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􀅰腹部影像学􀅰
酰胺质子转移成像与DWI诊断宫颈鳞癌并评估其分级的对比研
究

侯孟岩,孟楠,王竞,刘文玲,任继鹏,韩东明

【摘要】　目的:对比分析酰胺质子转移成像(APT)与扩散加权成像(DWI)在诊断宫颈鳞癌并评估

其分级中的价值.方法:回顾性分析５０例宫颈癌患者的临床及 APT、DWI资料,根据病理类型分为腺

癌组(n＝１１)与鳞癌组(n＝３９),并根据病理分级将鳞癌组分为低分化组(n＝１２)与高中分化组(n＝
２７),测量宫颈癌组织的不对称性磁化转移率(MTRasym)、平均 ADC值、最小 ADC值,分别比较宫颈腺

癌组与鳞癌组、宫颈鳞癌高中分化组与低分化组各参数值的差异,采用 ROC曲线评价各参数值的诊断

效能及最佳诊断阈值,并根据约登指数确定各参数相应的诊断敏感度、特异度.结果:宫颈鳞癌组

MTRasym[(３．０３±０．０６)％]低于宫颈腺癌组[(３．１２±０．０５)％],平均 ADC 值、最小 ADC 值[(０．９４±
０．０３)×１０－３mm２/s、(０．８５±０．０３)×１０－３mm２/s]低于宫颈腺癌组[(０．９８±０．０３)×１０－３mm２/s、(０．８８±
０．０３)×１０－３mm２/s],差异均具有统计学意义(t＝４．３５、３．６６、３．５５,P 值均＜０．０５);低分化宫颈鳞癌组

MTRasym值[(３．０８±０．０３)％]高 于 高 中 分 化 鳞 癌 组[(３．００±０．０５)％],平 均 ADC 值、最 小 ADC 值

[(０．９２±０．０２)×１０－３mm２/s、(０．８２±０．０２)×１０－３mm２/s]低 于 高 中 分 化 鳞 癌 组[(０．９５±０．０３)×
１０－３mm２/s、(０．８６±０．０２)×１０－３mm２/s],差异均具有统计学意义(t＝５．３７、２．５５、４．０８,P 值均＜０．０５);
在诊断宫颈鳞癌及低分化宫颈鳞癌时,MTRasym 均有最佳诊断效能,ROC 曲线下面积分别为０．８６５、

０．９３２,以 MTRasym＝３．０８％、３．０６％为阈值,诊断敏感度分别为７９．５％、８５．２％,特异度分别为８１．８％、

８３．３％.结论:与 DWI相比,APT在诊断宫颈鳞癌并评估宫颈鳞癌分级中更具优势.
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AcomparativestudyofamideprotontransferimaginganddiffusionweightedimagingforassessingcerviＧ
calsquamouscellcarcinomaandevaluatingitshistologicalgrading　HOU MengＧyan,MENG Nan,

WangJing,etal．DepartmentofMagneticResonance,theFirstAffiliatedHospitalofXinxiangMedical
University,Henan４５３１００,China

【Abstract】　Objective:Tocomparethevalueofamideprotontransferimaging(APT)anddiffuＧ
sion－weightedimaging(DWI)inthediagnosisofcervicalsquamouscellcarcinomaandevaluationof
itshistologicalgrading．Methods:Theclinicaldataof５０patientswithcervicalcancerwererecorded,and
APTandDWIimageswereretrospectivelyanalyzed．Thepatientsweredividedintoadenocarcinoma
group(n＝１１)andsquamouscellcarcinomagroup(n＝３９)basedonpathologicaltypes,andpatients
withsquamouscellcarcinomawerefurtherdividedintopoorlydifferentiatedgroup(n＝１２)andwell/

moderatelydifferentiatedgroup(n＝２７)accordingtothepathologicalgrades．AsymmetricmagnetizaＧ
tiontransferrate(MTRasym),meanandminimumADCvaluesweremeasuredandcompared．ThediagＧ
nosticefficiencyandoptimaldiagnosticthresholdofeachparameterwereevaluatedbyROCcurve,and
thecorrespondingdiagnosticsensitivityandspecificityofeachparameterweredeterminedaccordingto
theYoudenindex．Results:Comparewithadenocarcinoma,theMTRasym,andmeanandminimum ADC
valuesofthecervicalsquamouscellcarcinomaweresignificantlower[(３．０３±０．０６)％ vs(３．１２±
０．０５)％;(０．９４±０．０３)×１０－３mm２/svs(０．９８±０．０３)×１０－３mm２/s;(０．８５±０．０３)×１０－３mm２/svs
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(０．８８±０．０３)×１０－３mm２/s]．TheMTRasym ofpoorlydifferentiatedgroupwassignificanthigherthan
thatofwell/moderatelydifferentiatedgroup[(３．０８±０．０３)％ vs(３．００±０．０５)％],butthemeanand
minimum ADC valuesofpoorly differentiatedsquamouscellcarcinoma weresignificantlower
[(０．９２±０．０２)×１０－３mm２/svs(０．９５±０．０３)×１０－３mm２/s;(０．８２±０．０２)×１０－３mm２/svs(０．８６±
０．０２)×１０－３mm２/s]．ComparedwithmeanandminimumADCvalues,MTRasymhadthebestdiagnostic
efficacyinthediagnosisofcervicalsquamouscarcinomaandevaluationofitshistologicalgrading．The
areasundertheROCcurvewere０．８６５and０．９３２,respectively．WhenthresholdsofMTRasym were
３．０８％and３．０６％,thediagnosticsensitivitywas７９．５％and８５．２％,andthespecificitywas８１．８％and
８３．３％,respectively．Conclusion:ComparedwithDWI,APTisbettertodiagnosecervicalsquamouscell
carcinomaandevaluateitshistologicalgrading．

【Keywords】　Cervicalsquamouscellcarcinoma;Magneticresonanceimaging;Amideproton
transferimaging;Diffusionweightedimaging

　　宫颈癌是女性生殖系统中最常见的恶性肿瘤之

一,其发病率逐年增高,发病人群逐渐趋于年轻化,严
重威胁女性的生命健康[１].宫颈鳞癌是宫颈癌最常见

的病理类型,其病理分级影响患者治疗方式的选择及

预后情况.临床上常采用活检的方法诊断并评估宫颈

癌的病理特征,但取材有限及抽样误差等因素极易对

结果造成一定影响[２],因此需要影像手段对癌组织进

行定性加以补充.扩散加权成像(DWI)可反映肿瘤组

织的微观结构特点,已在宫颈癌的诊断及术前病理分

级中得到应用[３,４],但受限于生物组织内水分子运动

的复杂性,其结果并不可靠.酰胺质子转移成像(amＧ
ideprotontransfer,APT)是一种新型分子成像技术,
可用于检测组织内源性游离蛋白及多肽含量,反映细

胞代谢及病理生理信息.目前,APT技术在脑肿瘤中

的应用价值被广泛肯定,在宫颈癌中的研究还处于初

级阶段.相关研究发现,APT评估宫颈鳞癌分级的诊

断效能 优 于 PETＧCT[５],但 目 前 尚 无 有 关 APT 与

DWI在宫颈癌中的对比研究.本研究旨在对比分析

APT与DWI在诊断宫颈鳞癌并评估其分级中的价

值.

材料与方法

１．病例资料

回顾性搜集２０１７年１２月至２０１９年６月我院经

手术病理证实的宫颈癌患者.病例纳入标准:①MRI
检查后１周内获取明确的病理结果;②早期宫颈癌多

以手术治疗为主,而晚期宫颈癌多采用放化疗[６],因此

纳入病例均为经手术病理证实的早期原发宫颈癌患者

(病理分期:ⅠB期－ⅡA 期;病理类型:鳞癌、腺癌);

③ MRI检查前未接受手术、放疗及药物等治疗.病

例排除标准:①扫描序列不完整或图像质量影响诊断

及数据测量;②病灶最大径＜２cm.按照以上标准,纳
入宫颈癌患者共５０例,术后病理结果显示IB期１４

例,ⅡA期３６例,根据病理类型分为腺癌组[１１例,年
龄４９~６５岁,平均(５６．１±５．４)岁]和鳞癌组[３９例,年
龄４１~６７岁,平均(５３．５±９．２)岁];患者年龄在宫颈

鳞癌与腺癌组、低分化与高中分化宫颈鳞癌组间差异

均无统计学意义(P 值均＞０．０５).因宫颈腺癌病例较

少,故仅对宫颈鳞癌亚组进行分析.根据 ２００３ 年

WHO制定的病理分级标准,宫颈鳞癌患者分为Ⅰ级

(高分化,n＝９)、Ⅱ级(中分化,n＝１８)、Ⅲ级(低分化,

n＝１２),本研究将鳞癌组患者细分为低分化鳞癌组

(n＝１２)与高中分化鳞癌组(n＝２７)进行比较.

２．检查方法

MRI检查采用 GEDiscoveryMR７５０３．０T 磁共

振扫描仪,３２通道体部相控阵线圈,检查前嘱患者适

度充盈膀胱并行阴道填塞,行常规 MRI平扫、DWI及

APT扫描.扫描序列包括常规矢状面、冠状面、斜轴

面 T１WI/T２WI 序列,视野 ３６cm×２８cm,层间距

１．０mm,层厚５．０mm;斜轴面(垂直于宫颈长轴)无抑

脂、小视野、薄层 T２WI序列扫描参数:视野２２cm×
２２cm,层间距０mm,层厚４．０mm;斜轴面 DWI采用

单次激发(SEＧEPI)序列,扫描参数:TR２０００ms,TE
５７ms,视野３６cm×２８cm,层间距１mm,层厚４mm,
激励次数２,矩阵大小１２８×１２８,扩散敏感梯度b值取

０、８００s/mm２.斜轴面 APT 序列以斜轴面 T２WI图

像为参考,选取显示病灶最大层面进行单层定位扫描,
采用２D单次激发EPI序列,扫描参数:TR３０００ms,

TE 最小值,翻转角２０°,饱和时间４s,化学位移±３．５
ppm,视野３６cm×２８cm,矩阵１２８×１２８,层厚８mm,
激励次数４,扫描时间为４min３６s.

３．图像处理及分析

将DWI、APT 图像传至 GEAW４．６ 工作站,采
用Functool工具包中的 APT/ADC软件对图像进行

后处理.由１位主治医师和１位副主任医师分别阅

片,并测量不对称性磁化转移率(asymmetricmagneＧ
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图１　中分化宫颈鳞癌患者,女,５２岁.a)矢状面 T２WI图像示宫颈后壁软组织肿块影(箭);b)斜轴面抑脂

T２WI图像示肿块呈不规则稍高信号(箭);c)斜轴面 DWI(b＝６００s/mm２)常规视野示病变呈高信号(箭);d)

APT原始图像示病变呈稍高信号(箭);e)APT伪彩图示病变呈蓝色、黄色混杂信号(箭);f)镜下示肿瘤细胞

排列相对密集,异型性较高(×４００,HE).

tizationtransferratio,MTRasym)、平均 ADC值、最小

ADC值.ROI选择标准:①尽量将 ROI置于 DWI明

显高信号区域,即肿瘤实性部分;②ROI应与病灶边

缘维持一定间距,以避免容积效应;③ROI选择时尽

量避开较为明显的囊变、坏死及出血等区域.参照肿

瘤常规平扫图像,在 DWI、APT图像上选取病灶最大

截面,在肿瘤实性部分手动勾画３个类圆形、面积约为

５０mm２ 的 ROI,对每个病灶连续测量３次,最终结果

取两位观察者各自的平均值.

４．统计学分析

采用SPSS２５．０及 MedCalc１５．０软件进行统计

学分析.符合正态分布的计量资料以平均值±标准差

表示,计数资料以频数表示.采用BlandＧAltman对两

位医师各参数测量结果的一致性进行评价.采用独立

样本t检验比较宫颈鳞癌组与腺癌组、低分化与高中

分化宫颈鳞癌组的 MTRasym、平均 ADC值、最小 ADC
值差 异;绘 制 受 试 者 工 作 特 征 (receiveroperating
characteristic,ROC)曲线分析上述各参数值的诊断效

能及最佳诊断阈值,并根据约登指数确定各参数的相

应诊断敏感度、特异度.以P＜０．０５为差异有统计学

意义.

结　果

１．两位医师测得 APT及DWI各参数的一致性检

验

采用BlandＧAltman对比分析两位医师所测数据

后发现,两位医师间 MTRasym、平均 ADC 值、最 小

ADC值均具有较好的一致性,在９５％一致性界限之

内的点分别为４８/５０(９６．０％)、４９/５０(９８．０％)、４８/５０
(９６．０％).最终,将副主任医师所测得的数据作为分

析评价指标.

２．宫颈鳞癌与腺癌组、低分化与高中分化宫颈鳞

癌组各参数比较

APT 及 DWI 扫 描 后 经 软 件 后 处 理 得 到

MTRasym、ADC伪彩图(图１).宫颈腺癌组 MTRasym

值大于宫颈鳞癌组,平均 ADC值、最小 ADC值大于

宫颈鳞癌组,差异均有统计学意义(P 值均＜０．０１).
低分化鳞癌组 MTRasym值大于高中分化鳞癌组,平均

ADC值、最小 ADC值小于高中分化鳞癌组,差异均有

统计学意义(P 值均＜０．０１,表１、２).

３．APT、DWI各参数值的诊断效能比较

ROC曲线分析结果显示,MTRasym值诊断宫颈鳞

癌 的 曲 线 下 面 积 (areaundercurve,AUC)最 高

(０．８６５),其次依次为最小 ADC值(０．８１６)、平均 ADC
值(０．８０１),MTRasym 与最小 ADC值、平均 ADC值间

的 AUC差异均无统计学意义(Z＝０．４４１、０．６２３,P 值

均 ＞０．０５);分 别 以 ３．０８％ (MTRasym )、０．９６×
１０－３mm２/s(平均 ADC值)、０．８７×１０－３mm２/s(最小

ADC值)为 阈 值,最 小 ADC 值 具 有 最 大 敏 感 度

(８１．８％),MTRasym具有最大特异度(８１．８％)及约登指

数(０．６１３,表３、图２).MTRasym值诊断低分化宫颈鳞

癌的 AUC(０．９３２)最高,其次依次为最小 ADC 值

(０．８４６)、平均 ADC值(０．７３５),其中 MTRasym 值与平

均 ADC 值 之 间 的 AUC 差 异 有 统 计 学 意 义 (Z ＝
１．９８８、P＜０．０５),MTRasym 值与最小 ADC 值之间的

AUC差异无统计学意义(Z＝１．１６１、P＞０．０５);分别
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图２　各参数诊断宫颈鳞癌的 ROC曲线.　图３　各参数诊断低分化宫颈鳞癌的 ROC曲线.

以３．０６％(MTRasym)、０．９３×１０－３mm２/s(平均 ADC
值)、０．８３×１０－３mm２/s(最小 ADC值)为阈值,最小

ADC值具有最大敏感度(９６．３％),MTRasym具有最大

特异度(８３．３％)及约登指数(０．６８５,表４、图３).
表１　宫颈鳞癌组与腺癌组各参数值比较

参数
鳞癌组
(n＝３９)

腺癌组
(n＝１１) t P

MTRasym(％) ３．０３±０．０６３．１２±０．０５ ４．３４ ＜０．００１
平均ADC值(×１０－３mm２/s) ０．９４±０．０３０．９８±０．０４ ３．６５ ０．００１
最小ADC(×１０－３mm２/s) ０．８５±０．０３０．８８±０．０２ ３．５５ ０．００１

表２　低分化鳞癌组与中高分化鳞癌组各参数值比较

参数
低分化组
(n＝１２)

中高分化组
(n＝２７) t P

MTRasym(％) ３．０８±０．０３ ３．００±０．０５ ５．３７ ＜０．００１
平均ADC值(×１０－３mm２/s) ０．９２±０．０２ ０．９５±０．０３ ２．５５ ０．００１
最小ADC(×１０－３mm２/s) ０．８２±０．０２ ０．８６±０．０２ ４．０８ ０．００１

表３　各参数值对宫颈鳞癌的诊断效能分析

参数 AUC 阈值
敏感度
(％)

特异度
(％)

约登
指数

MTRasym(％) ０．８６５ ３．０８ ７９．５ ８１．８ ０．６１３
平均 ADC(×１０－３mm２/s) ０．８０１ ０．９６ ７２．７ ７１．８ ０．４４５
最小 ADC(×１０－３mm２/s) ０．８１６ ０．８７ ８１．８ ７６．９ ０．５８７

表４　各参数值对低分化宫颈鳞癌的诊断效能分析

参数 AUC 阈值
敏感度
(％)

特异度
(％)

约登
指数

MTRasym(％) ０．９３２ ３．０６ ８５．２ ８３．３ ０．６８５
平均 ADC(×１０－３mm２/s) ０．７３５ ０．９３ ６６．７ ７５．０ ０．４１７
最小 ADC(×１０－３mm２/s) ０．８４６ ０．８３ ９６．３ ５０．０ ０．４６３

讨　论

本研究结果显示宫颈鳞癌组 MTRasym值低于腺癌

组,差异有统计学意义(P＜０．０１),平均 ADC值、最小

ADC值均低于腺癌组,差异均有统计学意义(P 值均

＜０．０１),与相关报道的研究结果一致[７,８].可能因为

相比于宫颈鳞癌,宫颈腺癌细胞富含腺体结构,可分泌

更多的黏蛋白,且与宫颈鳞癌相比,其可表达更多的蛋

白质[９],从而引起 APT信号增高,MTRasym值增高;另
外,宫颈腺癌细胞排列疏松,细胞胞浆及腺腔结构内含

有丰富的黏液成分,水分子扩散受限程度减低,因此具

有较高的 ADC 值.本研究中,低分化宫颈鳞癌组

MTRasym值大于高中分化宫颈鳞癌组,平均 ADC值、
最小 ADC值小于高中分化鳞癌组,与既往研究的结

论类似[５].笔者推测,与高中分化宫颈鳞癌相比,低分

化宫颈鳞癌细胞增殖更活跃,细胞密度更大,因此其可

合成更多的游离蛋白质和多肽,导致 APT信号增高,

MTRasym值增高;另外,影响肿瘤分级的主要因素为细

胞密度、细胞异型性、细胞核核浆比,与高中分化宫颈

鳞癌相比,低分化宫颈鳞癌恶性程度更高,因此其病理

级别更高,细胞核体积更大,核异型性更明显,细胞器

更多,细胞排列更紧密,因此细胞内外水分子扩散受限

程度增加,导致 ADC值降低.
本研究中,MTRasym 值诊断宫颈鳞癌的 AUC 最

高,最小 ADC值次之,平均 ADC值最小;另外,在诊

断低分化宫颈鳞癌中,MTRasym值的 AUC最高,其次

依次为最小ADC值、平均ADC值,其中 MTRasym值与

平均 ADC值之间的 AUC差异具有统计学意义(P＜
０．０５),表明相对于DWI,APT对鉴别宫颈癌分型及宫

颈鳞癌分级更具优势.Takayama等[１０]研究发现,

APT技术可应用于子宫内膜癌的组织学分级中,且

APT的诊断效能优于平均ADC值及最小ADC值,与
本研究结果类似.另外本研究结果显示,平均 ADC
值在鉴别宫颈鳞癌及评估其分级中的效能均较低,提
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示其临床应用价值有限.分析其原因,平均 ADC值

有可能掩盖了某些可代表肿瘤有效成分的异质性

ADC值,而最小 ADC值可更有效检测肿瘤组织的增

殖活跃度,反映肿瘤最有效的成分[１１].但是,DWI模

型以组织内水分子呈高斯分布为理论基础,ADC值依

据高斯分布的单指数模型获得,肿瘤组织内细胞结构

的改变、细胞内外微环境平衡失调等因素均可影响水

分子扩散,使得水分子扩散运动偏离高斯分布.另外,

b值的大小也可影响 DWI对病变的显示能力,当b＞
１０００s/mm２ 时,水分子运动不完全符合高斯分布.以

上原因均表明DWI仅可粗略评估病变信息,在临床应

用中具有一定的局限性,因此 ADC值的诊断效能较

低,其结果的可靠性仍受到质疑.

APT是一种 MR分子成像技术,其优势在于不受

血脑屏障的限制,并且无需注射对比剂,可无创探测蛋

白质氨基质子与水分子间的交换过程,进而检测组织

内源性游离蛋白及多肽含量,可从细胞分子水平上更

精确地反映细胞的代谢及生理信息.Ohno等[１２]研究

发现,APT在鉴别肺结节良恶性中的准确度及特异度

高于DWI.Li等[１３]在对比 APT 与体素内不相干运

动(intravoxelincoherentmotion,IVIM)诊断低分化

与高中分化宫颈鳞癌的研究中发现,APT 信号的

AUC分别高于D值及 ADC值,表明其诊断效能优于

IVIM.Togao等[１４]通过对比 APT与 DWI诊断脑胶

质瘤分级,研究发现 APT 是评估脑肿瘤最准确的非

侵入性成像技术.以上结论与本研究结论类似,间接

提示 APT较DWI具有一定优势.尽管如此,APT技

术在临床应用中仍存在一些局限性:首先,一次扫描仅

能获取单层图像,难以获取肿瘤的完整信息;其次,

APT技术的空间分辨率及信噪比较低,对于小病灶显

示欠佳.
本研究存在以下局限性:①总样本量相对较少,且

将高、中分化宫颈鳞癌合并为一组,未比较两者间的差

异;②APT序列对微小病变显示欠佳,因此纳入研究

的均是病理分期为ⅠB期－ⅡA 期、病灶直径≥２cm
的患者,可能对结果的准确性造成一定影响;③ROI
的放置具有一定主观性,未能与病理标本相应位置匹

配,因此缺乏病理对照.
综上所述,与DWI相比,APT在诊断宫颈鳞癌并

评估宫颈鳞癌分级中更具优势,可为临床选择治疗方

案及评估预后提供更多信息.
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