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磁共振血管大小成像在脑胶质瘤和脑膜瘤中的初步应用

江晶晶，赵凌云，王承缘，宋黎，朱文珍

【摘要】　目的：探讨磁共振血管大小成像（ＶＳＩ）在脑胶质瘤和脑膜瘤中的临床应用。方法：回顾性分析经组织病理证

实的１６例胶质瘤（低级别６例，高级别１０例）和１３例脑膜瘤的ＶＳＩ图像，测量肿瘤实性部分的Ｑ、ｆＣＢＶ、Ｎｌ、Ｎｕ和Ｒｕ值，

比较高级与低级别胶质瘤、胶质瘤与脑膜瘤各测量值的差异。结果：低级别和高级别胶质瘤之间ｆＣＢＶ和Ｎｕ值有统计学

差异（犘＜０．０５）；Ｑ、Ｎｌ和Ｒｕ值无显著统计学差异。胶质瘤和脑膜瘤之间Ｒｕ值有统计学差异（犘＜０．０５）；Ｑ，ｆＣＢＶ、Ｎｌ和

Ｎｕ值无显著统计学差异。结论：ＶＳＩ可以反映微循环灌注的某些信息，在 ＭＶＤ的无创性评估和高低级别胶质瘤的术前

分级中有重要作用，从而更好的评估患者的预后和指导临床治疗，特别是抗血管治疗。
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　　血管生成是肿瘤发生发展的重要阶段，与肿瘤快

速生长相关的肿瘤血管的生成，与正常组织相比，肿瘤

的某些区域血管密度增加，血管管径增大［１］。微血管

密度（ｍｉｃｒｏｖｅｓｓｅｌｄｅｎｓｉｔｙ，ＭＶＤ）是预测肿瘤侵袭性

和不同类型肿瘤患者预后［２６］的一个主要因素。目前，

ＭＶＤ主要是通过对活检标本进行免疫组化检查决定

的。然而，肿瘤的不均质性限制了其作用。常规检查

因为活检标本小，可能不是取材于肿瘤最具侵袭性或

典型的部分。此外，免疫组化检查的有创性阻止了其

用于治疗后随访。在所有体内微血管成像中，ＭＲＩ

可以提供脑灌注信息。血管大小成像（ｖｅｓｓｅｌｓｉｚｅｉｍ

ａｇｉｎｇ，ＶＳＩ）是脑灌注成像方法中的一种 。通过同时

测量造影剂引起的△Ｒ２和△Ｒ２的变化来无创性描

述微循环系统特征。本研究通过比较高、低级别胶质

瘤及胶质瘤与脑膜瘤的微循环特征，从而评估ＶＳＩ在

脑胶质瘤和脑膜瘤中的临床应用。

材料与方法

１．研究对象

搜集２０１２年７月－２０１３年２月经手术病理证实

的２９例脑肿瘤患者，其中胶质瘤１６例（低级别６例，

ＷＨＯⅡ级６例；高级别１０例，其中 ＷＨＯⅢ级６例，

ＷＨＯⅣ级４例），脑膜瘤１３例。男１１例，女１８例，

年龄２２～６９岁，平均４４岁。

２．ＭＲＩ扫描

所有患者手术前１周内行 ＭＲＩ检查，采用 ＧＥ

３．０Ｔ磁共振扫描仪，应用８通道相控阵线圈行常规头
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部扫描。①增强前序列：横轴面Ｔ１ＦＬＡＩＲ、Ｔ２ＦＳＥ、

Ｔ２ＦＬＡＩＲ和矢状面Ｔ１ＦＬＡＩＲ。②增强后序列：横轴

面、矢状面和冠状面 Ｔ１ ＦＬＡＩＲ、标准 ＤＷＩ（ｂ＝

１０００ｓ／ｍｍ２）和 ＶＳＩ检查。ＶＳＩ采取交替的 ＳＥ 和

ＧＲＥ，扫描参数：层数７层，ＴＲ２０００ｍｓ，ＴＥ２０ｍｓ

（ＧＥ）／７０ｍｓ（ＳＥ），矩阵１２８×６４，激励次数１，层厚

５ｍｍ，层间距１．５ｍｍ，扫描期相４０，对比剂采用Ｇｄ

ＤＴＰＡ０．２ｍｍｏｌ／ｋｇ，注射流率３ｍＬ／ｓ。

３．ＶＳＩ原理

ＶＳＩ作为一种新的无创性成像方法，是采用交替

性自旋回波（ｓｐｉｎｅｃｈｏ，ＳＥ）和梯度回波（ｇｒａｄｉｅｎｔｅｃｈ

ｏ，ＧＲＥ）回波平面序列（ｅｃｈｏｐｌａｎａｒｉｍａｇｉｎｇ，ＥＰＩ），在

同时测量血管内超顺磁性对比剂注射后 ΔＲ２和

ΔＲ２变化的基础上成像的。分别应用静态去相位近

似法和缓慢扩散近似法进行ΔＲ２和ΔＲ２的评估，

ΔＲ２／ΔＲ２可以表达为血管和脑组织，大脑水弥散系

数和血管大小加权平均值的函数。定量的 ＶＳＩ必须

包括局部弥散系数的测量和局部脑血流量的绝对测

量。

４．图像后处理方法

应用ＧＥ工程师以 ｍａｔｌａｂ为基础编写的软件进

行图像后处理。对于同一个患者，兴趣区（ＲＯＩ）放置

在所有 ＭＲＩ测量指数（ＭＲＩｍｅａｓｕｒａｂｌｅｉｎｄｅｘ，Ｑ），脑

血容量分数（ｃｅｒｅｂｒａｌｂｌｏｏｄｖｏｌｕｍｅｆｒａｃｔｉｏｎ，ｆＣＢＶ），

微血管密度的下限（ｌｏｗｅｒｍｉｃｒｏｖｅｓｓｅｌｄｅｎｓｉｔｙｂｏｕｎｄ，

Ｎｌ），微血管密度的上限（ｕｐｐｅｒｍｉｃｒｏｖｅｓｓｅｌｄｅｎｓｉｔｙ

ｂｏｕｎｄ，Ｎｕ）和平均血管半径的上限（ａｎｕｐｐｅｒｂｏｕｎｄ

ｏｎｔｈｅｍｅａｎｖｅｓｓｅｌｒａｄｉｕｓ，Ｒｕ）５个图的肿瘤实性部分

的相同位置，测量Ｑ、ｆＣＢＶ、Ｎｌ、Ｎｕ和Ｒｕ值。ＲＯＩ的

放置原则为：以常规对比增强后Ｔ１ＷＩ做参考，对于脑

膜瘤等均质肿瘤，ＲＯＩ应尽可能地将实性部分包括在

内，对于胶质瘤等不均质肿瘤，ＲＯＩ应放置于ｆＣＢＶ最

高的位置。

５．统计学方法

统计分析采用 ＳＰＳＳ１７．０ 软件，采用 Ｍａｎｎ

ＷｈｉｔｎｅｙＵ检验对高、低级别胶质瘤及胶质瘤与脑膜

瘤间的Ｑ、ｆＣＢＶ、Ｎｌ、Ｎｕ和Ｒｕ值进行统计学分析，以

犘＜０．０５为差异有统计学意义。

结　果

１．不同级别胶质瘤统计学分析

高级别胶质瘤的ｆＣＢＶ和Ｎｕ值明显大于低级别

胶质瘤，差异有统计学意义（犘＜０．０５），高级别和低级

别胶质瘤 Ｑ、Ｎｌ和 Ｒｕ间差异无统计学意义（犘＝

０．１２９，０．２３３，０．２７８），见表１，图１～２。

表１　高、低级别胶质瘤Ｑ、ｆＣＢＶ、Ｎｌ、Ｎｕ和Ｒｕ值比较

低级别胶质瘤
（Ⅰ、Ⅱ级）

高级别胶质瘤
（Ⅲ，Ⅳ级）

犘值

例数 ６ １０

Ｑ值 ０．３（０．１２～０．４２） ０．３８（０．３４～０．４５） ０．１２９

ｆＣＢＶ值 ０．０２３（０．０１７～０．０２７） ０．０４７（０．０２８～０．０５８） ０．０２３

Ｎｌ值 １６．０１（１２．１３～２４．９６） ２３．１８（１７．３３～２７．１０） ０．２３３

Ｎｕ值 ８８．８６（６９．９７～１２８．０９）１７５．４７（１５６．０３～２２８．０２）０．０２３

Ｒｕ值 １９．６（１７．２１～３６．９４） ３１．３７（２５．３８～４２．０９） ０．２７８

注：数据为中位数，括号内为四分位数间距。

２．胶质瘤和脑膜瘤统计学分析

脑膜瘤Ｒｕ值明显大于胶质瘤，差异有统计学意

义（犘＜０．０５），胶质瘤和脑膜瘤Ｑ、ｆＣＢＶ、Ｎｌ和Ｎｕ间

差异无统计学意义（犘＝０．７７６，０．１０５，０．５９９，０．５６９），

见表２，图３。

表２　胶质瘤和脑膜瘤Ｑ、ｆＣＢＶ、Ｎｌ、Ｎｕ和Ｒｕ值比较

胶质瘤 脑膜瘤 犘值

例数 １６ １３

Ｑ值 ０．３６（０．３３～０．４４） ０．３８（０．３３～０．４３） ０．７７６

ｆＣＢＶ值 ０．０２８（０．０２１～０．０５３） ０．０３９（０．０３１～０．０５７） ０．１０５

Ｎｌ值 ２０．１６（１４．６６～２６．５９） １８．４６（１５．２７～２３．１６） ０．５９９

Ｎｕ值 １６２．４７（８４．２３～１８４．３２）１５５．１５（１２３．３６～１９７．１５）０．５６９

Ｒｕ值 ２９．２３（１７．９７～３５．３７） ４４．２７（２７．７４～８０．３８） ０．０２５

注：数据为中位数，括号内为四分位数间距。

讨　论

在血管成像的可能成像方法中，灌注 ＭＲ技术可

以提供脑灌注的信息，可以作为组织学的无创性替代，

这对于不同疾病的诊断和治疗后随访都很重要。通过

脑血容量（ｃｅｒｅｂｒａｌｂｌｏｏｄｖｏｌｕｍｅ，ＣＢＶ），脑血流量

（ｃｅｒｅｂｒａｌｂｌｏｏｄｆｌｏｗ，ＣＢＦ）和平均通过时间（ｍｅａｎ

ｔｒａｎｓｉｔｔｉｍｅ，ＭＴＴ）的准确成像可以无创性获得脑微

血管评估，而且可以提供高空间分辨力，是研究的热

点，平均血管大小和血管管径的增加都可以通过ＣＢＶ

的增加检测到。ＣＢＶ、ＣＢＦ和 ＭＴＴ已经广泛用于临

床实践中。大血管可以成像，然而，包括中小血管在内

的微血管结构信息却很难用当前 ＭＲＩ技术获得
［７］，

ＶＳＩ就是在此情况下发展起来的。

ＶＳＩ作为一种新的无创性成像方法，是采用交替

性ＳＥ和ＧＲＥＥＰＩ，在同时测量血管内超顺磁性对比

剂注射后ΔＲ２和ΔＲ２（取决于血管的大小和结构）

变化的基础上来成像的，可以获得微血管信息。通过

ＶＳＩ成像，可以获得血管大小的加权平均值，因此可以

用于肿瘤血管的体内研究［８］。

有文献报道［１，９１０］，ＧＲＥ和ＳＥ技术评估的局部脑

血容量的差异随着高级别肿瘤的增加而增加。在本研

究中，高级别胶质瘤的ｆＣＢＶ是明显高于低级别胶质

瘤的，也间接证实了ＶＳＩ评估的局部脑血容量的差异

随着高级别肿瘤的增加而增加。

本研究结果提示高级别胶质瘤组ｆＣＢＶ值和Ｎｕ
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图１　女，４３岁，左额颞叶星形细胞瘤 ＷＨＯⅡ级。ａ）横轴面增强Ｔ１ＷＩ示左额颞叶病灶（箭）；ｂ）Ｑ图；ｃ）ｆＣＢＶ图；ｄ）Ｎｌ

图；ｅ）Ｎｕ图；ｆ）Ｒｕ图。　图２　女，４４岁，左额颞叶间变性星形细胞瘤 ＷＨＯⅢ级（箭）。ａ）横轴面增强Ｔ１ＷＩ示左额颞叶病

灶（箭）；ｂ）Ｑ图；ｃ）ｆＣＢＶ图；ｄ）Ｎｌ图；ｅ）Ｎｕ图；ｆ）Ｒｕ图。

值是明显高于低级别胶质瘤的（图２、３），即高级别胶

质瘤的脑血容量分数和微血管密度的上限高于低级别

胶质瘤，证实了高级别和低级别胶质瘤的血流动力学

和微血管密度的不同，反应了高级别胶质瘤血管的增

殖，这是其主要组织病理学特征，也是高级别胶质瘤侵

袭性高于低级别胶质瘤的原因。脑膜瘤组Ｒｕ值是明

显高于胶质瘤组的，即脑膜瘤平均血管半径的上限高

于胶质瘤，反映了脑膜瘤丰富的血液供应，这与先前的

研究结果是一致的。

在脑肿瘤特别是胶质瘤的治疗中，高级别胶质瘤

和低级别胶质瘤的预后和治疗方法有很大的不同。一

方面，低级别胶质瘤可以保守治疗数年，而高级别胶质

瘤需要早期的积极治疗以抓住小的成功根治的机会；

另一方面，低级别胶质瘤随时间进展可以转化为高级

别胶质瘤。本研究结果表明高级别胶质瘤组与低级别

胶质瘤组、胶质瘤组与脑膜瘤组实性部分微血管结构

特征的一些差异，即血管生成的不同，提示 ＶＳＩ在评

价 ＭＶＤ中可以作为组织学潜在的非侵入性的替代，

为提高胶质瘤的准确性评估提供了非常有前途和有价

值的非侵入性方式，可以用于高级别与低级别胶质瘤

的鉴别，用于指导立体定向活检获取组织病理学结果

（目前仍是肿瘤分级的金标准），用于指导胶质瘤和脑

膜瘤术前治疗方案的制定、胶质瘤和脑膜瘤的鉴别、肿

瘤的治疗特别是抗血管治疗、治疗效果的监测和治疗

方案的调整，从而指导个体化治疗，提高患者的预后。

然而，本研究中高级别胶质瘤组与低级别胶质瘤

组的Ｑ值、Ｎｌ值和Ｒｕ值差异无统计学意义，可能是

因为以下几种原因：①病例数有限；②图像空间分辨力
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图３　男，６９岁，右额部大脑镰旁脑膜瘤 ＷＨＯⅠ级。ａ）横轴面增强Ｔ１ＷＩ示右额部大脑镰

旁病灶（箭）；ｂ）Ｑ图；ｃ）ｆＣＢＶ；ｄ）Ｎｌ图；ｅ）Ｎｕ图；ｆ）Ｒｕ图。

低，ＲＯＩ放置的部位并不是肿瘤恶性程度最高的部

位；③ＲＯＩ大小不适当，受部分容积效应，特别是灰质

和脑脊液的影响。除Ｒｕ值外，Ｑ、ｆＣＢＶ、Ｎｌ和Ｎｕ值

在胶质瘤组与脑膜瘤组间均无统计学意义，可能是因

为不同类型脑膜瘤（过渡型、混合型、上皮型、纤维型、

血管瘤型和砂粒体型等）的微血管数目和结构是不一

样的，并不总是高于胶质瘤所致。笔者将进一步搜集

病例比较不同类型脑膜瘤间以及不同类型脑膜瘤与胶

质瘤间的ＶＳＩ测量值差异。

由于ＶＳＩ具有无创性，在临床 ＭＲＩ检查的同时，

取得脑部组织血管管径信息，因此常被应用于肿瘤血

管生成的研究。但是目前的 ＶＳＩ技术对于定量血管

管径，仍有许多待改进的地方，如将 ＶＳＩ应用于脑肿

瘤患者时，总是会碰到血脑屏障被破坏以及对比剂外

渗的情况，这很容易造成血管管径被过度评估的问题。

另外，在ＶＳＩ的理论模型中，血管设定成直条状，而血

管所占据的体积分数也不是很多，这与肿瘤血管生成

的实际情况有极大不同，也导致ＶＳＩ计算值与解剖值

有不小的差距。因此，虽然ＶＳＩ提供的血管管径信息

有助于区别脑肿瘤的恶性程度、有助于选择活检的适

当部位和评估治疗的效果等潜在的优势，但是其真正

的临床价值仍有待进一步的研究证实。

综上所述，通过比较ＧＲＥ和ＳＥ信号对血管进行

成像，在临床上是可行的。ＶＳＩ提供了在体血管大小

成像的可能，可以为传统的

ＭＲＩ成像和灌注数据提供

补充信息，决定其定量参数

与肿瘤侵袭性的关系；能探

测肿瘤血管生成、评估肿瘤

良恶性和抗血管治疗疗效

及随访，并能为临床适时修

改治疗方法提供依据。因

此，需要进一步的临床和理

论研究来发挥 ＶＳＩ最大的

作用。
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