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揖摘要铱 目的 探讨能谱 CT成像早期评价 125I粒子组织间植入治疗胰腺癌效果的应用价值遥 方法 人

原位胰腺癌 BxPC蛳3细胞株接种于 16只 BABL/c裸鼠四肢偏背侧皮下袁成瘤 1耀1.5 cm曰分别植入 125I粒子
渊实验组袁n=8冤和空载粒子渊对照组袁n=8冤袁2周后行能谱 CT平扫及多期相渊10 s尧25 s尧60 s冤增强扫描袁获
取多期相系列图像遥 测量瘤体对比噪声比渊CNR冤和碘浓度渊IC冤袁得出瘤体标准化碘浓度渊nIC冤遥 瘤体免疫
组化染色后袁分析瘤体组织内微血管密度渊MVD冤袁nIC与 MVD相关性遥 结果 实验组各期相渊10 s尧25 s尧
60 s冤瘤体 nIC值均低于对照组袁差异有统计学意义渊P约0.05冤曰实验组 MVD计数低于对照组袁差异有显著
统计学意义渊t=5.957袁P约0.01冤曰各期相 nIC与 MVD均存在正线性相关渊分别为 r=0.63袁P约0.000 1曰r=0.51袁P=
0.002曰r=0.48袁P=0.001 7冤遥 结论 能谱 CT是监测 125I粒子组织间植入治疗胰腺癌效果的有效方法遥

揖关键词铱 125I粒子曰 短距离放疗曰 计算机体层摄影曰 能谱成像曰 胰腺癌曰 微血管密度
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揖Abstract铱 Objective To discuss the application of spectral CT imaging in evaluating the early

therapeutic response of 125I seed interstitial brachytherapy for pancreatic carcinoma in experimental nude mice.
Methods BxPC蛳3 human pancreatic cancer cell xenografts were subcutaneously inoculated at the dorsal part
of the limbs in 16 BABL/c nude mice. When the tumor developed to the size of 1-1.5 cm袁 the tumor蛳bearing
mice were randomly divided into the study group 渊n=8袁receiving implantation of 125I seeds of 1.0 mCi冤 and the
control group 渊n=8袁receiving implantation of ghost shell particles of 0 mCi冤. Two weeks after the procedure袁
plain spectral CT scan as well as enhanced multiphase 渊10 s袁 25 s and 60 s冤 spectral CT scan were performed
to obtain multi蛳phasic image series. The contrast蛳to蛳noise ratio 渊CNR冤 and iodine concentration 渊IC冤 inside
the lesions were determined袁 and the normalized iodine concentrations 渊nIC冤 of tumor were thus obtained.
Immunohistochemical staining of tumor was used to measure microvessel density 渊MVD冤 within the tumor曰
the correlation between nIC and MVD was analyzed. Results The lesion爷s nICs measured on each of three
phases 渊10 s袁25 s and 60 s冤 in the study group were lower than those in the control group袁 the differences
were statistically significant 渊P<0.05冤. MVD count in the study group was lower than that in the control group袁
the difference was statistically significant 渊t=5.957袁P<0.01冤. A parallel linear correlation existed between nIC
obtained from each phase of three phases and MVD count 渊r=0.63袁P<0.000 1曰r=0.51袁P=0.002曰and r=0.48袁
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胰腺癌恶性度高袁 临床确诊时大多已进入晚
期袁 仅 10%耀30%有手术机会袁5年生存率低于 5%袁
在胰腺癌发生机制及早期诊断问题未解决前袁很难
获得最佳治疗效果咱1蛳3暂遥目前最现实的临床思路是整
合现有胰腺癌治疗手段袁开展综合治疗模式研究咱4暂遥
有多篇国内外文献报道采用 B超或 CT引导穿刺尧
术中定向植入及超声内镜引导下穿刺等方式植入
125I粒子治疗胰腺癌袁 是有效的姑息性治疗手段之
一咱5蛳6暂遥 125I粒子含有金属粒子袁给常规 CT尧MRI等影
像学检查带来困难袁是临床随访及评估难题之一遥

能谱 CT成像开辟了全新成像模式袁 引入物质
能谱分析袁能进行物质分离袁生成新的基础物质如
碘尧水等的密度图像袁进行定性诊断和定量分析袁具
有常规 CT所没有的影像学检查功能袁 可为实验研
究和临床应用提供更多尧更全面的物质组成及微血
管形成尧微循环变化信息袁为医学影像学研究提供
先进手段和开放平台咱7蛳10暂遥 本研究以胰腺癌荷瘤裸
鼠模型作为 125I粒子植入治疗对象袁 采用多参数能
谱 CT 成像技术对治疗效果作早期定性和定量分
析袁 为临床推广 125I粒子治疗胰腺癌提供可靠的理
论依据遥

1 材料与方法

1.1 研究对象及材料

人原位胰腺癌 BxPC蛳3细胞株受赠于上海瑞金
医院消化内科研究所遥 实验动物 BABL/c雄性裸鼠
16只渊购自上海斯莱克实验动物有限责任公司袁均
获国家动物品系合格证冤袁5 周龄袁体重 20 g渊20依
0.6 g冤袁饲养于上海交通大学 Med蛳X研究院动物实
验中心无特定病原体渊SPF冤级屏障系统环境下遥 125I
粒子渊上海欣科医药有限公司冤为体积 4.5 mm伊
0.8 mm圆柱形袁生物半衰期为 59.6 d袁辐射 X射线
27.4耀31.4 keV尧酌射线 35.5 keV袁与人体组织相容性好遥
1.2 人胰腺癌裸鼠移植瘤模型建立和分组

取对数生长期 BxPC蛳3细胞袁 调定细胞密度至
2伊107/ml袁于 BABL/c裸鼠四肢背侧皮下注射 200 滋l
细胞悬液袁2耀3周肿瘤生长至长径 1耀1.5 cm曰随机分
为实验组渊植入 0.5 mCi 125I粒子源 1粒冤和对照组渊空

载粒子 1粒袁无放射学活性冤袁每组 8只袁治疗时间
为 2周遥
1.3 扫描方法和图像分析

采用 Discovery CT750 HD 型能谱 CT 系统渊美
国通用电气公司冤宝石能谱成像渊GSI冤扫描模式遥 麻
醉成功后袁经裸鼠尾静脉注射含有非离子型碘对比
剂碘帕醇渊300 mgI/ml冤的生理盐水混合溶液渊生理
盐水尧对比剂各 50%冤0.1 ml渊0.02 ml/s袁注射时间
5 s冤袁作能谱 CT GSI平扫和多期相渊10尧25尧60 s冤增
强扫描渊参数院管电流 640 mA袁X 线球管旋转速度
0.5 s/转袁扫描野 20.0 cm袁层间距尧层厚均为 0.625 mm曰
螺距 0.984袁 探测器覆盖范围 20 mm袁 矩阵 512伊
512冤袁图像均传至 AW4.4后处理工作站曰划定瘤体
感兴趣区渊ROI冤袁尽可能包含肿瘤实体强化部分袁避
开肿瘤内出血坏死区域尧125I所致伪影区域咱7蛳8暂曰同样
方法划定同期同层面邻近肌肉组织 ROI袁 注意避开
125I所致伪影区域曰在碘基图中测得病灶和邻近肌肉
组织碘浓度渊IC袁mg/cc冤遥为了最小化受试对象间尧扫
描时间与 IC间差异性袁 病灶 IC被同期同层面肌肉
IC均一化袁标记为标准化碘浓度渊nIC袁nIC越病灶 IC/
肌肉 IC冤遥为了保证检测准确性袁所有检测在不同层
面重复 3次袁最后取平均值遥
1.4 病理标本处理

处死裸鼠后取肿瘤组织袁放入 10%福尔马林溶
液中遥 取材尧固定尧冲洗尧脱水尧透明尧浸蜡尧包埋尧切
片尧染色和封固处理后袁采用 EliVision plus即用型
免疫组化试剂盒标记 CD34袁 计数瘤体组织内微血
管密度渊MVD冤咱11暂要要要先在 100 倍光镜下全面观察
切片以确定肿瘤新生血管最密集区域渊棕黄色染色
密集区域冤袁 然后在 200倍视野下确定棕黄色单个
内皮细胞或含 3个以上内皮细胞的细胞簇丛袁作为
一个微血管计数曰每个切片计数 5 个视野袁取均值
计算MVD遥
1.5 统计学方法

采用 SPSS 19.0软件进行统计学分析遥 数据用
配对样本 t检验尧Spearman 相关性分析袁以均数依标
准差渊曾 依 泽冤表示袁P约0.05为差异有统计学意义遥

P=0.001 7 for 10 s袁 25 s and 60 s phases respectively冤. Conclusion Spectral CT imaging is an effective
method for evaluating the therapeutic effect of 125I seed interstitial brachytherapy for pancreatic carcinoma of
experimental mice.渊允 陨灶贼藻则增藻灶贼 砸葬凿蚤燥造袁 圆园员5袁 圆4院 1093鄄1096冤

揖Key words铱 125I seed曰 brachytherapy曰 tomography袁X蛳ray computed曰 spectral imaging曰 pancreatic
carcinoma曰 microvessel density
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淤垂直红线所对应横坐标值袁即为最佳 KeV值曰于混合能量图像显示 125I粒子伪影明显袁邻近组织不能显示曰盂70 KeV最佳单能量图像清晰地
显示 125I粒子及邻近组织曰榆~愚70 KeV单能量图像下袁实验组瘤体坏死囊变部分显示较多袁瘤体实体部分随时间延迟逐渐强化曰舆碘基图显示
实验组活性实体瘤部分碘剂沉积明显曰余水基图显示实验组瘤体中心及 125I粒子周围坏死囊变明显曰俞伪彩图显示实验组活性实体瘤部分血供
特点和坏死区域曰逾散点图显示实验组活性实体瘤部分尧瘤体中心及 125I粒子周围坏死囊变的碘基值分布趋势明显不同曰輥輯訛HE染色瘤体光镜
渊伊100冤下袁实验组瘤体中央及 125I粒子周围见大片液化坏死囊变区袁坏死灶周围细胞稀疏曰輥輰訛HE染色瘤体光镜渊伊100冤下袁对照组瘤体中央无明
显或有少许液化坏死囊变区袁肿瘤细胞密集

图 1 能谱 CT检测成像特征及 HE染色图示

2 结果

2.1 能谱 CT成像特征
70 KeV单能量图像下袁最佳对比噪声比渊CNR冤

分析技术可更清晰地显示 125I粒子及邻近组织袁去
除硬化伪影渊图 1淤耀盂冤曰平扫显示实验组瘤体中心
及 125I粒子周围有明显坏死囊变袁 动态增强扫描见
瘤体实体部分逐渐强化渊图 1榆耀愚冤袁对照组瘤体呈
软组织密度袁肿瘤液化坏死不明显遥

实验组碘基图显示活性实体瘤碘剂沉积明显袁
水基图显示瘤体中心及 125I 粒子周围明显坏死囊
变袁伪彩图显示活性实体瘤血供特点袁可见活性实
体瘤尧 瘤体中心及 125I粒子周围明显坏死囊变区碘
含量散点图中碘基值分布趋势明显不同渊图 1舆~輥輮訛遥
2.2 能谱 CT定量分析

根据肿瘤 IC除以同期同层面肌肉 IC公式袁获
取实验组和对照组多期相增强扫描 nIC值袁即注入
对比剂后 10 s分别为 0.271依0.029尧0.481依0.037袁注
入对比剂后 25 s 分别为 0.390依0.051尧0.748依0.127袁
注入对比剂后 60 s 分别为 0.507 依0.062尧0.918 依

0.179袁 两组各期相肿瘤 nIC值差异有统计学意义
渊P约0.05冤渊表 1冤遥

2.3 病理学检查及 nIC和 MVD相关性分析
病理学检查 HE染色显示 125I粒子治疗移植瘤

有效袁 实验组瘤体中心及 125I粒子周围见大片液化
坏死囊变区袁无正常胰腺癌细胞袁癌细胞结构破坏袁
胞核溶解袁呈均质尧红染表现袁残存瘤体内侧见有残
存胰腺癌细胞袁癌细胞排列较松散袁胞质减少袁呈嗜
伊红状袁核固缩袁残存瘤体外侧细胞排列开始紧密袁
并可见散在的核固缩瘤细胞渊图 1輥輯訛冤曰对照组移植
瘤内无明显或有少许液化坏死囊变区袁胰腺癌细胞
呈巢片状排列袁癌细胞紧密袁核大深染袁有较多核分
裂像袁其内分布较多血管渊图 1輥輰訛冤遥

组别 注入对比剂后 10 s 注入对比剂后 25 s 注入对比剂后 60 s
实验组 0.271依0.029 0.390依0.051 0.507依0.062
对照组 0.481依0.037 0.748依0.127 0.918依0.179
t值 7.736 4.182 3.756
P值 约0.000 1 0.000 6 0.001 4

表 1 实验组和对照组肿瘤多期相增强扫描后 nIC值

MVD 计数在实验组为 15.91依5.83袁 对照组为
39.62依9.63袁差异有显著统计学意义渊t=5.957袁P约0.01冤袁
表明 125I粒子植入明显抑制和破坏肿瘤血管形成遥

多期相渊注入对比剂后 10 s尧25 s尧60 s冤nIC与 MVD
相关性分析显示袁均存在正线性相关渊分别为 r=
0.63袁P约0.000 1曰r=0.51袁P=0.002曰r=0.48袁P=0.001 7冤遥
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3 讨论
125I粒子组织间植入是一种姑息性治疗肿瘤的

新兴放射治疗手段袁 具有肿瘤靶区剂量分布均匀尧
操作简便准确尧创伤小等特点袁能有效缓解患者疼
痛并控制肿瘤局部复发袁显著延长生存期袁提高生
活质量咱4蛳6暂遥 125I粒子因含有金属粒子而产生伪影袁导
致患者术后 CT复查及随访产生困难遥

能谱 CT成像引入了物质单能量成像和能谱分
析功能袁GSI成像可将复杂的 X线衰减线性化袁可以
80尧140 kVp在 0.5 ms内快速交替切换袁通过计算解
析出不同的单能量图像渊40耀140 keV共 101个连续
keV能量图像冤袁最佳单能量图像可提高病灶显示效
果咱7蛳8袁10暂遥 GSI扫描模式可明显降低图像金属粒子伪
影问题袁弥补常规 CT缺陷袁为金属物置入术后 CT
疗效评估和随访提供了可能遥 GSI成像能进行物质
分离袁生成基础物质如碘尧水尧钙等新的密度图像袁
在碘基图中测得病灶碘浓度袁从而一定程度上反映
活体组织微循环变化和血流灌注量袁 用于定量分
析袁为实验研究和临床应用提供更多尧更全面的物
质组成及微血管形成信息袁因此对肿瘤随访评估优
于单纯 CT测量咱7蛳8袁10蛳13暂遥 本研究采用最佳 CNR分析
技术袁 在 70 KeV单能量图像下袁 更清晰地显示了
125I粒子及邻近组织袁去除多数硬化伪影曰碘基图显
示了活性实体瘤体部分碘剂明显沉积袁反映其组织
血供水平袁与病理表现一致曰水基图显示了瘤体中
心及 125I粒子周围明显坏死囊变袁含水量增加袁与实
验组病理表现一致袁胰腺癌细胞结构破坏袁呈均质尧
红染表现遥能谱 CT基物质图像密度高低由定量指标
反映袁目前临床上最为常用的基物质是水-碘基物质
对咱7蛳8袁10暂遥碘是 CT对比剂最主要成分袁碘基图像能反
映对比增强后被检活性实体瘤内碘浓度含量袁从而
间接反映其组织血供状况袁临床应用非常广泛咱7蛳8袁10蛳12暂遥
本研究中 125I粒子植入胰腺癌实验组和对照组肿瘤
碘含量差异有统计学意义渊P约0.05冤遥 nIC是评估胰
腺癌治疗效果的指标袁 与胰腺癌血管改变相关袁本
研究显示实验组 nIC高低与 125I粒子抗肿瘤效应相
关性明显低于对照组遥 新生血管形成是肿瘤血管生
成和增殖的必需条件袁MVD则可反映肿瘤血管生成
程度袁是早期提示胰腺癌发生发展尧术后复发尧预后
的可靠指标之一袁与 CT强化模式和方式有关咱13蛳14暂遥
本研究显示袁实验组和对照组肿瘤碘含量及定量分
析结果与病理表现和免疫组化检测结果相一致袁实
验组 125I粒子组织间植入后瘤体中心及 125I粒子周
围坏死囊变区 MVD明显减少袁表明 125I粒子治疗移
植瘤的有效性遥

总之袁能谱 CT可有效地评估 125I粒子植入胰腺
癌荷瘤裸鼠后的治疗效果袁其单能量图像明显降低
图像金属硬化伪影袁 能更清晰地显示 125I粒子及邻
近组织曰其物质分析功能可定量检测碘浓度袁反映
活体组织微循环变化和血流灌注量袁为组织定性诊
断提供帮助袁 从而为临床推广应用 125I粒子治疗胰
腺癌提供可靠的实验基础和理论依据遥
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