
作者单位：１０００３４　北京，北京大学第一医院医学影像科（范兵、王
霄英、许玉峰、李沙）；１０００００　北京，北京大学前沿交叉学科研究院（杜
华睿、张珏）；４４３１００　湖北，宜昌市夷陵医院（范兵）

作者简介：范兵（１９７９－），男，湖北宜昌人，博士，副主任医师，主要
从事影像诊断工作。

通讯作者：王霄英，Ｅｍａｉｌ：ｃｊｒ．ｗａｎｇｘｉａｏｙｉｎｇ＠ｖｉｐ．１６３．ｃｏｍ

·中枢神经影像学·

ＭＲＩ动态增强扫描定量参数对脑胶质瘤分级诊断价值的研究

范兵，杜华睿，王霄英，许玉峰，李沙，张珏

【摘要】　目的：探讨 ＭＲＩ动态增强扫描定量参数对脑胶质瘤病理分级的诊断价值。方法：经手术病理证实的脑胶质

瘤患者１９例，其中高级别胶质瘤（ＨＧＧ）１２例，低级别胶质瘤（ＬＧＧ）７例。所有患者均行常规 ＭＲＩ平扫及 ＭＲＩ动态增强

（ＤＣＥ）扫描。利用北京大学前沿交叉学科研究院开发的Ｋｔｒａｎｓ计算系统，分别测量颅内占位性病变实质区及瘤周水肿区

的Ｋｔｒａｎｓ值和Ｖｅ值。不同级别胶质瘤Ｋｔｒａｎｓ值的比较采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验。采用受试者工作特征曲线（ＲＯＣ）

对Ｋｔｒａｎｓ和Ｖｅ值进行分析。结果：ＨＧＧ及ＬＧＧ组的Ｋｔｒａｎｓ值分别为（０．２４±０．１７）和（０．０７±０．０４）ｍｉｎ－１，差异有统

计学意义（狋＝２．６２５，犘＝０．０１８）；Ｖｅ分别为０．９２±０．１５和０．５０±０．２５，差异有统计学意义（狋＝４．６１３，犘＜０．００１）；Ｋｔｒａｎｓ

以０．１２ｍｉｎ－１为阈值，诊断敏感度为８３％，特异度为８６％；Ｖｅ以０．８８为阈值，敏感度为８３％，特异度为８５％。结论：采用

Ｋｔｒａｎｓ值结合常规 ＭＲＩ序列，对于胶质瘤的分级诊断具有一定的临床应用价值。
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　　胶质瘤是颅内常见的恶性肿瘤，术前对胶质瘤病

理分级做出正确判断，对患者治疗方案的制订至关重

要。常规 ＭＲＩ是进行术前胶质瘤病理分级的主要依

据，但存在一定的局限性［１］。近年来发展起来的 ＭＲＩ

动态增强（ＤＣＥＭＲＩ）检查，通过药代动力学模型拟

合，能够提供肿瘤的微循环血流动力学信息［２］。本研

究采用北大前沿交叉学科研究院开发的 ＲＲ 模型

（ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｒｅｇｉｏｎｍｏｄｅｌ，ＲＲ），定量测量胶质瘤的

ＭＲＩ灌注参数：转运常数（Ｋｔｒａｎｓ）及血管外细胞外间隙

（Ｖｅ），初步探讨Ｋｔｒａｎｓ及 Ｖｅ在脑胶质瘤分级中的价

值。

材料与方法

２０１１年６月－２０１３年１月在本院行颅脑ＤＣＥ

ＭＲＩ的首诊胶质瘤患者３２例，其中１９例经手术病理

证实，包括高级别胶质瘤（ｈｉｇｈｇｒａｄｅｇｌｉｏｍａ，ＨＧＧ）１２

例，低级别胶质瘤（ｌｏｗｇｒａｄｅｇｌｉｏｍａ，ＬＧＧ）７例。其

中男１３例，女６例，平均年龄（５２．０±１３．４）岁。本研

究由北京大学第一医院伦理委员会批准，患者均知情

同意。所有患者在 ＭＲＩ检查前均未做手术及放疗，

ＭＲＩ检查后根据病情接受穿刺或手术治疗。所有脑

肿瘤患者符合２００７年ＷＨＯ神经系统肿瘤分类标

３９８放射学实践２０１４年８月第２９卷第８期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ａｕｇ２０１４，Ｖｏｌ２９，Ｎｏ．８



　图１　左枕叶胶质母细胞瘤（Ⅳ级）。ａ）Ｔ１ＷＩ增强扫描示左枕叶肿瘤呈显著

不均匀强化；ｂ）Ｋｔｒａｎｓ伪彩图，示病灶实性区Ｋｔｒａｎｓ值显著升高。

图２　右额叶低级别胶质瘤（Ⅱ级）。ａ）Ｔ１ＷＩ增强扫描，示右额叶病灶轻度

强化（箭）；ｂ）Ｋｔｒａｎｓ伪彩图，示病灶实性区Ｋｔｒａｎｓ值略升高。

准［３］，胶质瘤Ⅰ、Ⅱ级为ＬＧＧ，Ⅲ、Ⅳ级为ＨＧＧ。

使用ＧＥＳｉｇｎａＴｗｉｎＳｐｅｅｄ１．５Ｔ磁共振扫描仪，８

通道头部相控阵线圈，平扫序列包括头颅横轴面Ｔ２

ＦＬＡＩＲ和 Ｔ１ＷＩ序列。Ｔ２ＦＬＡＩＲ序列参数为：ＴＲ

８３００ｍｓ，ＴＥ１２０ｍｓ，ＴＩ２０００ｍｓ，回波链长度３６，矩阵

３２０×２５６，激励次数２，层厚５ｍｍ，间距１ｍｍ，视野

２４ｃｍ×２４ｃｍ。Ｔ１ＷＩ参数：ＴＲ１８００ｍｓ，ＴＥ２４ｍｓ，

ＴＩ７５０ｍｓ，回波链长度８，矩阵３２０×２５６，激励次数２，

层厚５ｍｍ，间距１ｍｍ，视野２４ｃｍ×２４ｃｍ。

ＤＣＥＭＲＩ采用肝脏容积加速采集序列，扫描参

数：ＴＲ２．８ｍｓ，ＴＥ１．１ｍｓ，矩阵１２８×１２８，视野

２４ｃｍ×２４ｃｍ；翻转角１２°，层厚５ｍｍ，间距１ｍｍ，共

１６层，连续采集４０个时相，扫描时间２ｍｉｎ３０ｓ，时间

分辨率３．５ｓ。对比剂为钆喷酸葡胺，剂量０．１ｍｍｏｌ／ｋｇ，

使用２０Ｇ穿刺针经手背静脉注射，注药流率３．０ｍＬ／ｓ，

同等流率注射生理盐水２０ｍＬ。注射对比剂前扫描３

个时相作为蒙片，翻转角分别为２°、１０°、３５°。

采用北京大学前沿交叉学科研究院开发的

Ｋｔｒａｎｓ计算软件（运行环境 ＭＡＴＬＡＢＲ２００９ａ），产生

Ｋｔｒａｎｓ及Ｖｅ伪彩图，然后结合伪彩图及常规增强后

Ｔ１ＷＩ图像确定由兴趣区。由两位有经验

的神经影像医师在不知道病理结果的情

况下对所有图像进行测量，ＲＯＩ置于病灶

实性部分及瘤周水肿区，每个部位测３次

取平均值。对肿瘤实性部分的测量，ＲＯＩ

尽量包含所有实性强化部分，并避开坏死

组织及血管。

使用ＳＰＳＳ１３．０进行统计学分析。

对不同级别胶质瘤之间Ｋｔｒａｎｓ的比较采

用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验，犘＜０．０５为差

异有统计学意义。进一步利用受试者工

作特征曲线（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒ

ｉｓｔｉｃｃｕｒｖｅ，ＲＯＣ）进行分析，找出不同级

别胶质瘤鉴别诊断的阈值，并分别计算其

敏感度、特异度。

结　果

１２例ＨＧＧ（图１）及７例ＬＧＧ（图２）

的 Ｋｔｒａｎｓ值分别为 （０．２４±０．１７）和

（０．０７±０．０４）ｍｉｎ－１（图３），两组间差异

有统计学意义（狋＝２．６２５，犘＝０．０１８）；Ｖｅ

分别为０．９２±０．１５、０．５０±０．２５，两组间

差异 有 统 计 学 意 义 （狋＝４．６１３，犘＜

０．００１）。进一步 ＲＯＣ分析，Ｋｔｒａｎｓ值和

Ｖｅ的ＲＯＣ下面积分别为０．９０５和０．８８７

（图４）。Ｋｔｒａｎｓ以０．１２ｍｉｎ－１为阈值，诊

断敏感度８３％，特异度８６％；Ｖｅ以０．８８为阈值，诊断

敏感度８３％，特异度８５％。

讨　论

胶质瘤是神经上皮组织来源的肿瘤，瘤细胞分化

程度不同，治疗方案的选择及患者预后存在较大差异。

临床对肿瘤的分级常规采用穿刺活检和／或手术病理

检查。但该方法为有创性，另外由于肿瘤结构复杂、异

形性明显，病理取样点往往不能代表肿瘤细胞分化最

差的部分。术前影像学评估对肿瘤的评估至关重要，

一般认为增强检查强化的部分代表肿瘤活性成分，但

是强化最显著的部分与肿瘤分化最差的部分并不完全

一致。近年来由于 ＭＲＩ技术的进步，对肿瘤微环境、

代谢及功能的研究越来越多，文献报道ＣＢＶ能够对胶

质瘤进行分级，特异度达７９％，该研究也得到病理学

的支持，胶质瘤随着级别的增加，毛细血管数量相应增

加［４］。

国外有学者利用药代动力学模型来反映活体组织

的微血管通透性，并用 Ｋｔｒａｎｓ等指标对其量化。如

Ｆｒａｎｉｅｌ等
［５］对前列腺癌进行研究，发现癌区的Ｋｔｒａｎｓ
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图３　ＬＧＧ与 ＨＧＧＫｔｒａｎｓ值箱形图，ＨＧＧ的Ｋｔｒａｎｓ均值高于ＬＧＧ。

图４　ＬＧＧ和 ＨＧＧ的Ｋｔｒａｎｓ与Ｖｅ的ＲＯＣ曲线下面积分别为０．９０５和０．８８７。

值高于非癌区；Ｋｉｍ等
［６］发现胰腺癌的Ｋｔｒａｎｓ值低于

正常胰腺组织及良性病变；ｄｅＬａｎｇｅｎ 等
［７］发现

Ｋｔｒａｎｓ能够对非小细胞肺癌化疗效果进行监测。国

内也有Ｋｔｒａｎｓ的相关研究报道，但主要用于乳腺癌及

前列腺癌［８］，在中枢神经系统的应用较少。

高级别胶质瘤能够产生较多的血管内皮生长因

子，导致内皮细胞增殖，血管通透性增加，另外可以生

成较多不成熟的新生毛细血管，通透性也会增加。活

体测量血管通透性可用于肿瘤分级及判断肿瘤的侵袭

性，高的血管通透性可能提示肿瘤级别高，更倾向于恶

性，预后差。Ｋｔｒａｎｓ可以作为微血管通透性的定量指

标［９１１］。经典的二室模型理论认为，注射对比剂后对

比剂就会在血管内与血管外细胞外间隙（ｅｘｔｒａｖａｓｃｕ

ｌａｒｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒｓｐａｃｅ，ＥＥＳ）之间交换，血浆向ＥＥＳ的

转移常数（ｖｏｌｕｍｅｔｒａｎｓｆｅｒｃｏｎｓｔａｎｔ）称之为 Ｋｔｒａｎｓ，

Ｖｅ表示ＥＥＳ体积所占比例。近几年来国外许多学者

对此模型进行了许多改良，但仍然存在一些缺陷［１２］。

本研究采用北京大学前沿交叉学科研究院新开发的

ＲＲ模型，以正常组织做为参考区，计算病变区的

Ｋｔｒａｎｓ，此方法的优点是不需要计算复杂的动脉输入

函数（ａｒｔｅｒｉａｉｎｐｕｔｆｕｎｃｔｉｏｎ，ＡＩＦ），从而简化了计算程

序，并且增加了准确性［１２］。其计算公式如下［１３］：

犱犆犜犗犐（狋）

犱狋
＝犓狋狉犪狀狊，犜犗犐犆犘（狋）－犓犲狆，犜犗犐犆犜犗犐（狋） （１）

犱犆犚犚（狋）

犱狋
＝犓狋狉犪狀狊，犚犚犆犘（狋）－犓犲狆，犚犚犐犆犚犚（狋） （２）

联合以上２个方程式我们可以消除Ｃｐ，也就是消

除了复杂的 ＡＩＦ影响。中枢神经系统与其它组织的

差异在于有血脑屏障，ＭＲＩ对比剂不能够通过正常的

血脑屏障，理论上正常脑组织的Ｋｔｒａｎｓ值为零。在炎

症、肿瘤、缺血再灌注等病理情况下，血脑屏障遭到破

坏，毛细血管通透性相应增加，Ｋｔｒａｎｓ值增加。本研

究结果表明 Ｋｔｒａｎｓ及 Ｖｅ随着胶质瘤级别的增加而

升高，说明肿瘤级别越高，新生毛细血管越多，血管通

透性越大，血脑屏障破坏程度越重，血管外细胞外间隙

所占比例亦增加。Ｋｔｒａｎｓ值对高、低级别胶质瘤的诊

断效能较高，Ｖｅ诊断效能中等。

本组病理样本量较小，没有对胶质

瘤分级进行进一步细分。另外，各研究

机构目前还没有统一的Ｋｔｒａｎｓ计算软

件，临床推广存在一定的困难。总之，

Ｋｔｒａｎｓ及Ｖｅ在常规 ＭＲＩ的基础上所

提供的微循环信息，有可能用于指导胶

质瘤的定位活检，对于胶质瘤的临床诊

断具有潜在的应用价值。
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