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基于影像学的腹部病变细胞外容积的研究进展

崔凤娇,罗娅红

【摘要】　疾病的发生及发展都伴随着细胞微环境的改变,细胞外间质是细胞微环境的重要组成部

分.对病变细胞外间质的评估能够深入评价患者的疾病情况,对治疗方式选择及远期预后有重要意义.
无创定量地评估细胞外间质是评估疾病的一种有效手段.本综述主要阐述了利用影像学检查定量计算

细胞外容积的方法以及基于影像学计算的细胞外容积在腹部病变中的应用及研究进展.
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　　细胞外基质是位于机体细胞外的非细胞性的不溶

性结构成分,包括多种生物学活性的生命大分子,例如

胶原、非胶原糖蛋白、蛋白多糖等,还有与基质代谢相

关的酶及细胞因子[１].细胞外基质是组成细胞微环境

的重要部分,其对生理或病理状态下细胞的分化、增
殖、代谢等有着非常重要的作用[２].疾病的演化发展

伴随着细胞外微环境的变化,细胞外基质在一定程度

上能够反映疾病的发展情况.
细胞外基质的量化用细胞外体积分数表示,即细

胞外容积(extracellularvolume,ECV).基于 CT 和

MRI的细胞外容积的出现,为评估疾病提供了一种新

的方法.相关研究证实,基于影像学检查得到的ECV
值与组织活检测得的细胞外间质量具有一致性[３,４],
因此可以利用基于影像学检查得到的 ECV 值定量表

示病变的细胞外间质.目前,在利用基于影像学检查

的ECV评估病变的研究中涌现了很多成果,这项技

术除了能够用于评估心肌病变外[５,６],也在多种腹部

病变中得到应用.本文主要介绍基于影像检查计算的

ECV在腹部的应用及研究进展.

应用影像学检查计算ECV的方法及特点

应用影像学检查计算 ECV 是利用增强扫描平衡

期时对比剂在组织内的分布来计算的,其方法是对研

究部位进行增强扫描,当对比剂在血液和细胞外间质

中达到平衡状态时,对目标区域及血池划取感兴趣区,
并且收集受试者的血液标本并测量其血细胞比容值

(hematocrit,Hct).利用 CT 图像计算 ECV:在 CT

图像上测量注射对比剂前后感兴趣区及血池的 CT
值,采 用 公 式 ECV＝ (HU２ － HU１)/(HU２Ｇblood －
HU１Ｇblood)×(１－Hctblood)计算 ECV 值,其中 HU１、

HU２ 分别代表对比剂注射前、后目标区域的 CT 值,

HU１Ｇblood、HU２Ｇblood分别代表对比剂注射前、后血池的

CT值.利用 MR 图像计算 ECV:在 T１ 图像上测量

对比剂注射前、后感兴趣区及血池的的 T１值,采用公

式ECV＝(１/T１２－１/T１１)/(１/T１２Ｇblood－ １/T１１Ｇblood)

×(１－ Hctblood)计算 ECV 值,其中 T１１、T１２ 分别代

表对 比 剂 注 射 前、后 感 兴 趣 区 的 T１ 值,T１１Ｇblood、

T１２Ｇblood分别代表对比剂注射前、后血池的 T１ 值.１Ｇ
Hctblood代表平衡状态下对比剂的量,感兴趣区增强

量与动脉增强量的比值代表间质成分的占比.
应用 MRI及CT评估 ECV 各有优缺点,MRI具

有较高的组织分辨力,病变细节显示优于CT,但其价

格昂贵,扫描时间长,不能评估体内有金属植入物、幽
闭恐惧症或基础状态较差而不能耐受的患者;CT 扫

描时间短,空间分辨力高,但其组织分辨力不及 MRI.
目前,组织活检是评估间质改变的“金标准”,该项

技术直接可靠但有明显局限性:组织活检为有创性操

作,可能伴发严重并发症;病变改变常不均一,活检局

限而不能做到全面评价[７].基于影像学检查的 ECV
克服了活检的劣势,具有无创、定量、可重复评估细胞

外间质的优点.但是,测量 ECV 的精确性亦受到诸

多因素的影响,如设定的平衡期时间[８]、血细胞比容

值[９]、层面校准[１０]等.目前,要获得真正意义上的充

分平衡的图像,对于最佳平衡时间的设定尚无明确答

案,尚需进一步验证[１１].

ECV在腹部的应用及研究进展

１．应用ECV评估肝纤维化

肝纤维化是慢性肝病共有的基础病理改变,也是
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肝硬化的必经阶段.肝纤维化早期具有可逆性,早诊

断、早治疗可有效抑制肝纤维化的发展.肝纤维化在

微观上是胶原蛋白的过度沉积,细胞外间质合成与降

解失平衡的过程[１２].为了验证肝纤维化与细胞外容

积的关系,Luetkens等[１３]通过人工诱导大鼠肝脏发生

不同等级的纤维化改变并经组织学定量肝纤维化,与
大鼠基于 MR图像计算的ECV 值相比,发现ECV 值

会随着肝纤维化严重程度的增加而增高.Yoon等[１４]

为了评估ECV与肝纤维化等级之间的相关性,对１４１
例经组织活检确诊为肝纤维化的患者进行回顾性研

究,发现基于CT图像得到的ECV值与纤维化等级相

关(r＝０．４９３,P＜０．００１),F２－F４级的ECV明显高于

F０－F１级;Guo等[８]和苏李娜等[１１]得出了相似的结

论.以上研究都证实基于影像学检查计算得到的

ECV值可量化肝纤维化.
在此基础上,诸多学者进行了进一步的研究.

Bandula等[１５]前瞻性研究了３３例慢性肝炎患者基于

CT图像得到的 ECV 值与肝组织活检得到的胶原蛋

白含量(collagenＧproportionatearea,CPA)、增强肝纤

维化评分(enhancedliverfibrosispanel,ELF)之间的

相关性,结果显示 ECV 值与 CPA(r＝ ０．６４,P ＜
０．００１)、ELF评分(r＝０．３８,P＝０．０２７)具有良好的相

关性,结合ELF和ECV的回归模型实现了对CPA的

良好预测(R２＝０．６７,P＝０．００１).隋愿等[１６]回顾性分

析了１５０例脏纤维化患者(观察组)及１６０例非肝纤维

化患者(对照组)基于 CT图像得到的 ECV 值与基于

血清指标得到的Forns指数之间的相关性,结果显示

观察组患者的Forns指数及ECV值均高于对照组,且

Forns指数与 ECV 呈正相关(r＝０．３０４,P＜０．０１).

Yoon等[１４]发现肝纤维化患者中肝储备功能 ChildB
或C级的 ECV 值高于 ChildA 级(分别为３５．２％和

３１．３％,P＜０．００１).以上研究表明基于影像学检查测

得的ECV值可量化慢性肝病中的纤维化,并且可作

为无创性评估肝功能的指标.

２．应用ECV评估系统性轻链型淀粉样变性

淀粉样变性是由于淀粉样蛋白沉积在细胞外间质

中,造成沉积部位组织和器官损伤的一组疾病,可累及

多种器官及组织,其中系统性轻链 (amyloidlightＧ
chain,AL)型淀粉样变性是临床最常见的一种系统性

淀粉样变性[１７].CampbellＧWashburn等[１８]研究发现

人工诱导淀粉样变性的小鼠(实验组)与正常小鼠(对
照组)相比,在肝和脾中基于 MR得到的 ECV 值实验

组高于对照组;实验组小鼠注射抗人血清淀粉样蛋白

P(serumamyloidP,SAP)抗体,即消除内脏淀粉样沉

积物后,肝和脾中的ECV 值又恢复到基线水平,表明

基于影像检查得到的 ECV 值可量化淀粉样变性.

Bandula等[１９]发现基于 MR的 ECV 值在淀粉样变性

的患者中显著高于健康成人,且在腹部中脾的 ECV
值最高,肝次之,肌肉最低.Yeung等[２０]对２６例患有

系统性轻链型淀粉样变性的患者行 CT 检查并计算

ECV值,以血清淀粉样蛋白P成分闪烁扫描结果为标

准对肝脾受累情况进行分级,对两者的相关性进行了

研究,发现与健康组(SAP＝０)相比,在肝、脾淀粉样变

性患者中,ECV 值显著升高,肝(r＝０．７５８)和脾(r＝
０．８６７)的SAP等级与ECV值呈正相关;表明ECV值

可量化肝脾中的淀粉样蛋白负荷,评估淀粉变性的严

重程度,并且有望用于评估治疗疗效.

３．应用ECV评估肿瘤

肿瘤的发生发展是一个肿瘤细胞与其微环境相互

促进、共同演化的动态过程.实体肿瘤的发生发展过

程伴随细胞外微环境的改变,表现为细胞外基质的过

量沉积、成纤维细胞的活化和富集以及炎症细胞的浸

润等[２１Ｇ２３],肿瘤的新生血管网由于基底膜不完整且存

在渗漏现象[２４],也会使ECV发生变化.
胰腺癌是一种恶性程度很高的消化道恶性肿瘤.

胰腺癌的诊治现状不容乐观,根治性切除仍是目前治

疗胰腺癌最有效的方法,不可切除的局部进展期或合

并远处转移的胰腺癌总体化疗效果不佳[２５].YoshihiＧ
ko等[２６]探究基于 ECV 是否能够预测胰腺癌患者接

受化疗的效果,对６７例经病理证实为胰腺癌但无法行

手术切除而接受化疗的患者进行研究,结果显示肿瘤

ECV值高的患者总体存活时间更长,ECV 是总生存

率的独立预测因子(HR０．９７,P＝０．０１２);表明 ECV
可作为预测不可切除胰腺癌患者化疗后存活率的生物

标志物.
肾细胞癌是泌尿系统恶性肿瘤,其病理学分级与

癌症的恶性程度及预后密切相关[２７].Adams等[２８]为

了验证基于 MRI的ECV值与国际泌尿病理协会(nuＧ
cleolarInternationalSocietyofUrologicalPathology,

ISUP)分级的相关性,前瞻性地对２７例肾细胞癌患者

行 MRI检查,经病理确定ISUP分级并在组织切片上

进行 ECV 的定量测量,结果显示基于 MRI得到的

ECV值与组织学测得的ECV值之间存在明显相关性

(r＝０．８８,P＜０．０１);低级别(ISUP１,２)与高级别

(ISUP３,４)之间存在统计学差异(P＜０．００１);表明

ECV值可作为肾细胞癌分级的预测因子,能够用于无

创性区分较高等级与较低等级肾细胞癌.
目前,有关 ECV 作为肿瘤患者生物标志物的临

床相关性报道较少,尚需进一步验证其可靠性.但应

用ECV对肿瘤进行评估的研究超出其用于纤维化和

淀粉样变性评估的传统用途,为我们提供了新的研究

思路.
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基于影像学检查的 ECV 具有便捷、无创、定量、
可重复等优点,可作为一种新型生物标志物应用于临

床,能够深化对于疾病的了解,对患者的治疗及预后评

价具有重要意义,但其应用于临床尚需更大的样本进

行验证.相信随着研究的深入,ECV 在相关疾病诊

断、评估中将会发挥更大的价值.
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