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摘要 控制人 口 是全球进入 21 世纪 时所面临的重大问题
。

我 国科研人员率先提 出了超声抗早孕的新

概念
。

几年来
,

从超声工程设备开发到对小鼠
、

香猪及猴子超 声抗早孕的动物实验
,

做 了大量系统的

研究工作
.

所获的研究成果
,

为超声抗早孕的临床应用展示出了令人鼓舞的广阔前景
.
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1 引言

据联合国预测
,

即使不少国家执行计划生

育政策
,

到 2 0 50 年全世界人 口 也将由今天的

5 6 亿上升到 100 亿
。

人 口增长对人类生存环境

和全球发展正产生着严重影响
,

因此控制人 口

问题 已成为全世界关注的问题
。

控制人 口 的医疗方法包括绝育
,

避孕和终

止早孕 (即抗早孕 )
。

抗早孕是对避孕失败或意

外妊娠的一种补救措施
,

主要包括手术流产和

* * 重庆医 科大学 医学超声工程研究所的国家九
·

五攻关重点科技项 目及 自然科学基金重点资助项 目
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药物流产两种方法
。

手术方法
,

历史久
,

副作

用大 ;
药物方法

,

目前以 R U 4 86 配伍前列腺素

最有效
,

前者使子宫内膜和滋养细跑变性
、

坏

死
、

终止胚胎发育
,

后者则刺激子宫收缩
,

排出

妊娠物
。

然而该药物的副作用及远期安全性 问

题
,

尚有待深入研究
。

据世界卫生组织 1 9 90 年

报告
,

全世界每年大约有 5 5 00 万孕妇需施人工

流产
。

而 19 94 年开罗世界人 口大会资料显示
,

每年大约有 50 万妇女死于与妊娠及流产有关

的疾病
。

因此
,

改善人类生殖健康
,

安全而有

效地控制人 口
,

正呼唤着全世界科学家的共同

努力
。

重庆医科大学王智彪在其导师凌萝达
、

顾

美礼
,

祝彼得教授指导下
,

于 19 93 年首创性

地完成了一篇题为 《超声抗早孕》 的博士论文

11]
.

由于得到四川省
,

国家 自然科学基金委 的

重视与资助
,

并被国家科委立为九五重点科技

攻关项 目
,

该项研究得以在更深层次上继续系

统展开
,

并有效地加强了与南京大学声学研究

所的合作
。

迄今
.

从超声辐照设备的研制
、

开

发
,

到对小鼠
,

香猪及猴子超声抗早孕的实验

研究
,

已卓有成效地进行 了大量工作
。

为超声

抗早孕的临床应用奠定了初步基础
。

本文将简

要地全面介绍这一课题 的研究情况
,

并着重指

出超声抗早孕在控制人 口 问题方面己显示出广

阔而乐观的前景
。

2 超声辐照设备的研制

( 1) C S L 一 I 型超声治疗仪 、公安部上海

82 2 厂产 )
,

频率为 0
.

SM H z ,

超声探头有效输出

面积为 c7 m Z ,

声强为 于 3w /
c m Z

。

在其探头前

附加一锥筒形不锈钢聚能器
,

使声输出端 口面

积缩小到 o
.

s e m Z ,

声强增大到 。一 Z o w /
e m Z

。

以此作为超声辐照源 z[]
。

( 2 ) 0
.

SM H z 环形 (中心园孔处放置定位的

超声诊断探头 ) 的功率型 P Z T 压电片
,

加声透

镜聚集
,

制成超声定位及高强超声辐照系统
,

焦点处声强 (利用辐射压力原理
,

采用水柱法

测得
。

将有另文发表 ) 可达 s 0 00 w /
c m Z 以上

。

3 对小鼠的实验研究

( l) 超声辐照对小 鼠胚泡
、

子宫及再孕功

能研究 表明 13
, 4 ]

,

经 sw /
e m Z ,

9 0 5 及

12 w c/ m Z 、

90
5 的超声剂量辐照后

,

大多胚

泡呈肿胀退化
,

而子宫 内膜上皮细跑 24 小时

的贴壁数
,

以及随后 96 小时内各实验组与假

辐照组间无统计学差异
。

( 2 )在对小鼠的超声抗早孕实验研究中
,

王

智彪等成功地提取与建立了胚胎心电图模型
,

作为实时反映胚胎急性损伤的指标 同
.

将 2 18 只妊娠 10一 1 1 天及 14 一15 天的

B A L B / C 小鼠施麻醉
、

切腹
。

用 0
.

SM H z

5 种不同声强的超声波对 158 只鼠经子宫对着

床点进行辐照
,

实时观测心电变化
。

而后还纳

子宫
,

关腹
。

于妊娠第 18 天时检查表明
,

在

心电消失组中
,

胚胎死亡率 100 %
。

在妊娠 10 -

n 天组中
,

超声波辐照致胚胎死亡的计量为 20

W /
e m Z 、

6 1 5 ; 16W /
e m Z 、

10 1 5
。

而妊娠

1 4
、

15 天组中的致死剂量为 Zo w /
e m Z 、

6 85
。

另 6 0 只妊娠 鼠用于研究超声辐照的热效

应
,

用 1 2W /
e m Z

、

一6W /
e m Z 及 Z o w /

e m Z 声

强辐照第 14 天胚胎 的着床点 90 5 ,

胚体内温升

分别为 6
·

g o C
、

1 1
.

s o

e 及 2 6
.

6 O

e [6
, 7 ]

。

用频率 o
.

SM H z 、

声强 z Zw /
e m Z

1 6W /
e m Z 及 ZOW /

e m Z 辐照妊娠 7 天的小鼠

子宫着床点 90
5 ,

结果表明
,

孕体较母体对超

声辐照更敏感
、

更易受损 s[, 9 }
。

4 对香猪的研究 I` 0
,

“ ]

( l) 超声辐照对香猪子宫 的近
、

远期影响
。

贵州小型香猪
,

4一 6 月龄
,

体重 18一 2 5 k g
,

术

前禁食 16 小时
,

常规麻醉切腹
,

暴露双侧子宫

角
、

分别以 o w /
e m Z 、

sw /
e m Z 、

12w /
e m Z 、

16W /
e m Z 、

及 Z o w /
e m Z 辐照 90 5 ,

用插入子

宫内的热敏元件测温升
,

温升值分别为 oo C
、

4
.

7
o

C
、

6
.

g
O

C
、

1 3
.

o
o

C 及 24 o C
。

实验分急性观

察组与慢性观察组
,

急性组于超声辐照后立即

取材 ;
慢性组继续饲养 3 个月

,

之后开腹取子宫

标本
。

观察结果显示
,

辐照剂量为 12 w /
c m Z 、

1 7 卷 6 期 (1 9 9 8 )



905时
,

子宫内膜机能层即呈水肿
; 20W /

e m Z
、

90
5 时

,

水肿严重
,

且内膜上皮细胞内呈灶性坏

死和大小不等的空泡
。

3 小月之后
,

损伤消失
。

表明
,

在此超声剂量辐照下
,

香猪子宫的损伤

是可逆的
,

不会形成疤痕
。

(2 ) 对香猪超声抗早孕的研究
。

对 48 只

妊娠 28 一
48 天的香猪

、

逐一开腹暴露子宫
、

从

子宫中取出胚胎
,

但保留胎盘血循环
,

按标准

肢体导联记录胚胎心 电变化
。

以 16 w /
c m Z 声

强辐照 17 只胚胎
,

20 w /
c m Z 辐照 16 只胚

胎
,

1 2 0 0W /
e m Z 辐照 1 5 只胚胎

,

结果表明
,

致

胚胎心电消失的超声闹值剂量为 16 w /
c m Z 、

79 5 5 ,

2 0W /
e m Z 、

4 3 2 5 ,

12 0 0W /
e m Z 、

10 5
。

结果提示
,

为在超声终止早孕条件下确保

孕体周围组织的安全性
,

希望减小辐照时间
,

减少热扩散
。

为此
,

宜于使用高强聚焦超声
。

此外
,

又用 1 2 00 w /
c m Z

高强聚焦超声
,

在

B 超图像引导下经腹对 16 只妊娠 96 天的香猪

晚孕胎儿的头
、

胸
、

腹部进行定点辐照 2 05
、

随后开腹取 出胎儿
。

观察表明
,

定点损伤程度

己达组织
、

细胞水平上的变性坏死
,

而靶 目标

周围组织及声波透过的各层组织均无损伤
、

结

果令人十分鼓舞
。

5 高强聚焦超声 (H I F U ) 对猴抗旱孕

的研究

早孕恒河猴 6 只
、

孕龄 为 3 7一66 天
,

B 超观测纵 向正中切孕囊呈椭 园形
,

其大小

(长轴
x 短轴 ) 为 13

.

3 m m x 6
.

s m m 一 2 4 m m x 2 3
.

5

m m 间
。

禁食 12 小时后
,

麻醉处理
,

先启动诊

断超声
,

B 超定位孕囊 (或胎心搏处 )于抬疗聚

焦声束焦点处
,

然后间歇启动治疗超声辐照孕

囊
。

抬疗超声取 0
.

SM H z 、

焦域为 g m m x 2
.

2m m

及 1
.

6M H z 、

焦域为 4m m x l
.

s m m 二种辐照方

式与剂量
、

各猴间有所差异
。

如其中一孕猴
,

取辐照声强 2 3 7 7w /
c m Z ,

每次辐照 3s
,

间歇

5s
,

计辐照 10 次
。

辐照后
,

B 超图像显示
:

胎
J

合搏动消失
、

孕囊壁塌陷
,

回声增强
.

超声处

理之后 3一 83 小时
,

可见阴道出血
,

排出完整孕

囊或大量组织碎块
,

其后流血骤减
,

2 日后自

净
。

6 只被超声处理的孕猴
、

胚胎全部急性死

亡
,

且 5 只完全排出
。

l 只流产不完全
。

流产

30 一
40 天后

,

猴月经复潮
,

且正常
,

B 超显示

子宫内膜线清晰
。

动情期与雄猴合笼
,

交配
、

妊娠与分娩正常
。

实验表明
,

一定剂量的超声辐照可致猴胚

胎 急性死亡
,

间歇 式辐 照不仅可减小孕体外

的组织受损
,

且伴随的辐射压反复作用有利于

剥离脱膜组织及孕体排出
.

孕龄及胎囊大小及

辐照超声剂量大小与流产效果密切相关
,

孕龄

短
,

孕体小
,

辐照剂量大
,

则流产效果好
。

1 只

未完全流产的孕猴
,

孕龄较长 (66 天
,

相当于

人妊娠 3 个月 )
,

孕囊较大
,

可能由于所施辐

照剂量偏小
。

经超声抗早孕处理过的母猴
,

其

再孕能力不受影响
。

此外
,

还对上千只小鼠等动物
,

以抗早孕

剂量的超声辐照
,

研究其对再孕功能的影响及

致遗传变异可能性的研究
,

结果都是否定的 (结

果待发表 )
。

6 结论

( l) 聚焦超声辐照致胚胎急性死亡关键是

剂量 问题
、

不 同动物胚胎 的致死闭值剂量不

同
。

( 2 ) 早孕胚胎和胎盘组织比母体组织对超

声辐照更敏感
,

这是超声抗早孕的超声生物物

理学基础
。

( 3) 间歇式超声辐照
.

可促使子宫内膜功能

层剥离
,

有利于孕体完全排 出
。

( 4 )高强聚焦超声 (H I F U )用于猴抗早孕
、

有效
、

安全
、

简便
。

( 5 ) 用致死胚胎的超声剂量辐照
,

对动物的

再孕功能没有影响
。

( 6 ) 用抗早孕剂量 的超声辐照未见导致遗

传变异
。

上述有关动物的系列实验研究
,

证明了超

(下转第 8 页 )
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式中
:

P l lP =l一 P2 1

P2 2 P = Z一 P2 1

。 _C了

切
’ ` o` 一

丙
( A2

.

4)

p12 =一 (“ 一 l)功户 ,

1P :
代表 固体和流体的祸合质量密度

,

(A .2 2 )

式中
“ + ”

号对应于 c,
a、 , “ 一 ”

号对应于

几 10叨
.

由 (A 2
.

1 )
、

(A 2
.

2 ) 式可知
,

C , a : , ,

C
,。 。

和 C 亡 是 只 Q
,

R 的函数
,

再由 (A L S ) 可知

只 Q
,

R 是 aK
,

K
: ,

N
,

K 了 的函数
,

K 了 已知
,

3 种波速 由实验测定
,

所以 aK
,

K
。 ,

N 可由 3

个速度方程求解
。

解方程组的过程较为简单
,

最后归结为解一个一元四次方程 s[]
。

当框架的密度和弹性模量均远大于流体的

密度和弹性模量
,

即 aK
、

N > > K了
,

p l > >

jP 时 (例 如气体饱和 的孔 隙介质 )
,

根据

(A l
.

6 )
,

(A 2
.

2 )
,

(A 2
.

3 ) 可近似地推导出
:

利用上式
,

的 C al 。二 来求得

可以通过测量气体饱和样品中

a
。

(A .2 4 ) 式是一个近似公

式
,

根据文献 0[] 的估计
,

误差不超过 .0 01 %
.

同样 (A .2 2 ) 式中取
“ + ”

得到
:

件
a 。 ` aK

+ 盖N

P 1
(A 2

.

5 )

在同样条件下
,

从 (A Z
.

l) 式可推出
:

(A 2
.

6 )
N一1P

一一

利用上两式
,

可以通过测量干燥样品中的

纵波和横波速度来求得 N 和 aK
。

产、 J 产、 产曰 r片、 曰产叼 产、 砂 产叼 产 、 砂尸 、 剖 产、 日 产气曰 产、 产、 砂尸叼 产、 产产、 砂产 、曰 沪,叼 产、 曰 产 、 曰护气叼 产、喇 产、 曰产、 尸、 J产 、 产产,叼 尸、 目 产 、 砂产、 日尸片叼 产 、
产、 曰 产、 砂 尸、 . 月、 . 砂、 曰 产、 创 产 、 曰 r、 叼 户, 、 韶尹、 口 产 、曰 产勺创 广、曰 广

,

叼 尹、 习 户、 目 产, 曰 产、 副产叼 产、 甲 尸、 沪产 ,创 尸、 副

(上接第 3 1 页 )

声抗早孕的有效性
、

安全性和可行性
。

充分显

示出了它临床应用的广阔前景
。

为把这项新技术早 日推 向临床
,

扩大对猴

子研究的案例数量和进一步探讨超声抗早孕的

量效关系的工作
,

正在有效地筹划之中
。

超声治疗学的最新发展表明 lz[
,

` 3 }
,

强超

声治疗技术正在形成一个新的研究热点
,

它对

现代超声医学发展的重要贡献
,

将可能成为继

超声影像诊断技术之后的又一个里程碑
。

我 国

科技工作者正在对这一崭新领域 的开拓做出引

人瞩 目的贡献
。
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