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磁共振成像在预测肝细胞癌术后早期复发中的研究

王乐瑶!马霄虹!赵心明

#摘要$

!

肝细胞癌#

VAA

$是肝脏最常见的原发恶性肿瘤!根治性切除手术是临床首选治疗方案!

但术后高复发率严重威胁患者预后生存"

678

在预测肿瘤生物行为%术后复发等方面发挥重要作用"

本文对术前
678

成像参数在预测
VAA

术后早期复发中的应用做一综述"
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VAA

$是成

人最常见的肝脏原发恶性肿瘤!发病率及死亡率分别

位居世界范围内全部恶性肿瘤的第六位及第二位(

(

)

&

对于早期*非常早期的
VAA

患者治愈性切除手术仍

然是临床首选治疗方式!但潜在术后复发风险仍然较

高!文献报道其术后
"

年内复发率高达
"#a

(

%

)

&并且

研究显示(

$

)复发时间与患者预后紧密相关!早期复发

患者较晚期复发患者预后更差&因此!明确
VAA

患

者术后复发时间及模式对评估预后和及时调整治疗方

案至关重要&

目前多以
%

年作为
VAA

早期复发与晚期复发的

时间界值&早期复发即切除术后
%

年内的复发占总体

肿瘤复发率
&#a

以上!通常被认为是术前或术中就已

存在微小隐匿肝内转移即,真正的肿瘤复发-!常与病

变大小#分级分期#血管侵犯"

,.304J-K3G/-0.HJ-K.4H

!

6D8

$等肿瘤因素相关(

;

!

"

)

&术前采用非侵入性手段

评估患者早期复发风险!对临床决策指导#随访方案制

定及术后早期干预具有重要意义&磁共振成像因具备

无辐射#高软组织分辨率#多参数及多序列成像等优

点!近年来被越来越多地应用于
VAA

的术前评估及

预测中!本文对术前
678

成像参数在预测
VAA

术后

早期复发中的研究进行系统综述&

678

定性参数预测
VAA

术后早期复发

(b

不规则肿瘤边缘

不光滑肿瘤边缘作为
6D8

的重要危险因素之一!

通常被定义为任意成像层面肿瘤非结节状改变!包括

局灶性结节外侵犯#新月状包膜外侵犯#多结节融合样

外观及局灶性浸润性边缘等(

!

)

&研究证实不规则肿瘤

边缘是肿瘤侵袭与复发的重要危险因素之一(

&

)

&

<0.+

.̂G,.

等(

1

)发现不光滑肿瘤边缘征象是
VAA

术后早

期复发的重要危险因素"

"e#2#;

$&该研究显示与表

现为光滑肿瘤边缘组相比!表现为不光滑肿瘤边缘组

的早期复发率明显升高"

;(aJK2(;a

!

"e#2#(!1

$&

同样
PQ-H

C

等(

'

)研究结果显示不规则肿瘤边缘是

VAA

患者术后早期复发的独立危险因素 "

"e

#2#;1

$!并且早期复发患者组不规则肿瘤边缘出现的

比率较非早期复发患者组显著增加"

(;

*

%"JK2((

*

"&

!

"e#2##(

$&不规则肿瘤边缘作为具有重要临床应用

价值的影像学生物标记物预测
VAA

术后早期复发方

面发挥重要作用&

%b

动脉期瘤周强化

动脉期瘤周强化是肝脏成像及数据报告系统"

/.J+

F0.,-

C

.H

C

0F

:

40T.H

C

-HII-T-K

O

KTF,

!

=8+7<L5

$中恶

性肿瘤辅助性诊断特征!在
678

表现为动脉晚期或者

门脉早期肿瘤边缘明显高信号且在随后动态增强过程

中逐渐与正常肝脏实质等信号的强化方式(

(#

)

&

PQ-H

C

等(

'

)研究发现动脉期瘤周强化是术前预测
VAA

患者

早期复发的独立危险因素"

"e#2#($

$且与非早期复

发患者组相比!早期复发患者组该征象出现比率显著

增加"

(#

*

%"JK2(#

*

"&

%

"e#2#$(

$!分析可能原因是动

脉期瘤周强化与肿瘤微扩散相关进而导致早期复发发

生!该结论与
<H

等(

((

)研究结果相一致&另外!

PQ-H

C

等(

(%

)发现对于肿瘤直径
$

$3,

的
VAA

患者早期复

发组显示动脉期瘤周强化征象比率较非早期复发组明

显增高"

"e#2##(

$且研究结果进一步证实该征象与

早期复发密切相关"

"e#2#;

$并认为造成此结果可能
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原因是较大肿瘤周围的微小血栓阻塞了门静脉细小分

支!从而造成局部区域代偿性动脉过度灌注即动脉期

瘤周强化征象出现(

($

)

&研究结果表明动脉期瘤周强

化可能有助于预测
VAA

术后早期复发&

$b

卫星结节

卫星结节通常定义为位于原发肿瘤周围
%3,

范

围内且与原发恶性肿瘤影像学特征相似的直径
#

%3,

的结节(

(;

)

!作为重要的血管侵犯及肿瘤复发危险因素

之一!其存在与否直接影响
VAA

治疗效果及预后&

<H

等(

((

)研究结果显示卫星结节与早期复发显著相关

"

"e#2#$&

$!与
PQ-H

C

等(

("

)研究结果相一致&

<QH

等(

(!

)分析发现卫星结节是
VAA

术后早期复发的独立

危险因素"

"

#

#2#(

$且是预测
6D8

及组织学分化等

级的独立危险因素"

"

#

#2#(

#

"

#

#2#(

$%而
6D8

及组

织学分化等级作为早期复发的危险因素"

"e#2##;

#

"

#

#2##(

$在术后早期复发过程中发挥重要作用&卫

星结节是
VAA

术后早期复发重要预测因素之一&

678

定量参数预测
VAA

术后早期复发

(b

肿瘤大小

肿瘤大小在一定程度上反应了肿瘤的负荷量!是

VAA

术后早期复发的重要影响因素之一即
VAA

复

发风险随肿瘤直径增大而增加%尤其是直径
$

"3,

的

大
VAA

通常具有较高的侵袭性&此外!肿瘤直径较

大的
VAA

患者通常伴有严重肝脏纤维化背景#较差

的肝脏储备功能及重要的血管及胆管等结构受压或侵

犯!因此术后发生肝内转移和门静脉*腔静脉侵犯概率

较高!从而造成
VAA

术后复发率大幅度提升&

<H

等(

((

)研究发现肿瘤大小与早期复发显著相关"

"

#

#2##(

$%

[GH

C

等(

(&

)研究显示肿瘤直径
$

$3,

是术后

早期复发危险因素"

"

#

#2##(

$且与非早期复发患者

组相比早期复发患者组肿瘤直径明显增大"

"

#

#2#"

$&而
AQFH

C

等(

(1

)发现肿瘤直径
$

"3,

与早期复

发相关!差异有统计学意义"

"e#2#(

$&此外!目前诸

多临床研究对可发挥最佳预测性能的直径界值仍存在

较大争议'部分将
$3,

作为
VAA

患者接受根治性手

术后生物学行为及临床预测的最佳界值!其原因多是

因为直径
#

$3,

的
VAA

患者通常表现为相对良好的

生物学行为与临床预后(

('

)

%部分则采用
"3,

作为最佳

预测界值&总之!肿瘤大小对
VAA

术后早期复发预

测有一定价值!但最佳界值的判定存在争议!仍需后续

大量临床研究验证&

%b

扩散加权成像

磁共振扩散加权成像"

I.UUGK.4HZF.

C

QTFI.,-+

C

.H

C

!

L]8

$是检测活体组织内水分子扩散运动的无创

性影像学检查技术!通过检测水分子微观扩散运动状

态及特征对其进行定性及定量描述!反应组织结构的

生理及病理特点(

%#

)

&目前
=8+7<L5

已将
L]8

信号

列为
VAA

辅助性诊断特征!表观扩散系数"

TQF-

::

-0+

FHTI.UUGK.4H34FUU.3.FHT

!

<LA

$作为反应
L]8

扩散受

限程度的定量评价指标!是否能作为
VAA

术后早期

复发的预测因素越来越受到人们的关注&

</.

等(

%(

)分

析发现
<LA

值是术后早期复发显著独立预测因子"

"

e#2###%

$且该研究进一步获得最佳
<LA

预测界值

为
#21'1d(#

)$

,,

%

*

K

即
<LA

%

#21'1d(#

)$

,,

%

*

K

的
VAA

患者较
<LA

$

#21'1d(#

)$

,,

%

*

K

的
VAA

患者术后
$

年及
"

年生存率显著降低"分别为
&&a

#

"!aJK2'&a

#

'&a

%

"e#2##("

$!研究人员分析造成

此结果的原因可能是较低的
<LA

值与较差的组织学

分化等级相关进而导致
VAA

术后早期复发的发生&

=FF

等(

%%

)研究发现平均表观扩散系数值"

TQF,F-H

-

::

-0FHTI.UUGK.4H34FUU.3.FHTJ-/GFK

!

<LA,F-H

$低于

(2#%$d(#

)$

,,

%

*

K

及最小表观扩散系数值"

TQF,.H+

.,G,-

::

-0FHTI.UUGK.4H34FUU.3.FHTJ-/GFK

!

<LA,.H

$

低于
#2&&$d(#

)$

,,

%

*

K

的
VAA

患者其术后早期复

发率明显增加"

"e#2##(

#

"

#

#2##(

$!敏感度及特异

度分别为
&%2#a

#

!%2'a

与
1;2#a

#

&(2'a

&该研究

结果还显示
<LA,.H

识别早期复发风险性能明显优

于
<LA,F-H

"

"e#2##%

$且是
VAA

早期复发独立预

测因子"

"

#

#2##(

$&作者推测造成此结果的原因可

能是
<LA,.H

较
<LA,F-H

而言最大程度的减少了宏

观和*或微观坏死造成的
<LA

值的影响!最大程度的

体现了肿瘤实性部分的细胞聚集程度&以往研究在
Y

值的选择及扫描技术与参数间均存在一定差异!导致

各研究结果对
<LA

值的准确描述略有不同!使其在

预测
VAA

术后早期复发方面存在一定的局限&但是

在未来标准化研究的趋势下!其定会对
VAA

早期复

发的预测产生重大影响&

$b

扩散峰度成像

以
L]8

为基础发展的扩散峰度成像"

I.UUGK.4H

NG0T4K.K.,-

C

.H

C

!

LW8

$在预测
VAA

早期复发中崭露

头角&传统的
L]8

成像技术基于活体组织内水分子

的扩散运动符合高斯分布的自由#随机的运动!但实际

情况下组织微观结构的复杂性如细胞膜#细胞器等的

阻挡限制水分子的自由扩散!导致其运动状态并不严

格符合传统
L]8

模型的随机布朗运动!且随着扫描序

列中
Y

值的增加"尤其
Y

$

(###K

*

,,

%

$!非高斯扩散

现象更加明显&基于以上
L]8

的局限性!

[FHK4H

(

%$

)

教授于
%##"

年首次提出
LW8

技术!作为分析活体组

织内水分子非高斯扩散运动的多参数成像技术!通过

参数量化实现了从高斯扩散到非高斯扩散的发展&作

为
L]8

模型的发展延伸!

LW8

用于量化非高斯扩散

DLG
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运动并提供校正的
<LA

值!较传统的
L]8

模型更加

准确地评估微环境结构的复杂性!从而获得更多扩散

状态及微观结构信息&

LW8

早期主要应用于中枢神

经系统疾病的诊断如脑损伤#脑肿瘤等&随着技术的

发展与体部研究的开展
LW8

在全身影像中的应用不

断增加且均显示较好的可行性&平均表观峰度系数

"

,F-H-

::

-0FHTNG0T4K.K34FUU.3.FHT

!

6W

$是
LW8

最

有价值的应用参数!代表多
Y

值下扩散峰度在所有方

向上的平均值!是评价感兴趣区内微观结构复杂程度

的指标即微观结构越复杂!

6W

值越大!非高斯分布扩

散运动越显著&

A-4

等(

%;

)前瞻性研究发现
6W

是系

统评估肿瘤生物学行为最有前景的参数且
6W

"

#21'

是
VAA

术后早期复发的独立预测因子"

"e#2##%

$&

目前
LW8

技术在预测
VAA

术后早期复发中的研究相

对较少且技术参数和
Y

值的设置作为
LW8

模型的关

键目前仍未达成共识!因此未来探索
LW8

在肝脏病变

中的研究仍需进一步深入&

;b

磁共振弹性成像

磁共振弹性成像"

,-

C

HFT.30FK4H-H3FF/-KT4

C

0-+

:

Q

O

!

67*

$等功能性
678

成像技术逐渐在
VAA

早期

复发方面展开研究&

67*

作为一种新型的磁共振检

查技术!通过施加周期性剪切波检测质子在运动敏感

梯度场下的位移情况!从而得到反应组织或器官硬度

的定量图像即,弹性图-

(

%"

)

&既往
67*

临床应用多集

中于对肝脏纤维化分期的判断!作为一种可靠安全且

具非侵入性优势的特殊磁共振技术得到人们的广泛关

注与肯定&近年来!随着
67*

技术的不断发展#成像

序列与成像方法的日渐成熟!探究其在预测
VAA

术

后早期复发中的应用价值也愈发引起研究人员的关

注&

]-H

C

等(

%!

)通过对
VAA

患者进行术前
$L

全肿

瘤硬度分析发现平均肿瘤硬度与术后早期复发明显相

关"

"e#2##%

$且肿瘤僵硬度每增加
(W

:

-

术后复发

风险增加
(!2$a

&此外!

AQ4

等(

%&

)发现非肿瘤区域肝

脏硬度
$

;2"W

:

-

是
VAA

患者术后早期复发独立危

险因素"

"e#2#(&

$&目前越来越多证据表明肝脏硬

度增加是
VAA

发生的重要危险因素(

%1

)

!因此
67*

作为潜在的非侵入性影像生物标记物在预测
VAA

术

后早期复发中展示出良好前景&但目前关于
67*

在

VAA

术后早期复发方面的相关研究较少!其应用价值

仍需进一步研究探讨&

影像组学预测
VAA

术后早期复发

,影像组学-作为一种新兴的影像学定量分析方

法!最早由荷兰学者
=-,Y.H

于
%#(%

年正式提出(

%'

)

!

其深层次含义是通过计算机软件高通量地从传统医学

图像"如
A9

#

678

#

_*9

等$中提取大量定量影像学特

征!通过对影像学数据信息进行深层次挖掘与分析从

而用于临床医疗决策(

$#

)

&作为大数据技术与医学影

像辅助诊断有机融合的新型评估方法!影像组学技术

与基于肿瘤形态学变化的传统医学截然不同&目前影

像组学已被用来预测包括
VAA

在内的多种癌症术后

早期复发(

$(

!

$%

)

!

PQ-H

C

等(

(%

)通过
678

纹理分析研究

发现早期复发组与非早期复发组间熵值存在显著差异

"

"

#

#2#"

$&熵值通常被认为是反应图像异质性的参

数即图像异质性越大!其熵值越大&异质性通常反应

组织结构的变化如肿瘤细胞浸润性生长#非正常新生

血管形成及内部坏死等%异质性高低与早期复发密切

相关即早期复发组肿瘤内部纹理更加不规则!熵值更

高&该结论与
=.

等(

$$

)研究结果相符合&

PQ-H

C

等(

$;

)

前瞻性地使用最小绝对收缩和选择算子方法"

=<55@

模型$生成
(;

个放射组学特征!通过与临床特征包括

甲胎蛋白水平等相结合!建立临床放射诺模图!用于

VAA

术后早期复发的预测!展现了良好的辨别率与校

准度!证实其可作为术前预测
VAA

术后早期复发风

险的一种无创且有效的工具&影像组学作为新兴研究

领域!在临床应用过程中尚存在诸多不足之处!如特征

提取无统一标准#预测模型建立需消耗大量时间且效

果不佳等&但在复杂的计算机视觉和深度学习时代!

影像组学技术必将对现代临床实践产生巨大影响&

展望与小结

VAA

根治性切除手术后早期复发是患者预后生

存不佳的重要危险因素!尽管肿瘤相关因素如分化程

度及微血管侵犯等已被公认为是早期复发的相关危险

因素!但其结果通常只能经由术后组织病理学进行评

估!因此术前确定
VAA

早期复发的非侵入性预测指

标!对进一步临床干预及患者预后意义重大&
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