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灌注成像在脑胶质瘤鉴别和分级诊断中的价值

陈世艳,符芳雄,陈旺生

【摘要】　胶质瘤(GM)是最常见的原发性脑肿瘤,据２０２１年 WHO 中枢神经系统分类第五版,GM
分为１~４级,预后最差的胶质母细胞瘤(GBM)中位生存期仅约１５个月.因此,术前的鉴别和分级诊

断对制定个性化治疗方案尤为重要.GM 病理生理学改变与异常血管化密切相关,灌注成像能够反映

组织的微血管分布及血流灌注情况.本文概述 GM 微血管形成基础,对计算机断层灌注成像(CTP)、
磁共振灌注成像(PWI)在 GM 的诊断与分级诊断中的意义和价值的研究进展予以综述.

【关键词】　胶质瘤;灌注成像;诊断,鉴别;肿瘤分级

【中图分类号】R７３０．２６４;R８１７．４;R４４７;R７３０．４　【文献标志码】A
【文章编号】１０００Ｇ０３１３(２０２３)１０Ｇ１２５３Ｇ０８
DOI:１０．１３６０９/j．cnki．１０００Ｇ０３１３．２０２３．１０．００５　　　　开放科学(资源服务)标识码(OSID):

　　胶质瘤(glioma,GM)是最常见的原发性脑肿瘤,
确切病因不明确.据２０２１年 WHO 中枢神经系统分

类第五版,GM 分为１~４级[１],预后最差的 GBM,中
位生存期仅约１５个月[２].GM 病理生理学改变与异

常血管化密切相关,在一定程度上可反映肿瘤的生物

学行为,精准的鉴别和分级诊断是制定治疗方案和改

善预后的基础.灌注成像能够反应组织的血流动力学

状态,是脑 GM 鉴别和分级诊断的重要参考依据.本

文就 计 算 机 断 层 灌 注 成 像 (computedtomography
perfusion,CTP)、磁共振灌注成像(perfusionweighＧ
tedimaging,PWI)在 GM 的鉴别与分级诊断中的意

义和价值的相关研究进展予以综述.

胶质瘤血管微血管形成机制

GM 的血管形成是一个复杂的过程,涉及许多机

制、通路和调节因子,目前所知的肿瘤血管生成(anＧ
giogenesis)的细胞机制主要包括:经典的出芽血管生

成;血管的共同选择;血管内陷;血管生成拟态;骨髓来

源的血管以及肿瘤干细胞来源的血管等.其中,经典

的出芽血管生成是最重要的机制,GM 的新生血管在

内皮细胞因子(vascularendothelialgrowthfactor,

VEGF)的驱动下,在既有肿瘤血管的基础上迁移和分

化形成新的微血管[３].

VEGF属于血小板衍生的生长因子超基因家族,
是重要的促血管生成活性的生长因子,是 GM 血管生

成中关键的调节因子.VEGF对内皮细胞具有促有丝

分裂和抗凋亡作用,增加血管通透性,促进细胞迁移,

VEGF介导的信号传导也有助于肿瘤发生,在 GM 细

胞中的阳性表达率远远高于正常脑细胞.GM 血管的

生长受到双向调节因子的相互作用,血管生成诱导因

子除了上述提到的 VEGF之外,还有成纤维细胞生长

因子(fibroblastgrowthfactor,FGF)能促进血管内皮

细胞的分裂和趋化,参与 PI３K/AKT 信号通路,抑制

内皮细胞的凋亡;组织金属蛋白酶抑制剂(tissueinＧ
hibitorofmatrixmetalloproteinases,TIMPs)能降解

细胞外基质(extracellularmatrix,ECM)促进内皮细

胞移动与之重建;缺氧诱导因子Ｇ１(hypoxiainducible
factorＧ１,HIFＧ１)被认为是 GM 血管生成最关键的因

子,低氧环境是诱导肿瘤血管生成的驱动因素,肿瘤细

胞在增殖初期尚能维持其微血管结构的营养支持.随

着肿瘤组织的直径达到１~２mm 时表现出高而紊乱

的代谢活性,部分瘤体开始处于缺氧状态使得 HIFＧ１
激活,在肿瘤低氧的初始期 HIFＧ１刺激多种血管诱导

因子促进血管内皮细胞的激活、增殖,基膜降解、出芽、
细胞迁移、重塑形成管腔样结构[４].这些复杂的因素

在一定程度上决定了 GM 血管异质性和侵袭性,是肿

瘤进展的主要原因.基于肿瘤脉管系统形成差异,导
致不同肿瘤之间和不同分级的 GM 之间的BBB通透

性不尽相同,是灌注成像对胶质瘤进行鉴别和分级诊

断的基础.

计算机断层灌注成像

１􀆰计算机断层灌注成像(computedtomography
perfusion,CTP)原理

CTP是在静脉注射对比剂后,对感兴趣区层面进
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行连续扫描,从而获得感兴趣区时间Ｇ密度曲线(timeＧ
densitycurve,TDC),利用数学模型(非去卷积法和去

卷积法)计算相对脑血流量(relativecerebralblood
flow,rCBF)、相对血脑容量(relativecerebralblood
volume,rCBV)、平 均 运 输 时 间 (meantransittime,

MTT)、对比剂峰值时间(timetopeak,TTP)和渗透

表面积乘积(permeabilitysurfaceareaproduct,PS)等
参数,量化反映局部组织血流灌注状态以及血管化程

度等微循环信息[５].

２􀆰CTP在胶质瘤鉴别诊断中的意义和价值

CTP可反映微血管密度和毛细血管通透性状况,
不同肿瘤之间、同一肿瘤不同级别之间的内部血管形

态和分布各异,血流动力学表现不尽相同.因此,在使

用灌注参数对 GM 与PCNSL等常规影像特征相似的

颅脑肿瘤进行对比时,需要先将 GM 进行鉴别,再选

择不 同 的 对 照 方 式,得 出 的 结 果 更 具 有 信 服 力.

Schramm 等[６]使用Patlak方法基于CTP图像对 GM
与PCNSL鉴别,并计算CBF、CBV和Ktrans平均值,
结果显示与正常脑实质相比,LGG的灌注参数并无统

计学意义,HGG 的灌注参数值均明显升高,PCNSL
的 Ktrans值明显增加;在 HGG与PCNSL之间比较,
仅有CBV值可作为区分二者的参数.Xyda等[７]在前

者研究的基础上对脑肿瘤患者进行全脑容积 CTP
(VCTP)灌注参数评估,LGG与PCNSL相鉴别时,最
准确的诊断标志物是 Ktrans;HGG与PCNSL相鉴别

时,CBF和 CBV 均可区分二者,并且,在研究中所有

CBF和 CBV 值 高 于 临 界 点 的 肿 瘤 实 体 (CBF＝
８３．３mL/１００mL/min和CBV＝４．８０mL/１００mL),经
组织病理学证实均为 HGG.

虽然 VCTP可分析整个肿瘤血流动力学,但是

Patlak模型基于的假设太多,有一定的缺陷,目前已被

大部分临床研究所抛弃.因此,肿瘤鉴别时还是需要

注意肿瘤感兴趣区域的选择.Onishi等[８]鉴别 GM、

PCNSL、METS时,选取了肿瘤(t)和瘤周(p)区域的

CTP参数(CBV、CBF、MTT和PS),结果发现rCBVt
和rCBFt可以区分 GBM 和其他肿瘤,并且rCBVt的

诊断性能最佳(曲线下面积 ＝ ０．８６３６).rCBVt和

rPSt的 组 合 可 以 区 分 GBM 与 其 它 肿 瘤 (敏 感 度

８１．８％和特异度９４．１％);METS的rMTTp在统计学

上高于 GBM 和PCNSL,rMTTp和rCBFp联合应用

也可区分 METS与其它肿瘤(敏感度９０．９％和特异度

８２．１％).此外,肿瘤区域的选择的细化与参数的联合

应用均有助于肿瘤的鉴别诊断.Lee等[９]也得到类似

研究结果,PS和 CBV 的联合分析不仅有助于鉴别

GBM 与PCNSL,还有助于脑脓肿和 HGG 之间的鉴

别.在以往部分研究中PS在 GM、METS和PCNSL

相互鉴别时效果甚微[１０].但当PS与 CBV 相互联合

却能发挥更好的鉴别效果.这种联合应用充分发挥了

单一参数各自的价值.

GM 除了需要与脑肿瘤相互鉴别,有时和非肿瘤

疾病的鉴别也相对困难,肿瘤样脱髓鞘病变(TDL)在
常规 MR成像上表现不典型,与 HGG 相似甚至在组

织病理学上 TDL也经常与 GM 混淆.TDL生物学特

征是固有正常或炎症血管,缺乏新生血管,基于此差异

或许使用 CTP能在一定程度上加以区分,Jian等[１１]

比较５名 TDL与２４名 HGG 患者的 CTP参数显示

了 TDL的 CBF、CBV 和 PS明显低于 HGG,虽然该

研究样本量较小,而 HGG并非均富血供,但是结果也

具有一定的提示作用.
以往CTP研究通常侧重于 GM 在组织病理层面

的鉴别,然而随着GM 的基因靶点研究的深入,GM 的

分子亚型被公认为与恶性程度更相关.Wang等[１２]对

４６名 GM 患者行CTP扫描,结果表明IDH 突变型的

rCBV和rPS值低于IDH 野生型,MGMT 甲基化的

rCBF值低于 MGMT非甲基化者,TERT野生型组的

MVD低于 TERT突变组,上述差异均具有统计学意

义.这几 种 常 见 的 GM 标 志 物 (IDH、MGMT 和

TERT )均与 GM 的无进展生存期和总生存期独立或

交互相关,利用CTP成像有助于其鉴别,对 GM 的治

疗决策起到至关重要的作用.

３􀆰CTP在胶质瘤分级诊断中的意义和价值

微血管增殖程度是 GM 病理学分级的最重要依

据之一[１３],不同级别 GM 微血管结构变化多样,CTP
参数也随着 GM 分级相应变化,在分级诊断中发挥重

要作用.Jain等[１４]对 GM 患者进行分级并比较 CTP
参数(PS、CBV 和 CBF),结果表明 LGG 的平均值低

于 HGG,且 CBV 和 PS 在 GM 分 级 中 比 CBF 和

MTT有更高的可预测性,尤其在区分 ３ 级和 ４ 级

GM,PS更为可靠.CTP参数主要基于对微血管增殖

和新血管生成的估计,仅凭这一成像基础可能会忽略

其它与分级相关的因素而导致低估非增强肿瘤的分

级.因此,有研究将 CTP衍生的 CBV 和双能 CT 测

量的电子密度(ED)相结合,发现rCBV 加rED 以及

CBV加ED的组合比单独的参数更准确.GM 分级的

最重要特征之一是微血管增殖程度,除此之外,还有核

异型性、有丝分裂和坏死的特征.HGG 的另一个特

点是肿瘤细胞密度高,核质比高.无需对比剂或辐射

即可分析的ED可反映细胞密度和核质比,因此,它们

认为CBV和 ED 可能是互补的参数,这样的技术联

合,既能发挥CTP的优势,还能弥补CTP的部分局限

性[１５].
除了与其它技术的联合可以提升 GM 分级的准
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确性,CTP参数之间的关联性也是分级诊断的一种方

式.Jain等[１６]评估了 CTP参数(rCBV 相对于PS变

化率和rCBV与PS比率)与 GM 分级之间的关系,２
级 GM 的rCBV与 PS的变化率和比率均最高,其次

是３级,然后是４级(变化率分别为１．６４、０．９１、０．２７;比
率分别为３．２６、２．４６、１．４１),rCBV与PS的变化率和比

率可以作为肿瘤微血管水平发生变化的影像学关联,

rCBV升高提示微血管密度增加,意味着非渗漏血管

增加,PS升高则提示渗漏血管较多,反映了由于肿瘤

缺氧导致的促血管生成表达增加,有助于从肿瘤血管

生成和血管表型变化的角度理解 GM 分级.
近年来,AI在医学影像的应用愈加广泛,有研究

基于BNＧUＧnetＧW 网络模型的１２８排全脑 CTP图像

分割方法,得出 CBF、PMB、CVB在 HGG 与 LGG 的

鉴别中具有统计学意义(P＜０．０５),而两组 MTT无显

著性差异(P＞０．０５)[１７].虽然 CTP参数在 GM 分级

中的研究结果大多是类似的,但是与人工智能结合借

助智能算法规范图像感兴趣区域的选择,可以提高诊

断的效率,降低误诊和漏诊的风险.

４􀆰CTP在胶质瘤鉴别分级诊断中优势与不足

从１９９１年 Miles[１８]提出至今,CTP成像技术已经

较为成熟,相对其它灌注技术扫描时间更短,多层面的

CTP灌注也大大提高时间分辨率和空间分辨率,此
外,CTP不会受到由于肿瘤的出血性元素或矿物质沉

积引发的易感伪影影响,因其广泛的可用性和低成本

而非常适合研究脑肿瘤,能直观反映灌注参数,客观量

化 GM 血管分布和血流动力学状态.血管增殖和血

液供应与灌注加权图像的对比度增强直接相关,CTP
衰减值和对比浓度的线性关系[１９],是脑 GM 的鉴别诊

断和分级诊断基础.但CTP仍存在缺点,对病灶感兴

趣区、输入动脉及输出静脉的选择,缺乏统一的灌注参

数标准值等,此外,随着CTP检查覆盖范围的提高,辐
射量也相应增加.随着功能成像技术的不断完善和发

展,加上与人工智能的结合,或许能弥补一些由于客观

因素所带来应用上的缺陷,CTP将在 GM 的鉴别和分

级诊断上将展现更大的价值.

磁共振灌注成像

磁共振灌注成像(perfusionweightedimaging,

PWI)利用快速成像序列和图像后处理技术反映组织

的微血管分布及血流灌注情况,具有无辐射、成像范围

更广、病灶检出敏感性高等优点,可提供脑部血流动力

学方面的信息,反映肿瘤内部的异质性更佳.MRI良

好的软组织分辨率,使其对周围水肿的显示也更清晰、
准确,是 GM 的鉴别诊断与分级诊断主要检 查 方

式[２０].

１􀆰PWI原理

PWI采用快速成像技术,通过注射内源性或外源

性对比剂,测量血流动力学参数来反映组织的血流灌

注及微血管渗透情况.PWI参数可提供肿瘤血管生

成和毛细血管通透性的可靠的替代标志物,二者是

GM 鉴别诊断、分级和预后评估的重要生物学指标.
目前,PWI成像主要包括基于 T２ 的动态磁敏感增强

灌注 成 像 (DSC)、基 于 T１ 的 动 态 增 强 灌 注 成 像

(DCE)和动脉自旋标记灌注成像(ASL).
基于 T２ 的动态磁敏感增强灌注成像 DSC:基于

T２ 加权的 DSC成像,外源性对比剂透过脑血管后使

血管周围磁场发生改变,使 T２ 弛豫时间缩短,T２ 信号

强度显著降低.利用示踪剂动力学模型和对比剂稀释

理论可以由从信号强度Ｇ时间过程曲线(SIＧTCC)和对

比剂浓度Ｇ时间过程曲线(CCＧTCC)获得相应动力学参

数来评估血流动力学测量值.脑部常用的灌注参数为

CBV、CBF、MTT、TTP等.
基于 T１ 的动态增强灌注成像DCE:DCE采用 T１

加权进行成像,通过注射外源性对比剂后引起周围组

织的 T１ 值缩短,从而导致信号强度改变.DCE不仅

能提供组织形态学信息,也可通过对应后处理技术获

得更多的灌注信息,包括:(１)基于时间Ｇ信号强度曲

线,对多种指标对组织强化特征进行分析,常用指标有

起始强化时间、最大梯度、最大信号强度、TTP和受试

者操作特征曲线下面积(areaundercurve,AUC)等;
(２)通过拟合药代谢动力学模型获得血管通透性信息,
在细胞分子功能水平上反映病变组织内微血管灌注和

渗透情况,常用的定量参数有容积转运常数(ktrans)、
速率常数(Kep)、细胞外间隙分数(Ve)、血浆分数

(Vp)等[２１].
动脉自旋标记灌注成像 ASL:ASL是一种无创性

灌注加权成像方法,利用动脉血中的水分子作为内源

性示踪剂,定量测量CBF[２２].由于水在正常组织和肿

瘤中的高渗性,ASL不需要使用复杂的泄漏校正算法

来获得定量的结果,而且信噪比、空间分辨率、可容忍

的图像失真量可以与成像时间相互权衡,可重复性好,
但是获取的参数较为单一.

２􀆰PWI在胶质瘤的鉴别诊断中的意义和价值

常规 MRI上区分 GM 与其它常见的脑肿瘤性病

变相对困难,许多情况下 GM 与PCNSL表现相似,正
确鉴别二者利于疾病的治疗及预后.DSC是PWI中

应用最广泛的.Xu等[２３]一项荟萃研究表明 DSC可

能是 区 分 HGG 和 PCNSL 的 最 佳 技 术 (AUC＝
０．９８１２),灵敏度最高为０．９６３(９５％CI:０．９２４,０．９８６).
定量测定 DSC获得的rCBV 是 GM 与其它颅脑肿瘤

鉴别最主要的参数,百分比信号恢复(PSR)是一种从
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DSC成像中获得的新灌注参数,被认为是比rCBV 更

好的用于鉴别脑肿瘤的定量参数.rCBV 反映病变新

生血管,但不能反映毛细血管通透性信息,而 PSR反

映毛细血管密度和通透性两者的相互作用.Surendra
等[２４]在鉴别 LGG、HGG、PCNSL和 METS时,也得

出PSR比rCBV的鉴别性能更佳的结论.因为rCBV
的计算可能会受到对比剂泄漏的影响,虽可通过一些

校正方式弥补,但是增加一些计算量.而PSR的计算

很简单,不需要复杂的后处理应用程序,可作为当前常

用的 DSC 参数的补充.除了一些补充参数可提高

DSC对 GM 的鉴别效果,使用动态纹理参数分析

(DTPA),从DSC增强灌注图的第一次对比阶段提取

特征,也发现了多发性硬化病变(MS)、GBM 和 PCＧ
NSL三者存在显著差异,认为DTPA结合分类算法用

于临床常规鉴别这３种疾病有很大潜力[２５].

DSC技术虽然广泛应用于区分 GM、METS和

PCNSL,但DSC存在空间分辨率低以及对出血、钙化

和金属外科植入物的易感伪影的敏感性高等缺陷.

DCE成像对易感性伪影不太敏感,可弥补 DSC技术

不足,对血管微环境进行无创分析从而鉴别 GM 与其

它颅脑肿瘤.有报告表明 PCNSL的平均 Ktrans值

与 Ve值(０．５０±０．１８;０．８３±０．１９)明显大于 HGG
(０．２５±０．０８;０．６８±０．２５)与 METS(０．２９±０．１０;

０．４７±０．３１),HGG与 METS在各渗透率参数上没有

观测到明显差别[２６],作者解释PCNSL的 Ktrans值之

所以可以明显高于 HGG,原因是PCNSL血管壁的外

缘被肿瘤细胞浸润并破坏,并使血管周围间隙变宽,导
致大量对比剂渗漏.但 Lin等[２７]一项研究却指出

Ktrans在 HGG和 PCNSL之间没有差异,他们分析

原因认为这两项研究结果的矛盾可能与使用不同计算

参数模型相关.肿瘤的生长是异质的,PCNSL在病理

上也会表现为低灌注,因此根据单个DCE参数来判断

肿瘤类型有可能带来矛盾的结果.DCE基于传统的

对伪彩色图像灌注程度对肿瘤的判断,不能用于细化

对肿瘤的感知.然而,直方图分析对肿瘤异质性敏感,
可以提取比肉眼看不到的更多信息.Zhang等[２８]分

析了DCE的 AUC和直方图中 HGG和PCNSL之间

的差异,发现基于 AUC图的直方图特征在PCNSL组

总是明显高于 HGG 组(P＜０．００１),因此,DCE与直

方图 相 结 合 或 能 提 高 GM 的 鉴 别 诊 断.HGG 与

METS的鉴别在各渗透率参数上常常不能观测到明

显差别,由此需要借助其它参数进行区分,DCE的洗

脱对数斜率和信号强度时间曲线的 AUC被证明是区

分富血供和乏血供肿瘤的最佳方法.Jung等[２９]分析

显示洗脱对数斜率在区分富血供肿瘤(GBM 和黑色素

瘤)与乏血供 METS的鉴别能力最佳(AUC＝０．７６),

信号强度时间曲线次之(AUC＝０．７０和０．７４).另有

研究在 GBM 和 METS周围的白质的药代动力学灌

注差异中发现 GBM 瘤周白质区域的对比吸收曲线下

的初始面积iAUC和 Ktrans在统计学上明显升高,其
中iAUC更适合评估 GBM,肿瘤周围白质iAUC增高

一般提示 GBM,但是iAUC与 GBM 的发生并不是线

性关系,这也意味着肿瘤周围白质iAUC的降低并不

能排除 GBM[３０].

ASL利用动脉血中的水分子作为内源性示踪剂

定量测量 CBF,相比于以上两种方式,它无需考虑

BBB的渗漏效应,对肿瘤血流动力学评估更佳准确.

CBF作为 ASL最常规的参数,对 GM 与 METS之间

的鉴别仍存在争议.Fu等[３１]进行一项小样本量(３４６
名患者)的荟萃分析,证明了 ASL来源的rCBF在区

分 METS和 GM 方面具有很高的敏感度[０．８８(９５％
CI:０．６５,０．９６)]、特异度[０．８５(９５％CI:０．７４,０．９２)]和

AUC[０．９２(９５％CI:０．８９,０．９４)].除了 CBF,还有研

究发现通过 ASL与CE＋T１WI测量的肿瘤体积差和

比值(ROC曲线下的面积＝０．８６５;０．８５２)也可能对鉴

别 GBM 和 METS有价值[３２].CBF可能因为 METS
的原发肿瘤而导致 GM 与 METS的鉴别结果的不确

定性因素较多,但是在 GM 与PCNSL的鉴别中 CBF
可以发挥有效的作用.证据表明可通过比较 ASL绝

对脑血流量(aCBF)和正常脑血流(nCBF)来确定在非

典型 HGG和PCNSL分化中的潜力,Di等[３３]的研究

结果显示PCNSL和非典型 HGG组中的aCBF、nCBF
和肿瘤微血管密度存在显着差异(P＜０．０５),并且,

aCBF值与肿瘤微血管密度之间有很强的正相关(ρ＝
０．８３,P＝０．００２９),意味着 ASL衍生的aCBF值可能

与肿瘤微血管密度直接相关.另一项研究使用３DＧ
PCASL测量 GBM(n＝２１)和 PCNSL(n＝１１８)血流

参数,得出 ASL在 PCNSL和 GBM 的鉴别诊断中具

有很 高 的 敏 感 度 (maxTBFmean＝８６％,nTBF＝
９５％)和 特 异 度 (maxTBFmean＝７７％,nTBF ＝
７３％),这项研究优势在于患者样本量相比以往类似研

究更大以及使用标准化值允许使用不同技术评估脑肿

瘤血流,其结果更令人信服[３４].

３􀆰PWI在胶质瘤分级诊断中的意义和价值

DSC通过检测rCBV和rCBF来评估肿瘤新血管

生成和对周围组织的侵袭,被认为是高度准确的肿瘤

分级和预测指标[３５],尤其是rCBV 作为反映肿瘤血流

动力学特性的重要参数,大部分研究证明rCBV 可以

提高 GM 分级的准确性[３６].Zhang等[３７]在比较LGG
和 HGG多参数 ROC分析时得出标准化平均rCBV
(最佳阈值、AUC、敏感度和特异度分别为２．２４０mL/

１００g、０．８４４、８７．８％和７５．９％).多数文献显示 HGG
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最大rCBV明显大于 LGG.但有少数研究存在矛盾

的结果,Sahin等[３８]发现LGG与 HGG在rCBV 上无

明显区别,产生结果差异可能与实验对象选取感兴趣

区不同或者肿瘤亚型相关.Gaudino等[３９]的研究指

出rCBV在幕上肿瘤与幕下肿瘤分级中存在最佳阈值

(幕上肿瘤３．０４,幕下肿瘤１．７７),与早期Law等[４０]提

出的基准值１．７５十分接近.但是,Abrigo等[４１]使用

rCBV阈值＜１．７５来区分LGG和非增强 HGG时,认
为DSC对非增强脑GM 分级的诊断性能的证据有限.
同样,其它DSC衍生参数在GM 的分级中也存在矛盾

的结果,例如,Zhang等[４２]认为 MTT 与 GM 分级呈

正相关,但是,Alkenhal等[４３]认为 MTT 未显示非增

强２级和３级 GM 之间存在显著差异.
众所周知,DSC在 GM 的分级应用中表现出色,

但无论哪种DSC衍生参数都会在类似研究中产生一

些矛盾的结果(少数研究结果有所差异),这可能与

GM 本身的异质性、纳入研究的亚型、灌注图像感兴趣

区选取的差异与灌注过程缺乏统一的标准有关.为了

尽可能规避客观因素带来的误差,放射组学与机器学

习相结合或能帮助 DSC在 GM 分级中更有信服力.

Sudre等[４４]基于 GM 患者的 DSC图像提取了放射组

学特征,并采用RF模型预测等级,结果发现２级和３
级分化主要由形状特征驱动,而纹理和强度特征可以

更好区分３级和４级.另有一项荟萃研究分析利用机

器学习算法(MLA)基于 GM 患者 DSC图像对 HGG
和LGG的瘤体自动分割,也表现出良好的准确性[４５].

BBB完整时对比剂不能外渗,DCE 的定量参数

Ktrans、Ve、Kep值近乎为０,GM 微血管通透性升高,

Ktrans、Ve、Kep随之增加.有研究在分析幕上２~４
级 GM 的多模态 MRI诊断(T１WI、T２WI、DWI、DTI、

DCE、ASL)与病理学的一致性发现,DCE表现最佳,
其敏感度０．９２,特异度０．９５[４６].Okuchi等[４７]的一项

荟萃分析认为 DCE定量参数可以很好区分 HGG 和

LGG,敏感度、特异度和曲线下面积分别为０．９３、０．９０
和０．９６.但是在 GM 的具体分级中,DCE 还存在缺

陷,较多文献指出Ktrans和Ve难以区分３级和４级,
原因为３级和４级之间新生血管基底膜均不完整,微
血管通透性接近[４８].为了更精准的对 GM 进行分级,
有研究利用 DCE图像的纹理特征进行分析３级和４
级的差异.DCE可以对表征肿瘤血管系统的灌注参

数进行绝对量化,但测量DCE参数图的异质性仍然存

在障碍,因为需要复杂的数学模型生成可量化的参数.
相比之下,从动态时间Ｇ信号强度曲线导出的无模型参

数不太容易受到数学模型的影响.因此,Xie等[４９]在

比较DCE无模式和基于模型参数的文本特征在胶质

瘤分级中的效能时发现,在所有４个无模型和基于模

型的 DCE 参数(MaxSI、MaxSlope、基于 Extended
Tofts的vp和基于Patlak的vp)中,熵和IDM 这两个

常用的纹理特征可以在多次测量中显著区分３级和４
级并显示出良好的诊断效率.这也印证了 DCE的纹

理特征在区分不同级别的胶质瘤方面显示出良好的能

力.尽管如此,无模型的参数在临床上的应用并不广

泛,这与其生理基础不够明确相关,因此 DCE参数图

的异质性并不能简单解决.近年来,深度卷积神经网

络(CNN)算法在医学影像方面应用日趋成熟,CNN
算法在进行图像分割时,自动提取原始图像特征,这或

许可以避免人工提取的失误,Chen[５０]基于 CNN 对

GM 的DCE图像进行特征提取并进行分级,结果表明

CNN在DCE图像分割中具有良好的性能.不同级别

胶质瘤的DCE直方图显示 Ktrans、Kep、Ve、Vp等指

标存在显着差异.随着深度学习的发展,DCE在 GM
分级中固有的缺陷或将攻克.

ASL可提供绝对 CBF量化值,可重复性强.研

究表明ASL可以鉴别 HGG和LGG,但是脑肿瘤评估

的最佳 ASL技术尚未达成共识,这种缺乏共识和指南

可能导致临床不愿在常规中采用 ASL对 GM 进行分

级.为了评估 ASL区分肿瘤分级的诊断性能,DelgaＧ
do等[５１]对５０５名 GM 患者进行了系统回顾,结果显

示pCASL(AUC＝０．８８)和 PASL(AUC＝０．９０)计算

的CBF在 GM 分级方面具有较好的性能.但这项出

色的结果的前提是排除间变性少突星形细胞瘤对分级

的影响.为了更进一步验证 ASL 对 GM 分级的效

能,Alsaedi等[５２]通过引入相对TBF(rTBF)降低研究

中年龄和血液动力学变化相关的风险,以减少了组内

的数值散乱,发现绝对 TBF可以区分 HGG和 LGG,
不能区分２级和３级以及３级和４级 GM,相比之下,

rTBF可有效分级,但是对于不同的 ASL方法和采集

参数,单项研究中报告的定量测量结果应具体分析.
目前多数分析 ASL 灌注参数研究采用传统方式将

GM 瘤体区域与镜像区进行对比,结果也证实对 GM
分级有统计学意义,但是传统的预测方式的效能和精

度不如多参数联合人工智能分析效果更佳.刘等[５３]

基于DSC、３DＧASL和多b值扩散加权成像(DWI)联
合机器学习进行建模分析,以期构建一种效能最高的

胶质瘤术前分级预测模型,通过使用 RFE算法预测８
个模型(rASLＧCBF、DSCＧCBV、DSCＧCBF、ADCstand、

Age、rf、AQP值和 ADCslowＧbi)效能和精度,结果显

示SVM 模型对 GM 分级预测效能和精度最高[AUC
＝０．９６９(９５％CI:０．９３１~１．０００)],而采用 GM 瘤体区

与健侧区的相比等传统的方法建立的 DSC、DWI、３DＧ
ASL常规预测模型其预测效能和精确度都较低[AUC
＝０．８３６(９５％CI:０．７２４~０．９４７)].
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４􀆰PWI３种技术在胶质瘤鉴别和分级诊断中的

比较

在对 GM 的鉴别和分级诊断中,DSC 、DCE 和

ASL技术有其各自特点.DSC主要用于反映 GM 血

管的新生情况,具有时间分辨率高、测量血脑容量精准

的优势,在 GM 鉴别和分级诊断中的应用最广泛,尤
其在 GM、PCNSL和 METS之间具有较高诊断价值,

DSC衍生的rCBV 被认为是反映肿瘤血流动力学最

佳参数,是３种技术中鉴别 HGG 和 LGG 效果最佳

的.DSC局限性在于不仅空间分辨率较低,而且 T２

加权技术可能产生较强的易感伪影,还由于 DSC是基

于理想的单室模型,对比剂外渗可以导致rCBV 产生

误差.

DCE通过测量通过BBB的对比剂泄漏来估计血

管通透性,最大的优势是可以减少磁敏感伪影,但是仅

凭借肿瘤的渗透性差异在 GM 的鉴别和分级方面仍

不够精确.虽然DCE基于无模型的参数在区分３级

和４级 GM 的也表现出良好的能力,但是其生理基础

仍不明确.不仅如此,由于 GM 的BBB破坏及血管超

渗透性等因素,DCE成像部分钆对比剂容易渗漏到血

管外细胞外间隙,并且其参数获取的计算模型复杂,可
重复性差.

ASL相较于 DSC和 DCE最大的优势在于无需

外源性对比剂,避免对比剂渗漏的问题,不受 BBB完

整性的影响,可以准确评估 GM 微循环信息,反映肿

瘤血管生成情况,从而进行 GM 鉴别和分级,作为肾

功能不全、对比剂过敏等患者的首选.虽然 ASL是重

复无创监测的理想选择,但是获取的参数较为单一.
而过于单一参数则避免不了在应用上局限,因此 ASL
引入 TBF值或与联合其它技术衍生的参数等综合判

断 GM 的鉴别和分级,尽可能发挥 ASL的应用价值.
简而言之,这３种 MRI灌注成像技术各有其优势

与不足,合理选择或联合应用对 GM 的鉴别和分级才

能发挥至最大的价值.

总结与展望

基于血流灌注特点的对 GM 的鉴别和分级诊断,

CTP和PWI的参数与 GM 血管生成、血流动力分布

均存在相关性,许多研究均显示良好的诊断效能.但

是由于肿瘤生长的异质性和每种灌注技术固有的缺陷

导致有些研究结果并不理想.因此,在对 GM 进行鉴

别和分级诊断时,根据具体需求进行选择合适的成像

技术,能够将 GM 与多种疾病予以鉴别并进行分级.
虽然目前 AI技术在 GM 的鉴别和分级诊断上还未形

成系统的应用标准,随着放射组学与深度学习算法相

结合的 AI技术的不断发展,将进一步显示出更大的

潜力和价值,可望更接近分子病理诊断结果,成为放射

科医师的重要辅助诊断手段.
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[３０]　Tup􀆪R,Mírka H,MrǎcekJ,etal．TumorＧrelatedperfusion

changesinwhitematteradjacenttobraintumors:pharmacodyＧ

namicanalysisofdynamic３T magneticresonanceimaging[J]．

AnticancerResearch,２０１８,３８(７):４１４９Ｇ４１５２．
[３１]　FuM,HanF,FengC,etal．Basedonarterialspinlabelinghelps

todifferentiatehighＧgradegliomasfrombrainsolitarymetastaＧ

sis:AsystematicreviewandmetaＧanalysis[J]．Medicine,２０１９,９８
(１９):e１５５８０．

[３２]　GanboldM,HaradaM,KhashbatD,etal．DifferencesinhighＧinＧ

tensitysignalvolumebetweenarterialspinlabelingandcontrastＧ

enhancedT１Ｇweightedimagingmaybeusefulfordifferentiating

glioblastomafrombrainmetastasis[J]．JMedicalInvestigation,

２０１７,６４(１．２):５８Ｇ６３．
[３３]　DiN,Cheng W,ChenH,etal．Utilityofarterialspinlabelling

MRIfordiscriminatingatypicalhighＧgradegliomafromprimary

centralnervoussystemlymphoma[J]．ClinicalRadiology,２０１９,

７４(２):１６５．e１Ｇ１６５．e９．
[３４]　BatalovAI,AfandievRM,ZakharovaNE,etal．３DpseudoＧconＧ

tinuousarterialspinlabelingＧMRI(３DPCASLＧMRI)inthedifＧ

ferentialdiagnosisbetweenglioblastomasandprimarycentral

nervoussystemlymphomas[J]．Neuroradiology,２０２２,６４(８):

１５３９Ｇ１５４５．
[３５]　LuanJ,WuM,WangX,etal．Thediagnosticvalueofquantitative

analysisofASL,DSCＧMRIandDKIinthegradingofcerebral

gliomas:ametaＧanalysis[J]．RadiationOncology,２０２０,１５(１):１Ｇ

１５．
[３６]　SantarosaC,CastellanoA,ConteGM,etal．DynamiccontrastＧenＧ

hancedanddynamicsusceptibilitycontrastperfusion MRimaＧ

gingforgliomagrading:preliminarycomparisonofvesselcomＧ

partmentandpermeabilityparametersusinghotspotandhistoＧ

gramanalysis[J]．EurJRadiology,２０１６,８５(６):１１４７Ｇ１１５６．
[３７]　ZhangL,YangL,WenL,etal．Noninvasivelyevaluatingthe

gradingofgliomabymultiparametricmagneticresonanceimaＧ

ging[J]．AcademicRadiology,２０２１,２８(５):e１３７Ｇe１４６．
[３８]　SahinN,MelhemER,WangS,etal．AdvancedMRimagingtechＧ

niquesintheevaluation ofnonenhancinggliomas:perfusionＧ

weightedimagingcompared with proton magneticresonance

spectroscopyandtumorgrade[J]．NeuroradiologyJ,２０１３,２６
(５):５３１Ｇ５４１．

[３９]　GaudinoS,BenenatiM,MartucciM,etal．Investigatingdynamic

susceptibility contrastＧenhanced perfusionＧweighted magnetic

resonanceimaginginposteriorfossatumors:differencesandsimＧ

ilaritieswithsupratentorialtumors[J]．LaRadiologia Medica,

２０２０,１２５(４):４１６Ｇ４２２．
[４０]　LawM,YangS,WangH,etal．Gliomagrading:sensitivity,speciＧ

ficity,andpredictivevaluesofperfusionMRimagingandproton

MRspectroscopicimagingcomparedwithconventionalMRimaＧ

ging[J]．AmJNeuroradiology,２００３,２４(１０):１９８９Ｇ１９９８．
[４１]　AbrigoJM,FountainDM,ProvenzaleJM,etal．MagneticresoＧ

nanceperfusionfordifferentiatinglowＧgradefromhighＧgradegliＧ

omasatfirstpresentation[J]．CochraneDatabaseofSystematic

Reviews,２０１８,２４(１):１Ｇ４２．
[４２]　ZhangL,YangL,WenL,etal．Noninvasivelyevaluatingthe

gradingofgliomabymultiparametricmagneticresonanceimaＧ

ging[J]．AcademicRadiology,２０２１,２８(５):e１３７Ｇe１４６．
[４３]　AlkanhalH,DasK,RathiN,etal．Differentiatingnonenhancing

gradeIIgliomasfrom gradeIIIgliomasusingdiffusiontensor

imaginganddynamicsusceptibilitycontrastMRI[J]．WorldNeuＧ

rosurgery,２０２１,１４６:e５５５Ｇe５６４．
[４４]　SudreCH,PanovskaＧGriffithsJ,SanverdiE,etal．MachinelearnＧ

ingassistedDSCＧMRIradiomicsasatoolforgliomaclassificaＧ

tionbygradeandmutationstatus[J]．BMC MedicalInformatics

andDecisionMaking,２０２０,２０(１):１Ｇ１４．
[４５]　vanKempenEJ,PostM,MannilM,etal．PerformanceofmaＧ

chinelearningalgorithmsforgliomasegmentationofbrainMRI:

９５２１放射学实践２０２３年１０月第３８卷第１０期　RadiolPractice,Oct２０２３,Vol３８,No．１０



asystematicliteraturereviewandmetaＧanalysis[J]．EurRadioloＧ

gy,２０２１,３１(１２):９６３８Ｇ９６５３．
[４６]　张格,陈旺生,陈峰,等．幕上Ⅱ~Ⅳ级胶质瘤多模态 MRI的分级

诊断与病理学结果的相关性研究[J]．放射学实践,２０２１,３６(７):

８３７Ｇ８４２．
[４７]　OkuchiS,RojasＧGarciaA,UlyteA,etal．Diagnosticaccuracyof

dynamiccontrastＧenhancedperfusionMRIinstratifyinggliomas:

Asystematicreview and metaＧanalysis[J]．Cancer Medicine,

２０１９,８(１２):５５６４Ｇ５５７３．
[４８]　ZhangS,ChiangGCY,MaggeRS,etal．TextureanalysisonconＧ

ventionalMRIimagesaccuratelypredictsearlymalignanttransＧ

formationoflowＧgradegliomas[J]．EurRadiology,２０１９,２９(６):

２７５１Ｇ２７５９．
[４９]　XieT,ChenX,FangJ,etal．TexturalfeaturesofdynamicconＧ

trastＧenhancedMRIderivedmodelＧfreeandmodelＧbasedparameＧ

termapsingliomagrading[J]．JMagneticResonanceImaging,

２０１８,４７(４):１０９９Ｇ１１１１．
[５０]　ChenZ,LiN,LiuC,etal．DeepconvolutionalneuralNetworkＧ

basedbrainmagneticresonanceimagingappliedingliomadiagＧ

nosisandtumorregionidentification[J]．ContrastMedia& MoＧ

lecularImaging,２０２２,２０２２:１Ｇ１０．
[５１]　FalkDelgadoA,DeLucaF,VanWestenD,etal．ArterialspinlaＧ

beling MRimagingfordifferentiationbetweenhighＧandlowＧ

gradeglioma—a metaＧanalysis[J]．NeuroＧoncology,２０１８,２０
(１１):１４５０Ｇ１４６１．

[５２]　AlsaediA,DoniselliF,JägerHR,etal．Thevalueofarterialspin

labellinginadultsgliomagrading:systematicreviewandmetaＧaＧ

nalysis[J]．Oncotarget,２０１９,１０(１６):１５８９．
[５３]　刘小华,赵华硕,何鹏,等．基于支持向量机的 MRI灌注与扩散技

术对脑胶质瘤术前分级预测模型研究[J]．临床放射学杂志,

２０２２,４１(２):２２４Ｇ２３０．
(收稿日期:２０２２Ｇ１０Ｇ０９　修回日期:２０２３Ｇ０１Ｇ１３)

本刊网站及远程稿件处理系统投入使用

　　本刊网站与远程稿件处理系统已开发测试完毕,已于２００８年３月１号正式开通投入使用.
作者进行网上投稿及查稿具体步骤如下:请登录«放射学实践»网站(http://www．fsxsj．net)点击进

入首页 → 点击“作者投稿”→ 按提示注册(请务必按系统提示正确填写个人信息,同时记住用户名和密

码,以便查询稿件处理进度)→ 用新注册的用户名和密码登录 → 点击“作者投稿”进入稿件管理页面

→ 点击“我要投稿”→ 浏览文件→上传文件(浏览文件后请点击后面的“上传”按钮,只有系统提示“稿

件上传成功”方可进行下一步录入操作,文章须以 WORD格式上传,图表粘贴在文章中)→录入稿件标

题、关键词等→最后点击“确定”即可完成投稿.投稿后请速寄审稿费(１００元/篇)以使稿件迅速进入审

稿处理.
作者自投稿之日起可不定期登录本刊网站查看稿件处理进度,不必打电话或发邮件查询,具体步骤

如下:用注册过的用户名和密码登录 → 点击“作者查稿”进入稿件管理页面→ 点击左侧导航栏“我的稿

件库”→“稿件状态”显示稿件处理进度→点击“查看”→ 选择“当前信息”或“全部信息”查看稿件处理

过程中的具体信息.稿件退修和催审稿费(版面费)的信息作者亦可在注册时填写的邮箱中看到,作者

在邮箱看到相关信息后须进入本系统进行相应处理.
作者如从邮箱和邮局投稿(或网上投稿成功后又从邮箱或邮局再次投稿),本刊须花费大量精力将

稿件录入系统中,部分稿件重复多次处理,这给我们的稿件统计及处理工作带来巨大困难.本刊作者需

登录本刊网站投稿,如果通过邮箱或邮局投稿,本刊会通知您通过网上投稿.
由于准备时间仓促及经验不足,网站及远程稿件处理系统必然会存在一些缺点和不足之处,希望各

位影像同仁不吝赐教,多提宝贵意见,予以指正.
如果您在投稿中遇到什么问题,或者对本系统及网站有好的意见和建议,请及时联系我们.
联系人:石鹤　明桥　　联系电话:０２７－６９３７８３８５　１５９２６２８３０３５

０６２１ 放射学实践２０２３年１０月第３８卷第１０期　RadiolPractice,Oct２０２３,Vol３８,No．１０


