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扩散峰度成像在肝细胞癌中的研究进展
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#摘要$

!

扩散峰度成像是扩散成像的延伸技术"能量化水分子扩散偏离高斯分布的程度!与传统

扩散加权成像相比"能更真实*准确评估微环境的细微变化"扩散峰度成像已日益成为肿瘤研究的热点!

本文就扩散峰度成像的技术原理*参数及其在肝细胞癌诊断*病理分级*疗效评估*复发及预后预测中的

应用进行综述!
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GII

$不但

是全球最常见的恶性肿瘤之一!而且在我国的发病率

也极高!占到了所有原发性肝癌的
@+e

以上*

!.#

+

"准

确,早期诊断
GII

有助于临床针对性制定,实施治疗

方案!改善患者的预后"磁共振成像#
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$%&

$是临床上诊断
GII

常用的影像

手段!但常规
$%&

主要反映了肿瘤病灶的轮廓,解剖

结构,信号等形态学信息!无法提供与肿瘤代谢,微环

境及异质性有关的功能信息"扩散加权成像#
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O)&

$是反映水分子扩散的

$%

功能成像!已广泛应用于恶性肿瘤的研究中!而扩

散峰度成像#
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OV&

$作为

O)&

的衍生技术!能更真实揭示肿瘤的微观结构和功

能代谢规律!较传统
O)&

在恶性肿瘤相关研究中更具

价值*

*.@
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"本文旨在介绍
OV&

成像原理及其在
GII

中的应用现状!并指出该技术的不足!同时对发展前景

进行展望"

OV&

技术原理及参数

传统
O)&

是基于水分子扩散呈正态分布的假设!

即完全自由,不受任何限制的布朗运动"然而在实体

组织及细胞内!由于细胞膜,细胞器,细胞外基质等微

观结构的存在!水分子扩散并不是自由的!而是表现为

杂乱无章的非高斯扩散运动"

OV&

作为
O)&

技术的

延伸!由
;:FJ5F

等*

!+

+在
#++"

年最先提出!正是基于

非高斯分布模型!通过量化水分子扩散偏离正态分布

的程度!来表征水分子扩散的受限程度及扩散的不均

一性!从而客观反映微观结构的复杂性及异质性&

OV&

非高斯分布数学模型%
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$!其中!

O

0

\\

反映水分子整体

扩散水平及阻力!称为矫正后的表观扩散系数&

V

0

\\

用

来量化扩散偏离正态分布的程度!与实体组织及细胞

内复杂程度正相关&

^

代表扩散磁敏感加权因子!

M

#

^

$,

M

#

+

$分别表示
^

值为
^

,

+

时的信号强度!

OV&

成

像要求
^

值至少取
*

个!最大
^

值大于
O)&

的
^

值"

OV&

参数包括平均峰度#
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!

$V

$,轴

向峰度#

0_102Z<795J1J

!

$0

$,径向峰度#

704102Z<795.

J1J

!

$7

$,峰度各向异性#

Z<795J1J0F1J5975

\N

!

VQ

$,各

向异性分数#

K708915F020F1J5975

\N

!

TQ

$,平均扩散系

数##

/:0F41KK<J1L19

N

!

$O

$,轴向扩散系数#

0_10241K.

K<J1L19

N

!

O0

$和径向扩散系数#

70410241KK<J1L19

N

!

O7

$"

$V

代表水分子在所有扩散梯度方向上的峰度平均

值!其大小与感兴趣区内的组织微结构复杂程度有

关*

!!

+

"

$0

,

$7

分别代表在轴向,径向方向上水分子

扩散的峰度平均值"

TQ

与
VQ

类似!衡量水分子在

各个方向扩散程度的差异性*

!#

+

"

$O

反映水分子在

所有扩散梯度方向上的平均扩散系数"

O0

,

O7

分别代

表在轴向,径向方向上的水分子扩散系数"

OV&

在
GII

中的应用

![OV&

对
GII

病灶检出及诊断和鉴别诊断的价值
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+利用
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$在新鲜离体肝标本中评估
GII

!纳

入了
!#

例离体肝标本#共
!3

个
GII

病灶$!结果显示

$V

值较
$O

及
QOI

值有更高的
GII

与肝实质的

对比度!表明
$V

值有更高的
GII

病灶检出率!且发

现
$V

及
$O

参数的变异系数显著大于传统
O)&

参

数
QOI

的变异系数#

>

均
$

+?+"

$!进一步提示
OV&

提供的参数对组织异质性可能有更高的敏感性"

S<4.

#F9

放射学实践
#+#!

年
,

月第
*3

卷第
,

期
!

%041526708918:

!

;<2#+#!

!

=52*3

!

>5?,



Y

0F

等*
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+研究了
OV&

与
O)&

在标准
^

值#最大
^

值
%

!+++J
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$条件下鉴别
GII

与肝良性结节的价值

对比!

#"

例
GII

,

'

例肝腺瘤,

!A

例肝囊肿,

!A

例肝血

管瘤及
*

例局灶结节性增生纳入研究!结果表明标准

^

值下的
OV&

鉴别
GII

与其他肝良性结节是可行

的!与标准
^

值下的
O)&

鉴别效果相当!更重要的是

为研究高
^

值条件下的
OV&

鉴别活体内
GII

与其他

肝良性结节的价值做了前期探索"
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+研究了

OV&
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$鉴别

GII

和肝良性结节的价值!研究纳入了
!A#

例肝结节

病变!其中
GII!!'

例!肝良性结节#包含肝局灶结节

性增生,血管瘤及肝腺瘤$

3A

例!结果显示
$V

,

$O

,

QOI

鉴别诊断
GII

与肝良性肝结节的曲线下面积

#
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Q Ì

$分别为
+?,3!

,

+?,,+

,

+?A#3

!

敏感度分别为
3"?"e

,

A*?3e

,

A+?3e

!特异度分别为

,@?+e

,

"@?3e

,

,+?Ae

!表明了
OV&

在鉴别
GII

与

肝良性结节中具有一定价值!虽然比
O)&

未体现出更

高的诊断效能!但是
$V

和
$O

分别显示了更高的特

异度和敏感度"

#[OV&

预测
GII

病理分级的价值

不同病理分级的
GII

治疗方案及预后不同!早

期无创预测
GII

病理分级具有重要意义*

!3

+

"常规

$%

#平扫或增强$的价值有限!而分子水平的功能成

像为无创预测
GII

病理分级提供了可能"

O)&

,体

素 内 不 相 干 运 动 #

1F970L5_:21F85D:7:F9 /5915F

!

&=&$

$已经用于
GII

病理分级的评估!并且取得了

一定的成果*

!,.#+

+

"

OV&

作为
O)&

的延伸技术!理论

上弥补了传统
O)&

不能真实反映实体组织细胞微结

构及异质性的不足"
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+研究了基于全肿瘤

OV&

直方图术前预测肾细胞癌病理分级的价值!发现

与
QOI

各直方图参数相比!

$V

均值术前预测肾细胞

癌病理分级的效能最高#

>

$

+?+"

$!曲线下面积为

+?AA@

!敏感度,特异度分别为
A,?@e

,

A+e

"
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"

+对
OV&

在预测子宫内膜癌病理分级中的价值进

行了研究!发现
$V

较
QOI

预测子宫内膜癌病理分

级有着更高的价值#

>

$

+?+"

$!同时指出
$V

与病理

分级间的相关性更强#

0jB+?A"

!

>

$

+?+!

$!说明了

OV&

参数能比
O)&

的
QOI

值更敏感地预测子宫内

膜癌的病理分级"
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+研究了
OV&

在预测直肠

癌病理分级中的价值!发现
$V

与直肠癌病理分级的

相关性显著强于
$O

和
QOI

#

>

$

+?+"

$"由此可见!

OV&

在预测恶性肿瘤病理分级中有着很好的应用前景"

目前!国内外关于
OV&

预测
GII

病理分级的文

献较少!

I05

等*

#*

+研究发现与常规
O)&

的
QOI

值预

测高,低级别
GII

相比#

Q Ìj+?,'

!敏感度,特异度

分别为
,"?@e

,
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$的
$V

值的预测价值更高#

Q Ìj+?A!

!

敏感度,特异度分别为
,#?'e

,

A#?'e

$!尽管二者

Q Ì

差异无统计学意义#

>

"

+?+"

$!但
$V

预测高,

低级别
GII

阈值的敏感度更高#

>j+?+#

$!同时发现

$V

,

$O

与
GII

的
-4/5F4J5F.M9:1F:7

分级标准*

#'

+

有较强的相关性#

7D5

分别为
+?",+

,

B+?"+!

!

>

均
$

+?+!

$!也证明
OV&

在预测
GII

病理分级方面具有潜

在价值!值得进一步大样本的研究"

*[OV&

评估
GII

疗效的价值

不同阶段的
GII

的治疗方案不同!早期
GII

一

般采取手术为主的综合治疗!而对于失去手术机会的

晚期
GII

!肝动脉化疗栓塞#

970FJ809D:9:7079:7102

8D:/5:/̂ 521C0915F

!

(QI-

$,射频消融#

70415K7:

]

<:F.

8

N

0̂20915F

!

%TQ

$及靶向药物治疗是更适宜的治疗手

段"无论何种治疗手段!

GII

对其的治疗反应不仅能

反映治疗效果!更会影响后续治疗方案的选择与制定!

所以对
GII

治疗后的效果进行准确评估至关重要"

与依赖测量肿瘤大小的传统形态学评估手段相比!功

能
$%&

能更早期,更准确地评估疗效*

#".#3

+

"目前!

O)&

已被广泛用于
GII

术后疗效的评估!而
OV&

相

关研究较少*

#,

+

"
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+研究了
OV&
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$评估
GII

非外科

治疗#射频消融,肝动脉化疗栓塞$后疗效的价值!发现

存活组的
$V

值大于非存活组#

+?A!l+?!!LJ?

+?",l+?!!

!

>

$

+?++!

$!而存活组的
QOI

值小于非

存活组*#

!?''l+?'#
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$V

值评估治疗后

GII

存活状态的诊断效能高于
QOI

#

>

$

+?+"

$!曲线

下面积为
+?@"

!以
+?,!+

为
$V

的阈值!敏感度,特异

度分别为
A"?,e

,

@A?+e

!均高于
QOI

值"可见!与

传统
O)&

相比!

OV&

在非外科治疗后
GII

存活状态

的评估中的价值更高!具有重要的临床意义"
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+对
OV&

#

ĵ+
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$评估
GII

(QI-

术后疗效的价值做了研究!纳入了
'*

例
GII

#共
"@

个病灶$!依据
(QI-

术后疗效情况!

"@

个

GII

灶被分为无进展组#完全坏死,部分坏死,稳定

灶$和进展组#最大直径较
(QI-

术前增大
#+e

$!研

究发现
$V

和
$O

在
(QI-

前后均显示出差异有统

计学意义#

>

$

+?+"

$!间接证实了
(QI-

治疗
GII

的价值!还指出
$V

较传统
O)&

的
QOI

值评估
(Q.

I-

术后疗效进展有更高的价值#

>

$

+?+"

$"

靶向药物是治疗晚期
GII

的又一具有临床应用

前景的手段!然而肿瘤耐药的发生可能导致靶向药物

的治疗失败*

*+

+

"有研究认为耐药的发生机制可能与

肿瘤内部异质性有关*

*!

+

!故通过评估肿瘤内部异质性

来预测耐药情况的发生!对及时调整靶向治疗方案有
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重要参考意义"
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+研究
OV&

#

^j+

,

"++

,

A++

,

!+++

,

!"++

,

#+++J

)

//

#

$和拉伸指数扩散加权成像评

估原位
GII

异位种植模型瘤内异质性的价值!将
*+

例
GII

异位种植裸鼠随机分成
#

组#干预组和对照

组$!干预组分别于第
,

天,

!'

天,

#!

天注射
!+/P

)

Z

R

剂量的索拉菲尼!对照组则以相同方式注入生理盐水!

研究结果发现在
*

个时间节点的两组
GII

大小均差

异无统计学意义!而各个时间节点的两组间
$V

则表

现出了显著差异!表明
$V

能比一般形态学指标更早

反映索拉菲尼干预后
GII

的变化&同时指出
$V

,

$O

均与坏死分数#

F:875918K708915F

!

>T

$,标准偏差

#

J90F40744:L10915F

!

MO

$,峰度#

Z<795J1J

$有较强的相

关性#

0j+?3'"

!

+?,@'

!

>

均
$

+?+"

$!而基于组织病

理图像直方图的
MO

,峰度又正好反映了体素的频数及

分布情况!与组织的异质性有关!表明
OV&

可以在一定

程度上评估
GII

的异质性!进而间接预测靶向药物产

生耐药的机率!以便临床医生能够及时调整治疗策略"

'[OV&

预测
GII

复发及预后的价值

GII

的复发及预后受诸多因素的影响!若能早期

预测肝癌复发及预后情况!有助于及早进行干预,针对

性,个体化制定治疗方案"曹立坤等*

**

+前瞻性纳入接

受肝切除术的
""

例
GII

患者!依随访情况分为早期

复发#

!

年内$与非早期复发组&研究发现高级别
GII

与癌周肝实质高
$V

值是预测早期复发的独立危险

因素!且以
+?@3

为癌周肝实质预测早期复发的
$V

阈值时!敏感度,特异度分别为
A"?#e

,

3'?*e

!最终

说明癌周肝实质
$V

联合
GII

病理分级预测早期复

发有较大潜力"

W<0F

等*

!!

+研究了
OV&

#

^j+

,

A++

,

!"++

,

#+++J

)

//

#

$预测
%TQ

术后单发
GII

早期复

发的可行性!不仅发现
%TQ

术前后的
QOI

,

$O

及

$V

差异均具有统计学意义#

>

$

+?+"

$!说明了
%TQ

治疗早期肝癌的价值&与
$O

#

Q Ìj+?A*@

$,

QOI

#

Q Ìj+?A'#

$相比!

%TQ

术后
$V

预测早期复发组

与非复发组的曲线下面积更大#

Q Ìj+?@"3

!

>

$

+?+"

$!表明
OV&

能客观评估
%TQ

术后
GII

的早期

状态!有利于检测肿瘤的早期复发!而且价值较
O)&

更高"

影响
GII

预后的因素众多!微血管浸润#

/1875.

L0J8<2071FL0J15F

!

$=&

$是其中较为重要的风险因

子*

*'

+

"有研究*

*"

+指出
O)&

在预测
GII

的
$=&

中

有较大的价值!但因其只能反映高斯扩散而存在一定

局限性"

)0F

R

等*

*3

+对
OV&

#

^j+

,

#++

,

"++

,

!+++

,

!"++

,

#+++J

)

//

#

$在术前预测
GII$&=

#

a

$中的价

值进行了研究!发现
$V

值#

H%j3?#"

!

>j+?++!

$和

不规则环形强化模式是
GII$&=

#

a

$的独立危险因

子#

H%j3?@#

!

>j+?+'3

$!

$V

预测
GII $&=

#

a

$

的曲线下面积为
+?,A'

!以
+?@!,

为
$V

预测
GII

$&=

#

a

$的阈值!敏感度,特异度分别达到
,+e

,

,,e

!表明较高的
$V

值结合增强
$%

中不规则的环

形强化模式是预测
GII $&=

#

a

$的潜在生物标志

物!同时发现
OV&

较传统
O)&

预测
GII$&=

#

a

$有

更高的价值"

OV&

在肝脏应用的局限性

腹部
OV&

扫描序列!尤其是肝脏扫描!对
^

值的

选择更为苛刻!至少需要
*

个
^

值!最大
^

值取值为

!"++

!

#+++J

)

//

#

"但
^

值越高!横向驰豫衰减越快!

使得图像信噪比也就越低!再加上
OV&

扫描时间较

长!造成的呼吸运动伪影都最终使其难以获得高质量

的影像"此外!

OV&

模型对其他扫描技术参数的设定

要求比较高!但众多相关研究间尚未对
OV&

标准扫描

协议#

^

值个数,具体
^

值及扩散梯度方向数量等$,后

处理模型等达成共识"上述系列问题的存在进一步限

制了
OV&

在肝癌甚至在整个腹部的应用"

展望

综上所述!

OV&

在
GII

的诊断,病理分级,疗效

评估,复发及预后预测方面都有较大潜力!初步研究也

证明
OV&

能够较常规序列!甚至
O)&

提供更多,更精

准的信息!随着
$%

技术的不断发展!

^

值的优化等!

OV&

有望成为
GII

甚至其他恶性肿瘤临床研究的重

要手段"
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