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국문요약 

쥐쥐쥐쥐    유방종양평가에유방종양평가에유방종양평가에유방종양평가에    있어서있어서있어서있어서    자기공명영상기기의자기공명영상기기의자기공명영상기기의자기공명영상기기의    

GdGdGdGd----DTPA DTPA DTPA DTPA 투여투여투여투여    후후후후    동시획득동시획득동시획득동시획득 T1 & T2 T1 & T2 T1 & T2 T1 & T2*    역동적역동적역동적역동적    

관류연구의관류연구의관류연구의관류연구의    적용적용적용적용    

본 연구의 목적은 자기공명영상기기의 Gd-DTPA 투여 후 

동시획득 T1 & T2* 역동적 관류연구의 의미를 발암물질 투여로 유발된 

쥐 유방암 조직에서 알아보는 것이다. 교정된 ∆R2*를 구하고 시간곡선을 

구해서 곡선의 특징을 알아보고 아울러 투과도와 종양조직의 

평균혈관밀도를 계산하고 측정하여 종양조직의 양성과 악성유무, 그리고 

유방암 등급에 따른 차이를 알아보고자 한다. 

45, 180mg/kg의 ethyl-N-nitrosurea를 30일 된 암컷쥐에 복강 

투여하고 약 3개월 후부터 종양의 생성이 확인되었고 자기공명영상 

영상연쇄를 T2강조영상, T1, T2, 그리고 rho 지도, 단일절편 동시획득 

역동적 T1/T2* 경사 이중에코-영상지표, 조영증강후 T1강조 

지방억제영상 등을 얻었다. 동시획득 역동적 T1/T2* 경사 이중에코를 

이용하여 한번의 급속주입 조영증강과 ∆R2*    의 교정으로 T1 단축과 T2* 

단축효과를 동시에 획득하였다. 교정된 ∆R2* 곡선은 종양의 관심영역을 

그린 후 그래프로 나타내었으며 혈관양지도(vascular volume map)에서 

높은 혈관영역을 관심영역으로 설정하였다. 혈관투과성(K1, K2)는 각각의 
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종양에서 계산되었다. ketamine과 lumpun의 근육내 주사로 마취를 

시행하였으며 영상획득이 끝난 직후 정맥내 마취제 주사로 쥐를 치사한 후 

종양을 획득하였다. Hematoxylin & Eosin (H&E)과 CD31면역 염색을 

시행하였다. Scarff-Bloom-Richardson (SBR) 방법으로 종양의 등급을 

나누었다. 

9마리의 쥐에서 종양획득을 하였으며 각각 2-섬유샘종, 4-low grade 

carcinoma, 1-intermediate grade carcinoma, 그리고 2-high grade 

carcinoma 이었다. 교정된 ∆R2* 곡선에서 악성유방종양은 조영증강 후 

∆R2*의 빠른 증가와 정점 후 빠른 감소를 보였다. 양성유방종양은 ∆R2*의 

느린 증가와 정점 후 느린 감소를 보였다. 정점의 신호강도까지 도달하는 

시간이 양성종양과 악성종양간에 차이가 있었다. ∆R2*의 기저와 정점의 

차이는 연관이 없었다. K1과 K2는 종양의 등급 혹은 양성 악성 유방종양 

사이에 유방암의 조직 소견과 평균혈관밀도와 연관성이 없었다. 

동시획득 T1 & T2* 역동적 관류로 교정된 ∆R2*의 획득은 양성과 

악성종양의 감별에 유용하다. 그러나 투과도는 양성과 악성의 감별이나 

유방암의 등급의 감별에 효과가 없다.  

 

핵심되는 말: 동시획득 T1 & T2* 역동적 관류, 투과도, 평균혈관밀도, K1, 

K2 
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자기공명영상기기의자기공명영상기기의자기공명영상기기의자기공명영상기기의 Gd Gd Gd Gd----DTPA DTPA DTPA DTPA 투여투여투여투여    후후후후        

동시획득동시획득동시획득동시획득 T1 & T2 T1 & T2 T1 & T2 T1 & T2*    역동관류연구의역동관류연구의역동관류연구의역동관류연구의    적용적용적용적용    

 

<지도교수 서 진석> 

 

연세대학교 대학원 의학과 

 

이 상훈 

    

I. I. I. I. 서론서론서론서론    

종양의 신생혈관생성은 암의 성장에 결정적인 역할을 담당한다. 이러한 

신생혈관생성을 평가하기 위한 여러 연구가 있었고 영상진단의 영역에서는 

혈관생성을 평가하기 위해서 조영증강영상을 사용하게 되었으며 특히 

관류영상과 투과도에 대한 연구가 진행이 되고 있다1-11. 관류영상에서 

전통적으로 T1강조 동적 조영증강영상에서부터 T2강조 그리고 

T2*강조영상에 이르기까지 많은 연구가 시행되어 왔다. 그 중에서 

T1강조와 T2*강조영상이 많이 연구되고 있으며 여러 조영제에 의한 
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관류영상이 실험되고 있다12-14. 본 연구에서는 가장 많이 사용되는 

조영제인 Gd-DTPA를 사용한 실험을 하고자 한다. 동시획득 T1 & T2* 

관류영상은 Hietschold15,16와 Miyati17에 의해 소개된 이후로 연구가 

이루어져 오고 있다. 두 자기공명영상의 기법을 동시에 획득하는 이점이 

있어 보다 자세한 종양의 관류평가가 가능하다. 

본 연구의 목적은 자기공명영상기기의 Gd-DTPA 투여 후 동시획득 

T1 & T2* 역동적 관류연구의 의미를 발암물질 투여로 유발된 쥐 유방암 

조직에서 알아보는 것이다. 교정된 ∆R2*를 구하고 시간곡선을 구해서 

곡선의 특징을 알아보고 아울러 투과도와 종양조직의 평균혈관밀도를 

계산하고 측정하여 종양조직의 양성과 악성유무, 그리고 유방암 등급에 

따른 차이를 알아보고자 한다. 
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II. II. II. II. 재료재료재료재료    및및및및    방법방법방법방법    

1. 종양모델 

가. N-ethyl-N-nitrosourea (ENU)-유도 유방종양모델 

ENU: 강력한 발암물질이며 쥐에 투여하였을 경우 여러 등급의 

종양을 여러 부위에서 만든다. 알킬화약물이며 효소의 활성화 없이 

급속하고 직접적으로 작용한다. 추측 가능한 세포 내 표적은 DNA, 

RNA, 그리고 여러 단백질 등 이다. 유방세포는 종양유도의 첫 

번째 표적세포이며 보통 생후 30일 된 암컷쥐에 투여된다. 본 

실험에서도 45, 180mg/kg의 ENU를 30일 된 암컷쥐에 복강내로 

투여하였다. 45mg/kg를 투여할 경우 42%의 쥐에서 섬유샘종이 

유도된다고 보고되었으며 180mg/kg의 경우 약 3개월 후 악성 

유방종양이 약 90%에서 발현된다는 보고가 있다.  

   2. 자기공명영상 

    가. 조영제의 사용: Gd-DTPA=0.2mmol/kg 

    나. 자기공명영상 영상연쇄(MRI sequence) 

 (1) T2강조영상 

 (2) T1, T2, 그리고 rho map-영상지표 

(가) TR/IR/TE=1448/1848/20-160 

(나) matrix=256 x 192 

(다) 절편두께/ 절편사이간격: 5mm/1mm  
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(라) 절편: 5절편 

(마) TSE factor=8 

(바) 영상획득시간=8분 27초 

(사) Field of view=20츠 

 

 

그림 1. T1, T2, 그리고 rho map, 펄스 디자인. 

 

 (3) 단일절편 동시획득 역동적 T1/T2* 경사 이중에코-영상지표 

(가) TR/TE1/TE2/α=101/2/8msec/30° 

(나) matrix=128 x 128 

(다) 절편두께: 5mm  
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(라) 절편: 단일절편 

(마) 시간해상력: 1.28초 

(바) 1000 phases 

(바) 영상획득시간=약 22분 

(사) Field of view=20cm 

 

 (4) 조영증강후 T1강조 지방억제영상 

    다. 사지코일 혹은 flex-s 코일 사용 

    라. 영상획득 

T1, T2 그리고 rho 지도는 T2강조영상에 기초하여 종양의 

중앙에서 획득하였으며 동시획득 역동적 T1/T2* 경사 이중에코는 

지도의 중심에서 획득하였다. 동시획득 역동적 T1/T2* 경사 

이중에코를 이용하여 한번의 급속주입 조영증강으로 T1 단축과 

T2* 단축효과를 동시에 획득하였다. ∆R2*    의 교정은 처음과 두 

번째 에코영상에서 화소대 화소 기반으로 계산되어 T1효과를 

제거하여 계산된다. 이를 위해 IDL software를 이용한 프로그램을 

만들어 PC workstation에서 T1과 T2*의 분리를 획득하였다. 

계산식은 아래와 같다. 

    

∆∆∆∆R2R2R2R2****
 (t) (t) (t) (t) = ln{(S1 = ln{(S1 = ln{(S1 = ln{(S1(t)(t)(t)(t)/S2/S2/S2/S2(t)(t)(t)(t))x(S2)x(S2)x(S2)x(S2(o)(o)(o)(o)/S1/S1/S1/S1(o)(o)(o)(o))}/(TE2)}/(TE2)}/(TE2)}/(TE2----TE1)TE1)TE1)TE1)18 18 18 18     
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S1(t), S2(t): signal intensities of the first echo and the 

second echo image at time t after injection. 

S1(o), S2(o): signal intensities of the first and the second 

echo image before injection of the contrast agent. 

  TE1, TE2: first and second TES in seconds. 

 

교정된 ∆R2* 곡선은 종양의 관심영역을 그린 후 그래프로 

나타내었으며 혈관양지도(vascular volume map)에서 높은 

혈관영역을 관심영역으로 설정하였다. 혈관투과성(K1, K2)는 

각각의 종양에서 계산되었다.  

 

dCe/dt = K1Cp dCe/dt = K1Cp dCe/dt = K1Cp dCe/dt = K1Cp ---- K2Ce K2Ce K2Ce K2Ce    

K1 = k1/Ve (1/min)K1 = k1/Ve (1/min)K1 = k1/Ve (1/min)K1 = k1/Ve (1/min)    

K2 = k2/Ve (1/min)K2 = k2/Ve (1/min)K2 = k2/Ve (1/min)K2 = k2/Ve (1/min)    

Cp & Ce: the tracer concentrations in the plasma and 

extravascular compartments 

Ve: the leakage space in tissue 

k1: the transport constant from plasma to interstitial space 

k2: the transport constant from interstitial space to plasma 
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K1, K2를 구하기 위해 시간-농도 곡선이 필요한데 신호의 크기를 

농도로 바꾸기 위해서는 조영제 투여전의 T1 값이 필요하므로 T1 

map 을 이용한다.     

교정된 ∆R2* 곡선에서 기저에서 최고신호강도까지 도달하는 

시간과 기저와 최고신호강도의 차이를 측정하여 종양간에 

비교하였다. 

   3. 쥐의 마취와 조직획득 

ketamine 50mg/kg 과 lumpun 5mg/kg의 근육내 주사로 마취를 

시행하였으며 엎드린 자세로 영상을 획득하였다. 영상획득이 끝난 

직후 정맥내 마취제 주사로 쥐를 치사한 후 종양을 획득하였다. 

조직은 10% 완충 포르말린에 고정하였으며 Hematoxylin & 

Eosin (H&E) 염색을 시행하였다. Scarff-Bloom-Richardson 

(SBR) 방법으로 종양의 등급을 나누었다(표 1).  

 

 

 

 

 

•  

•  
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• 표 1. Scarff-Bloom-Richardson(SBR) 방법 

  Feature          Score 

Tubule formation       

• Majority of tumor (>75%)   1 

• Moderate degree (10-75%)   2 

• Little or none (<10%)    3 

Nuclear pleomorphism      

Small, uniform cells     1 

Moderate increase in size/variation  2 

Marked variation     3 

Mitotic counts 

Fewer than 10 mitoses/10 high-power fields 1 

10-20      2 

>20       3 

Grade 1 (well-differentiated)       3-5 

Grade 2 (moderately differentiated)      6-7 

Grade 3 (poorly differentiated)       8-9 

 

CD31에 대한 면역조직화학염색도 동시에 실시하였으며 

미세혈관농도 (microvascular density, MVD)를 획득하였다. 
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MVD는 20개의 400배 확대 현미경영상에서 미세혈관의 개수를 

세었으며 56~318개로 측정되었다.  

통계는 Spearman’s correlation과 Mann-Whitney test를 

시행하였다. 
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III. III. III. III. 결과결과결과결과        

1. 종양생성 

가. 9마리의 쥐에서 종양획득: 

2-섬유샘종 

4-저등급암 

1-중간등급암 

2-고등급암 

2. 교정된 ∆R2* 곡선에서 악성유방종양은 조영증강 후 ∆R2*의 빠른 

증가와 정점 후 빠른 감소를 보였다. 양성유방종양은 ∆R2*의 느린 

증가와 정점 후 느린 감소를 보였다. 정점의 신호강도까지 도달하는 

시간이 양성종양과 악성종양간에 차이가 있었다. ∆R2*의 기저와 

정점의 차이는 연관이 없었다(표 2).  

3. K1과 K2는 종양의 등급 혹은 양성 악성 유방종양 사이에 SBR과 

MVD와 연관성이 없었다(표 3). 
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표 2. 양성과 악성 유방종양의 관류와 ∆R2* 변수 비교.  

Parameter   benign   malignant p-value 

K1    1.83±0.65 5.01±4.72 >0.1 

K2    2.13±0.38 1.83±1.09 >0.1 

Toft K1   4.78±0.15 1.76±1.63 >0.1 

Toft K2   4.84±0.37 2.17±1.45 >0.1 

Time to peak (Tm1) 187.5±134.8  622.5±27.8 0.056 

Time to half   250.9±175.6  15.5±8.3 0.056 

decrease (Tm2) 

Diff. ∆R2*   19.7±4.0 14.8±4.8 >0.1 

Toft K1: calculated the K1 by Toft method. 

Toft K2: calculated K2 by Toft method. 

Time to peak (Tm1): difference of time between base to peak 

∆R2*. 

Time to half decrease (Tm2): difference of time between peak to 

half decrease ∆R2*. 

Diff. ∆R2*: difference between base to peak ∆R2*. 
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표 3. 유방암의 등급에 따른 관류와 ∆R2* 변수와의 상관성. 

Grade  MVD  Tm1      Tm2 

K1  0.259  -0.054 -0.214     0.324 

K2  0.185  -0.306 -0.786*    0.206 

Diff. ∆R2* -0.148 -0.577 -0.321     0.072 

T  ~~~  0.563  -0.100     0.080 

N  ~~~  0.479  0.000     -0.160 

M  ~~~  0.844*  -0.478     0.121 

Grade  ~~~  0.785*  0.222      0.187 

MVD  0.785*  ~~~  0.667      0.300 

Tm1  0.222   0.667  ~~~       0.342 

Tm2  0.187  0.300  0.342      ~~~ 

MVD: mean vessel density 

Tm1 (Time to peak): difference of time between base to peak 

signal intensity 

Tm2 (Time to half decrease): difference of time between peak 

to half decrease ∆R2*. 

Diff. ∆R2*: difference between base to peak ∆R2* 

*: <0.05 
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그림 2. 악성유방종양의 예-자기공명영상(화살표) 

 

 

(a) T2WI(a) T2WI(a) T2WI(a) T2WI 

(c)T2 map(c)T2 map(c)T2 map(c)T2 map (d) T1 map(d) T1 map(d) T1 map(d) T1 map 

((((bbbb) ) ) ) Fat suppresFat suppresFat suppresFat suppressedsedsedsed T T T T1W1W1W1WIIII

with Gdwith Gdwith Gdwith Gd----DTPADTPADTPADTPA 
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그림 3. 악성유방종양의 예. 

(a) Postcontrast dynamic dual echo image images - a solid 

mass (arrows). (b) Vascular volume map. (c) K1 map. (d) K2 

map.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

(a) 

(c) (d) 

(b) 
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그림 4. 악성유방종양의 예(grade 3), First echo(위), Second echo(중간), 

교정된 ∆R2* (아래) 곡선. 
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그림 5. 악성유방종양의 예(grade 3)-조직 소견. 

 (a) H&E staining. X100: little or no tubule formation. 

(b) H&E staining. X100: Marked nuclear pleomorphism and 

mitoses (arrows). 

(c) CD 31 staining. X40: multiple endothelium (arrowheads). 

 

 

(a)(a)(a)(a)    

(c)(c)(c)(c)    

(b)(b)(b)(b)    
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그림 6. 양성 섬유샘종. First echo(위), Second echo(중간), 교정된 

∆R2*(아래) 곡선. 
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그림 7. 양성 섬유샘종의 조직 소견. 

(a) H&E X100: Well developed tubule formations with 

fibrovascular core. 

(b) H&E X400: Microacini with no pleomorphism and mitosis. 

(c) CD 31 X40: Scattered endothelium (arrowheads). 

 

 

(a)(a)(a)(a)    

    

(c)(c)(c)(c)    

    

(b)(b)(b)(b)    
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IV IV IV IV 고찰고찰고찰고찰    

1. 단일절편 동시획득 역동적 T1/T2* 경사 이중에코 

가. 역동적 T1조영증강 영상을 이용한 종양의 평가는 예로부터 

전통적으로 많이 행해져 왔다1-6. 유방암은 일반적으로 역동적 

T1조영증강 영상에서 양성유방종양이나 정상유방조직보다 

조영증강에서 빠르고 강한 조영증강을 보인다 (그림 8). 그러나 

높은 민감도에도 불구하고 특이도는 여러 연구에서 37% 에서 

97%까지 다양한 결과를 보여주었다7. 따라서 역동적 조영증강 

자기공명영상에서 특이도를 높이기 위한 다양한 방법들이 시도되어 

왔다8-11, 19, 20.  

 

    

   그림 8. Diagrams showing the classification system for the subjective 

evaluation of the time-signal intensity curves: Type I has essentially no 

enhancement; type II, slow sustained enhancement; type III, rapid initial 

and sustained late enhancement; type IV, rapid initial and stable late 

enhancement; and type V, rapid initial and decreasing late enhancement1.  
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나. T2* 관류영상은 자기화율 매개 관류(susceptibility-mediated 

perfusion)로 양성과 악성종양의 감별에 응용되어져 왔다. 

일반적으로 T2* 효과를 보여주는 기울기에코강조 횡이완율은 모든 

크기의 혈관들에 민감하고 스핀에코기법은 모세혈관 크기의 혈관에 

가장 민감한 것으로 알려져 있다12-14. 유방암에 있어서 T2*강조 

연쇄는 양성유방종양보다 신호강도가 더 현저하게 떨어진다고 

알려져 있다21. 이 신호강도의 저하는 조영제의 혈관통과에 따른 

T2*단축효과로 추정되며9 T1보다 더 종양의 미세혈관의 관류에 

특이하게 연관된다고 알려져 있다22.  조영증강후의 T1강조영상은 

조영증강 전의 종양의 T1값, 종양의 관류, 종양간질, 모세혈관의 

농도, 그리고 모세혈관의 투과성에 영향을 받는다고 알려져 있다9, 

23. 이 T2* 관류영상은 지방조직과 유방조직 사이의 

자화인공물(susceptibility artifact)과 낮은 공간해상력에 의해 

민감도가 감소할 수 있다11. 본 연구에서는 128 x 128 matrix로 

1.56 x 1.56mm의 픽셀사이즈로 악성과 양성종양의 평가에 

어려움이 없었다.  

다. 동시획득 T1 & T2* 영상-조영증강영상은 한번의 관류로 T1 혹은 

T2* 등의 영상을 획득하게 되는데 이러할 경우 하나의 관류영상만 

얻기 때문에 두가지의 특성을 알기 힘든데 이중에코방식의 

관류영상은 한번에 종양영상의 특성을 획득하는 장점이 있다. 많은 



 23 

연구들이 동시획득 혹은 지연된 동시획득 T1 & T2* 역동적 

조영증강영상으로 악성과 양성종양의 감별에 응용하였으며 드물게 

T2/T2* 역동적 조영증강영상으로 종양을 비교하였다6, 17, 24-27.  

Huang 에 의하면24 역동적 T1강조 조영증강영상과 

자기공명분광법, 그리고 T2*강조 관류영상의 조합으로 100%의 

민감도와 특이도를 획득하였다고 한다. 그러나 이 방법은 한번의 

조영증강이 아닌 2회에 걸친 조영증강이며, 15분의 간격으로 

조영제가 약효세척된 후 T2*강조 관류영상을 시행하는 번거로움이 

있으며, 자기공명분광법을 같이 획득하여 보다 복잡하게 연구를 

시행하였으며, 역동적 T1강조 조영증강영상의 경우 8 

화면발생률로 3분정도의 획득시간을 가졌으며 T2*강조 관류영상의 

경우는 3분20초의 획득시간으로 모두 짧은 획득시간으로 

시간곡선의 분석이 단순하였다. 이에반해 본 실험은 T1/T2* 

관류영상이 1000 화면발생률로 약 22분의 획득시간과 T1지도의 

앞선 획득으로 투과도를 관류와 동시에 측정하였으며, 화면발생률 

사이의 간격이 1.28초로 세밀한 시간곡선을 획득하였다. 또한 두 

관류방법의 동시획득으로 한번의 조영제 투입으로 동시에 획득하는 

장점이 있다. 또한 동시획득은 두 관류영상을 비교할 때 

움직임이나 위치이동으로 인한 실수를 없애준다.  

라. T2*와 T1 데이터를 동시에 두개의 에코를 가지는 경사에코펄스에서 
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획득하는 방법은 Hietschold15,16와 Miyati17에 의해 소개되었으며 

T2*는 두 에코에서부터 유도되며 첫에코에서 

횡붕괴효과(transverse decay effect)를 제거함으로써 T2*와 

T1를 분리해내며 보다 완전한 생리적인 기반하에서 분석을 

가능하게 한다. 이는 T2*에서 T1효과를 없앰으로써 역동적인 

∆R2*를 계산해 낸다. 그러나 이 방법을 이용한 양성과 악성종양의 

감별에 응용한 연구는 없었다. 본 연구에서 양성과 악성종양 간의 

time to peak의 차이를 보였으며 이는 악성종양이 time to peak가 

보다 짧은 소견을 보였다. 이는 Nägele28가 분석한 time of 

maximum signal increase와 동일한 소견을 보였으며 

vascularity가 높은 종양의 경우 time of maximum signal 

increase가 빠른 소견을 보였으며 본 연구에서도 양성과 악성의 

종양에서 차이를 보였으며 유방암에서 tubule formation과 nuclear 

pleomorphism과 유의한 상관관계를 보였다. 그러나 유방암의 

grade와 MVD와는 연관성이 없었다. 이는 Su29의 연구결과와 

일치한다. Su는 Gd-DTPA의 경우 섬유샘종과 유방암의 감별이 

가능하였지만 유방암 등급과는 연관이 없었다고 하였고, 

Gadomer-17 조영제의 경우 저등급과 고등급 유방암 사이의 

차이가 있었다고 하였지만 양성과 악성의 차이는 보이지 않았다고 

하며 Albumin조영제의 경우 두가지 모두 차이를 보였다고 하였다. 
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따라서 유방암의 등급간의 차이를 보기위해서는 고분자 조영제가 

필요하다. 

 

2. MVD, 투과도- K1 & K2. 

가.     MVD와 양성, 악성종양간의 감별과 유방암등급에 관한 연구는 

이전부터 시행되어 왔다30,31. CD31염색은 종양의 혈관염색에 많이 

이용되어져 왔다. 그러나 CD31 면역염색을 통한 MVD의 측정이 

유방종양의 투과도와 연관성이 없었다는 보고와30,32, 악성종양의 

악성도와 MVD의 연관성이 발견되지 않았다는 보고는31 CD31 

염색을 통한 악성도 평가에 신중해야 함을 의미한다. 

나. K1, K2 ∆ 종양혈관의 특징인 투과도의 증가를 자기공명영상에서 

측정하기 위한 시도로 투과도는 Su27에 의해 2 compartment 

모델이 소개된 이후 활발히 연구되어져 왔다33-35. 본 연구에서 

투과도는 종양의 악성과 양성의 유무나 유방암의 등급에 따른 

차이를 보이지 않았다. Turetschek에 의하면35 유방암조직의 

약물치료후 내피세포를 통한 투과도의 감소가 Gd-DTPA에서는 

유의한 차이가 없었고 조영제의 크기가 큰 물질일수록 유의한 

차이가 있었다. 이는 투과도의 측정시 Gd-DTPA보다는 큰 

조영제를 사용해야 함을 의미한다.  
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V. V. V. V. 결론결론결론결론        

 

동시획득 T1 & T2* 역동적 관류로 교정된 ∆R2*의 획득은 양성과 

악성종양의 감별에 유용하다. 그러나 투과도는 양성과 악성의 감별이나 

유방암의 등급의 감별에 효과가 없다.  
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Abstract 

Application of simultaneously acquired T1 & T2Application of simultaneously acquired T1 & T2Application of simultaneously acquired T1 & T2Application of simultaneously acquired T1 & T2**** dynamic perfusion dynamic perfusion dynamic perfusion dynamic perfusion 

study using Gdstudy using Gdstudy using Gdstudy using Gd----DTPA in breast tumors of the ratDTPA in breast tumors of the ratDTPA in breast tumors of the ratDTPA in breast tumors of the rat    

 

Sang Hoon Lee 

Department of Medicine 

The Graduate School Yonsei University 

(Directed by Professor Jin-Suck Suh) 

 

Purpose: To test the application of simultaneously acquired 

T1/T2* dynamic perfusion using Gd-DTPA in breast tumors of the 

rat, and to test the differential diagnosis between benign and 

malignant breast tumor using permeability and corrected T2* 

perfusion.  

 

Materials and methods: Ethyl-N-nitrosourea (45, 180mg/kg) was 

inoculated intra-peritoneally at 30-day-old female Sprague-

Dawley rats. After 3-4months later, benign fibroadenoma and 

malignant carcinoma were developed in breast of the rat. In each 

tumor the perfusion and vascular permeability were measured by 
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using Gd-DTPA at a dose of 0.2mmol/kg. The MRI study protocol 

consisted of (Philips Intera 1.5T) T2-weighted anatomic imaging; 

T1, T2, and density map (TR/IR/TE = 1448/1848/20-160, matrix 

= 256x192, slice thickness/gap = 5mm/1mm, 5 slices, TSE 

factor=8, acquisition time = 8 min 27 sec); single slice dynamic 

T1/T2* gradient dual echo sequence (1000 phases, TR/TE1/TE2/α 

= 10/2/8msec/30°, temporal resolution = 1.28 sec, FOV = 20cm, 

slice thickness=5mm, matrix size=128×128); post-contrast T1-

weighted, fat-suppressed imaging. The Scarff-Bloom-Richardson 

(SBR) method was applied for tumor grading, range from 3 to 9 

points. Special stain using CD31 for the evaluation of microvessel 

density (MVD) was also acquired. MVD was counted in 20 high 

power fields (400X) in areas of highest MVD, range from 56 to 

318.  

 

Results: 9 rats developed mammary tumors: 2 fibroadenoma; 5 low 

grade carcinoma; 1 intermediate grade carcinoma; 2 high grade 

carcinoma. K1 and K2 was not correlated with SBR and MVD. 

Dynamic curve pattern of ∆R2* was different between benign and 

malignant breast tumor. Corrected ∆R2* curve in breast 
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carcinomas showed rapid rise and fall and steady state, whereas 

fibroadenomas showed gradual rise and gradual decrease.  

 

Conclusion: The method to correct ∆R2* using simultaneous 

T1/T2* gradient dual echo sequence could differentiate between 

benign breast tumor and malignant breast carcinoma in rat tumor 

model. Vascular permeability using Gd-DTPA could not 

differentiate between benign breast tumor and malignant breast 

carcinoma.  

 

 

Key Words: simultaneously acquired T1/T2* dynamic perfusion, 

permeability, mean vessel density, K1, K2. 
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