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QH,DJLE

定量参数评价软组织肿瘤生物学行为研究进展

刘雅怡'徐文坚'郝大鹏

"摘要#

!

软组织肿瘤发病率低'组织学类型繁多'临床表现缺乏特征性'常规影像学检查评价软组

织肿瘤生物学行为价值有限(动态对比增强$

QH,

%

JLE

作为一种
JLE

功能成像技术能反映软组织肿

瘤血流灌注及血管渗透性病理生理特性'无创性评价软组织肿瘤血管生成及细胞增殖情况(本文就

QH,DJLE

定量参数与软组织肿瘤血管生成及细胞增殖活性相关性研究进展予以综述(
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软组织肿瘤是一组起源于间叶组织的肿瘤"其发

病率低"组织学类型繁多"准确评价软组织肿瘤的良!

恶性"软组织肉瘤的疗效及预后等生物学行为在软组

织肿瘤诊疗过程中至关重要#肿瘤的发生发展离不开

肿瘤血管的生成及肿瘤细胞的不断增殖"通过检测肿

瘤血管生成及肿瘤细胞增殖活性可反映出软组织肿瘤

的生物学行为#目前"微血管密度(

BG5F78><<>C=>4<GD

1

;

"

JYQ

)及
eGD@(

标记指数(

eGD@(C?A>CG4

6

G4=>R

"

eGD

@(/E

)被认为是评价肿瘤血管生成及肿瘤细胞增殖活

性的,金标准-

$

"

"

$

&

"能反映肿瘤生物学行为#然而"

JYQ

及
eGD@(/E

的检测需经病理取材后进行免疫组

织化学分析"为有创性检查且可重复性较低"不能用于

术前评价软组织肿瘤的生物学行为#常规
JLE

可识

别软组织肿瘤的大小!边界!信号特点!瘤周水肿!邻近

神经血管等组织受侵犯情况"初步对软组织肿瘤进行

定性诊断$

&

&

#然而"常规
JLE

在软组织肿瘤鉴别诊断

中特异性较低且不能很好评价病变组织病理生理学变

化$

)

&

#

动态对比增强(

=

;

4?BG55741F?<1>40?45>=

"

QH,

)

JLE

因其能获得反映病变组织血流灌注及血管渗透

性参数的特点"在各系统肿瘤定性诊断!组织学分级!

疗效评估以及预后预测等方面具有独特优势$

*D'

&

#本

文就探讨
QH,DJLE

定量参数与软组织肿瘤血管生成

及细胞增殖活性相关性研究进展予以综述#

QH,DJLE

定量分析

QH,DJLE

是采用快速
U

"

加权序列在静脉注射

对比剂同时连续采集病变组织图像"通过分析对比剂

在病变组织血浆及血管外细胞外组织间隙(

>R1F?8?<D

5KC?F>R1F?5>CCCKC?F<

2

?5>

"

,,N

)间的分布和清除过程"

反映病变组织微循环灌注及渗透情况$

%

&

#

QH,DJLE

定量分析通过运用药代动力学模型计

算出感兴趣区内对比剂浓度"获得能反映病变组织微

循环中血流灌注及血管渗透性参数#目前最常用药代

动力学模型为
U7I1<

模型"获得主要参数包括容量转

移常数(

87CKB>1F?4<I>F574<1?41

"

e

1F?4<

)!速率常数

(

BG5F78?<5KC?F

2

>FB>?AGCG1

;

F>ICKR574<1?41

"

e

>

2

)及

,,N

容积分数 (

,R1F?8?<5KC?F>R1F?5>CCKC?F87CKB>

IF?51G74

"

Y

>

)#其中"

e

1F?4<反映组织血管渗透性高低"

e

1F?4<值越大表示血管渗透性越高"血管内皮细胞受损

程度越重"

e

>

2

为对比剂从
,,N

返回至血浆的速率"二

者受组织血流量和毛细血管渗透性及其表面积的影

响.

Y

>

值反映组织坏死和组织细胞化的程度"

Y

>

值越

大表示
,,N

容积越大"组织坏死程度越高或细胞化程

度越低"受血管渗透性!肿瘤细胞密度!病变囊变坏死

程度以及细胞外基质等影响
,,N

大小的多种因素共

同影响$

"#

&

#

QH,DJLE

定量参数评价软组织肿瘤血管生成进展

"+

软组织肿瘤血管生成

肿瘤血管生成贯穿于肿瘤发生发展全过程$

""

&

#

肿瘤新生血管结构及功能较正常组织血管存在异质

性$

"$

&

"恶性软组织肿瘤中的新生血管结构扭曲!紊乱"

血管壁缺乏完整的肌层和基底膜"血管内皮细胞间隙

大"血流灌注量大"血管渗透性高"而良性软组织肿瘤

新生血管数目少且血管较成熟"血流灌注量小"血管渗

透性低#目前
JYQ

被认为是评价肿瘤血管生成的

,金标准-"通过定量分析软组织肿瘤
JYQ

"对软组织

肿瘤定性诊断!治疗方案的制定!疗效评估及预后预测

MDF#

放射学实践
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&@

卷第
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期
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具有重要意义#然而
JYQ

的检测为一种有创性检查

并且可重复性较低"

QH,DJLE

定量分析能够反映软

组织肿瘤微循环灌注及渗透性生理特性"为无创性评

价软组织肿瘤生物学行为提供影像学指标#

$+

软组织肿瘤定性诊断

由于良!恶性软组织肿瘤新生血管生成程度!血管

渗透性及
,,N

具有显著差异"对比剂在良!恶性软组

织肿瘤间药代动力学分布不同"通过
QH,DJLE

定量

分析能够对软组织肿瘤进行定性诊断#张晶等$

"&

&探

讨
QH,DJLE

定量参数用于肌骨系统肿瘤定性诊断的

可行性研究中恶性肿瘤组
e

1F?4<

(

!

"

#+##"

)!

e

>

2

(

!

"

#+#"

)均高于良性和交界性肿瘤"

QH,DJLE

定量参数

e

1F?4<和
e

>

2

可反映肌骨系统良性!交界性和恶性肿瘤

在毛细血管渗透性方面存在的差异"对其进行定性诊

断#

0̀?4

6

等$

")

&对
)*

例软组织肿瘤进行
QH,DJLE

半定量及定量分析"结果显示软组织肉瘤组定量参数

e

1F?4<

(

!]#+##"'

)!

e

>

2

(

!]#+##&*

)均高于良性软组

织肿瘤组"

e

1F?4<和
e

>

2

诊断良!恶性软组织肿瘤的曲线

下面积(

?F>?K4=>F5KF8>

"

W_H

)分别为
#+'*%

和

#+')@

#这与张雨等$

"*

&利用
QH,DJLE

定量参数鉴别

软组织肿瘤良!恶性的研究结果相一致#刘雅怡等$

"@

&

探讨
QH,DJLE

定量参数评估软组织肿瘤生物学行为

价值的研究中
e

1F?4<

!

e

>

2

值与
JYQ

呈正相关(

#

值分

别为
#+@&&

!

#+($(

"

!

"

#+#"

)"与
eGD@(/E

亦呈正相

关(

#

值分别为
#+**(

!

#+@"$

"

!

"

#+#"

).恶性软组织

肿瘤
e

1F?4<

!

e

>

2

值高于良性软组织肿瘤(

!

"

#+#*

)"

e

1F?4<和
e

>

2

诊断良!恶性软组织肿瘤的
W_H

分别为

#+'*%

和
#+')@

"灵敏度分别为
')+@\

!

%$+&\

"特异度

分别为
'*+'\

!

'&+&\

#

QH,DJLE

定量参数
e

1F?4<

!

e

>

2

可用于评估软组织肿瘤的血管生成及细胞增殖活

性"对软组织肿瘤进行定性诊断#

/>>

等$

"(

&应用

QH,DJLE

及体素内不相干运动(

G41F?87R>CG4570>FD

>41B71G74

"

EYEJ

)

DQOE

多参数定量分析软组织肿瘤

良!恶性的研究中"恶性软组织肿瘤组
e

1F?4<

!

e

>

2

!

GW_H

值明显高于良性组(

!

"

#+##"

)"表观扩散系数

(

?

22

?F>41=GIIK<G7457>IIG5G>41

"

WQH

)及
Q

值明显低

于良性组(

!

"

#+#*

)"其中
e

>

2

诊断效能最高(

W_H]

#+'"(

)"在
C7

6

G<1G5

回归模型中
Q

!

e

>

2

及
GW_H

值联合

应用的诊断效能达
#+'&'

#在常规
JLE

的基础上加

入多个磁共振定量参数分析可提高鉴别软组织肿瘤

良!恶性的诊断效能#

&+

软组织肉瘤疗效评价

近年来"随着精准医学的发展"抗血管生成靶向药

物在晚期软组织肉瘤治疗中取得了一定的进展#血管

内皮细胞生长因子(

8?<5KC?F>4=710>CG?C

6

F7310I?5D

17F

"

Y,Va

)主要介导着肿瘤血管的生成"抗血管生成

酪氨酸激酶抑制剂(

1

;

F7<G4>PG4?<>G40GAG17F<

"

UeE<

)

能特异性作用于血管内皮细胞的
Y,Va

受体信号转

导通路"抑制肿瘤血管生成和细胞增殖#

QH,DJLE

能够早期评价软组织肉瘤在抗血管生成药物治疗前后

的血流灌注变化"为软组织肉瘤靶向药物治疗提供早

期评价指标$

"'

&

#

MF>=?

等$

"%

&在
""

只大鼠软组织肉瘤

模型中应用
QH,DJLE

定量参数评估靶向药物治疗疗

效"结果显示药物治疗组
e

1F?4<值较治疗前及对照组明

显降低"

e

1F?4<值能够监测软组织肉瘤治疗前后微血管

的变化"评价抗血管生成靶向药物的疗效#

J>

;

>F

等$

$#

&应用
QH,DJLE

评估软组织肉瘤患者术前放化

疗治疗中肿瘤微血管的变化及对治疗的反应"使用索

拉菲尼治疗
$

周后的
e

1F?4<值与手术时的组织学反应

具有相关性(

#]#+@(

"

!]#+#"$

)"

e

1F?4<值能够较准确

地反映药物对肿瘤组织灌注产生的影响#在
Ĝ?

等$

$"

&应用
QH,DJLE

定量参数评估软组织肉瘤患者

术前接受索拉菲尼治疗疗效的研究中应用体素分析方

法分析
e

1F?4<值变化值的体积分数(

a

#

!

a

[

!

a

k

)"其中

a

#

!

a

[

预测治疗反应的能力分别为
#+'&&

!

#+'%@

"与

组织学肿瘤细胞坏死率(

1KB7F5>CC4>5F7<G<F?1>

"

UHD

ZL

)具有良好的相关性(

L

$ 分别为
#+(*

!

#+((

)"可作

为评估软组织肉瘤治疗疗效的早期预测指标#这与

XK?4

6

等$

$$

&研究结果相一致#

QH,DJLE

定量参数评价软组织肉瘤细胞增殖活性研究

"+

软组织肉瘤细胞增殖活性

软组织肉瘤约占成人恶性肿瘤的
"\

$

$&

&

"具有较

高的复发率和死亡率#其临床分期系统由肿瘤最大直

径!区域淋巴结有无转移!远处有无转移以及组织学分

级构成"决定着患者治疗方案的制订以及预后#目前"

一些基于免疫组织化学的分级系统被提出"与肿瘤细

胞增殖相关的
eGD@(

核蛋白是研究较广泛的分子标志

物之一"被认为是评价肿瘤细胞增殖活性较为客观和

准确的分子标志物"也是患者无病生存率和总生存率

独立预测因子"在软组织肉瘤组织学分级及预后预测

中具有较高的有效性和可重复性$

$)D$*

&

#

$+

软组织肉瘤预后预测

随着肿瘤细胞增殖活性的增高"肿瘤的恶性程度

增高"肿瘤新生血管增多"血流灌注及血管渗透性增

高"表现为肿瘤细胞数量增加!

,,N

减小!

e

1F?4<值升高

等#

X77<

等$

$@

&研究发现在两组具有相同临床特征高

级别软组织肉瘤患者中高
eGD@(/E

(

$

&#\

)在根治性

手术切除后死于疾病组明显多于治疗后保持无病状态

组"并与肿瘤相关死亡率相关(

!]#+#$

)#高
eGD@(

/E

是预测高危软组织肉瘤患者预后的一个独立因素#

然而
eGD@(/E

的检测为一种有创性检查且可重复性

!DF#

放射学实践
$#$"

年
"#

月第
&@

卷第
"#

期
!

L?=G7CMF?51G5>

"

.51$#$"

"

Y7C&@

"

Z7+"#



较低"旨在通过寻找一种无创性影像学检查方法"预测

软组织肉瘤患者的预后#

目前"有关
QH,DJLE

定量参数与
eGD@(/E

相关

性的研究已在脑胶质瘤!头颈部鳞癌等肿瘤中报道#

王宁等$

$(

&探讨
QH,DJLE

定量参数预测脑胶质瘤细

胞增殖的研究中"高级别胶质瘤组各项
QH,DJLE

定

量参数及
eGD@(/E

均高于低级别胶质瘤组(

!

"

#+#*

).

e

1F?4<

!

Y

>

!

FH-Y

和
FH-a

值与
eGD@(/E

呈正相

关(

#

分别为
#+()$

!

#+@&@

!

#+@)$

!

#+@&&

"

!

"

#+##"

)"

e

>

2

值与
eGD@(/E

亦呈正相关(

#]#+)%#

"

!]#+##$

)#

QH,DJLE

定量参数有助于术前评估脑胶质瘤病理分

级以及胶质瘤细胞增殖程度#董飞等$

$'

&利用
QH,D

JLE

参数
e

1F?4<定量评估脑胶质瘤
eGD@(/E

"结果显示

e

1F?4<值与
eGD@(/E

呈正相关(

#]#+($"

"

!

"

#+##"

)"

高
eGD@(/E

组的
e

1F?4<值高于低
eGD@(/E

组(

!]

#+##"

)#

e

1F?4<值有助于对脑胶质瘤进行术前诊断及预

后预测#

NKF78

等$

$%

&采用直方图分析法分析
&#

例头

颈部鳞状细胞癌
QH,DJLE

定量参数与细胞增殖活性

之间相关性"结果显示
eGD@(/E

与最小
e

1F?4<值(

#]

[#+&'@

"

!]#+#)&

)!

e

1F?4<偏度 (

#]#+&'$

"

!]

#+#)*

)!最小
Y

>

值(

#][#+)(&

"

!]#+#""

)!

Y

>

熵(

#

]#+)$)

"

!]#+#$*

)!

e

>

2

熵(

#]#+)@)

"

!]#+#"&

)相

关#基于直方图分析获得的
QH,DJLE

定量参数比

QH,DJLE

平均定量参数更加敏感地反映了头颈部鳞

状细胞癌与组织病理学的关系"作为无创性评价头颈

部鳞癌细胞增殖活性的影像学标志物#

H0>4

等$

&#

&应

用自由呼吸
QH,DJLE

定量参数评估肝细胞癌组织学

指标"探讨
QH,DJLE

定量参数在肝细胞癌增殖!分化

及患者预后中的价值#结果显示
e

1F?4<值与
eGD@(/E

及组织学分级呈负相关(

#][#+)#'

"

!]#+#"(

.

#]

[#+)))

"

!]#+##%

)#

QH,DJLE

定量参数与组织学

结果之间的相关性为无创性评估肝细胞癌生物学行为

提供了影像学指标#

软组织肉瘤研究中
/>>

等$

&"

&对
&@

例软组织肉瘤

患者
WQH

!

QH,DJLE

定量参数与
eGD@(/E

间进行相

关性研究"结果显示
Y

>

与
eGD@(/E

存在负相关趋势"

但无相关性(

!

$

#+#*

)#分析原因为随着肿瘤细胞密

度的增加"

,,N

容积减低"

Y

>

值下降"但
Y

>

值不仅受

肿瘤细胞密度的影响"还与肿瘤血管渗透性等多种因

素有关#目前有关软组织肉瘤
QH,DJLE

定量参数与

eGD@(/E

相关性的研究鲜有报道"有待进一步探讨二

者之间的相关性"为软组织肉瘤细胞增殖活性的评估

寻找影像学指标#

/G

等$

&$

&应用
QH,DJLE

预测软组

织肉瘤高低级别"结果显示联合半定量参数达峰时间

(

1GB>17

2

>?P

"

UUM

)!

GW_H

和定量参数
e

1F?4<预测软

组织肉瘤级别的效能最高(

W_H]#+')"

)#

QH,D

JLE

参数能够在术前预测软组织肉瘤的级别"为临床

治疗方案的制定及预后预测提供影像学指标#

QH,DJLE

在软组织肿瘤中的应用前景与不足

组织病理学是评价软组织肿瘤生物学行为的金标

准"然而其为有创性检查并且可重复性较低"在临床随

访中应用较为局限#随着
QH,DJLE

技术的发展与应

用"其定量参数与免疫组化指标间的相关性被很好的

证实"为软组织肿瘤的定性诊断!疗效评估及预后预测

等方面提供了影像学指标#为了更加精确地反映软组

织肿瘤的异质性"评估其生物学行为"采用直方图分析

法分析
QH,DJLE

定量参数以及基于
QH,DJLE

纹理

分析值得进一步探讨和研究.随着软组织肉瘤多种新

型辅助治疗方法的出现"反映软组织肉瘤生物学行为

的免疫组化指标越来越多的被发现和研究"通过探讨

QH,DJLE

参数与免疫组化指标之间的相关性"能够

为临床诊疗过程提供更加客观的影像学指标.联合多

个功能磁共振成像参数鉴别肿瘤的良恶性"评估治疗

疗效的研究也在软组织肿瘤中展开#通过不同方法分

析
QH,DJLE

参数!分析更多免疫组化指标以及联合

多个功能磁共振成像参数可为软组织肿瘤的生物学行

为评估带来更多的临床价值#但
QH,DJLE

在各系统

肿瘤应用中的扫描方法!后处理条件等方面缺乏统一

标准"导致不同研究结果间的差异"有待进一步探索和

研究#
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Ĝ?O

"

T?4`

"

V?7^+Y7CKB>IF?51G74<7IQH,DJLE

2

?F?B>1>F

?<>?FC

;2

F>=G517F7I0G<17C7

6

G5F><

2

74<>G4<7I11G<<K><?F57B?

'

W

I>?<GAGCG1

;

<1K=

;

$

!

&

+,KF!L?=G7C7

6;

"

$#"(

"

%*

(

"#

)'

$$'D$&*+

$

$$

&

!

XK?4

6

O

"

->5P>11-L

"

UK=7FG5?W

"

>1?C+,8?CK?1G747I<7I11G<D

<K><?F57B?F><

2

74<>17

2

F>7

2

>F?1G8>50>B7F?=G710>F?

2;

K<G4

6

=

;

4?BG55741F?<1D>40?45>= B?

6

4>1G5F><74?45>GB?

6

G4

6

$

!

&

+

U7B7

6

F?

2

0

;

"

$#"@

"

$

(

)

)'

&#'D&"@+

$

$&

&

!

!>B?CW

"

UG3?FGLH

"

JKFF?

;

U

"

>1?C+H?45>F<1?1G<1G5<

"

$##)

$

!

&

+

HWH?45>F!HCG4

"

$##)

"

*)

(

"

)'

'D$%+

$

$)

&

!

U?4?P?e

"

X?<>

6

?3?U

"

Z7

:

GB?U

"

>1?C+MF7<

2

>51G8>>8?CK?1G74

7IeGD@(<

;

<1>BG40G<17C7

6

G5?C

6

F?=G4

6

7I<7I11G<<K><?F57B?<G4

10>!?

2

?4HCG4G5?C.457C7

6;

VF7K

2

N1K=

;

!H.V#&#)

$

!

&

+O7FC=!

NKF

6

.457C

"

$#"@

"

")

'

""#+

$

$*

&

!

M?10B?4?10?4Z

"

-?CC>G4>L/+eGD@(?4=

2

F7CGI>F?1G74G4AF>?<1

5?45>F

$

!

&

+!HCG4G5?CM?107C7

6;

"

$#"&

"

@@

(

@

)'

*"$D*"@+

$

$@

&

!

X77<W

"

N17

:

?=G478G5W

"

J?<17FG=><N

"

>1?C+XG

6

0eGD@(

2

F7CGI>FD

?1G8>G4=>R

2

F>=G51<=G<>?<><

2

>5GIG5<KF8G8?CG4

2

?1G>41<3G100G

6

0D

FG<P<7I11G<<K><?F57B?<

$

!

&

+H?45>F

"

$##"

"

%$

(

)

)'

'@%D'()+

$

$(

&

!

王宁"印弘"康晓伟"等
+QH,DJLE

定量参数与脑胶质瘤
eGD@(

标

记指数的相关性分析$

!

&

+

放射学实践"

$#"%

"

&)

(

)

)'

)"(D)$"+

$

$'

&

!

董飞"张佩佩"蒋飚"等
+

动态对比增强
JLE

容积转移常数定量

评估胶质瘤
eGD@(

标记指数的价值$

!

&

+

中华放射学杂志"

$#"(

"

*"

(

'

)'

*@'D*("+

$

$%

&

!

NKF78W

"

J>

;

>FX!

"

/>GI>C</

"

>1?C+XG<17

6

F?B?4?C

;

<G<

2

?F?B>D

1>F<7I=

;

4?BG55741F?<1D>40?45>=B?

6

4>1G5F><74?45>GB?

6

G4

6

5?4

2

F>=G510G<17

2

?107C7

6

G5?CIG4=G4

6

<G45CK=G4

62

F7CGI>F?1G74

2

7D

1>41G?C

"

5>CCKC?FG1

;

"

?4=4K5C>G5?F>?<G40>?=?4=4>5P<

9

K?B7K<

5>CC5?F5G47B?

$

!

&

+.4571?F

6

>1

"

$#"'

"

%

(

&#

)'

$"#(#D$"#((+

$

&#

&

!

H0>4!

"

H0>4H

"

Ĝ?H

"

>1?C+fK?41G1?1G8>IF>>DAF>?10G4

6

=

;

4?BG5

5741F?<1D>40?45>=JLEG40>

2

?175>CCKC?F5?F5G47B?K<G4

66

?=7RD

>1G5?5G=

'

57FF>C?1G74<3G10eGD@(

2

F7CGI>F?1G74<1?1K<

"

0G<17C7

6

G5?C

6

F?=><

"

?4= BG5F78?<5KC?F=>4<G1

;

$

!

&

+WA=7B L?=G7C

(

ZT

)"

$#"'

"

)&

(

@

)'

"&%&D")#&+

$

&"

&

!

/>>!X

"

T774TH

"

N>7NO

"

>1?C+N7I11G<<K><?F57B?

'

QOE?4=

QH,DJLE

2

?F?B>1>F<57FF>C?1>3G10eGD@(C?A>CG4

6

G4=>R

$

!

&

+,KF

L?=G7C

"

$#$#

"

&#

(

$

)'

%")D%$)+

$

&$

&

!

/G^

"

O?4

6

f

"

Q7KT

"

>1?C+N7I11G<<K><?F57B?

'

5?4=

;

4?BG5

5741F?<1D>40?45>=

(

QH,

)

JLEA>K<>=17

2

F>=G5110>0G<17C7

6

G5?C

6

F?=>

1 $

!

&

+NP>C>1?CL?=G7C

"

$#$#

"

)%

(

""

)'

"'$%D"'&'+

(收稿日期'

$#$#D#%D#'

!

修回日期'

$#$#D"#D$@

)

"DF#

放射学实践
$#$"

年
"#

月第
&@

卷第
"#

期
!

L?=G7CMF?51G5>

"

.51$#$"

"

Y7C&@

"

Z7+"#


