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·临床研究·

Sonazoid与SonoVue应用于超声引导下经皮
微波消融治疗小肝癌的对比研究

刘德林 孔梓祥 梁 妃 郭 毅 洪 霞

摘 要 目的 比较 Sonazoid与 SonoVue应用于超声引导下经皮微波消融治疗小肝癌的临床价值。方法 选取

我院超声引导下经皮微波消融治疗小肝癌患者 67例，均应用超声造影观察肿瘤显影情况并进行穿刺布针，根据术中使

用造影剂的不同分为 Sonazoid组 25例和 SonoVue组 42例，比较两组穿刺布针难度评分；消融后 3个月内行增强影像学

（增强MRI、增强 CT或超声造影）检查评估其近期疗效。结果 Sonazoid组穿刺布针难度评分 2.0~2.7分，平均（2.28±
0.29）分，SonoVue组穿刺布针难度评分 2.0~4.7分，平均（2.95±0.85）分，两组比较差异有统计学意义（P<0.05）。消融后

3个月内行增强影像学检查显示，Sonazoid组完全消融率为 100%（25/25），SonoVue组完全消融率为 95.2%（40/42），两组

比较差异无统计学意义。结论 Sonazoid与 SonoVue超声造影在常规超声显影不清晰的小肝癌消融术中均有较好的临

床应用价值；相较于 SonoVue，Sonazoid具有独特的后血管相，可使肿瘤长时间清晰显影，便于术者进行连续操作、精准穿

刺布针，有助于提高消融疗效。
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Value of Sonazoid and SonoVue in percutaneous microwave ablation of
small hepatocellular carcinoma under ultrasound guidance：

a comparative study

LIU Delin，KONG Zixiang，LIANG Fei，GUO Yi，HONG Xia
Department of Ultrasound，Hangzhou Xixi Hospital Affiliated to Zhejiang University School of Medicine，Hangzhou 310023，China

ABSTRACT Objective To compare the clinical value of Sonazoid and SonoVue in percutaneous microwave ablation of
small hepatocellular carcinoma under ultrasound guidance.Methods Sixty-seven patients with small hepatocellular carcinoma
treated underwent percutaneous microwave ablation therapy under ultrasound guidance in our hospital were selected.Contrast-
enhanced ultrasound（CEUS）was used to visualize tumors，and puncture needles were arranged according to the visualization.
The patients were divided into Sonazoid group（25 cases）and SonoVue group（42 cases）according to the different contrast
agents used during the operation.The difficulty score of needle arrangement was compared between the two groups.The short-
term efficacy was evaluated by performing contrast-enhanced imaging（CEMRI，CECT，or CEUS）within 3 months after ablation.
Results The difficulty score of needle arrangement in the Sonazoid group were 2.0~2.7 points，with an average of（2.28±0.29）
points，while those in the SonoVue group were 2.0~4.7 points，with an average of（2.95±0.85）points.The difference between the
two groups was statistically significant（P<0.05）.Within 3 months after ablation，contrast-enhanced imaging showed that the
complete ablation rate in the Sonazoid group was 100%（25/25），while that in the SonoVue group was 95.2%（40/42）.There was
no significant difference between the two groups.Conclusion The clinical application value of CEUS based on Sonazoid and
SonoVue are significant in providing guidance during the ablation of small hepatocellular carcinoma with unclear conventional
grayscale ultrasound imaging. Compare with SonoVue，the Sonazoid exhibits a distinctive post-vascular phase that enables
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微波消融治疗肝癌在临床应用已久，其具有微创

安全、可多次治疗等优势，特别是对最大径≤3 cm肝细

胞癌（又称小肝癌）的疗效可与外科手术切除相媲

美［1-2］。超声引导下穿刺及消融具有实时监控、操作灵

活等优势，但很多小肝癌在常规超声上往往显影不清

晰，临床需通过超声造影将小肝癌显影清晰后再进行

穿刺，以提高穿刺布针的精准性［3-4］。目前国内临床常

用的超声造影剂主要有 Sonazoid（注射用全氟丁烷微

球）和 SonoVue（注射用六氟化硫微泡），本研究旨在比

较两种不同特性超声造影剂应用于超声引导下微波

消融治疗小肝癌的临床价值。

资料与方法

一、研究对象

选取 2021年 1月至 2022年 12月我院经皮微波消

融治疗原发性肝癌患者 67例，男 54例，女 13例，年龄

38~82岁，平均（61.66±9.30）岁，肿瘤最大径1.1~3.0 cm，
平均（1.85±0.47）cm；其中 26例为复发患者（12例有手

术切除史，14例有消融治疗史）。术中使用 Sonazoid
者 25例（Sonazoid组），男 20例，女 5例，年龄 41~82岁，

平均（60.64±9.46）岁，肿瘤最大径 1.1~2.8 cm，平均

（1.78±0.45）cm；术中使用SonoVue者42例（SonoVue组），

男34岁，女8岁，年龄38~78岁，平均（62.26±9.27）岁，肿

瘤最大径 1.1~3.0 cm，平均（1.89±0.49）cm。两组患者

年龄、性别、肿瘤最大径比较差异均无统计学意义。

纳入标准：①符合《原发性肝癌诊疗规范（2019年版）》［5］

中肝癌的临床诊断标准或术前穿刺活检病理确诊；

②常规超声显影不清晰的单发小肝癌；③消融术中使

用 Sonazoid或 SonoVue超声造影将肿瘤显示清晰后再

穿刺布针。排除标准：消融后未遵循规律随访或失访

的患者。本研究经我院医学伦理委员会批准［2020年
（科）伦审第40号］，所有患者均签署知情同意书。

二、仪器与方法

1.仪器及试剂：微波消融使用KY-2000型微波治

疗仪（南京康友公司），配备KY-2450B-1无菌一次性

消融针，单点次消融功率 60 W、消融时间 6 min。使用

百胜MyLab Twice彩色多普勒超声诊断仪，CA541探
头，频率 1~8 MHz；配备超声造影功能。超声造影剂使

用 Sonazoid（通用电气医疗保健公司）和 SonoVue（意大

利博莱科公司），两种超声造影剂均严格按照产品说明

书要求配置。其中Sonazoid使用前抽取其自带的无菌注

射用水2.0 ml加入白色块状制剂，充分振荡形成混悬液，

每次注射剂量依据患者体质量计算（0.015 ml/kg），经肘

静脉快速团注，再用 5.0 ml生理盐水冲管；SonoVue使
用前抽取生理盐水 5.0 ml加入白色粉状制剂，充分振

荡形成混悬液，每次注射剂量为 2.4 ml，注射方法同

Sonazoid。
2.微波消融方法：患者均采用全身麻醉，依据肿瘤

位置，必要时使用人工腹水、人工胸腔积液等辅助技

术。微波消融术中先行常规超声观察病灶回声情况，

然后使用 Sonazoid或 SonoVue超声造影观察肿瘤显影

清晰后再穿刺布针，打开计时器，记录开始造影到完

成布针所用时间。采用单针单点位或双针多点位穿

刺，消融肿瘤及其周边≥0.5 cm的正常肝实质以达到安

全边界［6］，术中即刻超声造影评估效果，未达安全边界

者须补充消融。

3.穿刺布针难度评分：参考文献［7］制订穿刺布针

过程 5分难度表，包括超声造影后肿瘤显影清晰度

分值（1~3分）和造影剂注射次数分值（1~2分）。①由

3位具有 10年以上工作经验的超声医师对超声造影后

肿瘤显像清晰度进行评分，并计算平均值，显影非常清

晰者 1分、良好 2分、一般 3分；②穿刺布针过程中造

影剂注射 1次者 1分，注射≥2次者 2分。两项相加为

最后得分。

4.消融后疗效评估：消融后 3个月内行增强影像

学（增强MRI、增强CT或超声造影）检查以评估近期疗

效，评估标准［6］：消融灶内部及边缘无异常增强为完全

消融；消融灶内部或边缘有异常增强为不完全消融；

同时检测甲胎蛋白（AFP），观察两组患者消融前、后

AFP变化。

三、统计学处理

应用 SPSS 19.0统计软件，计量资料以 x±s表示，两

组比较采用 t检验；计数资料以例或率表示，两组比较

采用χ2检验。P<0.05为差异有统计学意义。

结 果

一、两组常规超声检查情况

Sonazoid组 25例患者常规超声表现为病灶呈偏

prolonged and clear visualization of the tumor. This facilitates uninterrupted operation and precise needle arrangement by
operators，thereby potentially enhancing ablation efficacy.

KEY WORDS Ultrasonography；Contrast agent；Hepatocellular carcinoma；Microwave ablation
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低回声15例，等回声8例，偏高回声

2例；分别位于 S2 2例、S4 3例、S5
3 例、S6 3 例、S7 6例及 S8 8例。

SonoVue组42例患者常规超声表现为

病灶呈偏低回声21例，等回声15例，

偏高回声 6例；分别位于 S2 3例、S3
2例、S4 3例、S5 4例、S6 6例、S7 12例
及S8 12例。

二、两组超声造影引导下穿刺

布针情况

Sonazoid组 25例患者均于后

血管相实施穿刺布针（图 1），造影

剂注射次数均为 1次，布针用时

10.5~15.0 min，中 位 数 11.5 min。
SonoVue组 42例中，36例患者于动

脉期实施穿刺布针（图2），其余6例
于门脉期及延迟期实施，造影剂注射

次数1~4次，布针用时1.0~20.0 min，
中位数 4.0 min。Sonazoid组穿刺布

针难度评分 2.0~2.7分，平均（2.28±
0.29）分，SonoVue组穿刺布针难度

评分2.0~4.7分，平均（2.95±0.85）分，

两组比较差异有统计学意义（P<0.05）。
三、两组疗效比较

消融后 3个月内行增强影像检

查显示，Sonazoid组完全消融率为

100%（25/25），SonoVue组完全消融

率为 95.2%（40/42），两组比较差异

无统计学意义。消融前 Sonazoid组
有 11例、SonoVue组有 18例AFP增
高，消融后 3个月内复查均明显下

降或恢复正常。

讨 论

微波消融治疗小肝癌的疗效较

好，可以作为根治性治疗手段［1-2］，
超声是临床最常用的肝癌热消融引

导方式，但小肝癌在常规超声上容

易漏诊［8］。Kim等［9］研究报道，常规

超声对最大径≤1 cm肝癌的漏诊率

高达 47.8%。本研究结果显示，

Sonazoid组 25例患者常规超声表现

为病灶呈偏低回声15例，等回声8例，

A：增强CT示肝脏近膈顶新发癌灶（黑色箭头示），最大径约 1.1 cm；B：常规超声示肿瘤难以与周边

正常肝实质分辨；C：超声造影示动脉期肿瘤呈高增强，与周边正常肝实质对比明显，但持续时间仅

6 s；D：延迟期肿瘤呈稍低增强，与周边正常肝实质对比不明显；E：后血管相肿瘤呈低增强，周边正

常肝实质呈高增强，形成鲜明对比，持续时间达 1 h；F：于后血管相实施穿刺布针并消融（白色箭头

示微波消融针进针；黑色箭头示肿瘤）

图1 Sonazoid组一患者（男，65岁，右肝肝癌术后2年）增强CT、常规超声及超声造影图

A B C

D E F

A、B：常规超声示肿瘤显示不清晰，超声造影动脉期肿瘤呈高增强，门脉期及延迟期呈稍低增强，最

大径约 1.6 cm（箭头示）；C：于动脉期肿瘤呈高增强时实施穿刺布针（箭头示微波消融针进针）；

D：肿瘤动脉期高增强持续时间仅 9 s，穿刺布针完成时肿瘤与周边正常肝实质增强强度相近

图2 SonoVue组一患者（女，60岁，肝硬化10年，增强MRI发现左肝肝癌）超声造影图

A B

C D
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偏高回声 2例；分别位于 S2 2例、S4 3例、S5 3例、S6
3例、S7 6例及 S8 8例；SonoVue组 42例患者常规超声

表现为病灶呈偏低回声 21例，等回声 15例，偏高回声

6例；分别位于 S2 3例、S3 2例、S4 3例、S5 4例、S6
6例、S7 12例及 S8 12例。本研究两组病灶常规超声

均表现为显影不清晰，分析原因为：①肝硬化背景的

影响。90%的原发性肝癌患者合并病毒性肝炎、肝

硬化［10］，肝硬化患者肝内常伴有多发再生结节，如有

小肝癌混杂其中，则有时难以辨别，易被误诊为普通

再生结节；②如小肝癌与周边正常肝实质回声相近、

分界不清晰，难以被发现；③如肝癌位置较深，超声

扫查时由于声衰减等原因可能造成肿瘤显影不清晰

而被遗漏；④小肝癌位于包膜下，且紧贴肋骨，超声

扫查受到肋骨遮挡的影响，则易被遗漏；⑤当超声

扫查受肺内或肠道气体影响时，一些病灶也不容易清

晰显示。

超声引导下经皮微波消融治疗小肝癌时，如小肝

癌显影不清晰则增加了穿刺布针及消融的难度，可能

导致不完全消融［9］，为了能达到更好的消融效果，本研

究通过注射超声造影剂以提高肿瘤与周边正常肝实

质的对比度，待肿瘤显影清晰后再实施穿刺布针及消

融。目前国内常见超声造影剂主要有 Sonazoid和

SonoVue，SonoVue在临床应用已久，以往肝癌热消融

术中超声造影的应用研究多基于此，Sonazoid于2019年
4月在国内批准上市。两种造影剂协助成像原理有所

不同，SonoVue超声造影时相包括动脉期、门脉期和

延迟期 3阶段（血管相），共计 5 min左右显影时间；而

Sonazoid在血管相基础上多了后血管相，显影时间可

持续 1 h以上［11-13］。后血管相是 Sonazoid所特有的造

影时相，此阶段正常肝实质内的Kupffer细胞因吞噬全

氟丁烷微球呈高增强，而肝癌等占位病变由于缺乏

Kupffer细胞常呈低增强或无增强，与周边正常肝实质

形成鲜明对比。

采用 SonoVue超声造影下穿刺布针，多利用其动

脉早期，此时肿瘤与周边正常肝实质可形成鲜明对

比，但清晰显影时间仅数秒至十几秒不等，时间短，难

以满足精准穿刺布针的要求，有时需多次重复注射，

本研究 SonoVue组 42例患者中 36例于动脉期实施穿

刺布针，其中 2例患者造影剂注射次数多达 4次；而门

脉期及延迟期肿瘤与周边正常肝实质对比度往往不

够显著，其应用价值有限，仅 6例于此期实施穿刺布

针。Sonazoid组 25例患者均于后血管相实施穿刺布针，

造影剂注射次数均仅为 1次，研究［14-15］表明，相对于

Sonazoid的动脉期，后血管相时肝肿瘤与周边正常肝

实质对比更为显著，更有利于穿刺布针，且后血管相

显影时间非常长，使术者有充足的时间进行细致操

作，以达到精准穿刺布针的目的。本研究 SonoVue组
42例患者布针用时1.0~20.0 min，中位数4.0 min；Sonazoid
组25例患者布针用时10.5~15.0 min，中位数 11.5 min，
分析原因为布针用时是从注射造影剂开始到完成布

针所用时间，由于 Sonazoid后血管相在注射 10 min后
出现［16］，故Sonazoid组布针用时较SonoVue组长。

本研究消融后 3个月内行增强影像学检查显示，

Sonazoid组完全消融率为 100%（25/25），SonoVue组完

全消融率为 95.2%（40/42），两组患者近期疗效比较差

异无统计学意义；Sonazoid组穿刺布针难度评分 2.0~
2.7分，平均（2.28±0.29）分，SonoVue组穿刺布针难度

评分 2.0~4.7分，平均（2.95±0.85）分，两组比较差异有

统计学意义（P<0.05）。表明于 Sonazoid超声造影的后

血管相实施穿刺布针，更易操作且方便快捷［16］。此

外，由于两种造影剂微泡外壳成分不同，SonoVue六氟

化硫微泡更易破裂，需在较低的机械指数（<0.1）下成

像，Sonazoid可以在较高的机械指数（>0.2）下成像，而

机械指数越高，背景回声信号抑制越弱，因此穿刺至

肝内的消融针能更清晰显示，有利于穿刺操作，且保

障穿刺安全［17-18］。
综上所述，Sonazoid与 SonoVue超声造影在常规超

声显影不清晰的小肝癌消融术中均具有较好的临床

应用价值；相较于 SonoVue，Sonazoid具有独特的后血

管相，可使肿瘤长时间清晰显影，便于术者有足够的

时间和信心进行连续操作、精准穿刺布针，有助于提高

消融疗效。但本研究中采用的穿刺布针难度评分具有

较大的主观性，不同经验的医师判断会有一定的差异，

且为回顾性研究，样本量偏小，两组样本量分布不均，

待今后扩大样本量进行前瞻性研究进一步验证。
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袢和肥胖等因素的干扰，图像分辨率较高，更易发现异常的强

回声病变，本例患者术中超声表现为线状强回声，表面光滑，无

明显声影，超声提示异物，分析原因可能为既往胆肠吻合术残

留所致。有文献［2］报道胃肠腔内尖锐的异物会刺破肠壁形成

肉芽肿、脓肿或损伤周围脏器。本例患者于术中超声常规检查

偶然发现胆肠吻合口残留金属异物，并协助外科医师及时取

出，避免患者因异物长期存留术区引发的不良反应。可见，术

中超声是一种较好的床旁影像学检查方法，能提供较小异物的

影像学信息，有助于外科手术进程。
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A、B：于胆肠吻合口处见一长约2.0 cm线状强回声（箭头示），表面光滑，无明显声影；C：箭头示左肝内胆管结石

图1 术中超声图像

A B C

图 2 术后于胆肠吻合口处取出长约 2.0 cm黑褐色异物（箭头示），质硬

有韧性
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