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鼻咽癌磁共振灌注定量参数及ＡＤＣ值与Ｔ分期的关系

于小平，李飞平，卢强，胡英，王晖

【摘要】　目的：探讨鼻咽癌（ＮＰＣ）磁共振灌注成像（ＰＷＩ）定量参数及扩散加权成像（ＤＷＩ）参数 ＡＤＣ值与Ｔ分期之

间的相关性。方法：对９４例ＮＰＣ初治患者行ＰＷＩ、ＤＷＩ和Ｔ分期，分析ＰＷＩ参数及ＡＤＣ值与Ｔ分期之间的相关性，比

较高低Ｔ分期ＮＰＣ之间各 ＭＲ参数值的差异。结果：Ｔ分期分别与 Ｋｔｒａｎｓ（狉＝０．２２６，犘＝０．０２９）和 Ｖｅ（狉＝０．５５３，犘＝

０．０００）呈正相关，与Ｋｅｐ呈负相关（狉＝－０．３５０，犘＝０．００１）。未发现Ｔ分期与ｆＰＶ（狉＝－０．１２２，犘＝０．２４０）及 ＡＤＣ值

（狉＝－０．０５６，犘＝０．５９２）之间存在线性相关。Ｋｔｒａｎｓ、Ｋｅｐ和 Ｖｅ 值在 Ｔｈｉｇｈ组（Ｔ３和 Ｔ４期 ＮＰＣ）分别为（０．３８６±０．１７１）、

（１．３３３±０．４３６）ｍｉｎ－１和（０．３０２±０．１０７），在 Ｔｌｏｗ组（Ｔ１和 Ｔ２期 ＮＰＣ）分别为（０．３１３±０．１１５）ｍｉｎ
－１、（１．５５２±

０．４７２）ｍｉｎ－１和０．２１９±０．１０２，两组间的差异有统计学意义。ｆＰＶ和ＡＤＣ值在Ｔｈｉｇｈ组分别为（０．０１７±０．０２１）和（０．９３５±

０．１４４）×１０－３ｓ／ｍｍ２，在Ｔｌｏｗ组分别为（０．０１９±０．０１８）和（０．９５０±０．１９６）×１０
－３ｓ／ｍｍ２，两组间的差异无统计学意义。与

Ｋｔｒａｎｓ和Ｋｅｐ值相比，Ｖｅ值在判别Ｔｈｉｇｈ组和Ｔｌｏｗ组上诊断效能最大，其敏感性为９１．８％、特异性为６３．２％。结论：ＰＷＩ定量

参数可以反映不同Ｔ分期ＮＰＣ在内部微循环灌注上的差异，而ＡＤＣ值难以区分不同Ｔ分期ＮＰＣ之间在水分子扩散方

面的差别。
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　　鼻咽癌（ｎａｓｏｐｈａｒｙｎｇｅａｌｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＮＰＣ）是我国 南方和东南亚地区的常见恶性肿瘤，准确的临床分期

关系到治疗方案的制定以及对预后的判断。目前，我

国ＮＰＣ分期采用中国２００８分期系统、以磁共振作为

分期的基本手段和依据，根据磁共振形态学改变对

ＮＰＣ进行Ｔ和Ｎ分期
［１］。此种基于形态的影像学方

２８２１ 放射学实践２０１４年１１月第２９卷第１１期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｎｏｖ２０１４，Ｖｏｌ２９，Ｎｏ．１１



法所反映肿瘤的信息比较有限，不能反映病变在活体

状态下的功能情况。近年来，磁共振灌注加权成像

（ｐｅｒｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，ＰＷＩ）和扩散加权成像

（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，ＤＷＩ）作为重要的磁共

振功能成像方法，可在活体状态下评价肿瘤内部微环

境情况。研究发现ＤＷＩ及ＰＷＩ定量参数与 ＮＰＣ的

临床分期之间具有一定的相关性［２４］，但各研究的结论

之间存在一定差异［２３］。目前国内尚未见将 ＤＷＩ及

ＰＷＩ定量参数同时用于 ＮＰＣ临床分期的研究报道。

本研究拟探讨ＮＰＣ的ＤＷＩ及ＰＷＩ定量参数与Ｔ分

期的关系，了解不同Ｔ分期 ＮＰＣ原发灶在内部微环

境方面有无差异。

材料与方法

１．临床资料

搜集２０１３年１２月－２０１４年６月经病理证实为

非角化型ＮＰＣ且未经抗肿瘤治疗的患者１０２例，在治

疗前进行磁共振检查和Ｔ分期。本研究方案经本院

医学伦理委员会批准，获得所有患者的知情同意。

２．检查方法

患者均取仰卧位，采用 ＧＥ ＭＲ３６０１．５Ｔ 超导

ＭＲ仪和８通道头颈联合相控阵线圈，依次行鼻咽＋

颈部常规 ＭＲＩ、轴位ＤＷＩ和轴位ＰＷＩ。ＤＷＩ采用自

旋回波扩散加权平面回波成像（ＳＥＤＷＥＰＩ）序列，ｂ

值取０和８００ｓ／ｍｍ２，ＴＲ４２２５ｍｓ，ＴＥ取 ｍｉｎｉｍｕｍ，

层厚５ｍｍ，层距１ｍｍ，视野２２０ｍｍ×２２０ｍｍ，激励

次数４。ＰＷＩ扫描序列包括：①平扫Ｔ１ＷＩ肝脏快速

容积扫描（ｌｉｖｅｒａｃｃｅｌｅｒａｔｉｏｎｖｏｌｕｍｅａｃｑｕｉｓｉｔｉｏｎ，ＬＡ

ＶＡ）序列，翻转角６°，ＴＲ３ｍｓ，ＴＥ１．３ｍｓ，视野

２２ｃｍ，层厚６ｍｍ，层间距１ｍｍ；②平扫Ｔ１ＷＩＬＡＶＡ

序列，翻转角９°，其他参数同①；③多时相Ｔ１ＷＩ增强

扫描：ＬＡＶＡ序列，翻转角１５°，其他参数同①，共扫

描２４个时相，每个时相８ｓ、采集２５幅图像，共耗时３

分１５秒、采集６００幅图像。在动态增强扫描第５个时

相，通过高压注射器经肘静脉注入对比剂钆双胺（剂量

０．１ｍｍｏｌ／ｋｇ体重，流率２ｍＬ／ｓ），随后以１５ｍＬ生理

盐水冲管（流率２ｍＬ／ｓ）。

３．图像分析

将ＰＷＩ原始数据传输至 ＧＥ Ａｄｖａｎｔａｇｅ Ｗｉｎ

ｄｏｗｓＷｏｒｋｓｔａｔｉｏｎ（版本４．６）。应用 ＣｉｎｅＴｏｏｌ软件

包，由软件自动计算 ＰＷＩ的定量参数（转运常数

Ｋｔｒａｎｓ、血管外细胞外间隙体积百分数 Ｖｅ、速率常数

Ｋｅｐ、容积分数ｆＰＶ）并生成相应的参数图。ＤＷＩ分析

采用单指数模型，由Ｆｕｎｃｔｏｏｌ２软件自动计算 ＡＤＣ

值并生成相应的 ＡＤＣ参数图。在各参数图上，将兴

趣区（ＲＯＩ）置于 ＮＰＣ原发灶最大层面，尽量避开坏

死、出血和囊变区，测量各参数值。

由１名放射科高级职称医生（本研究中的非ＰＷＩ

和ＤＷＩ分析人员）采用ＮＰＣ中国２００８分期标准
［１］确

定ＮＰＣ的Ｔ分期。

５．统计学分析

所有ＤＷＩ和ＰＷＩ参数值以均数±标准差（狓±狊）

表示，统计分析采用ＳＰＳＳ１９．０统计软件包，双侧犘＜

０．０５认为有统计学意义。各参数值与Ｔ分期的相关

性分析采用Ｓｐｅａｒｍａｎ法。将 Ｔ１和 Ｔ２期归为 Ｔｌｏｗ

组、将Ｔ３和Ｔ４期归为Ｔｈｉｇｈ组，两组间各参数值的比

较采用非参数ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验。采用受试者工

作特征（ＲＯＣ）曲线分析 ＭＲ参数对鉴别高低Ｔ分期

的诊断效能鉴别，并根据最大约登指数（Ｙｏｕｄｅｎ＇ｓｉｎ

ｄｅｘ）来确定该参数值的最佳诊断阈值。

结　果

１０２例中８例因为图像质量差、ＮＰＣ病灶太小难

以进行参数测量等原因被排除，其余９４例纳入本研

究，其中Ｔ１期１５例、Ｔ２期３０例、Ｔ３期２５例、Ｔ４期

２４例。病灶位于顶侧壁２９例、顶后壁２６例、侧壁２２

例、半腔１２例、全腔５例。病灶最大上下径（１９．７±

１２．６）ｍｍ，病灶在轴位像最大层面上的长径（２５．１±

１４．１）ｍｍ、宽径（１６．１±１０．１）ｍｍ。

Ｔ分期分别与 Ｋｔｒａｎｓ值（狉＝０．２２６，犘＝０．０２９）和

Ｖｅ值（狉＝０．５５３，犘＝０．０００）呈正相关，与 Ｋｅｐ值呈负

相关（狉＝－０．３５０，犘＝０．００１）。Ｔ分期与ｆＰＶ值（狉＝

－０．１２２，犘＝０．２４０）及 ＡＤＣ值（狉＝－０．０５６，犘＝

０．５９２）无相关性。

Ｔｈｉｇｈ组（共４９例）ＮＰＣ的 Ｋ
ｔｒａｎｓ值和 Ｖｅ 值高于

Ｔｌｏｗ组（共４５例），其差异具有统计学意义。Ｔｈｉｇｈ组和

Ｔｌｏｗ组在ｆＰＶ和 ＡＤＣ值上的差异无统计学意义（表

１）。两组ＮＰＣ的主要ＰＷＩ参数图见图１～２。采用

ＲＯＣ曲线评价ＰＷＩ参数对鉴别高、低Ｔ分期ＮＰＣ的

诊断效能，其ＲＯＣ曲线下面积、最佳阈值、最大约登

指数及对应的敏感度、特异度见表２和图３～４。

表１　高、低Ｔ分期ＮＰＣ的 ＭＲＩ参数值比较

参数 Ｔｌｏｗ组 Ｔｈｉｇｈ组 Ｕ值 犘值

Ｋｔｒａｎｓ（ｍｉｎ－１） ０．３１３±０．１１５０．３８６±０．１７１１４０１．５ ０．０２４

Ｋｅｐ（ｍｉｎ
－１） １．５５２±０．４７２１．３３３±０．４３６ ７５７．５ ０．００９

ｆＰＶ ０．０１９±０．０１８０．０１７±０．０２１１００７．０ ０．４７０

Ｖｅ ０．２１９±０．１０２０．３０２±０．１０７１７３８．０ ０．０００

ＡＤＣ（×１０－３ｓ／ｍｍ２） ０．９５０±０．１９６０．９３５±０．１４４１０９１．０ ０．９３１

表２　ＰＷＩ参数对鉴别高、低Ｔ分期ＮＰＣ的诊断效能

参数 ＲＯＣ曲线
下面积

最佳
阈值

最大约
登指数

敏感性 特异性

Ｋｔｒａｎｓ（ｍｉｎ－１） ０．６３６ ０．３０９ ０．２７７ ６３．３％ ６４．４％

Ｖｅ ０．７８８ ０．２１３ ０．５４１ ９１．８％ ６３．２％

Ｋｅｐ（ｍｉｎ
－１） ０．６５６ １．３２５ ０．３４７ ５９．２％ ６５．３％
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图１　Ｔｌｏｗ组ＮＰＣ（Ｔ１期）。ａ）Ｋ
ｔｒａｎｓ值参数图，Ｋｔｒａｎｓ值为０．２７８ｍｉｎ－１；ｂ）Ｋｅｐ值参数图，Ｋｅｐ值为１．５８０ｍｉｎ

－１；ｃ）Ｖｅ值参数图，

Ｖｅ值为０．１７７。　图２　Ｔｈｉｇｈ组 ＮＰＣ（Ｔ３期）。ａ）Ｋ
ｔｒａｎｓ值参数图，Ｋｔｒａｎｓ值为０．３２９ｍｉｎ－１；ｂ）Ｋｅｐ值参数图，Ｋｅｐ值为

１．３００ｍｉｎ－１；ｃ）Ｖｅ值参数图，Ｖｅ值为０．２６０。

图３　Ｋ
ｔｒａｎｓ和Ｖｅ鉴别不同Ｔ分期ＮＰＣ的ＲＯＣ曲线。　图４　Ｋｅｐ鉴别不同Ｔ分期ＮＰＣ的ＲＯＣ曲线。

讨　论

ＮＰＣ是一种血管依赖性肿瘤，易出现邻近结构侵

犯、淋巴结转移和远处转移。肿瘤血管生成对肿瘤的

发生、发展、侵袭及转移有着十分重要的作用，抑制肿

瘤的血管生成已成为恶性肿瘤的重要治疗方法之一。

ＰＷＩ可在活体状态下探测肿瘤的血流灌注、毛细血管

通透性、血管外细胞外间隙（ｅｘｔｒａｖａｓｃｕｌａｒｅｘｔｒａｃｅｌｌｕ
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ｌａｒｓｐａｃｅ，ＥＥＳ）大小等微循环情况
［５］。ＤＷＩ可在活体

状态下检测水分子的微观运动情况。ＰＷＩ和ＤＷＩ均

能够在活体状态下评价肿瘤的内部微环境情况，具有

无创、多参数、可反复检查及适用于全身各部位肿瘤等

优势，已经用于评价鼻咽癌、宫颈癌等恶性肿瘤的生物

学行为、放（化）疗敏感性及预后［２，４６］。

梁瞡慧等［７］发现 ＮＰＣ的 ＭＲ灌注参数（强化曲

线斜率、最大信号强度值）与血管内皮生长因子表达和

微血管密度呈正相关；杨忠等［８］发现 ＮＰＣ的 ＭＲ灌

注参数（强化曲线最大斜率、达峰时间、曲线下面积）随

Ｔ分期增加而增大，而对比剂达峰时间相应减少。这

说明 ＭＲ灌注可在活体状态下对鼻咽癌整体血管生

成情况进行无创性评价。不过，以上研究均基于半定

量法 ＭＲ灌注，主要依据分析兴趣区的信号强度变化

来计算 ＭＲ参数。半定量法不能准确反映组织内对

比剂浓度变化、不能直接反映组织生理学信息、易受扫

描设置影响、不同设备之间的结果缺乏可比性和可重

复性。定量法采用药代动力学模型，通过分析兴趣区

内对比剂的浓度变化来计算ＰＷＩ参数，可以克服半定

量法的上述局限性，但计算方法复杂。

本研究采用定量法ＰＷＩ，发现 ＮＰＣ中Ｔｈｉｇｈ组的

Ｖｅ值高于 Ｔｌｏｗ组，与Ｚｈｅｎｇ等
［２］和 Ｈｕａｎｇ等

［３］的研

究结果相似。Ｖｅ 值反映单位体积肿瘤的ＥＥＳ大小，

提示ＰＷＩ可以探测ＮＰＣ的微环境。ＥＥＳ大小对肿瘤

侵袭具有重要意义。ＥＥＳ增大反映了因细胞外基质

溶解等原因所导致的细胞外空间增大，这使得肿瘤细

胞易于迁移，从而易于产生局部侵犯，表现为Ｔ分期

增高。Ｋｔｒａｎｓ代表对比剂从血管内扩散到ＥＥＳ的速度，

Ｋｅｐ代表对比剂从ＥＥＳ回流到血管内的速度。这两者

都与毛细血管通透性有关，而Ｋｔｒａｎｓ还受组织内血流灌

注量和毛细血管表面积的影响。本研究发现，ＮＰＣ的

Ｋｔｒａｎｓ值与Ｔ分期呈正相关，高Ｔ分期ＮＰＣ的Ｋｔｒａｎｓ值

高于低 Ｔ分期 ＮＰＣ，与 Ｈｕａｎｇ等
［３］研究结果相近。

这表明随着ＮＰＣ在局部进展，其肿瘤血管生成和／或

渗透性越好。直肠癌也具有类似现象：Ｙｅｏ等
［９］发现

直肠癌 Ｋｔｒａｎｓ值与Ｄｕｋｅｓ分期、ｐＴＮＭ 分期以及直肠

浆膜面是否受累呈正相关。本研究与其他研究［２，３］一

样，均发现ＮＰＣ的Ｋｅｐ值随Ｔ分期增高而降低。本组

资料显示，ＮＰＣ的Ｔ分期与Ｋｔｒａｎｓ、Ｖｅ和Ｋｅｐ值之间存

在相关性，既表明不同Ｔ分期 ＮＰＣ在微环境方面存

在一定差异，也说明ＰＷＩ定量参数能够反映ＮＰＣ的

局部侵袭性、与其局部进展程度具有相关性。

ＤＷＩ能够检测活体组织中水分子扩散状态。传

统ＤＷＩ采用单指数模型，通常以ＡＤＣ值来量化水分

子的运动。研究发现，鼻咽癌的 ＡＤＣ值要低于正常

鼻咽壁，ＤＷＩ在原发灶及颈部转移性淋巴结的鉴别、

放疗敏感性预测和评价、放疗后复发和纤维化的鉴别

等方面具有一定价值［１０１１］。但是，关于ＤＷＩ在鼻咽癌

ＴＮＭ分期中的价值鲜有报道。Ｌａｉ
［４］等采用基于双指

数模型的体素内不相干运动ＤＷＩ，发现 Ｔ３和 Ｔ４期

ＮＰＣ的真实扩散系数、假性扩散系数和灌注分数均高

于Ｔ１和Ｔ２期，但没有报道不同Ｔ分期在ＡＤＣ值上

有无差别。本组资料表明，ＮＰＣ的Ｔ分期与ＡＤＣ值

无相关性，而且不同Ｔ分期鼻咽癌的 ＡＤＣ值差异无

统计学意义。这提示，基于单指数模型的传统ＤＷＩ难

以区分不同Ｔ分期ＮＰＣ之间在水分子扩散方面的差

别，而基于双指数模型的ＤＷＩ由于其能够分别量化热

运动所造成的水分子扩散运动和微循环灌注所造成的

水分子扩散运动而可能对此有一定价值。
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