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肝脏ＣＴ灌注成像研究进展
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　　一直以来，无创性测量肝脏灌注的主要方法是核素显像。

１９８０年Ａｘｅｌ
［１］首先报道了采用ＣＴ动态成像评价组织血流灌

注的方法来测量脑血流量，此后，Ｍｉｌｅｓ、Ｂｌｏｍｌｅｙ等先后扩展了

这一理论。随着多排螺旋 ＣＴ 的广泛引用，Ｍａｔｅｒｎｅ等
［２］在

２０００年提出了使用双入路一房室去卷积模型分析肝脏双期血

供。近年ＣＴ灌注成像技术在肝脏病变中的临床运用倍受瞩

目，它为肝脏疾病的治疗提供了更好的治疗时机和更完善的治

疗前评价，引导肝病治疗学跨上了更高的台阶。

肝脏ＣＴ灌注成像原理及观察指标

灌注表示血流通过毛细血管网将所携带的氧及其他物质

输送给周围组织的功能。肝脏灌注是指肝动脉和门静脉经肝

窦将其内的氧气和其他物质输送给肝组织并加以利用或转化

的过程，一般将之等同于血流过程。

ＣＴ灌注成像是在静脉团注对比剂对选定层面行同层动态

扫描，以获得该层面内同一像素的时间密度曲线（ｔｉｍｅｄｅｎｓｉｔｙ

ｃｕｒｖｅ，ＴＤＣ），根据该曲线利用不同的数学模型计算出各种灌注

参数，以此来评价各组织器官的灌注状态。

在核医学中，器官血流量（ｏｒｇａｎｂｌｏｏｄｆｌｏｗ，ＯＢＦ）与心输

出量（ｃａｒｄｉａｃｏｕｔｐｕｔ，ＣＯ）的关系可以用公式表示为：

ＯＢＦ／ＣＯ＝δｋ／δａ×Ａ／Ｄ×α （１）

其中δｋ为器官时间放射性曲线的最大斜率；δａ为供血动

脉时间放射性曲线的峰值；Ａ 为时间放射性曲线下的面积；Ｄ

为注射的示踪剂量；α为ｃｔｓ／ｓ与伯克勒尔射线的校正系数。

Ｍｉｌｅｓ等认为对比剂经静脉注入具有与放射性示踪剂相同

的药物动力学，因而上述公式同样适合于动态增强扫描时所获

得的ＴＤＣ。在ＣＴ增强扫描时，１ｍｇ碘可使１ｍｌ组织的ＣＴ

值增加２５ＨＵ，即１ｍｇ碘相当于２５ＨＵ×１ｍｌ，此时的校正系

数α＝１。由于心输出量可由公式

ＣＯ＝
Ｄ

Ａ
（２）

获得，代入上述公式，即得

ＯＢＦ＝
δｋ

δａ
（３）

此时的δｋ为ＴＤＣ的最大斜率，δａ为供血血管增强的峰值。

对于肝脏而言，ＯＢＦ即相当于灌注量，单位为ｍｌ／（ｍｉｎ·ｍｌ）。

肝脏由肝动脉系统和门静脉系统双重供血，在ＣＴ灌注成

像注入对比剂后，肝脏ＣＴ灌注值增加首先来自肝动脉血的对

比剂，然后才是门静脉，只有在快速扫描的基础上才能清晰显

示肝脏的这种增强模式，区分出肝动脉和门静脉成分，并对其

进行评价。Ｍｉｌｅｓ等
［３］以脾增强高峰出现为界，把肝脏增强分

为肝动脉期和门静脉期，在脾未包括在层面内时，则以胰腺、肾

皮质和肌肉为准，其灌注参数计算如下：

肝动脉灌注量（ｈｅｐａｔｉｃａｒｔｅｒｉａｌｐｅｒｆｕｓｉｏｎ，ＨＡＰ）＝

脾峰值增强前的肝ＴＤＣ最大斜率／最大主动脉ＣＴ增加值

（４）

门静脉灌注量（ｈｅｐａｔｉｃｐｏｒｔａｌｖｅｉｎｐｅｒｆｕｓｉｏｎ，ＨＰＰ）＝

脾峰值增强后的肝ＴＤＣ最大斜率／最大主动脉ＣＴ增加值

（５）

此后Ｂｌｏｍｌｅｙ等
［４］在上述计算 ＨＰＰ时未考虑到肝血流中

动脉血流影响的基础上对其进行了改进，得出

肝动脉灌注量（ＨＡＰ）＝

脾峰值增强前的肝ＴＤＣ最大斜率／最大主动脉ＣＴ增加值

（６）

如将动脉期肝ＴＤＣ最大斜率除以脾ＴＤＣ最大斜率，得到

肝脾灌注的比率（Ｒ），再将脾ＴＤＣ按比率Ｒ绘制，得到肝动脉

灌注ＴＤＣ，从肝ＴＤＣ中减去肝动脉灌注ＴＤＣ，即得到消除肝动

脉灌注影响的门静脉灌注ＴＤＣ。因此，门静脉灌注量（ＨＰＰ）＝

脾峰值增强后的肝ＴＤＣ最大斜率／最大门静脉ＣＴ增加值，此

计算结果更接近生理值。除上述灌注指标外，肝动脉灌注指数

（ｈｅｐａｔｉｃａｒｔｅｒｉａｌｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｄｅｘ，ＨＰＩ）和门静脉灌注指数（ｐｏｒ

ｔａｌｖｅｉｎｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｄｅｘ，ＰＰＩ）也常作为肝脏灌注的定量参数。

ＨＰＩ为肝动脉灌注占全肝总灌注值（ｔｏｔａｌｌｉｖｅｒｐｅｒｆｕｓｉｏｎ，ＴＬＰ）

的比例，即

ＨＰＩ＝
ＨＡＰ

ＨＡＰ＋ＨＰＰ
（７）

ＰＰＩ为门静脉灌注占ＴＬＰ的比例，即

ＰＰＩ＝
ＨＰＰ

ＨＡＰ＋ＨＰＰ
（８）

肝脏ＣＴ灌注成像临床应用

１．ＣＴ灌注成像在肝硬化方面的应用

肝硬化时由于肝脏结构及肝脏微循环的病理变化，肝脏的

血管阻力增加，门静脉灌注减少［５］，而门静脉灌注的减少可由

肝动脉灌注缓冲，从而肝脏动脉灌注成分增加，但实际上肝动

脉灌注的增加往往并不能完全代偿门静脉灌注的下降而导致

肝血流量下降。江利等［６］观察到肝硬化时 ＨＡＰ、ＰＶＰ、ＴＨＢＦ

均有下降，与正常组相比，肝硬化程度不同时，肝脏血流分布及

血流量是有变化的，ＣｈｉｌｄＡ级患者仅ＨＡＰ降低，ＰＶＰ未降低，

仍能维持正常的ＴＨＢＦ，ＨＰＩ也维持在正常水平。ＣｈｉｌｄＢ级患
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者 ＨＡＰ和ＰＶＰ均明显下降，ＴＨＢＦ也下降，但 ＨＰＩ仍处于正

常水平。ＣｈｉｌｄＣ级患者较ＣｈｉｌｄＡ、Ｂ级患者 ＨＡＰ明显增加，

达到甚至超过正常人肝脏 ＨＡＰ水平，ＣｈｉｌｄＣ级患者 ＨＰＩ较正

常组也有升高，但差异无显著意义。

肝脏血流量的内在调节除了肝动脉血流量在生理范围内

可经＂自身调节＂以维持血流量的相对恒定，肝血管特有的代偿

机能－－流体力学相互作用也参与维持肝总血流量相对稳定。

早期曾有报道肝硬化时肝脏整体血流量会减少［７］，最近这一观

点在 Ｗｅｉｄｅｋａｍｎ等的研究中得到进一步的证实
［８］。近年来，杨

建勇等［９］通过大鼠肝硬化病理模型的动物实验，对比大鼠肝硬

化病理－血流动力学指标－ＣＴ灌注成像的灌注参数，发现随

着病理上肝硬化程度的加重，肝脏灌注量呈动态变化过程。在

早期表现为肝动脉灌注量、门脉灌注量下降，全肝血流量已有

较大幅度的降低；中期门脉灌注量继续下降，但肝动脉灌注量

开始上升，全肝血流量进一步下降；晚期肝动脉灌注量加大上

升的幅度，但并不足以代偿门脉灌注量的降低，全肝血流量继

续下降；平均通过时间和表观分布容积呈持续性延长和增加。

这一特征提示ＣＴ灌注成像对于肝硬化早期诊断和判断肝硬化

程度有较高的临床价值。另外门静脉自由压与门脉灌注量呈

显著性负相关性，根据门静脉灌注量，运用直线回归方程能较

准确地推算出肝硬化大鼠的门静脉压力，这提示ＣＴ灌注成像

今后可以作为一种无创、迅速的间接测量门脉压力的有效手

段。

临床发现肝血流动力学的改变与肝硬化门脉高压的治疗

方式的选择和预后有关。有文献报道［１０］，门腔分流术在降低门

静脉压力的同时，没有增加 ＨＢＦ；而 ＨＰＩ的显著增加则表明门

静脉的灌流量在术后降低。当门静脉入肝血流量维持在全肝

血流量的４０％以上，肝脏对高摄取物如氨、胆汁酸、利多卡因等

的摄取率接近正常时，分流手术尤其是分流量较大的术式，必

将导致肝性脑病和肝功能的持续恶化，此时以断流术或分流量

小的术式为佳。同样，门静脉入肝血流量趋于零，全肝血流量

几乎完全由肝动脉所提供，又无肝性脑病表现时，门体分流术

式对肝功能的影响不大。因此，血流动力学检测对可手术患者

在术式的选择、指导制订治疗方案，评价疗效及估计预后等有

重要的临床意义。

２．原发性肝癌及肝癌经动脉栓塞治疗后的肝脏灌注表现

既往病理学研究表明：由于肝癌所致的血运改变均会导致

病变及周围肝脏的灌注异常，并常先于形态学改变出现，故利

用灌注成像技术分析肝内结节性病变，对早期小肝癌的诊断大

有帮助。肝脏的结节性病变可分为再生结节、不同级别的不典

型增生结节及不同分化的肝细胞肝癌。单纯肝硬化结节为非

肿瘤性病变，在出现不典型增生前为门静脉供血，不典型增生

结节可恶变为肝细胞肝癌。前者与早期肝细胞肝癌常含有残

留的汇管区，提示他们由动脉及门静脉同时供血。而多数研究

认为典型肝癌为肝动脉供血，且引流血管为包膜周围的门静

脉。史丽静等［１１］通过对比肝硬化组和肝癌组的ＣＴ灌注指标

后认为，虽然两组与正常组相比，ＨＡＰ，ＰＶＰ及两者比例等变化

趋势等相同，但变化幅度明显不同，后者明显大于前者，提示

ＣＴ灌注值不仅能区别病变组织和正常肝组织，还有助于肝癌

和肝硬化的鉴别诊断。关于肝脏原发肿瘤的ＣＴ灌注成像，文

献报道不多。Ｔａｊｉｍａ等
［１２］对比不典型增生结节和高分化肝细

胞肝癌与中，底分化肝细胞肝癌的病灶肝实质血管含量比，发

现随病变进展，病灶内的动脉增多，门静脉减少，其中动脉变化

能更早提示恶变。肝癌的另一血运异常是出现动静脉短路［１３］，

包括动脉门静脉短路（ＡＰ），和动脉肝静脉短路（ＡＶ），ＡＰ

短路会引起相应门静脉灌注区域早期强化。Ｔｓｕｓｈｉｍａ等
［１４］对

２２例原发肝癌经动脉栓塞治疗前１周，治疗后２～６ｄ及治疗后

１个月进行ＣＴ灌注成像，结果显示治疗后２～６ｄ的ＨＡＰ较治

疗前明显增高，而治疗１个月后即下降到稍高于治疗前水平。

治疗２～６ｄ后的 ＨＰＰ则较治疗前明显下，治疗一月后无显著

改变。他们认为这种灌注变化是抗癌药和明胶海绵颗粒引起

的肝实质急性炎症反应所致，而 ＨＰＰ降低则可能为肝内组织

压力增高所致。并认为ＣＴ灌注成像定量分析是评价肝动脉栓

塞治疗血流动力学变化的有效方法。

不久前，周作福等［１５］报道肝脏灌注参数如肝动脉指数

（ＨＡＦ），血流量（ＢＦ），对比剂平均通过时间（ＭＴＴ）可用于定量

评价肿瘤的血流状态和供血比例，对肿瘤的良恶性和恶性程度

的鉴别及预后的评价具有重要意义。

３．肝脏转移瘤

有关此方面的研究报道最多也最全面。Ｍｉｌｅｓ等
［３］早期对

４例肝转移瘤的测量结果显示 ＨＡＰ明显高于正常对照组，而

ＨＰＰ的变化范围较大并与正常对照组差异无显著性意义，而

ＨＰＩ明显高于正常对照组。肝转移瘤的肝脏中，形态学表现未

受影响的区域也显示血流动力学异常，即 ＨＡＰ和 ＨＰＩ均显著

增加。推测可能的原因有３种：形态学未受影响的区域包含

有＂微转移瘤＂；或者由于富血供肿瘤的存在，肿瘤不仅本身动

脉血流增加，而且所涉及的区域肝脏因＂盗血现象＂血流也增

加；或者由于含转移瘤的肝叶或肝段压力增加，此部分肝脏门

静脉血流量减少而致相应的动脉灌注增加。

对于肿瘤来说，无论是良性还是恶性，都要建立自己的供

血系统。Ｍｉｌｅｓ
［１６］对１３例不同来源的肝转移瘤进行ＣＴ灌注成

像并与肿瘤血管生成进行相关性分析，同时对９例患者进行了

至少９个月的随访观察，结果显示转移瘤和邻近区域的 ＨＡＰ

均明显高于正常肝脏，邻近区域的 ＨＰＰ值与正常肝脏类似，但

邻近区域的 ＨＰＰ和 ＨＡＰ间存在显著的统计学正相关；患者生

存时间与转移瘤 ＨＡＰ，以及生存时间与邻近区域 ＨＡＰ和总灌

注量间存在显著统计学正相关，其中以生存时间与邻近区域

ＨＡＰ存在的关系最为密切，换言之，邻近区域 ＨＡＰ值越高，生

存时间越长；生存时间与 ＨＰＰ间也存在正相关，但无统计学意

义。Ｍｉｌｅｓ等认为肝转移瘤内 ＨＡＰ的升高与组织学上微血管

密度增加及所致的动脉血管化一致，因此 ＨＡＰ可以反映肿瘤

血管形成的微细解剖学变化，故ＣＴ灌注成像可用于活体内肿

瘤血管生成的评价，并在肿瘤放化疗反应的评价中有重要价

值，而邻近区域 ＨＡＰ增高提示肿瘤血管生成和恶性组织向肿

瘤外的延伸，这可能为＂大转移瘤＂附近经常发现＂小转移瘤＂的

缘故。因此可用ＣＴ灌注成像来显示形态学发现之前的微转
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移。

Ｇｕｅｎｏｄ等
［１７］对２５例肝转移瘤患者灌注扫描发现，转移瘤

周围肝实质的ＨＰＩ和ＨＡＰ与正常肝组织相比明显升高。也预

示微小病灶的存在，微小灶的发现对手术方案的选择及辅助措

施的应用有指导性作用。许多病例看到的肿瘤周边 ＨＡＰ较中

心高，可能是肿瘤中心缺血坏死低灌注所致。邻近区域 ＨＰＰ

变化范围较大，一些病例增加明显，一些病例减少明显，这也与

组织学结果一致，因为多数转移瘤具有门静脉系统和肝动脉系

统的新生血管。根据周边区域的 ＨＡＰ与 ＨＰＰ的正相关关系，

推测门静脉系统新生血管可能为肿瘤的引流血管，而非供血血

管，故 ＨＡＰ增加时，同时伴随 ＨＰＰ的增加，当 ＨＡＰ增加，而

ＨＰＰ减少时，提示有肝静脉引流存在，如果引流肝静脉系统受

阻，则供血肝动脉与引流肝静脉间的灌注应相等。他们认为门

静脉引流的观点可以解释肝转移瘤经逆行的门静脉系统传播

和为什么肝转移瘤在ＣＴＡ上显示较ＣＴＡＰ上大的缘故。

Ｄｕｇｄａｌｅ等
［１８］研究发现肝转移瘤与肝动脉灌注增加有关，

且发现没有明显病灶的动脉期强化增加预示患者在其后的１８

个月会出现可观察到的转移灶。Ｔｓｕｓｈｉｍａ等
［１９］对３５例患者

进行了ＣＴ灌注成像，结果显示肝转移瘤组各项指标（ＨＡＰ、

ＨＰＰ、ＨＰＩ）均明显高于正常对照组和无转移组，肝转移组与正

常对照组间各项指标差异均存在显著性意义，但正常对照组与

无转移组间无差别，而转移组的 ＨＰＩ与无转移组间差异存在显

著性意义，并认为ＣＴ灌注成像在判断进展型肝转移上有重要

价值。

４．终末期肝病肝移植术后肝脏灌注

肝移植后血管并发症是导致移植肝脏功能丧失和患者死

亡的直接原因，病理证实早期移植肝内没有自然串联成网的动

脉侧支循环，任何因素持续影响动脉或门静脉系统的血供，就

会致肝移植的失败。可见肝移植后肝实质微循环状况是肝移

植后移植肝存活的最重要的因素之一，但终末期肝病肝移植后

肝脏双期血流灌注量与正常人群存在变化，明确这种变化以及

转归规律，对及时发现移植后肝脏供血不足有重要意义，进而

可以达到有效防止循环障碍导致的移植肝不可逆损害，避免再

次肝移植的目的。

黄勇慧等［２０］在病例选择方面改进了Ｂａｄｅｒ
［２１］采用ＣＴＰ对

肝移植术后病例进行血流灌注测量的方法，强调了术前病例肝

硬化病史，而未将仅存在肝肿瘤和其他原因引起的非慢性肝功

能衰竭病例列入研究组，另外还强调了对移植肝脏冷、热缺血

时间和缺血预处理措施的限制。他们的研究结果显示肝动脉

与门静脉血流量增加，动脉灌注指数与动脉峰值到达时间变化

不明显。并认为其变化存在以下理论依据：①目前大多数研究

认为慢性肝病肝移植后内脏血流量，包括脾脏和肠道血流量将

会增加，因此门静脉血流量的增加存在合理的依据［２２］。术前慢

性肝病存在的高动力循环状态在术后将维持一段时间也是造

成门静脉血流量增加的一个重要原因。②导致肝动脉灌注增

加的关键因素在于肝的某些代谢物（特别是腺苷）对动脉的扩

张作用。研究表明肝动脉对上述代谢物存在较高的反应能力，

这是调节肝动脉灌注量的一个重要因素，而门静脉对上述产物

的反应不敏感，故腺苷并非导致门静脉灌注量增加的主要因

素。肝移植后由于缺血再灌注过程会导致腺苷的堆积，在术后

一定时间内会导致肝动脉扩张，降低肝动脉阻力，使肝动脉灌

注量增加。③由于肝脏动、门脉血流量变化存在相互影响的＂

缓冲器效应＂（Ｂｕｆｆｅｒｒｅｓｐｏｎｓｅ），当门静脉血流增加时，血管活

性物质减少，动脉血流也会减少，但这种代偿效应在血流量上

并非等值的，也就是说门静脉灌注量减少５０％时，肝动脉增加

远不及门静脉血流量的５０％，反之亦然。从研究测得结果来

看，门静脉灌注量增加幅度并非特别显著，在门静脉少量增加

的前提下，其不足以消除移植缺血过程堆积的腺苷，故测得肝

动脉灌注量增加是合理的。④在动脉灌注指数与动脉峰值到

达时间不变的基础上，总灌注显著增加的现象是肝移植后移植

肝脏具备保护作用的适应性改变，提示肝移植后移植肝脏在各

种因素影响下处于一种相对平衡的高循环代谢状态，但对于肝

移植后这种血流灌注变化趋势能够维持到术后多长时间有待

进一步研究探明。

肝脏ＣＴ灌注成像的不足和前景

目前应用的螺旋ＣＴ机在肝脏灌注成像方面仍存在一定的

局限如单层面扫描并不能全面反映整肝的灌注状况，由于不同

病例选取层面的差异，导致主观误差的存在，削弱了人群灌注

参数的集中趋势，同时不利显示器官或病变的全貌，呼吸运动

的影响也会导致测量结果不准确，而要求扫描时屏气使年老体

弱及不合作患者的检查受到限制，灌注指标的测量受注射流

率、ＲＯＩ的选择及大小等多种因素影响。但这些不足并非不可

克服，目前多数多层螺旋ＣＴ具备多层同层电影扫描技术（ｔｏｇ

ｇｌｉｎｇｔａｂｌｅ技术）可实现多层扫描，增大了同层动态扫描的范

围，有利于选择合适的层面设置ＲＯＩ和避免漂移伪影，使获得

的灌注参数更准确。新推出的６４排螺旋ＣＴ可以在极短（２ｓ）

的时间完成整肝容积扫描，并推出了相应的整肝灌注扫描分析

软件，从而真正实现对整个肝脏的灌注情况的分析。

肝脏灌注成像将很快在４个方面实现突破：①通过对正常

肝脏灌注情况更系统性的研究，彻底揭示肝脏在不同代谢状态

的灌注情况，从而为临床疾病诊断提供依据；②彻底阐明肝硬

化过程中的血流动力学变化过程，以及与脾脏、肾脏血流动力

变化的相互联系，从而进一步阐明肝肾综合征的临床难症的血

流动力学基础，为针对性治疗提供依据；③分析包括药物、介

入、外科在内的各种治疗手段在门脉高压治疗方面对肝脏血流

动力学的影响，阐明不同阶段肝硬化的最佳治疗手段；④实现

肝脏微肿瘤病灶的早期定性诊断。

总之，随着多层螺旋ＣＴ的应用和图像重建技术的完善，

ＣＴ灌注成像为临床提供更多、更准确的血流动力学信息。ＣＴ

灌注扫描为ＣＴ的功能诊断提供了可行的方法，其应用前景越

来越广阔，并有望成为肝脏ＣＴ扫描的常规方法。
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·外刊摘要·

牛奶可替代ＣＴ口服上消化道药物对比剂

ＬｉｓａＲ．ＳｈａｈＰａｔｅｌ

　　将牛奶做为ＣＴ口服上消化道对比剂，与含钡或含碘的药

物水溶性对比剂相比，具有相同的扩张肠道和更好的增强效

果。

发明者对１７９名成人患者进行了口服含钡药物水溶性对

比剂（ＶｏＬｕｍｅ）与牛奶为对比剂的对照实验。结果：６２名口

服含钡药物水溶性对比剂的患者中，５７人出现不适感，其中２４

人（４２％）出现程度不同的腹痛、腹泻或恶心症状。１１７名口服

牛奶的患者中仅有２７人（２３％）出现上述症状。

牛奶为阴性对比剂，当充满胃和小肠时可在ＣＴ影像上呈

低密度黑色，而胃、肠壁则呈高密度白色。两者间形成良好的

衬托对比，当静脉注入对比剂后对比会更为明显。而含钡或含

碘的药物水溶性对比剂均为阳性对比剂，服用后使胃、肠腔及

壁均为相似的高密度白色，两者间缺乏对比，不利于病变的显

示。因此牛奶做为对比剂更益于ＣＴ诊断胃及小肠的病变。

牛奶做为口服对比剂，服用剂量和方法与药物水溶性对比

剂基本相同，它不仅价格低廉无任何负作用，而且口感适宜，与

苦涩难咽的药物对比剂相比患者更愿意接受，尤其是婴幼儿。

注：美国产ＣＴ专用口服对比剂
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