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·胸部影像学·
临床Ⅰ期非小细胞肺癌ＣＴ灌注成像临床意义

王锐

【摘要】　目的：探讨多层螺旋ＣＴ灌注成像评价临床Ⅰ期非小细胞肺癌（ＮＳＣＬＣ）病理特征的价值。方法：对１２９例

ＮＳＣＬＣ患者行 ＭＳＣＴ灌注扫描，采用多元相关分析探讨灌注参数与病理特征的关系，再分组进行趋势检验。结果：灌注

参数与ＮＳＣＬＣ病理特征具有相关性，高、中和低分化肿瘤的血流量（ＢＦ）值分别为（５８．３±２０．５）、（３８．５±１５．７）和（３０．３±

６．７）ｍｌ／（１００ｇ·ｍｉｎ），强化峰值（ＰＥＩ）分别为（２６．１±１１．７）、（２３．６±６．９）和（１６．２±４．９）ＨＵ，血流量和强化峰值随分化程

度减低而降低（犘 值分别为０．０１和０．０２３）；有淋巴结转移组的 ＢＦ［（２８．４±９．８）ｍｌ／１００ｇ·ｍｉｎ）］和 ＰＥＩ［（１０．９±

８．４）ＨＵ］明显低于无淋巴结转移组（分别为［（４７．３±１６．５）ｍｌ／（１００ｇ·ｍｉｎ）和（２４．０±８．７）ＨＵ］，差异有极显著性意义（犘

值分别为＜０．００１和０．００２）；术后转移组 ＢＦ 值［（２２．６±３．２）ｍｌ／（１００ｇ·ｍｉｎ）］明显低于未转移组［（４５．０±

１６．４）ｍｌ／（１００ｇ·ｍｉｎ）］，差异有极显著性意义（犘＜０．００１）；不同病理类型灌注参数的差异无显著性意义（犘＞０．０５）。

结论：ＭＳＣＴ灌注成像通过无创性评价血管生成的方式和程度，间接反映肿瘤分化程度，从而预测淋巴结转移和术后转移

的可能性，是判断ＮＳＣＬＣ生物学行为及预后的良好指标。
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ｃｏｍｐｕｔｅｄ

　　随着影像学技术的发展，非小细胞肺癌（ｎｏｎ

ｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃｏｎｃｅｒ，ＮＳＣＬＣ）多层螺旋ＣＴ肺灌注

成像能测定组织的血流量（ＢＦ）、血容量（ＢＶ）、对比剂

的平均通过时间（ＭＴＴ）、对比剂峰值时间（ＴＴＰ）及表

面通透性（ＰＳ）等参数，而血流量及血容量与肿瘤组织

内氧含量直接相关，使ＣＴ灌注成像为其诊断和鉴别

诊断提供功能信息成为可能。肺叶切除加淋巴结清除

被认为是临床Ⅰ期非小细胞肺癌的标准治疗方法
［１］，

而对于肺功能较差的Ⅰ期非小细胞肺癌患者，有学者

建议行局部切除术［２，３］。但是，即使已较彻底地切除

局部病灶，有时仍有较高复发率［４］。这可能是因为局

部淋巴结的微转移，这些微转移不易被临床常规检查

所发现［５］，因此，局部肿瘤细胞扩展较快的临床Ⅰ期非

小细胞肺癌不适宜行局部手术切除。本研究通过对

１２９例ＮＳＣＬＣ患者行ＣＴ灌注成像，旨在探讨ＣＴＰＩ

对ＮＳＣＬＣ患者的诊断价值。

４２２１ 放射学实践２０１０年１１月第２５卷第１１期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｎｏｖ２０１０，Ｖｏｌ２５，Ｎｏ．１１



图１　右上肺中分化腺癌。ａ）灌注原始像示右肺上叶不规则小结节灶，可见分叶；ｂ）ＢＶ伪彩图示右肺上叶不规则小结节，病

灶ＢＶ值（６．３２ｍｌ／１００ｇ）较高；ｃ）ＰＳ伪彩图示右肺上叶不规则小结节，病灶ＰＳ值［６４．４３ｍｌ／（ｍｉｎ·１００ｇ）］较高。

材料与方法

选择２００６年～２００７年１２９例临床Ⅰ期 ＮＳＣＬＣ

患者，所有患者均接受肺叶切除和肺内／纵隔淋巴结廓

清手术，临床分期根据国际抗癌联盟ＴＮＭ分期标准。

所有患者术前均进行１６层螺旋ＣＴ胸部平扫和灌注

成像。其中男８３例，女４６例，年龄２９～７３岁，平均

５０．５岁。病灶直径１．０～２．９ｃｍ，平均１．５ｃｍ。鳞癌

４７例，腺癌７２例（包括细支气管肺泡癌），腺鳞癌１０

例；术后病理证实高分化（Ⅰ级）５９例，中分化（Ⅱ级）

４２例，低分化（Ⅲ级）２８例。临床淋巴结情况由放射学

专家依据 ＣＴ 诊断：纵隔或肺门淋巴结最短直径

≥１ｃｍ诊断为转移。本组所有临床Ⅰ期患者术前淋巴

结检查均小于１ｃｍ。所有切除标本进行术后病理检

查，以确定肿瘤分化程度、组织学类型、肿瘤大小及有

无淋巴结转移。病理证实无淋巴结转移１０３例，有淋

巴结转移２６例。

对本组病例进行随访，调查术后２年内转移和复

发情况，均获得有效数据，无失访，也没有因非肿瘤因

素死亡的病例。术前有２６例淋巴结转移（术后病理证

实），余１０３例中５３例出现术后转移，其中２３例同时

出现淋巴结和远处转移，没有出现复发，２１例淋巴结

转移，９例远处转移，５０例未出现转移。

采用ＧＥＬｉｇｈｔｓｐｅｅｄ１６层螺旋ＣＴ机。扫描前对

患者进行反复呼吸训练，常规头足方向平扫，取病灶实

性部分的最大层面作为灌注扫描中心层。同层非螺旋

式扫描，１６ｉ×１．５ｍｍ，１２０ｋＶ，１２０～１５０ｍＡ，０．５０～

０．７５ｓ／ｒ，总扫描时间２５ｓ，层厚５ｍｍ，层间距５ｍｍ，

标准重建算法。采用高压注射器以５ｍｌ／ｓ的流率注

入碘海醇（３００ｍｇＩ／ｍｌ）１００ｍｌ，注药后７ｓ启动灌注

扫描。扫描过程由有经验的技师和医师共同操作，保

证扫描过程基本一致。

将灌注图像数据传输到ＧＥＡＤＷ工作站，用ＡＷ

４．３软件进行测量和分析，以结节病灶的最大层面作

为分析计算层面。在已选定层面上选择该层面的主动

脉或左颈总动脉作为参考血管，用软件中手绘线功能

选择兴趣区进行分析，在距肿块边缘２～３ｍｍ内描绘

ＲＯＩ，以取得灌注参数。描绘ＲＯＩ时面积尽可能大以

减少噪声，同时注意避免部分容积效应的影响，并根据

血容量（ＢＶ）彩色灌注图仔细选取最大的ＢＶ区域产

生分析曲线，保证ＲＯＩ取自于较大灌注量区域而非坏

死区。软件自动产生肺动脉及主动脉的时间密度曲

线、灌注曲线、主动脉强化峰值（ＰＥＩ）、彩色编码灌注

图以及灌注参数表。

图像后处理及结果判断由两位具有主治医师以上

工作经验的影像学医师独立进行。病理诊断、分级及

实验结果判断由两位病理医师独立诊断，不一致时协

商解决。用于组织学分类、分级的病理标本尽可能与

灌注扫描分析计算层面一致，影像学诊断与病理诊断

互为双盲。

使用ＳＰＳＳ１４．０统计分析软件。多个指标的相关

分析采用Ｓｐｅａｒｍａｎ多元相关分析，数据录入时将高、

中、低分化肿瘤分别赋值为１、２和３分；有无淋巴结转

移或术后转移分别赋值为１、１和０；再根据多元相关

分析结果分亚组行统计分析。两组样本均数的比较，

若方差齐采用狋检验，若方差不齐，采用狋′检验；多组

样本均数比较采用单因素方差分析，组间比较采用

ＳＮＫ法，若各组方差不齐且无法校正，采用秩和检验

（ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓ检验），组间两两比较用 ＭａｎｎＷｈｉｔ

ｎｅｙ法。分类资料采用χ
２ 检验和Ｆｉｓｈｅｒ精确概率检

验法，双侧α＝０．０５。

结　果

１．灌注参数与ＮＳＣＬＣ病理特征的多元相关分析

本组病例均成功行灌注增强扫描并进行灌注后处

理，获得每个病例的ＢＦ、ＢＶ、ＭＴＴ、ＰＳ值及灌注伪彩

图（图１）和时间密度曲线（图２）。分别记录ＣＴ灌注

参数值。
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图２　临床Ⅰ期ＮＳＣＬＣ灌注扫描的动态增强曲线图。

表１　不同病理特征的临床Ⅰ期ＮＳＣＬＣ灌注参数的测量结果

参数
淋巴结转移

有 无 犘值

病理类型

鳞癌 腺癌 腺鳞癌 犘值

分化程度

高 中 低 犘值

术后转移

有 无 犘值

ＢＦ［ｍｌ／（１００ｇ·ｍｉｎ）］ ２８．４±９．８４７．３±１６．５０．０００ ３８．４±１９．８３９．６±１４．６３３．２±７．０ ０．７５２ ５３．３±２０．５３８．５±１５．７３０．３±６．７０．００８５ ２２．６±３．２４５．０±１６．４０．０００

ＢＶ（ｍｌ／１００ｇ） ７．０±３．２ ９．０±４．５ ０．０５０ ８．５±２．８ １０．０±３．６ ７．４±２．５ ０．１８４ ９．８±３．４ １０．１±３．５ ７．２±２．４ ０．０４５ ８．１±２．９ ９．３±２．９ ０．５６５

ＰＥＩ（ＨＵ） １５．９±８．４ ２４．０±８．７ ０．００２ ２０．３±９．５ ２２．７±８．６ ２１．５±６．７ ０．７８０ ２６．１±１１．７２３．６±６．９ １６．２±４．９ ０．０２３ １９．７±６．３ ２３．１±８．４ ０．４０８

ＴＴＰ（ｓ） １５．２±４．７ １５．７±５．８ ０．７９７ １６．２±３．８ １６．４±５．３ １５．１±３．７ ０．８３０ １３．０±４．９ １６．４±４．５ １６．９±３．６ ０．１１９ １８．２±６．０ １５．３±３．６ ０．２１３

　　血流量（ＢＦ）与分化程度、淋巴结转移、术后转移

显著相关，狉值分别为－０．６０、－０．５６和－０．６２，对应

犘值均＜０．０１；ＢＶ与分化程度相关，狉值为－０．２９，对

应犘值＜０．０５；ＰＥＩ与分化程度和淋巴结转移，狉值分

别为－０．４０和－０．４５，对应犘值均＜０．０５。

２．灌注结果与ＮＳＣＬＣ影像特征分析

根据多元相关分析的结果，将本组病例按分化程

度、淋巴结转移、术后转移或复发及病理类型分组对灌

注参数进行比较（表１），结果显示，随着分化程度减

低，ＢＦ和ＰＥＩ逐渐降低，但以ＢＦ值下降更明显，犘值

分别为０．０１与０．０２３；组间比较显示高分化组ＢＦ值

高于中、低分化组，高、中分化组ＰＥＩ高于低分化组

（犘＜０．０５）；有淋巴结转移组ＢＦ和ＰＥＩ较无淋巴结转

移组明显降低（犘＜０．０１）；术后出现转移组ＢＦ值明显

低于未出现转移或复发组（犘＜０．０１）。

讨　论

ＣＴ灌注成像通过无创方法获得活体生理功能参

数。肿瘤新生血管情况是评价肿瘤生长、分级和转移

的重要指标，它与正常组织血管的差别为肿瘤的灌注

成像提供了可能。ＣＴ 灌注参数（ＢＦ、ＢＶ、ＭＴＴ 和

ＰＳ）可以作为反映肿瘤组织内生理学变化的指标，不

仅可反映肿瘤血管的密集度，也可在一定程度上反映

毛细血管的通透性变化，其中ＢＦ和ＰＳ在肿瘤方面应

用价值最大。在肿瘤生长过程中，肿瘤组织产生多种

因子，促进自身新生血管生成，并从邻近血管获得供

血。肿瘤边缘是肿瘤生长的活跃区，与正常组织比较，

血供丰富，因此有较高的ＢＦ值。然而由于肿瘤生长

速度快，肿瘤中心区相对缺血缺氧。因此肿瘤异质性

（增强后密度不均）导致了肿瘤内灌注参数差异。Ｐｕｒ

ｄｉｅ等
［６］通过动物实验研究结果显示，富血供肿瘤边缘

的灌注参数与低血供的肿瘤中心区域间差异有显著性

意义且前者与正常组织间差异最大。肿瘤血管生成所

致肿瘤的生理性变化，特别是其血流量、血容量和毛细

血管通透性增加，将影响ＣＴ扫描时肿瘤灌注特点。

在对体部肿瘤研究结果显示，肿瘤组织在ＢＦ和ＰＳ方

面明显高于正常组织。

对灌注成像与ＮＳＣＬＣ病理特征进行多元相关分

析和趋势检验，结果显示随着分化程度降低，ＢＦ值和

ＰＥＩ值均逐渐减低，但ＢＦ值下降更明显（犘＜０．０１），

有淋巴结转移组ＢＦ和ＰＥＩ较无淋巴结转移组明显降

低（犘＜０．０５），术后出现转移组ＢＦ值明显低于未出现

转移组（犘＜０．０１）；灌注参数与分化程度、淋巴结转移

及术后转移或复发相关。灌注参数中多个参数均与

ＮＳＣＬＣ的分化级别呈负相关，其中ＢＦ与ＮＳＣＬＣ分

化级别相关性最高（犘＜０．０１）。反映病变血流模式的

灌注参数与判别肿瘤细胞恶性程度的分化级别相关。

我们判断主要是通过微血管构筑表型对血管新生与肿

瘤增殖的网状调控来实现；观察肿瘤生长微环境的整

体状态，是研究肿瘤血管新生和血流模式差异重要的

技术平台［７，８］；另一方面促进内皮细胞增殖，血管新生

越旺盛，肿瘤恶性生物学特征表现得越充分。有研究

表明有功能的可灌注微血管密度差异是导致灌注参数

产生差异的主要原因，灌注成像只对可灌注的毛细血

管敏感，分化越好的肿瘤，管腔不成熟微血管越少，可

灌注的毛细血管越多，灌注参数越高，当灌注参数增高

到一定程度，分化程度趋于一致，细胞增殖速度减慢，

微血管管腔发育成熟，对应在病理上表现为癌前病变

的特征，或者为活动性炎性肿块［９］。

有学者认为原发肿瘤大小是影响Ⅰ期ＮＳＣＬＣ患

者术后预后的重要因素［１０］，患者生存率取决于原发肿

瘤的大小，直径＜３ｃｍ 的肿瘤患者３年生存率为

３０％。Ｎｏｏｒｄｉ等研究进一步得出肿瘤直径３～６ｃｍ

者，患者３年生存率降至１７％；瘤体直径小于２ｃｍ、

２～３ｃｍ及介于３～４ｃｍ者患者直径３年生存率分别

为３８％、２２％及５％。但Ｉｃｈｉｎｏｓｅ等
［１１］分析２４３例Ⅰ

期ＮＳＣＬＣ，发现原发肿瘤大小并非独立预后因素，肿
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瘤分化程度、脏层胸膜侵犯和静脉侵犯是Ⅰ期ＮＳＣＬＣ

患者术后独立预后因素。Ｆｕｊｉｓａｗａ等
［１２］亦报道未发

生脏层胸膜侵犯的Ⅰ期患者术后预后更好；而且还发

现大多数脏层胸膜的微小侵犯是难以用肉眼或光镜直

接观察发现，但在脏层胸膜冲洗液中却可查见癌细胞，

此类患者易发生癌性胸水，预后差。本组９例随访２

年后出现胸膜转移。

肺的淋巴结甚为丰富，淋巴回流经由肺内淋巴结

→肺门淋巴结→纵隔淋巴结途径。随着瘤体增大及外

侵增加，淋巴结转移机会明显增加。本组７０例发生淋

巴结转移，转移率为５４．２６％。淋巴结转移率与肺癌

分化程度也密切相关，本组结果提示低分化癌较高分

化和中分化癌更易发生淋巴结转移（犘＜０．０１），说明

肿瘤分化程度越低越容易发生纵隔淋巴结转移，这在

某种程度上也证明分化程度越低预后越差。淋巴结转

移是肺癌转移的主要途径，是影响非小细胞肺癌手术

根治性和预后的主要因素，它可直接影响患者术后复

发率及长期生存率。本组结果显示肿瘤的位置对患者

预后无显著影响，但肿瘤分化程度是独立的预后因素。
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［１１］　ＩｃｈｉｎｏｓｅＹ，ＹａｎｏＴ，ＡｓｏｈＨ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｆａｃｔｏｒｓｏｂｔａｉｎｅｄ

ｂｙａｐａｔｈｏｌｏｇｉｃｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｉｎｃｏｍｐｌｅｔｅｌｙｒｅｓｅｃｔｅｄｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌ

ｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ：ａｎａｎａｌｙｓｉｓｉｎｅａｃｈｐａｔｈｏｌｏｇｉｃｓｔａｇｅ［Ｊ］．ＪＴｈｏｒａｃ

ＣａｒｄｉｏｖａｓｃＳｕｒｇ，２００５，１２０（３）：６０１６０５．

［１２］　ＦｕｊｉｓａｗａＴ，ＹａｍａｇｕｃｈｉＹ．Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｉｍｍｕｎｏｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎａｆ

ｔｅｒｃｏｍｐｌｅｔｅｒｅｓｅｃｔｉｏｎｉｍｐｒｏｖｅｓｓｕｒｖｉｖａｌｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｔａｇｅⅠ

ｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｒｃｉｎｏｍａ［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒ，２００６ ，８８（９）：１８９２

１８９８．

（收稿日期：２０１００３０１　修回日期：２０１００８２５）

《请您诊断》栏目征文启事

　　《请您诊断》是本刊２００７年新开辟的栏目，该栏目以临床上少见或容易误诊的病例为素材，杂志在

刊载答案的同时配发专家点评，以帮助影像医生更好地理解相关影像知识，提高诊断水平。栏目开办３

年来受到广大读者欢迎。

本栏目欢迎广大读者踊跃投稿，并积极参与《请您诊断》有奖活动。

《请您诊断》来稿格式要求：①来稿分两部分刊出，第一部分为病例资料和图片；第二部分为全文，即

病例完整资料（包括病例资料、影像学表现、图片及详细图片说明、讨论等）。②来稿应提供详细的病例

资料，包括病史、体检资料、影像学检查及实验室检查资料；来稿应提供具有典型性、代表性的图片，包括

横向图片（Ｘ线、ＣＴ或 ＭＲＩ等不同检查方法得到的影像资料，或某一检查方法的详细图片，如ＣＴ平扫

和增强扫描图片）和纵向图片（同一患者在治疗前后的动态影像资料，最好附上病理图片），每帧图片均

需详细的图片说明，包括扫描参数、序列、征象等，病变部位请用箭头标明。

具体格式要求请参见本刊（一个完整病例的第一部分请参见本刊正文首页，第二部分请参见２个月

后的杂志最后一页，如第一部分问题在１期杂志正文首页，第二部分答案则在３期杂志正文末页）

联系人：石鹤　联系电话：０２７－８３６６２８８７

（本刊编辑部）
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