混合!配比为

铁浓度分别为
!$<$$$

#

'!<$$$

#

"'<!$$

#

&<'!$

#

%<"'!

和
$/

7

(

/I

的
&

种溶液各
'/I

!然后与
'/I

的肝组

织匀浆液混合!得到铁浓度依次为
'!<$$$

#

"'<!$$

#

&<'!$

#

%<"'!

#

"<!&%

和
$/

7

(

/I

的肝组织匀浆液各

C/I

!分别置于
&

个规格为
C/I

的
HE*

管中!然后

使用悬浮震荡仪对
HE*

管进行充分震荡#使样本呈均

匀外观#静置
&4

以上无分层改变则认为模拟肝脏铁

沉积的模型制作成功&

'̂

扫描方案

使用
()

公司标准体模"高
""&//

#内径
"%#//

的圆柱体!其内有
,

个凹槽!外周
#

个中央
"

个!每个

凹槽内均配有高
,@<#//

#内径为
'!//

的圆柱形

HH

管$!将充满肝脏匀浆
.

右旋糖酐铁混合液的
HE*

管按顺时针方向#铁浓度从高到低的顺序依次放入体

模内位于外周的
#

个
HH

管内"即管套管的形式$&

使用
()J5V:28;1:6'!&

排
]Q*+

扫描仪&在三

组管电流条件下分别对体模进行扫描!共得到
%

组原

始图像"图
"

$&扫描参数'

#$

(

"C$DE

F

瞬时切换!管电

流分别取
'$$

#

%'$

和
C#!/>

!球管转速
$<!L

(

M

!螺距

$<,#C//

!视野
'!$//`'!$//

!重建层厚和间距

均为
"<'!//

!标准算法重建!

!$a

全模型迭代重建算

法
E
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0Y0

F
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数据测量

将所有原始数据传输至
>QbC<&

工作站!利用

(G?

7

565L02]Q0602

O

M1M

软件进行后处理分析!分别

获得铁(水为基物质对的图像!沿
HE*

管自上向下依

次选取
%

个层面进行测量!在每个层面上沿着
HE*

管

内缘勾画直径
&//

#面积
'#<'&//

' 的圆形感兴趣

区"

L5

7

1:6:W16;5L5M;

!

JK?

$!尽量保证各管选取的

JK?

的位置一致!每个
HE*

管以
%

个层面
JK?

测量

值的平均值作为该管的虚拟铁浓度值"

V1L;8021L:6

3:6356;L0;1:6
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E?*
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Ĉ

数据分析

使用
GHGG'$<$

软件进行数据分析!先对
%

组管

电流下各
HE*

管测量的
E?*

进行单因素方差"

>UK.

E>

$分析!再对
E?*

与肝实际铁浓度"

I?*

$的相关性

行
H50LM:6

分析!并采用回归分析拟合线性方程&以

"

$

$<$!

为差异有统计学意义&
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图
'

!

肝实际铁浓度%

I?*

&与虚拟铁浓度%

E?*

&相关

性分析散点图!显示三种管电流条件下
I?*

与
E?*

均

呈线性相关关系"

图
"

!

为三种管电流条件下
(G?V1Z5L

视图下标准体模的铁%水&基物质对图像!体模内
"

"

&

号试管内为肝

脏匀浆
.

右旋糖酐铁混合液!含铁浓度%

I?*

&依次为
'!<$$$$

$

"'<!$$$

$

&<'!$$

$

%<"'!$

$

"<!&'!

和
$/

7

#

/I

!

%

帧图像对比!同一试管内的信号强度无明显差异"

0

&

'$$/>

'

X

&

%'$/>

'

3

&

C#!/>

"

结
!

果

>UKE>

分析结果显示!三种管电流条件下测量

的
E?*

值的组间差异无统计学意义"

#N$<$$"

!

"N

$<,,,

#

$<$!

$&

不同管电流条件下
E?*

与
I?*

的相关和回归分

析结果见表
"

&

H50LM:6

分析结果显示!不同管电流条

件下
E?*

与
I?*

均呈高度正相关!相关系数"

!

$值均

为
$<,,#

"

"

$

$<$$"

$&散点图显示
E?*

与
I?*

呈线

性相关关系"图
'

$!运用回归分析可获得相应的线性

方程&

表
"

!

不同管电流下肝脏铁沉积
I?*

与
E?*

相关与回归分析

管电流
H50LM:6

分析

!

值
"

值
线性方程 调整

J

'

"

值

'$$/> $<,,# $<$$$

O

N"<$@&9-"<&$'$<,,! $<$$$

%'$/> $<,,# $<$$$

O

N"<$C$9-"<",%$<,,! $<$$$

C#!/> $<,,# $<$$$

O

N"<$#,9-"<C&"$<,,& $<$$$

讨
!

论

铁是生物体内必需的微量元素之一!是氧转运蛋

白及众多代谢#氧化还原反应酶的重要组成部分)

!

*

!肝

脏通过分泌铁调素"

T5

F

31Y16

$调节铁浓度!以保持体

内铁的稳态!当铁调节通路破坏后!铁稳态被打破!导

致铁在体内过度沉积!即铁过载)

"

!

%

*

&临床上常见于

地中海贫血#溶血性贫血#铁粒幼细胞性贫血#长期输

血#慢性肝病等!其机制是获得性红细胞生成障碍或无

效造血#导致肠道铁吸收过多!或需要长期输血而摄入

大量铁#导致体内铁过载)

%

*

&

",,@

年美国血液病协会

去铁治疗指南中指出!

I?*

#

%<'/

7

_5

(

7

可开始去铁

治疗!而
I?*

#

"!/

7

_5

(

7

则是需进行强化去铁治疗

的阈值)

&

*

&

'$$'-'$$#

年美国国家癌症综合网"

U0.

;1:602*:/

F

L5456M1V5*0635LU5;Z:LD

!

U**U

$公布

多个国家和地区关于长期输血后铁过载的处置指南!

建议指出'对依赖于长期输血的患者!在输注压积红细

胞达到
"'$/I

(

D

7

#血清铁蛋白"

M5L8/W5LL1;16

!

G_

$水

平持续超过
"$$$6

7

(

/I

时应开始去铁治疗)

@

*

&因此

精确评估铁过载患者体内的铁浓度是指导去铁治疗的

关键!能避免去铁不充分或过度去铁&

目前!诊断铁过载主要有以下方法'

#

G_

!能间接

反映体内储存铁的水平!具有简单便宜#可重复检查的

优点!在临床上被广泛应用%但
G_

极易受酗酒#炎症#

肝病#肿瘤和溶血等因素的影响!特异性不高!不能准

确定量评估脏器铁过载情况)

#

*

&

$

肝穿刺活检标本铁

染色检查!是获得肝组织内铁浓度的最直接方式!优点

在于能半定量地反映肝脏铁含量!而且可以了解铁过

载所造成的肝组织损伤程度%但其为有创检查!因穿刺

部位的不同而可能导致检测结果波动较大!可重复性

差#难以用于纵向随访观察和评估疗效!更重要的是铁

过载患者往往合并血小板减少#具有出血倾向!肝穿刺
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年
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月第
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活检为其禁忌证&

%

超导量子干涉仪"

M8

F

5L3:6Y83.

;16

7[

806;8/16;5LW5L5635Y5V135

!

GcS?Q

$!是一种无

创性评估肝组织内铁含量的影像学方法!主要通过测

量肝脏的磁化率来评估肝组织的铁浓度!其测量结果

与穿刺活检获取的
I?*

之间具有非常好的相关性%但

此方法的费用昂贵!而且对肥胖患者难以检测!到目前

为止!世界上仅数家机构具有该设备!难以在临床上推

广)

,

*

&

&

]J?

测量肝组织的
J

'

(

+

'

#

J

'

"

(

+

'

"值来评

估肝内铁含量&基于
J

' 值测量肝内铁含量的方法是

以
G;H15LL5

建立的
_5LL1G306]J

铁定量分析软件为

代表!他采用
GG)

序列进行肝脏铁定量测量的临床研

究后建立了基于
J

' 值测量
I?*

的曲线方程)

"$

*

!并以

商业付费模式提供服务!其缺点主要是后处理费用昂

贵#图像采集时间较长"

"$

"

'$/16

$和报告时间相对

较长&此后其他学者通过
*H](

回波链序列进行肝

脏铁含量的定量研究)

""

*

&基于
J

'

"弛豫肝铁定量的

方法是基于梯度回波序列设计的!能够一次屏气完成

全肝扫描!

J

'

"与
I?*

呈线性相关!且基于
J

'

"肝脏铁

定量测量中受到扫描参数设定的影响和脂肪因素干扰

等混杂因素的影响!但都能被矫正)

"'

*

!但其局限性在

于重度铁过载"

I?*

#

%$/

7

_5

(

7

$时信号快速衰减#

难以采集到信号衰减的过程!而导致其对重度铁过载

患者的
I?*

评估精确性下降)

C

*

&但基于肝脏
J

' 弛豫

测量
I?*

的方法仍然存在共同的局限性'在较高
I?*

时肝脏
J

' 值增加的程度相对较少!使得对重度铁过

载患者的评估精确性明显下降)

C

*

%且
GG)

序列扫描时

间较长!因此受到运动伪影的影响较大&

'

磁敏感加

权成像"

M8M35

F

;1X121;

O

Z51

7

4;5Y1/0

7

16

7

!

Gb?

$#定量

磁敏感图"

[

806;1;0;1V5M8M35

F

;1X121;

O

/0

FF

16

7

!

cG]

$

和增强梯度回波
+

'

" 加权血管成像序列"

5640635Y

7

L0Y156;534: +

'

M;0L Z51

7

4;5Y 06

7

1:

7

L0

F

4

O

!

)G.

b>U

$均为磁敏感技术逐步发展衍生而来的磁共振成

像技术!

)Gb>U

序列相较于
Gb?

有更高的图像信噪

比!

cG]

序列利用预处理后的局部场图相位信息!并

通过进一步反演计算得出每一个体素内的内在磁化

率!从而反映组织内铁含量)

"%."!

*

&它们在颅脑的运用

比较成熟!但在肝脏的应用仍处于实验阶段!仅见少

量研究报道并认为
Gb?

相位值可对
I?*

进行评估

)

"&

*!但没有得到临床研究证实&

*+

作为肝脏常用影像学检查方法!已经在临床

上广泛使用&铁为原子序数较高的物质!当铁沉积于

肝脏时!导致肝脏的
*+

值升高!当
*+

平扫显示肝脏

*+

值
#

@'TS

时应怀疑铁过载的存在)

"@

*

!但
*+

值

的增加并不是铁过载的特异性表现!肝脏铜沉积也可

导致其
*+

值增加!且通过
*+

值增加来反映铁沉积

并不准确!因为易受脂肪变性#糖原沉积和贫血等因素

的影响)

"#

*

&双能
*+

被研究者誉为近年来放射学史

最令人激动和最有发展前途的技术&经典的双能
*+

基于高低两种不同能量"

#$DE

F

和
"C$DE

F

$同时或

几乎同时的采集!利用物质在不同
P

线能量下吸收能

力的不同来提供比常规
*+

更多的成像参数和信息!

既显示形态学改变!又能量化反映组织在能量学范畴

的差异!提供诸多反映病灶本质特征的量化指标)

",

*

!

进而实现对不同组织和器官中物质的分离和鉴别&

目前投入临床使用的双能
*+

机!包括双球管的

双源双能
*+

#单球管高低电压快速瞬时切换的能谱

*+

以及双层探测器的光子
*+

&本研究中采用
#$

(

"C$DE

F

管电压快速瞬时切换的单球管能谱
*+

!管电

流分别设置为
'$$

#

%'$

和
C#!/>

!对标准体模进行扫

描&此标准体模内不同试管中分别充满铁浓度"

I?*

$

为
!$<$$$

#

'!<$$$

#

"'<!$$

#

&<'!$

#

%<"'!

和
$/

7

(

/I

的正常大鼠肝脏组织匀浆与右旋糖苷铁的混合溶液&

本组研究结果显示!不同管电流"

'$$

#

%'$

#

C#!/>

$条

件下测量的
E?*

与
I?*

均呈高度正相关!且不同管电

流条件下测量的
E?*

的差异无统计学意义"

"N

$<,,,

!

#N$<$$"

$!散点图显示
E?*

与
I?*

呈线性相

关关系!并拟合线性方程&本组结果证实采用双能

*+

物质分离技术可以特异性反映肝脏铁含量!实现

铁含量的准确测量&其原因在于'在
#$

和
"C$DE

F

两

种能量下!不同物质的
P

线衰减系数各不相同!衰减

曲线也不同!理论上讲!任意物质的衰减曲线可用另外

两种其它物质的衰减来表达!当这另外两种物质成为

基物质对!通过这两种基物质的组合来产生相同的衰

减效应!从而可将不同的物质分离&基物质对不代表

确定物质的真实物理组成!不是确定某种物质!只是对

所需检查物质的成分的一种相对的表达)

'$.'"

*

&最早

(:2YX5L

7

等)

''

*对血色病狗模型的肝脏进行双能
*+

"

#$

(

"'$DE

F

$扫描!同时设计一系列梯度浓度的右旋

糖酐铁溶液模型!获得铁浓度与双能量
*+

差值的线

性关系!结果显示狗模型的肝脏铁含量测量值与肝穿

刺活检结果一致性很好&此后!双能
*+

作为一种新

型#无创性定量测量肝脏铁含量的方法引起了广泛关

注&

_1M345L

等)

'%

*的离体研究证明!应用双能
*+

物质

分离法!测量伴不同比例脂肪沉积的含铁溶液体模中

的铁含量!结果显示该方法可以特异性反映肝脏的铁

含量!实现对铁含量的准确测量&

综上所述!本研究通过制作正常大鼠肝脏铁沉积

模型"其肝铁浓度涵盖了临床上不同程度的铁过载状

态$!得出了双能量
*+

物质分离技术可用于定量评估

不同程度的肝脏铁沉积的结论!相应线性方程在重度

铁过载患者中也同样适用!为临床无创性评估铁沉积

的严重程度#长期输血患者铁过载的诊断及指导去铁
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治疗和疗效评估奠定基础&
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