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·胸部影像学·

肺部孤立性病变ＣＴ灌注参数与 ＭＶＤ相关性分析

王宗盛，顾艳，袁刚，黄连庆，周胜利

【摘要】　目的：探讨肺部孤立性病变多层螺旋ＣＴ（ＭＳＣＴ）灌注成像参数与肿瘤微血管密度（ＭＶＤ）间的关系，评价

ＭＳＣＴ灌注成像对肺部孤立性病变的鉴别诊断价值。方法：８０例经病理证实的肺部孤立性病变患者行 ＭＳＣＴ灌注成像

检查，计算血流量（ＢＦ）、血容量（ＢＶ）、平均通过时间（ＭＴＴ）、毛细血管通透性（ＰＳ）；采用ＣＤ３４单抗标记测定 ＭＶＤ，分析

良、恶性病变、炎性病变、不同分化程度肿瘤组织的ＣＴ灌注参数差异及各参数与 ＭＶＤ间的相关性。结果：良、恶性和炎

性病变组的ＢＶ分别为（３．４５±１．７５）、（１０．４０±４．０８）、（８．４０±８．４２）ｍＬ／１００ｇ；ＢＦ分别为（２４．４８±１８．７４）、（７７．７５±

４３．０３）、（８４．５４±１０７．１３）ｍＬ／（１００ｇ·ｍｉｎ）；ＰＳ分别为（４．３３±２．９０）、（２１．７０±１０．８６）、（１４．６７±１０．２９）ｍＬ／（１００ｇ·ｍｉｎ）；

ＭＴＴ分别为（１５．５４±７．０１）、（１５．２３±１３．３５）、（１２．５５±８．３９）ｓ。良性组与恶性组、良性组与炎性组ＢＦ、ＢＶ、ＰＳ值差异均

具有统计学意义（犘＜０．０５）；恶性组与炎性组间仅ＰＳ差异具有统计学意义（犘＜０．０５），ＭＴＴ均无相关性（犘＞０．０５）。

ＭＶＤ在非小细胞肺癌不同分化程度鉴别方面具有统计学意义。ＢＦ、ＢＶ、ＰＳ与 ＭＶＤ呈正相关（犘＜０．０５），ＭＴＴ与 ＭＶＤ

无相关性（犘＞０．０５）。结论：ＭＳＣＴ灌注成像可间接反映活体肺部孤立性病变血管生成情况，为鉴别肺部孤立性病变良恶

性和治疗、预后评估提供依据。
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　　肺部孤立性病变包括肺癌、炎性结节、错构瘤、结

核球等多种病理类型，临床上极为常见，而影像学鉴别

诊断较为困难；如何早期明确肺部孤立性病变的良恶

性，避免不必要的手术或延误治疗已成为亟待解决的

问题。本研究通过分析肺部孤立性病变患者 ＭＳＣＴ

灌注参数与术后病理测量肿瘤内微血管密度（ｍｉ

ｃｒｏｖｅｓｓｅｌｄｅｎｓｉｔｙ，ＭＶＤ）数 值 之 间 相 关 性，探 讨

ＭＳＣＴ灌注检查对其定性诊断的价值及可行性。

材料与方法

１．病例资料

１９７放射学实践２０１４年７月第２９卷第７期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｊｕｌ２０１４，Ｖｏｌ２９，Ｎｏ．７



搜集本院２０１０年１２月－２０１２年１２月期间经手

术及病理证实的８０例肺部孤立性病变的病例资料。

其中恶性病变４８例（恶性组），男２９例，女１９例，年龄

３５～７７岁，平均６０．２岁，含腺癌２９例，鳞癌１７例，小

细胞癌２例，其他类型２例；良性病变３２例（良性组），

男１８例，女１４例，年龄２４～７２岁，平均５１．３岁，含炎

性１８例（炎性组，包括慢性炎症１０例，炎性肉芽肿５

例，活动性炎症３例），硬化性血管瘤５例，结核球９

例。选择标准为肺孤立性病变，直径≤４．５ｃｍ，不伴有

肺部淋巴结肿大，病灶周围肺野内无明显炎症或肺不

张，无卫星灶。所有病例术前先行ＣＴ灌注扫描，均经

手术病理证实。

２．检查方法

采用ＧＥＬｉｇｈｔＳｐｅｅｄ６４排１２８层螺旋ＣＴ，患者

平静状态，仰卧，扫描前训练患者呼吸，并禁做吞咽动

作。以５ｍｍ层厚和间隔行常规ＣＴ扫描；选取病变

中心最大直径相邻４层作为靶层面，“ＴｏｇｇｌｉｎｇＴａ

ｂｌｅ”技术进行ＣＴ灌注扫描。扫描参数：１２０ｋＶ，６０～

８０ｍＡ，患者辐射剂量ＤＬＰ为（２４７．９７±４９．３５）ｍＧｙ，

有效剂量ＥＤ为（３．４７±０．６９）ｍＳｖ，选用非离子型对

比剂碘佛醇（３００ｍｇＩ／ｍＬ），总剂量５０ｍＬ，经肘静脉

注入，注射流率４ｍＬ／ｓ，扫描延迟５ｓ，数据采集时间

６０ｓ。扫描结束后灌注共获得２４０幅照片。

扫描结束后将数据传送至 ＡＤＷ４．５工作站，使

用ＧＥ公司的ｐｅｒｆｕｓｉｏｎ４灌注软件体部肿瘤软件包

进行制图和分析并进行计算，流入动脉选在同层面的

降主动脉，若病变位于主动脉弓上层面，则选择头臂干

或左侧颈总动脉作为流入动脉，分别测定病变相应的

血流量（ｂｌｏｏｄｆｌｏｗ，ＢＦ）、血容量（ｂｌｏｏｄｖｏｌｕｍｅ，ＢＶ）、

平均通过时间（ｍｅａｎｔｒａｎｓｉｔｔｉｍｅ，ＭＴＴ）和表面通透

性（ｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｔｙｓｕｒｆａｃｅ，ＰＳ）。每个病灶选取３～５个

兴趣区（ｒｅｇｉｏｎｏｆｉｎｔｅｒｅｓｔ，ＲＯＩ），得到灌注相关参数

并取其平均值，避开坏死、伪影区域、病灶边缘等。

所有患者均进行了手术切除，尽量保持其病理取

材部位与ＣＴ图像后处理所测ＲＯＩ一致，以血管内皮

细胞表面抗原ＣＤ３４单抗标记测定组织 ＭＶＤ，采用

ＭａｘＶｉｓｉｏｎＴＭ快捷免疫组化法，以ＰＢＳ替代第一抗

体作为空白对照，确定其特异性。ＭＶＤ 计数采用

Ｗｅｉｄｎｅｒ方法，结果判定在盲法下进行。

３．统计学方法

为提高实验结果准确性，本研究将炎性与其它良

性病变单独分类。所有数据均以平均值±标准差表

示，采用ＳＰＳＳ１６．０进行统计分析。参考值采用９５％

可信区间，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。采用

Ｐｅａｒｓｏｎ法分析ＣＴ灌注参数与 ＭＶＤ的相关性。肿

瘤组织病理特征（不同分化程度）分析；良性、恶性、炎

性病变ＣＴ灌注参数与 ＭＶＤ测量方面采用ｏｎｅｗａｙ

ＡＮＯＶＡ方法，两两比较用ＬＳＤ法。

结　果

１．ＣＴ灌注结果

良性与恶性肺部孤立性病变ＣＴ灌注参数比较：

良性、炎性及恶性肺部孤立性病变的ＣＴ灌注参数值

见表１，组间差异比较见表２。良性组与恶性组的ＢＶ、

ＢＦ和 ＰＳ差异有统计学意义（犘＝０．０００、０．００５、

０．０００），ＭＴＴ差异无统计学意义（犘＝０．９３０）；良性组

与炎性组ＢＶ、ＢＦ、ＰＳ差异有统计学意义（犘＝０．００８、

０．００７、０．００４），ＭＴＴ差异无统计学意义（犘＝０．４６９）；

恶性组与炎性组的 ＰＳ 差异有统计学意义 （犘＝

０．０１２），ＢＶ、ＢＦ和 ＭＴＴ差异均无统计学意义（犘＝

０．１６２、０．６８９、０．４０３）。

按照设定ＢＶ≥６ｍＬ／（１００ｇ·ｍｉｎ）为恶性孤立性

占位的诊断阈值，４８例恶性结节中４５例诊断正确，３

例误诊；３２例良性孤立性占位中，２１例诊断正确，１１

例诊断错误，诊断敏感度为９３．８％，特异度为６５．６％，

符合率为８２．５％。以ＰＳ≥１１ｍＬ／（１００ｇ·ｍｉｎ）作为恶

性孤立性占位的诊断阈值，４８例恶性占位中４６例诊

断正确，２例误诊；３２例良性占位中，２５例诊断正确，７

例误诊，诊断敏感度为９５．８％，特异度为７８．１％，符合

率为８８．８％。以ＢＶ≥６ｍＬ／（１００ｇ·ｍｉｎ）同时ＰＳ≥

１１ｍＬ／（１００ｇ·ｍｉｎ）作为恶性诊断指标进行系列诊断

试验时，恶性组中，４４例诊断正确，４例误诊；良性组中

２８例诊断正确，４例误诊，诊断敏感度为９１．７％，特异

度为８７．５％，符合率为９３．８％，较ＢＶ、ＰＳ单项诊断符

合率明显提高（图１）。

表１　不同良恶性分类的肺部孤立性病变ＣＴ灌注参数值

灌注参数 良性 炎性 恶性

ＢＶ（ｍＬ／１００ｇ） ３．４５±１．７５ ８．４０±８．４２ １０．４０±４．０８

ＢＦ［ｍＬ／（１００ｇ·ｍｉｎ）］ ２４．４８±１８．７４８４．５４±１０７．１３７７．７５±４３．０３

ＭＴＴ（ｓ） １５．５４±７．０１ １２．５５±８．３９ １５．２３±１３．３５

ＰＳ［ｍＬ／（１００ｇ·ｍｉｎ）］ ４．３３±２．９０ １４．６７±１０．２９ ２１．７０±１０．８６

表２　不同良恶性分类的肺部孤立性病变ＣＴ灌注参数犘值比较

比较对象
犘值

ＢＶ ＢＦ ＭＴＴ ＰＳ

良性与恶性 ０．０００ ０．００５ ０．９３０ ０．０００

良性与炎性 ０．００８ ０．００７ ０．４６９ ０．００４

恶性与炎性 ０．１６２ ０．６８９ ０．４０３ ０．０１２

注：犘＜０．０５。

不同分化程度的非小细胞肺癌ＣＴ灌注参数见表

３，组间差异比较见表４。低分化、中分化、高分化非小

细胞肺癌各组间 ＢＶ 差异均有统计学意义（犘＝

０．００４、０．０００、０．０１２），低分化与高分化非小细胞肺癌

间ＰＳ差异有统计学意义（犘＝０．００７）。低分化、中分

化、高分化非小细胞肺癌各组间ＢＦ、ＭＴＴ值差异均
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ｄ）ＭＴＴ伪彩图，ＭＴＴ值为１８．２４ｓ；ｅ）ＰＳ伪彩图，ＰＳ值为１１．４５ｍＬ／（１００ｇ·ｍｉｎ）；ｆ）采用ＣＤ３４单抗标记的 ＭＶＤ病理图

（×１００）；ｇ）采用ＣＤ３４单抗标记的 ＭＶＤ病理图（×４００）。

图１　肺中分化腺癌。ａ）

ＣＴ平扫示右下肺一团块状

不规则密度增高影（箭），边

缘有浅分叶；ｂ）ＢＶ 伪彩

图，ＢＶ 值 为 １３．５５ｍＬ／

１００ｇ；ｃ）ＢＦ伪彩图，ＢＦ值

为４８．０３ｍＬ／（１００ｇ·ｍｉｎ）；

无统计学意义，低分化与中分化、中分化与高分化非小

细胞肺癌间ＰＳ差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。

表３　不同分化程度的非小细胞肺癌的ＣＴ灌注参数

参数
分化程度

低 中 高

ＢＶ １４．３３±４．６６ １０．６６±２．３９ ７．６９±１．８７

ＢＦ ９３．６４±５１．１１ ８２．２３±４９．２０ ６４．４７±３１．５１

ＭＴＴ １５．６７±９．６２ １９．７３±２３．２１ １２．７７±６．４８

ＰＳ ２７．６０±１０．９８ ７．２１±２．０８ １７．５４±１１．１７

表４　不同分化程度的非小细胞肺癌间ＣＴ灌注参数比较

比较对象
犘值

ＢＶ ＢＦ ＭＴＴ ＰＳ

低分化与中分化 ０．００４ ０．５０４ ０．４５１ ０．０７４

低分化与高分化 ０．０００ ０．０５８ ０．５４４ ０．００７

中分化与高分化 ０．０１２ ０．２６４ ０．１６８ ０．４７７

注：犘＜０．０５。

２ＭＶＤ计数结果

肺部孤立性病变患者中良性病灶的 ＭＶＤ计数为

１０．０±３．６５；炎性病灶的 ＭＶＤ计数为２３．９０±６．０２；

恶性病灶的 ＭＶＤ 计数平均值为 ３５．６０±１２．２６

（图１ｆ～ｇ），各组间差异具有统计学意义（犘＝０．０００）。

高分化、中分化、低分化非小细胞肺癌的 ＭＶＤ分别为

９．８９±２．２１、７．０９±２．０５、４５．５２±１２．７５。低分化与中

分化。低分化与高分化、高分化与中分化非小细胞肺

癌的 ＭＶＤ差异均有统计学意义（犘＝０．０４２、０．０００、

０．０３１）。

３．ＣＴ灌注参数与 ＭＶＤ相关性分析

ＢＦ、ＢＶ、ＰＳ与 ＭＶＤ呈正相关（犘值均＜０．０５），

ＭＴＴ与 ＭＶＤ无相关性（犘＞０．０５，表５）。

表５　ＣＴ灌注参数与 ＭＶＤ相关性分析

灌注参数
ＭＶＤ

犘值 狉值

ＢＦ ０．００４ ０．３１６

ＢＶ ０．０００ ０．８８６

ＭＴＴ ０．１１８ ０．１７６

ＰＳ ０．０００ ０．６０７

注：犘＜０．０５。

讨　论

１．肺部孤立性病变ＣＴ灌注成像检查及 ＭＶＤ研

究进展

肺孤立性病变影像学鉴别诊断较为困难，早期明

确肺部孤立性病变的良恶性，对降低肺癌患者的死亡

率，改善患者的生存质量及减少患者的痛苦具有重要

意义。随着Ｆｏｆｋｍａｎ
［１］提出肿瘤血管生成的概念，认

为实体瘤的生长和转移依赖于肿瘤内新生血管的形

成；研究证实肿瘤内微血管密度（ｍｉｃｒｏｖｅｓｓｅｌｄｅｎｓｉｔｙ，

ＭＶＤ）可定量反应肿瘤血管生成状态，而癌细胞的侵

袭、转移能力与肿瘤的促血管形成能力密切相关，是目

前评价肿瘤血管生成的“金标准”［２］。近年来认为ＣＴ

灌注成像可以定量反映出病变或肿瘤微循环方面的特

征改变［３］，采用去卷积法［４］计算出的灌注参数和函数

图更能反映病变内部的真实情况；同时采用“Ｔｏｇｇ

ｌｉｎｇＴａｂｌｅ”技术，能有效提高ＣＴ灌注参数测定的准

确性，可以定量反映出病变微循环方面的特征改变；

Ｓｗｅｎｓｅｎ等研究证实ＣＴ灌注能够用于孤立性肺结节

的良恶性诊断［５］。邢宁等对４４例周围型肺癌ＣＴ灌

注参数与 ＭＶＤ 相关性分析显示，ＣＴ 灌注参数与

ＭＶＤ有较好的相关性
［６］，但该研究仅局限于恶性结

３９７放射学实践２０１４年７月第２９卷第７期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｊｕｌ２０１４，Ｖｏｌ２９，Ｎｏ．７



节。本研究中，由于相当数量肺部孤立性良性病变最

终病理为炎症，而很多炎性病变的ＣＴ灌注、ＭＶＤ参

数与其它良性病变差异明显，而与恶性病变较为接近，

为提高实验结果准确性，我们将炎性与其它良性病变

单独分类。

２．肺部孤立性病变ＣＴ灌注参数与 ＭＶＤ相关性

分析

按照灌注参数定义，ＢＦ由肿瘤的血流特点与内部

微血管密度决定，反映局部区域血流量；ＢＶ的变化不

仅取决于血管直径和毛细血管开放数量，还主要受微

血管数量的影响，代表有功能毛细血管的多少；此外，

肿瘤血管通透性高，对比剂在灌注期间发生外渗，肿瘤

血管越多，滞留在间质中的血液越多，ＢＶ也就越大。

ＰＳ反映毛细血管内皮细胞的通透性，恶性肿瘤有大

量不成熟新生肿瘤血管生成，血管壁结构不完整，并

且恶性肿瘤细胞产生的多种血管生长因子又促进了微

血管通透性增加，这样对比剂就更易经不完整的毛细

血管基底膜进入组织间隙［７］；虽然肿瘤晚期血管生成

数量与其通透性往往不一致，随着时间的延长，肿瘤血

管生成并不是一直进行性增殖，会出现高峰限制，达到

一定的水平后可能出现下降趋势，但本研究选择的是

直径小于等于４．５ｃｍ肺部孤立性病灶，即使为恶性病

变，也多处于早中期进行性增殖阶段，病灶相对较小，

本研究发现，ＢＶ、ＢＦ在肺部孤立性病变的良恶性、良

性和炎性鉴别中，ＰＳ在良恶性、炎性鉴别中具有显著

统计学意义，与国内大多数学者［８１０］的研究结果相仿；

ＢＶ、ＰＳ在非小细胞肺癌的分化程度鉴别中也具有统

计学意义。但对ＢＶ和ＰＳ在肺部良恶性病变的诊断

阈值和良恶性、炎性病灶分组方面存在很大差异，结合

本课题组顾艳研究成果［１１］，设定以ＢＶ≥６ｍＬ／（１００ｇ

·ｍｉｎ）且ＰＳ≥１１ｍＬ／（１００ｇ·ｍｉｎ）作为恶性诊断指标

并将炎性病灶单独分组，取得了较为满意的诊断效果；

ＭＴＴ平均通过时间，指血流流经血管系统（动脉、毛

细血管、静脉窦、静脉）的平均时间，肿瘤内存在大量大

小不等、不同途径的动静脉直接通路，并且对比剂注射

速率及个人血管情况也会影响到 ＭＴＴ，虽然随着肿

瘤血管增多，血容量应该增大，但随着肿瘤血管增多，

间质压力也会增高，会引起肿瘤内部血容量减少，多种

因素导致 ＭＴＴ与 ＭＶＤ无明显相关性。在 ＭＶＤ测

量方面，良恶性病灶及不同分化程度肿瘤的 ＭＶＤ数

值差异具有显著统计学意义，本研究结果表明ＢＦ、

ＢＶ、ＰＳ与 ＭＶＤ呈正相关（犘＜０．０５），其中ＢＶ、ＰＳ相

关系数高，与部分文献报道一致［１２］；进一步证实了其

用于评价肿瘤血管生成的准确性和可靠性。

综上所述，ＭＳＣＴ灌注成像可间接反映处肺部孤

立性病变血管生成情况，有助于良恶性病变的鉴别，为

临床选择治疗方案、肿瘤疗效判定及预后评估提供充

分帮助。
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