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腹部影像学
体素内不相干运动成像在预测肝癌微血管侵犯中的价值

陈俊羽,殷江浩,李侠

【摘要】　目的:探讨体素内不相干运动成像(IVIM)在预测肝细胞肝癌(HCC)微血管侵犯(MVI)
中的价值.方法:回顾性纳入经手术病理证实为 HCC的１０４例患者,并分为 MVI阳性组和 MVI阴性

组.所有患者术前均完成了单b值 DWI、多b值IVIM 及增强扫描.测量 HCC患者 DWI参数表观扩

散系数(ADC)及IVIM 参数扩散系数(D)、灌注相关扩散系数(D∗)和灌注分数(f).比较 MVI阳性组

和阴性组 DWI和IVIM 参数的差异.采用 Logistic回顾分析预测 MVI阳性的独立危险因素,同时采

用受试者操作特征(ROC)曲线评估差异有统计学意义的参数对 MVI的预测效能.结果:在１０４例

HCC中,MVI阳性５７例,MVI阴性４７例;MVI阳性组的 ADC值和 D 值均低于 MVI阴性组(P＜
０．０５),而两组的 D∗和f值差异无统计学意义(P＞０．０５).D值是预测 MVI的独立危险因素,当其临

界值为０．８５３×１０－３mm２/s,预测 MVI阳性的曲线下面积(AUC)、敏感度、特异度分别为０．８２６,８０．９％
和７１．２％.结论:D值在预测 HCC患者的 MVI中优于 ADC值,IVIM 成像有助于 HCC患者的精准治

疗及术后管理.
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Thevalueofintravoxelincoherentmotionimaginginpredictingmicrovascularinvasionofhepatocellular
carcinoma　CHENJunＧyu,YINJiangＧhao,LIXia．RadiologyDepartment,WuhanFourthHospital,

Wuhan４３００３０,China
【Abstract】　Objective:Toinvestigatethevalueofintravoxelincoherentmotionimaging(IVIM)

inpredictingmicrovascularinvasion(MVI)inhepatocellularcarcinoma(HCC)．Methods:Atotalof
１１４patientswithHCCconfirmedbysurgeryandpathologywereretrospectivelyincludedanddivided
intoMVIＧpositiveandMVIＧnegativegroup．AllpatientsunderwentsinglebＧvalueDWI,multiＧbＧvalue
IVIManddynamiccontrastenhancementbeforesurgery．DWIＧderivedapparentdiffusioncoefficient
(ADC),andIVIMＧderiveddiffusioncoefficient(D),perfusionＧrelateddiffusioncoefficient(D∗)and
perfusionfraction(f)weremeasured．DWIandIVIMparameterswerecomparedbetweenMVIposiＧ
tiveandnegativegroup．Logisticregressionanalysiswasusedtodeterminetheindependentriskfactors
ofMVI,andreceiveroperatingcharacteristic(ROC)curveswereusedtoassessdiagnosticperformＧ
anceforpositiveMVI．Results:Amongthe１１４HCCcases,５７wereMVIＧpositiveand４７wereMVIＧ
negative;theADCvalueandDvalueoftheMVIＧpositivegroupwerelowerthanthoseoftheMVIＧ
negativegroup(P＜０．０５),whiletheD∗ andfvalueswerenotsignificantlydifferent(P＞０．０５)．D
valueisanindependentriskfactorforpredictingMVI．Withthecutoffof０．８５３×１０－３mm２/s,thearea
underthecurve(AUC),sensitivity,specificityandaccuracyforpredictingMVIare０．８２６,８０．９％and
７１．２％,respectively．Conclusion:DvalueissuperiorthanADCvalueinpredictingMVIofHCC,and
IVIM maybevaluableforprecisetreatmentandmanagementofHCCpatients．

【Keywords】　Hepatocellularcarcinoma;Microvascularinvasion;Diffusionweightedimaging;

Intravoxelincoherentmotion

　　肝细胞肝癌(hepatocellularcarcinoma,HCC)是
我国最常见的恶性肿瘤之一.虽然手术切除、射频放

疗、肝移植方法均等对肝癌有一定的治疗效果,但其术

后复发率仍居高不下,严重影响患者的预后[１].微血
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管侵犯(microvascularinvasion,MVI)是肝癌复发的

重要因素[２],因此,明确是否存在 MVI对肝癌治疗方

案的制定具有重要意义.
扩 散 加 权 成 像 (diffusion weightedimaging,

DWI)可无创反映肿瘤内水分子的扩散特征,揭示微观

结构,在 MVI的预测中已有 报 道[３Ｇ４].然 而,传 统

DWI是基于单指数模型,并不能完全反映扩散信号的

变化.体素内不相干运动(intravoxelincoherentmoＧ
tion,IVIM)成像包括真实扩散及毛细血管微循环灌

注两个方面,对扩散运动的描述更接近真实.IVIM
成像在预测 MVI中的价值尚未有报道,因此本研究探

讨IVIM 成像在预测 HCC中 MVI的应用价值.

材料与方法

１．一般资料

回顾性分析２０１６年２月－２０２１年８月经手术和

病理证实的１４５例 HCC患者的 MR图像资料.纳入

标准:①所有患者为初发首诊,MR检查前未进行各种

治疗;②影像检查和手术时间间隔在一个月之内.排

除标准:图像质量不佳,不符合测量要求.最终纳入

１０４例患者,男７８例,女２６例,年龄４２~８１岁,平均

年龄(６０．４±９．３)岁.本研究通过了本院伦理委员会

批准,免除受试者知情同意.

２．检查方法

采用１．５T 超导磁共振成像系统(SIGNA１．５T
HDi,GEHealthcare),８通道腹部相控阵线圈.扫描

前患者空腹６~８h,并进行平静呼吸和屏气训练.扫

描序列及参数如下:①T２WI:FOV３８cm×３８cm,矩
阵３２０×２５６,层厚６mm,层间距２mm,TE８５ms,TR
８０００ms;②单b值DWI序列:FOV３８cm×３８cm,矩
阵１２８×１２８,层厚６mm,层间距２mm,TR６０００ms,

TE７８ms,b值分别为 ０ 和 ８００s/mm２;③ 多 b 值

IVIM 序列:常规参数同前,b值分别为０、２０、５０、１００、

１５０、２００、４００、６００、８００、１０００s/mm２;④肝脏加速容积

采集技术(liveracquisitionwithvolumeacceleration,

LAVA)动态增强序列,FOV３８cm×３８cm,翻转角

(FA)１２°,TR３．８ms,TE１．８ms,矩阵２８８×２２４,层厚

４．０mm.对比剂采用钆喷酸葡胺(GdＧDTPA,拜耳药

业),注射剂量为０．２mmol/kg体重,流率２．０mL/s,
随后用等速等量生理盐水冲管,采集蒙片、动脉期、门
静脉期、平衡期及延迟期.

３．图像分析

将图像传至 AW ４．６工作站(Advantage WorkＧ
station４．６,GEHealthcare),分别处理 DWI和IVIM
图像.DWI后处理得到表观扩散系数(apparentdifＧ
fusioncoefficient,ADC)图.ADC值的计算基于以下

公式:Sb/S０＝exp(－bADC).IVIM 参数计算基于以

下公式:Sb/S０＝fexp(－bD∗)＋(１－f)exp(－bD),
其中S０ 为b值为０时的信号强度,而Sb 则为b值为

非０时的信号强度.D值为扩散系数,代表纯的水分

子扩散运动,单位为 mm２/s,D∗值为灌注相关的扩散

运动,单位为 mm２/s,f值为灌注分数.两名腹部专业

硕士研究生勾画肿瘤所有层面的边界,以增强图像作

为参考,尽量避开囊变坏死区.计算肿瘤整体各参数

的平均值,最终由一名有１５年腹部 MR 诊断经验的

副主任医师对ROI勾画的准确性进行审核.

４．HCC病理结果及 MVI判定

由一名８年诊断经验的病理专家进行 HCC病理

分级及有无 MVI的判定,标准为显微镜下内皮细胞衬

覆的血管腔内可见癌细胞巢团即可诊断 MVI,常见于

癌旁肝组织内门静脉小分支及肿瘤包膜内血管.

５．统计学分析

采用SPSS２２．０软件将数据进行统计分析,采用

组内相关系数(intraclasscorrelationcoefficient,ICC)
评价两名研究生测量结果的一致性(ICC≤０．５,一致性

差;ICC 为０．５１~０．７５,中度一致性;ICC 为０．７６~
０．９０,一致性较好;ICC＞０．９０,一致性很好).采用 KＧ
S检验分析数据的正态分布性,检验结果显示各参数

均服从正态分布,测量结果以均数±标准差表示.采

用独立样本t检验比较 MVI阳性和 MVI阴性组的

D、D∗及f值,采用 Logistic回归分析预测 MVI的独

立影响因素.采用受试者操作特征(receiveroperatＧ
ingcharacteristic,ROC)曲线评估差异有统计学意义

的参数对 MVI阳性的诊断效能.以P＜０．０５表示差

异有统计学意义.

结　果

１．HCC患者 MVI分组结果及临床病理特征

在１０４例 HCC中,MVI阳性组５７例,其中男４３
例,女１４例,平均年龄６３．２±１２．６岁.MVI阴性组４７
例,其中男３５例,女１２例,平均年龄５６．７±８．５岁.两

组间年龄和性别的差异无统计学意义(P＞０．０５),见
表１.

表１　两组患者临床资料及病理结果对比

临床病
理特征

MVI阳性
(n＝５７)

MVI阴性
(n＝４７) χ２/t P

性别 ０．３２４ ０．５７０
　男 ４４(７７．２％) ３４(７２．３％)
　女 １３(２２．８％) １３(２７．７％)
年龄(岁) ６３．４±９．０ ６０．４±７．２ １．８０７ ０．０７４
病理分化程度 １．７１６ ０．１８５
　高中分化 ２９(５２．６％) ３０(６３．８％)
　低分化 ２８(４７．４％) １７(３６．２％)

２．测量结果一致性检验及DWI和IVIM参数比较
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两名研究生测量结果的ICC值在０．８２５~０．９３０
之间,一致性较好.HCCMVI阳性患者平扫、增强及

IVIM 影像表现见图１.MVI阳性组及阴性组 DWI/

IVIM 参数比较结果显示,MVI阳性组的 ADC值和D
值均低于 MVI阴性组(P＜０．０５),而两组的 D∗和f
值差异无统计学意义(P＞０．０５),见表２.

表２　MVI阳性组和阴性组 ADC及IVIM 参数比较

参数 MVI阳性组
(n＝５７)

MVI阴性组
(n＝４７) t P ICC

ADC(×１０－３mm２/s) １．０１±０．２８ １．３２±０．２５ ５．７４１ ＜０．００１ ０．８８５
D(×１０－３mm２/s) ０．７５±０．２６ １．０７±０．２１ ６．７４２ ＜０．００１ ０．９３０
D∗(×１０－３mm２/s) ２１．１±６．７１ １８．７±５．６６ １．９１２ ０．０５９ ０．８４０
f ０．３０±０．０８ ０．２９±０．０６ ０．１０２ ０．２５０ ０．８２５

图１　男,６４岁,肝右叶 HCC,MVI阳性.a)T２ 压脂序列可见肿瘤信号混杂;b)动脉期,肿瘤不均匀强化;c)
门静脉期,强化退出;d)b值为８００s/mm２ 时的DWI图;e)ADC图,ADC＝１．１３×１０－３mm２/s;f)IVIMD图,

D＝０．９２×１０－３mm２/s;g)IVIM D∗图,D∗＝１１．６×１０－３mm２/s;h)IVIMf图,f＝２７．４％.

３．Logistic回归及ROC曲线分析

将存在组间差异的参数进行单因素回顾分析,结
果显示,MVI阳性组与 MVI阴性组的 ADC值(OR＝
１．４８６,９５％CI:１．２５３~１．７６２,P＜０．００１)和 D值(OR＝
１．６９０,９５％CI:１．３７２~２．０８２,P＜０．００１)差异具有统

计学意义.继续进行多因素回归分析,D 值是预测

MVI阳性的独立危险因素(OR＝３．２７４,９５％CI:１．６７０~
６．４２１,P ＜０．０１),而 ADC 值则不是独立危险因素

(P＞０．０５).ADC值和D值预测 MVI的 ROC曲线分

析见图２.ADC值和 D 值的 AUC 分别为０．７８７和

０．８２６.当D的截断值为０．８５３×１０－３mm２/s时(９５％CI:

０．７４９~０．９０３),敏感度为８０．９％,特异度为７１．２％.

讨　论

微血管癌栓,是指在显微镜下在内皮细胞衬覆的

血管腔内的癌细胞巢团,当管腔内出现悬浮癌细胞数

目≥５０个时,即可称为 MVI.MVI反映 HCC早期侵

袭及转移能力,与术后复发和远期生存率密切相关[５].
早期确定 MVI,就可进行更大范围的手术切除或射频

消融改善预后.然而,目前 MVI只能通过术后病理证

实,术前穿刺活检虽然有一定的帮助,但属于有创性方

法,且存在取样误差.因此,术前无创评估 MVI对于

HCC的精准治疗尤为重要.
研究报道,MR常规形态学成像,如肿瘤大小、边

缘、动脉期瘤周强化、肝胆期肿瘤信号、瘤周低信号等

表现均可帮助预测是否存在 MVI[６Ｇ８].然而,影像特

征与 MVI的相关性仍不明确.DWI及 ADC值在肝

脏病变检出、鉴别诊断等方面的价值优于解剖成像,而
其在判断 MVI中的价值也越来越受到关注.本研究

发现,MVI阳性组的 ADC值低于 MVI阴性组,表明

ADC值可帮助预测 MVI,这与以往的研究结果一

致[９Ｇ１１].然而,在多因素回归分析中,ADC值并不是

预测 MVI的独立因素.随着对扩散成像研究的深入,
有学者发现组织中毛细血管随机排列类似水分子的扩

散,当b值较低(＜２００s/mm２)的时候,微循环灌注是

影响扩散信号的主导因素,因此提出了基于双指数模

型的IVIM 理论[１２].国内外研究均证实,IVIM 在肝

脏病变的良恶性鉴别及疗效评价等方面的价值均要优

于单指数的 ADC值[１３Ｇ１４].本研究表明,MVI阳性组

的D值显著下降,诊断效能优于 ADC值,且多因素回

归分析提示其也是预测 MVI的危险因素,这也提示微

循环灌注会影响 ADC的测量.MVI阳性组中 ADC
和D值的下降可能与以下原因有关,MVI阳性的肿瘤

恶性程度更高,侵袭性更强,增殖速度更快,使得细胞

密度更大,因此细胞间水分子扩散受限.同时,异质性

更高的肿瘤核浆比例更高,细胞内水分子扩散也受影

响.此外,MVI患者的门静脉、肝静脉分支内的微小

癌栓也是阻碍水分子的自由扩散的因素之一.在本研

究中,D∗值和f值在 MVI阳性与阴性组中差异并无
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图２　a)ADC值预测 MVI的 ROC曲线;b)D值预测 MVI的 ROC曲线.

统计学意义,这与 Wei等[１５]研究结果一致.D∗值反

映血流灌注量,而f值与肿瘤血管生成有关,两组 D∗
和f值无差异的原因可能在于 MVI主要存在于镜下

微血管中,轻微的血流改变尚不足以引起宏观的血流

量变化.Li等[１６]的研究报道 MVI阳性患者 D∗值和

f值有轻微升高,这可能与序列参数设置的不同有关,
以往研究报道TE值、T２效应、噪声等对D∗和f值均

有一定影响,且测量结果的稳定性和可重复性都有待

提高[１７].
本研究存在一些不足之处:第一,样本量较小,需

要更大样本量及多中心的研究.第二,DWI基于单次

激发平面回波成像,图像分辨率低,且存在变形及磁敏

感伪影,勾画肿瘤边界容易出现误差.下一步的研究

可采用多次激发成像技术改善 DWI的图像质量[１８],
提高测量准确性.第三,组织病理的采样部位和图像

测量点难以匹配,因此,本研究测量了肿瘤整体的参数

值,以尽可能减少这种误差.
总之,MVI严重影响 HCC患者复发和预后,术前

无创的预测 MVI至关重要.IVIM 参数中的 D值优

于传统 ADC值,能更好的帮助判断 MVI,且是预测

MVI的独立危险因素,因此在 HCC患者治疗方案的

选择和预后评价中具有一定价值.
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