
作者单位:６１００４１　成都,四川大学华西医院放射科(杨帆、潘雪琳、孙家瑜),乳腺外科(范园、陈洁);４０２１６０　重庆,重庆医科
大学附属永川医院放射科(刘文罡)

作者简介:杨帆(１９９１－),女,四川成都人,技师,主要从事CT和 MRI技术工作.
通信作者:孙家瑜,Email:sjy０８０５１２＠１６３．com
基金项目:四川省科技重点研发项目(２０１９YFS０３３８)

􀅰乳腺影像学􀅰
双能CT定量参数预测乳腺浸润性导管癌病理分级的价值

杨帆,刘文罡,范园,潘雪琳,陈洁,孙家瑜

【摘要】　目的:探讨双能量CT定量参数在预测乳腺浸润性导管癌病理分级中的价值.方法:搜集

２０１９年７月－２０２０年３月在本院经病理证实的５２例浸润性乳腺癌患者的病例资料.其中乳腺癌病理

分级为Ⅱ级者３１例,Ⅲ级者２１例.所有患者行动脉期和静脉期双能胸部 CT 增强扫描.将双期增强

图像传输至 MMWP工作站进行后处理,获得碘图和能谱曲线.在双期碘图上分别选取病灶强化最明

显的层面,在病灶及主动脉中心勾画 ROI测量碘浓度(IC),记录各 ROI的能谱曲线上４０~１４０keV 各

单能级水平时的CT值,计算病灶的相对碘浓度(SIC)及能谱曲线的斜率(λ).采用t检验比较不同病

理分级之间双期图像上各项定量参数的差异;采用Spearman秩和检验分析定量参数与乳腺癌病理分

级的相 关 性.结果:动 脉 期 中,Ⅱ 级 和 Ⅲ 级 组 中 病 灶 的 IC 分 别 为 (１．０８４±０．３６５)和 (１．６９０±
０．８３９)mg/mL,SIC分别为０．１２４±０．６１６和０．１９６±０．１１８,λ值为１．６４５±０．４７３和３．０２９±１．５４８;静脉

期中,Ⅱ级与Ⅲ级组中病灶的IC 分别为(１．８１９±０．６９６)和(２．２７１±０．８５０)mg/mL,SIC 值分别为

０．３０７±０．１１８和０．４０５±０．１９２,λ值分别为３．５０８±０．８１５和４．１１２±１．１７６.动、静脉两期中,两种组织学

分级病灶之间IC、SIC和λ值的差异均具有统计学意义(P＜０．０５).动脉期病灶的IC、SIC和λ值与乳

腺癌组织学分级之间呈弱或中等程度相关(r值分别为０．４０８、０．３５７和０．５０１),ROC曲线下面积(AUC)
分别为０．７３９、０．７１０和０．７９４,λ值鉴别Ⅱ级和Ⅲ级乳腺癌的敏感度为８１．０％、特异度为６７．７％.结论:浸
润性乳腺癌的双能CT碘图和能谱曲线的相关定量参数与组织学分化程度之间具有一定相关性,双能

CT定量参数能为不同分化程度的浸润性乳腺癌的鉴别诊断提供定量分析手段.
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ThevalueofdualＧenergyCTquantitativeparametersinpredictingthepathologicalgradeofbreastinvasive
ductalcarcinoma　YANGFan,LIU WenＧgang,FANYuan,etal．DepartmentofRadiology,WestChina
Hospital,SichuanUniversity,Chengdu６１００４１,China

【Abstract】　Objective:ThepurposeofthisstudywastoexplorethepredictivevalueofdualＧenerＧ
gyCTquantitativeparametersinthepathologicalgradeofbreastinvasiveductalcarcinoma(IDC)．
Methods:TheclinicaldataoffiftyＧtwopatientswithbreastIDCconfirmedbypathologyfromJuly２０１９
toMarch２０２０inourhospitalwerecollected．Therewere３１caseswithpathologicgradeＧⅡand２１caＧ
seswithgradeＧⅢ．Allpatientsunderwentdualphase(arterialandvenousphase)contrastＧenhanced
chestdualＧenergyCTscan．Theiodinemapandtheenergyspectrumcurve(ESC)wereobtainedby
transmittingthedualＧenergyCTimagesofarterialandvenousphasetotheMMWPpostＧprocessing
workstation．TheROIwasplacedatthemarkedlyenhancedareasineachlesionandatthecenterofthe
aortaonthesameslice,thentheiodineconcentrationwasmeasured;andaccordingtotheenergyspecＧ
trumcurve,theCTvaluesofthelesionsandaortaateachmonochromaticlevelin４０~１４０keVinthe
twophasewererecorded,andtherelativeiodineconcentration(SIC)ofthelesionandtheslopeofthe
ESC(λ)werecalculated．TheindependenttＧtestwasusedtocomparethequantitativeparametersof
thetwogroups(gradeＧⅡandgradeＧⅢ),andtheSpearmanranksumtestwasusedtoanalyzethecorＧ
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relationbetweenquantitativeparametersandthepathologicgradeofbreastIDC,andtheROCcurve
wasusedtoanalyzethediagnosticefficacyofthequantitativeparameters．Results:Onthearterial
phase,ICsingradeＧⅡandgradeＧⅢ groupswere(１．０８４±０．３６５)and(１．６９０±０．８３９)mg/mL,SICs
were０．１２４±０．６１６and０．１９６±０．１１８,andλvalueswere１．６４５±０．４７３and３．０２９±１．５４８;Onthevenous
phase,ICsingradeＧⅡandgradeＧⅢ groupswere(１．８１９±０．６９６)and(２．２７１±０．８５０)mg/mL,SICs
were０．３０７±０．１１８and０．４０５±０．１９２,andλvalueswere３．５０８±０．８１５and４．１１２±１．１７６．ThedifferＧ
encesofIC,SIC,andλvaluesbetweenthetwogroupswerestatisticallysignificantonbotharterialand
venousphases(allP＜０．０５)．TheIC,SIC,andλvaluesonarterialphasewereweaklyormoderately
correlatedwiththehistologicalgradeofbreastcancerwithrvaluesof０．４０８,０．３５７and０．５０１．Thearea
undertheROCcurve(AUC)ofIC,SICandλonthearterialphasefordifferentiatingthetwogrades
were０．７３９,０．７１０and０．７９４,respectively．TheAUCoftheλwasthelargest,withsensitivityof８１．０％
andspecificityof６７．７％．Conclusion:ThequantitativeparametersoftheenergyspectrumcurveandioＧ
dinemapondualＧenergyCTarecorrelatedwiththepathologicgradeofinfiltrativebreastcancer,proＧ
vidingaquantitativeanalysistoolforthepredictionofdifferentiationdegreeofinvasivebreastcancer．

【Keywords】　Dualenergycomputedtomography;Breastinvasiveductalcarcinoma;Pathological
grade;Iodinemap;Energyspectrumcurve

　　乳腺癌是严重威胁全球女性健康的恶性肿瘤,在
女性癌症中的致死率居第三位,仅次于肺癌和结直肠

癌[１].浸 润 性 导 管 癌 (invasiveductalcarcinoma,

IDC)是乳腺癌中最常见的组织学类型,约占所有乳腺

癌的８０％[２].其组织学分级是制订治疗方案的重要

参考,在很大程度上影响患者的预后.乳腺癌诊断的

金标准是病理活检,但它为有创性且不能对乳腺肿瘤

的整体分化程度进行评估,具有一定的局限性.MRI
在乳腺癌的诊断中具有重要价值,但检查时间长、要求

患者配合度高,且对乳腺癌肺内转移的显示较困难.

PETＧCT和PETＧMRI能很好地显示乳腺肿瘤及转移

灶,但价格昂贵且设备的普及率较低.
双能量CT(dualＧenergyCT,DECT)通过两套球

管高、低电压(８０和１４０kVp)的瞬时切换,获取双能量

成像数据.在常规 CT 高时间和空间分辨率的基础

上,增加了能量成像和物质分析,可提供除常规CT值

之外的单能量图像、能谱曲线、基物质图像及有效原子

序数等信息.能谱 CT 已广泛应用于肿瘤的相关研

究,为临床诊断及治疗提供帮助[３Ｇ５],但在乳腺癌方面

的相关研究较少.本研究通过比较不同分化程度的浸

润性乳腺癌双能量双期增强 CT定量参数(碘图中碘

浓度、相对碘浓度及能谱曲线的斜率)的差异及分析其

与浸润性导管癌组织学分级的相关性,旨在探讨双能

量CT定量参数在乳腺癌术前分级中的应用价值.

材料与方法

１􀆰研究对象

本研究经四川大学华西医院伦理委员会批准

(２０２０年审１７７号),所有患者签署了知情同意书.搜

集２０１９年７月－２０２０年３月在我院行双能量 CT胸

部双期(动脉期及静脉期)增强检查以排除肺内及纵

膈、腋窝淋巴转移的１４２例乳腺癌患者的病例资料[６].
纳入标准:①CT检查前无胸部放疗史或乳腺手术史;

②经穿刺活检或手术病理证实的浸润性导管癌且有组

织学分级;③检查后两周内行穿刺活检或手术病理活

检;④肿块为单发病变的患者.排除标准:①病理分型

为其它类型乳腺癌的患者,如粘液癌、浸润性小叶癌

等;②CT 检查前新辅助治疗患者;③图像伪影多,影
响病灶观察.

最终将符合条件的５２例患者纳入研究,均为女

性,年龄２１~８４岁,平均(５６．０５±１３．０３)岁.乳腺癌

的组织学分级是以腺管形成的比例、细胞核的多形性

以及核分类象计数为指标进行评定,根据 Nottingham
组织学分级方法将浸润性导管癌分为３级,I级为低

度恶性,Ⅱ级为中度恶性,Ⅲ级为高度恶性[７].本研究

中组织学分级为Ⅱ级者３１例,Ⅲ级者２１例.

２􀆰检查方法

使用SiemensSomatom DefinitionFlash二代双

源CT机.患者取头先进、仰卧位,扫描范围自肺尖至

肺底.动脉期和静脉期增强扫描均采用双能量扫描方

式.扫描参数:８０/１４０kV,高、低管电压融合系数０．３,

８９mAs,CARE Dose４D 模 式,准 直 器 宽 度 ６４×
０．６mm,矩阵５１２×５１２,螺距０．５５,０．２８s/r.对比剂

为碘克沙醇(３２０mgI/mL),剂量１．５mL/kg,注射流

率２．２~２．５mL/s,采用对比剂团注跟踪技术,监测

ROI置于主支气管分叉水平的胸主动脉内,达到阈值

１００HU后延迟５s启动动脉期扫描,动脉期后延迟

２５s进行静脉期扫描.扫描完成后采用层厚１．０mm、
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图１　患者,女,４６岁,浸润性乳腺癌(组织学分级Ⅲ级).a)静脉期伪彩碘图,在病灶和主动脉管腔内勾画

ROI;b)在同一层面的静脉期增强图像上测量病灶(箭)及主动脉的碘浓度.　图２　浸润性乳腺癌Ⅲ级.a)
动脉期增强图像,显示左乳外上象限内有一明显强化的结节影(箭),大小约１．８cm×１．２cm;b)动脉期病灶的

能谱曲线图,４０~７０keV 时曲线呈陡直下降趋势,曲线斜率为５．８３３.　图３　浸润性乳腺癌Ⅱ级.a)动脉期

增强图像,显示右乳外上象限内有一强化结节影(箭),大小约０．９cm×０．６cm;b)动脉期病灶的能谱曲线图,

４０~７０keV 时曲线呈下降趋势,曲线斜率为１．７３３.

层距１．０mm、迭代重建３级算法对双期图像分别进行

重建.

３􀆰图像分析

将双期双能量 CT 扫描重建图像导入 Siemens
Syngo工作站进行图像后处理.①在虚拟平扫程序中

获得碘图,选取碘图中病灶强化最明显的层面,在病灶

强化最显著的区域及主动脉管腔的中心位置勾画

ROI(图１),面积４~１０mm２,避开囊性坏死及脂肪区

域,记录病灶和主动脉的碘浓度 (iodineconcentraＧ
tion,IC).②在单能谱程序中获得病灶的能谱曲线,

ROI的设置与碘图相同,记录病灶在４０~１４０keV 不

同单能级时的CT值.上述定量参数的测量由同一技

师完成,每例患者的图像测量３次取其平均值.计算

病灶的标准化碘浓度(standardizediodineconcentraＧ
tion,SIC)和能谱曲线斜率(slopeofspectralcurve,λ):

SIC＝
IC病灶

IC主动脉

(１)

λ＝
CT４０keV－CT７０keV

７０－４０
(２)

４􀆰统计学分析

使用SPSS２２．０软件进行统计学分析.计量资料

的正态性检验采用 KologorovＧSmirnov法,满足正态

分布的资料采用均数±标准差的形式进行描述,组间

比较采用独立样本t检验.对定量资料与乳腺癌分化

程度的相关性分析采 Spearman秩和检验[８].采用

ROC曲线评价定量资料对两种分化程度的鉴别诊断

效能.以P＜０．０５为差异具有统计学意义.

结　果

１􀆰不同分化程度IDC定量参数的比较

在动静脉期双能CT图像上两种组织学分级IDC
的各项定量参数测量值及组间比较结果见表１、图２.
在双期图像中Ⅱ级和Ⅲ级IDC之间IC、SIC和λ值的

差异均具有统计学意义(P＜０．０５).
表１　两种分化程度IDC之间定量参数值的比较

参数 Ⅱ级 Ⅲ级 t值 P 值

动脉期

　IC∗ １．０８４±０．３６５ １．６９０±０．８３９ －３．１１９ ０．００５
　SIC ０．１２４±０．６１６ ０．１９６±０．１１８ －２．５６７ ０．０１６
　λ １．６４５±０．４７３ ３．０２９±１．５４８ －３．９７２ ０．０１０
静脉期

　IC∗ １．８１９±０．６９６ ２．２７１±０．８５０ －２．１０１ ０．０４１
　SIC ０．３０７±０．１１８ ０．４０５±０．１９２ －２．０８３ ０．０４６
　λ ３．５０８±０．８１５ ４．１１２±１．１７６ －２．１９１ ０．０３３

注:∗ 单位为 mg/mL.

２􀆰双能CT定量参数与分化程度的相关性

浸润性乳腺癌在双期增强图像上的各项定量参数

与其分化程度的相关性分析结果见表２.动脉期中病
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图４　动脉期各项定量参数的ROC曲线,其中以λ的

ROC曲线下面积最大,为０．７９４.

灶的IC和λ值与分化程度之间呈中度正相关关系,

SIC与分化程度之间呈弱正相关关系;静脉期中病灶

的IC、SIC和λ值与其分化程度之间均无显著相关性

(P＞０．０５).
表２　IDC各定量参数与分化程度的相关性

参数
动脉期

IC SIC λ

静脉期

IC SIC λ
r值 ０．４０８ ０．３５７ ０．５０１ ０．２２４ ０．２１０ ０．２３１
P 值 ０．００３ ０．００９ ０．０００ ０．１１０ ０．１３４ ０．０９９

３􀆰双能CT定量参数的诊断效能

动脉期图像上３项定量参数的鉴别诊断效能指标

见表３、图４.其中以λ的ROC曲线下面积(０．７９４)最
大,相应的敏感度为８１．０％,特异度为６７．７％.

表３　动脉期定量参数对两种组织学分级的鉴别效能指标

参数 临界值 AUC 敏感度 特异度

IC １．０５０∗ ０．７３９ ８５．７％ ６１．３％
SIC ０．１２３ ０．７１０ ７６．２％ ６７．７％
λ １．９３６ ０．７９４ ８１．０％ ６７．７％

注:∗ 单位为 mg/mL.

讨　论

DECT可以通过物质分离成像、能谱曲线以及单

能量成像对肿瘤进行更加精确的定性定量分析[９].

CT增强扫描的原理是通过含碘的对比剂进入血管及

病灶,使得病灶显示更加清楚,增强后的碘浓度受病灶

摄取能力及血供等因素的影响.DECT通过物质分离

得到代表碘分布信息的图像即碘图[１０].碘图能够反

映病灶的组织特性及其对碘的摄取能力等,较常规

CT增强能更加全面地反映病灶等组织的特性.组织

的物质组成不同其能谱曲线也不一样,能谱曲线的斜

率能够区分不同组织的组成成分[１１].近年来使用双

能量CT定量参数来评估甲状腺结节、肺结节、胃部病

灶的良恶性及对肿瘤的恶性程度进行分级的相关研究

较多[１２Ｇ１６],而联合应用碘浓度和能谱曲线斜率来评估

乳腺癌组织学分级的研究较少.本研究通过定量分析

双能CT扫描获得的碘图及能谱曲线与浸润性乳腺癌

组织学分级的关系,旨在评估双能 CT 定量参数在乳

腺肿瘤恶性程度评估方面的应用价值.
以往的研究结果表明,标准化碘浓度通过消除对

比剂流率、总量、给药速度及个体循环差异等因素的影

响,可较准确地定量分析病灶内的碘含量,从而能更加

客观地反映病灶内的血供情况[１７].本研究结果显示

组织学分化程度为Ⅲ级的浸润性导管癌的IC及SIC
值均大于分化程度为Ⅱ级者.笔者推测可能是与恶性

程度更高的肿瘤微血管密度和肿瘤新生血管增加更

多、以及肿瘤血管对对比剂的通透性增加等因素有关.
良性乳腺肿瘤内的血管走行多比较自然、均匀且细,而
恶性肿瘤内的血管多走行扭曲、粗大且呈放射状[１８].
恶性程度越高,肿瘤生长速度越快,血供更加丰富.动

脉期时肿瘤对碘的吸收处于快速上升期,两种不同分

化的IDC对于碘的吸收差异大,静脉期时不同分化的

肿瘤对碘的吸收均处于相对饱和状态,但由于两种分

化的肿瘤本身对碘的吸收不同,故不同分化程度的肿

瘤在静脉期时的IC和SIC值还是存在一定差异.这

也能够很好地解释为什么本组统计结果中动脉期的定

量参数与浸润性乳腺癌的分化程度之间存在统计学相

关性.
能谱曲线的差异主要是与病灶本身物质不同对 X

线的吸收不同,以及病灶中碘对比剂对 X线的吸收有

关[１９].其中,低keV时可以将不同组织间的细微差异

加以放大[２０],故本研究中主要对４０~７０keV 时的能

谱曲线斜率进行测量.本研究结果显示,Ⅲ级乳腺癌

在动静脉期时的能谱曲线斜率高于Ⅱ级.恶性程度越

高,能谱曲线的斜率更加陡直.其原因是恶性程度高

的肿瘤本身组成物质有一定差异,同时血供也更加丰

富,注射碘对比剂后对碘的吸收更多,就增强了不同组

织分级肿瘤之间的差异.本研究中能谱曲线斜率的分

析结果与陈文哲等[２１]的研究结果相似.
本研究中选取碘图中病灶信号强度最大的层面于

病灶内强化最显著的区域勾画 ROI,此处代表的是病

灶代谢最活跃的区域,也是碘摄取量最多的区域.对

浸润性乳腺癌而言,因生长速度较快,肿瘤中心容易缺

血、缺氧而形成液化坏死区或纤维化瘢痕区,此处的癌

细胞密度较低且活性弱,故坏死或瘢痕区域对碘的摄

取较少.有 MRI研究表明乳腺癌组织边缘区的早期

强化率要高于中心区域,而肿瘤中心强化较弱区域的

MVD值相对较低[２２].故本研究中通过勾画碘图中最

亮层面及区域,即测量的是肿瘤内强化最显著的区域,
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从而可避免勾画到囊性坏死及癌细胞活性较弱的区

域,使得能更获得更准确的病灶参数的测量结果.
本研究中使用的第二代双源CT机配备了能谱纯

化技术[２３],且其两个球管的电流均可单独调制,使得

辐射的利用效率最大化,辐射剂量最小化.另外,其自

动管电流调制技术(CAREDose４D)和原始数据迭代

重建技术均可致双能量扫描技术达到最大程度以保证

图像质量和最优辐射剂量.此外,本研究中患者取仰

卧位扫描,和乳腺癌术中体位一致,与 MRI检查中通

常采用的俯卧位的体位相比,双能量 CT 扫描更接近

于手术体位,减少了图像和病灶因为体位导致的偏差.
美国国家癌症综合网络(NCCN)指南中推荐将 CT作

为乳腺癌术前分期的检查方法,尤其是在乳腺癌患者

有咳嗽等呼吸系统症状时,故本研究中选取 CT 增强

以排除肺内及淋巴转移的患者符合伦理.
本研究存在的不足之处:纳入病例的数量较少,缺

少组织分化程度为I级的病例,可能存在样本的选择

偏倚,我们将在今后的研究中进一步纳入更多的样本

进行验证;此外,没有对其它双能量定量参数如有效原

子序数等进行分析.
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