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􀅰腹部影像学􀅰
基于增强 MRI影像学征象和血清学指标预测肝细胞癌微血管侵
犯的价值

马晓玲,高宛军,何维恒,陈俊,戴志军,陈大治

【摘要】　目的:探究肝细胞癌(HCC)增强 MRI影像学征象和血清学指标与微血管侵犯(MVI)的

关系,旨在术前预测 MVI,为评估患者预后和指导个性化治疗决策提供参考.方法:回顾性纳入８４例

经手术病理证实的 HCC 患者.采用“７点”基线取材法获取病理组织,通过免疫组织化学方法检测

MVI,将患者划分为 MVI阳性组和 MVI阴性组.两位放射科医师回顾患者术前 MRI增强图像,独立

评估 MRI影像学特征.采用单因素分析和多因素逻辑回归分析探究 HCC的临床病理学特征、血清学

指标和 MRI影像学特征与 MVI关系.结果:８４例患者中,３４例(４０．５％)为 MVI阳性,５０例(５９．５％)
为 MVI阴性.MVI阳性患者的 KiＧ６７标记指数更高(P＝０．０２７),甲胎蛋白(AFP)水平更高(P＝
０．００１),肿瘤长轴直径更大(P＜０．００１),短轴直径更大(P＜０．００１),更易出现动脉期瘤内强化小动脉

(P＝０．０１３)、瘤周强化(P＝０．００２)、瘤周无或不完整强化包膜(P＝０．０３９)、延迟期不光滑的肿瘤边界

(P＝０．００１)和微静脉侵犯双特征预测因子(TTPVI)(P＜０．００１).两位放射科医师评估 MRI影像学特

征具有良好的观察者间一致性.多因素逻辑回归分析显示,AFP、肿瘤长轴直径和 TTPVI是与 MVI
独立相关的因素.联合三个特征诊断 MVI的曲线下面积达到０．８６４(９５％ CI:０．７６７~０．８８１),敏感度为

７５．８％,特异度为９６．０％,阳性预测值为９２．６％,阴性预测值为８５．７％.结论:AFP、肿瘤长轴直径和

TTPVI是预测 MVI的独立因素,联合患者血清学特征和 MRI肿瘤影像学特征对 HCC患者的 MVI状

态具有良好的预测价值,有潜力为 HCC治疗决策提供参考依据.
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ThevalueofpredictingmicrovascularinvasioninhepatocellularcarcinomabasedonenhancedMRIand
serologicalindices　MA XiaoＧling,GAO WanＧjun,HE WeiＧheng,etal．DepartmentofMedicalImaＧ
ging,People＇sHospitalofNingxiaHuiAutonomousRegion,Yinchuan７５０００４,China

【Abstract】　Objective:ToinvestigatetherelationshipsofserologicalindicatorsandcontrastＧenＧ
hancedMRIfeatureswithmicrovascularinvasion(MVI)inhepatocellularcarcinoma(HCC),withthe
aimofpreoperativepredictionofMVIandprovidingreferenceforevaluatingpatientprognosisand
guidingpersonalizedtreatment．Methods:EightyＧfourpatientswithpathologicallyＧconfirmedHCCwere
retrospectivelyenrolled．Pathologicaltissueswereobtainedusingthe＂７Ｇpoint＂baselinesampling
method．ThepatientsweredividedintoMVIpositiveandnegativegroups．TworadiologistsretrospecＧ
tivelyanalyzedpreoperativeMRIandindependentlyevaluatedimagingfeatures．Univariateanalysisand
multivariatelogisticregressionanalysiswereusedtoinvestigatetherelationshipsofclinicopathologic
characteristics,serologicalindicatorsand MRIfeatures with MVI．Results:Ofthe８４patients,３４
(４０．５％)wereMVIＧpositiveand５０(５９．５％)wereMVIＧnegative．MVIpositivepatientshadahigher
KiＧ６７labellingindex(P＝０．０２７),ahigherlevelofAFP(P＝０．００１),alargertumourdiameterinthe
longaxis(P＜０．００１),alargerdiameterintheshortaxis(P＜０．００１),andagreatertendencytodevelＧ
oparterialstageintratumouralenhancementofsmallarteries(P＝０．０１３),peritumouralenhancement
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(P＝０．００２),noorincompleteperitumouralenhancementoftheperitumouralenvelope(P＝０．０３９),

delayedstagenonＧsmoothtumourborders(P＝０．００１)andtwoＧtraitpredictorofvenousinvasion
(TTPVI)(P＜０．００１)．TherewasgoodinterＧobserveragreementbetweenthetworadiologistsassessＧ
ingMRIimagingfeatures．MultivariatelogisticregressionanalysisrevealedthatMVIwasindependentＧ
lyassociatedwithAFP,tumorsizeandTTPVIinpatientswithHCC．Theareaunderthecurvefor
combiningthethreefeaturestodiagnoseMVIreached０．８６４(９５％ CI:０．７６７~０．８８１),withasensitiviＧ
tyof７５．８％,aspecificityof９６．０％,apositivepredictivevalueof９２．６％,andanegativepredictivevalue
of８５．７％．Conclusion:AFP,tumorsizeandTTPVIareindependentfactorsforpredicting MVI．The
proposedcombined modelachievedapromisingperformancefornoninvasivelypredicting MVIin
HCC,withthepotentialtoprovideareferencebasisfordecisionＧmakingonHCCtreatment．

【Keywords】　Liverneoplasms;Hepatocellularcarcinoma;Microvascularinvasion;Magnetic
resonanceimaging;Serologicalindicators

　　肝细胞癌(hepatocellularcarcinoma,HCC)是最

常见的肝脏恶性肿瘤之一,是全球癌症相关死亡的主

要病因,２０２２年 HCC新增死亡人数在全球癌症相关

死亡人数中位居第三[１].手术切除和肝移植是 HCC
的主要治疗方法,但仍预后不佳,五年总生存率仅为

１０％~２０％[２].微血管侵犯(microvascularinvasion,

MVI)是指显微镜下被覆内皮细胞的血管间隙内发现

癌细胞巢团,预示 HCC更具侵袭性生物学行为和复

发转移风险,是术后早期复发和远期生存的独立预后

因素[３,４].相较于非解剖性肝切除,HCC伴 MVI患者

行解剖性亚段切除或宽切缘的部分肝脏切除可显著提

高患者无病生存率[５,６];部分学者认为 MVI患者预后

不佳,故不推荐实施代价高昂的肝移植手术[７];另外

MVI是制定个体化辅助治疗方案的重要参考依据[８].
当前检测 MVI仅可通过术后石蜡病理切片,存在滞后

性.MVI通常分散于邻近瘤周肝组织中,故有必要对

瘤周区域进行多点采样,以确保检测 MVI的准确

率[９].然而,超过６０％的 HCC患者仅接受穿刺活检,
这部分患者难以获取足够的组织样本以 MVI评估.

MVI对 HCC患者预后危险分层和规划治疗方案具有

重要价值,术前评估 MVI具有重要的临床价值.MRI
具有优越的软组织分辨率和多方位成像特点,MRI多

参数成像已被广泛应用于 HCC的早期筛查、诊断、分
期、治疗监测和随访管理中.本文探究基于增强 MRI
影像学征象和血清学指标列线图对术前预测 HCC患

者 MVI的价值,旨在辅助评估患者预后和指导个性化

治疗决策.

材料与方法

１．研究对象

本项研究获得宁夏回族自治区伦理审查委员会的

批准(审批号:【２０２３】ＧNZRＧ１５０),由于是回顾性收集

数据,知情同意书被豁免.回顾性收集２０２０年１月－

２０２２年４月在宁夏回族自治区人民医院肝胆外科行

HCC根治性切除的患者.纳入标准:①接受肝叶、肝
段或病灶切除;②病理证实为原发性 HCC患者;③无

术前放化疗史和介入治疗史;④术前 MRI检查与手术

间隔时间小于两周;⑤组织病理学结果完整.排除标

准:①有门静脉癌栓和肝外播散转移;②病理或影像证

实为肝内多发肿瘤;③图像伪影严重;④临床病理资料

不完善;⑤有其他癌症病史.最终共纳入８４例 HCC
患者,收集患者的临床资料和血清学指标,包括年龄、
性 别、乙 肝 病 毒 表 面 抗 原 (HBVＧAg)、甲 胎 蛋 白

(AFP)、天门冬氨酸氨基转移酶(AST)、丙氨酸氨基

转移酶(ALT)、白蛋白(ALB)、凝血酶原延长时间

(PT)、血小板(PLT)、中性粒细胞(NE)、淋巴细胞

(LY)及炎性比值指标中性粒细胞与淋巴细胞比值

(NLR)和血小板与淋巴细胞比值(PLR).血清学指

标是在术前３天内空腹１０小时以上抽取患者静脉血

５mL检测获得.

２．MVI的组织学评估和分级

根据我国发布的«原发性肝癌规范化病理诊断指

南»,采用“７点”基线取材法获取病理组织.对４μm
连续蜡块切片行免疫组化染色后脱水,封片处理.两

名病理科医师首先经显微镜观察 HE切片中的微血管

癌栓分布情况,与免疫组织化学切片中 CD３４标记处

的血管内皮细胞对照后,最终确定 MVI.对全部组织

切片内的 MVI进行计数,根据 MVI的数量和分布进

行风险分级:M０,未发现 MVI;M１,≤５个 MVI且发

生于近癌旁肝组织(≤１cm);M２,＞５个 MVI或 MVI
发生于远癌旁肝组织(＞１cm).将 M０和 M１归为

MVI阴性组,M２归为 MVI阳性组.

３．标准化 MRI检查方案

术前肝脏 MRI检查设备为 PhilipsIngenia和

PhilipsIngeniaCX３．０T.采用３２通道的体部线圈,
患者采取仰卧位、双臂上举高过头顶的姿势,充分暴露
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腹部,扫描范围为从膈顶到髂嵴下缘.所有患者 MR
扫描前均需要空腹禁食水４小时.MR扫描序列包括

T１WI、T２WI和 DCEＧMRI检查.具体序列和参数如

下:T１WI和 T２WI:横轴面 T１WI扰相位梯度回波序

列加化学位移[TR３．００ms,TE１．１９ms,视野(FOV)

３６０mm×３６０mm,矩阵４３２×４３２,层厚４．０mm];横
轴面 T２WI快速自旋回波序列加频率选择饱和法抑脂

技术 (TR ５４８．９ ms,TE７０ ms,FOV ３５０ mm×
３５０mm,矩阵４００×４００,层厚５．０mm);多期动态增强

MRI:改良水脂分离技术加扰相位梯度回波序列(TR
３．２３ms,TE０．００ms,FOV４００mm×４００mm,矩阵

４００×４００,层厚４．０mm),增强扫描动脉期、门脉期、平
衡期和延迟期分别在注射对比剂后２０~３０s、６０~
７０s、１８０s和３００s后扫描.对比剂采用钆双胺(欧乃

影,通用电气药业),以２．５mL/s的流率注入患者右肘

前静脉,剂量为０．２mL/kg,打药后采用２０mL生理盐

水冲管.

４．肿瘤影像学特征评估

两名放射科医师对患者临床病理学信息不知情

下,独立评估 MRI影像学特征包括肝硬化、肿瘤数目、
肿瘤长轴直径、肿瘤短轴直径、瘤内强化小动脉、瘤周

强化、瘤周低信号、瘤周完整包膜、肿瘤边缘.肝硬化

是指肝脏边缘不光滑、肝叶比例失调、肝裂增宽、再生

结节及侧支循环形成;肿瘤数目分为单个病灶和２个

及以上病灶;肿瘤长轴直径和短轴直径分别指横轴面

平衡期图像上肿瘤含包膜的长轴最大径和垂直长轴最

大径;瘤内强化小动脉是指动脉期肿瘤内显影的供血

小动脉;瘤周强化是指动脉期突出肿瘤轮廓的结片状

异常强化;瘤周低信号是指门脉期或平衡期瘤周环形

低信号;瘤周完整包膜是指平衡期图像上肿瘤边缘完

整的环状强化包膜;肿瘤边缘是否光滑是指延迟期图

像上肿瘤边缘是否不规则或瘤周结节样突起;瘤内强

化小动脉和瘤周低信号作为微静脉侵犯双特征预测因

子(twoＧtraitpredictorofvenousinvasion,TTPVI),
根据Segal等[１０]研究结果,将动脉期肿瘤内发现强化

小动脉和平衡期无瘤周低信号判定为 TTPVI阳性,
其他情况则判定为 TTPVI阴性.连续变量采用两位

医师所测的平均值,若评估分类变量出现分歧,与另一

名的医师讨论后达成共识.

５．统计学分析

统计分析使用SPSS(IBM,２６．０版本)软件.评估

影像学特征的观察者间一致性时,连续变量采用组内

相关系数(intraclasscorrelationcoefficient,ICC)、无
序分类变量采用Cohen＇sKappa系数进行分析.KapＧ
pa系数/ICC为０~０．２０代表一致性较差;０．２１~０．４０
代表一致性一般;０．４１~０．６０代表一致性适中;０．６１~

０．８０代表一致性良好,＞０．８０代表几乎完全一致.采

用ShapiroＧWilk检验和Levene检验分析连续变量的

正态分布和方差齐性.若连续变量符合正态分布和方

差齐性,采用独立样本t检验比较,若连续变量为非正

态分布或方差不齐,则采用 MannＧWhitneyU 检验比

较.分类变量的组间比较采用卡方检验.采用单因素

分析和多因素逻辑回归分析确定与 MVI独立相关的

因素.绘制受试者操作特性(receiveroperatingcharＧ
acteristic,ROC)曲线,计算曲线下面积(areaunder
curve,AUC)量化诊断效能.双尾P＜０．０５代表差异

有统计学意义.

结　果

１．患者基线信息

本研究共纳入８４例 HCC患者,年龄３３~７８岁,
中位年龄５９岁;２７例(３２．１％)患者为高分化 HCC,５０
例(５９．５％)为中分化 HCC,７ 例 (８．３％)为低分化

HCC(图１~３);３４例(４０．５％)为 MVI阳性,５０例

(５９．５％)为 MVI阴性.

２．MRI影像学特征的观察者间一致性评估

肿瘤长 轴 直 径 和 短 轴 直 径 ICC 分 别 为 ０．９９６
[９５％ 置 信 区 间 (confidenceinterval,CI):０．９９４~
０．９９７]和０．９９６(９５％ CI:０．９９５~０．９９８),分类变量的

Kappa系数范围为０．７１５~０．９５０,表明两位放射科医

师评估的 MRI影像学特征具有良好的观察者间一致

性(表１).
表１　MRI影像学特征的观察者间一致性评估

MRI影像学特征 Kappa值/
ICC ９５％ CI P 值

肿瘤数目＞１个 ０．９５０ ０．８５２~１．０００ ＜０．００１
伴有肝硬化 ０．８８０ ０．７７８~０．８９０ ＜０．００１
肿瘤长轴直径 ０．９９６∗ ０．９９４~０．９９７ ＜０．００１
肿瘤短轴直径 ０．９９６∗ ０．９９５~０．９９８ ＜０．００１
瘤内强化小动脉 ０．８３３ ０．７１５~０．９５１ ＜０．００１
瘤周强化 ０．８５２ ０．７３８~０．９６６ ＜０．００１
瘤周低信号 ０．７９８ ０．６６３~０．９３３ ＜０．００１
TTPVI ０．７１５ ０．５５０~０．８８０ ＜０．００１
瘤周完整强化包膜 ０．７８３ ０．６５０~０．９１６ ＜０．００１
肿瘤边缘光滑 ０．８５６ ０．７４６~０．９６６ ＜０．００１

注:∗ 为ICC,余为 Kappa值.

３．MVI相关的单因素分析

评估临床病理学因素和 MVI关系发现,MVI与

性别、年龄、肿瘤分化程度无显著相关性(P＞０．０５),
但 MVI阳性患者 KiＧ６７更高(P＝０．０２７).评估血清

学指标和 MVI关系发现,MVI阳性 AFP水平显著高

于 MVI阴性患者(P＝０．００１),但 MVI与 HBVＧAg、

AST、ALT、ALB、APTT、PLT、NE、LY、NLR和PLR
水平无关(表２).评估患者 MRI影像学特征和 MVI
关系发现,MVI阳性患者肿瘤长轴直径更大(P＜
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图１　男,５２岁,高分化 HCC,MVI阴性.a)增强 MRI动脉期无瘤内强化小动脉和瘤周强化;b)门脉期可见

瘤周环形低信号(箭),TTPVI为阴性;c)平衡期可见瘤周连续强化包膜(箭),肿瘤长轴直径为３．８cm;d)延迟

期肿瘤边缘光滑.　图２　男,６４岁,中分化 HCC,MVI阳性.a)增强 MRI动脉期可见瘤内呈轮辐状分布

的强化小动脉(箭);b)门脉期未见瘤周环形低信号,TTPVI为阳性;c)平衡期未见瘤周连续强化包膜,肿瘤

长轴直径约６．６cm;d)延迟期肿瘤边缘凹凸不平.　图３　女,６５岁,低分化 HCC,MVI阳性.a)增强 MRI
动脉期可见瘤内迂曲强化小动脉(箭)和新月状瘤周强化;b)门脉期瘤周可见低信号但不连续(箭),TTPVI
为阳性;c)平衡期瘤周包膜部分显示但不连续(箭),肿瘤长轴直径约１０．７cm;d)延迟期肿瘤边缘结节样突

起.

　图４　基于增强 MRI影像学特征和血清学指标构建的预测 MVI列线图.
图５　联合 AFP、肿瘤最大长径和 TTPVI诊断 MVI的 ROC曲线.

０．００１)、短轴直径更大(P＜０．００１),更易出现动脉期瘤

内强化小动脉(P＝０．０１３)、瘤周强化(P＝０．００２)、瘤
周无或不完整强化包膜(P＝０．０３９)、延迟期不光滑的

肿瘤边界(P＝０．００１)和 TTPVI(P＜０．００１).

４．与 MVI独立相关的多因素

分析

将单因素分析中P＜０．０５的

血清学指标特征和 MRI影像学特

征作为候选变量纳入多因素逻辑

回归分析中.AFP[比值比(odds
ratio,OR):１．００２,９５％ CI:

１．０００~１．００３,P＝０．００７]、肿瘤长

轴 直 径 (OR:１．４５１,９５％ CI:

１．１５１~１．８３１,P ＝０．０００２)和

TTPVI(OR:７．７０９,９５％ CI:

２．２２５~２６．７０９,P ＜０．００１)是 与

MVI独立相 关 的 因 素 (表 ３、图

４).联合三个特征诊断 MVI的 AUC为０．８６４(９５％
CI:０．７７１~０．９３０),以５１．３７％为多因素回归分析的概率

截断值,诊断 MVI的敏感度为７５．８％,特异度为９６．０％,
阳性预测值为９２．６％,阴性预测值为８５．７％(图５).
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表２　临床病理学特征、血清学指标和 MRI影像学特征与 MVI的单因素分析

特征 总人数
(n＝８４)

MVI阳性
(n＝３４)

MVI阴性
(n＝５０) Z/χ２ 值 P 值

性别/例(％) ０．０２０ １．０００
　女 ２４(２８．６％) １０(２９．４％) １４(２８．０％)
　男 ６０(７１．４％) ２４(７０．６％) ３６(７２．０％)
年龄/岁 ６１．０(５５．０,６６．０) ５９．５(５５．０,６５．０) ６３．０(５３．８,６９．０) －１．６３９ ０．１０１
分化类型/例(％) ５．７１６ ０．０５７
　高分化 ２７(３２．１％) ６(１７．６％) ２１(４２．０％)
　中分化 ５０(５９．５％) ２４(７０．６％) ２６(５２．０％)
　低分化 ７(８．３％) ４(１１．８％) ３(６．０％)
KiＧ６７LI/％ ２０．０(１０．０,４０．０) ３０(２０．０,５０．０) １５．０(５．０,４０．０) －２．２１９ ０．０２７
HBVＧAg/ng/mL ６８．０(０,２５０．０) １０３．８(０,２５０．０) １８．８(０,２５０．０) －０．８４４ ０．３９９
AFP/ng/mL ９４．９(３．１３,１０９７．０) ７１６．１(３０．８,１２１０．０) ５．９(２．９,４４２．４) －３．２７１ ０．００１
AST/U/L ３４．６(２４．０,７６．８) ３４．０(２１．８,７４．４) ３４．６(２６．０,７９．０) －０．７２５ ０．４６８
ALT/U/L ３４．０(２２．０,５７．１) ３４．５(１６．５,６７．３) ３４．０(２３．０,５４．８) －０．２２３ ０．８２３
ALB/g/L ３７．３(３５．１,４１．４) ３７．３(３５．７,４２．２) ３７．２(３４．５,４０．４) －０．７３８ ０．４６０
PT/s １２．６(１１．８,１３．６) １２．６(１１．７,１３．９) １２．７(１１．８,１３．５) －０．３０１ ０．７６３
PLT/×１０９/L １５８．０(１０４．２,２０９．０) １６１．１(１１９．８,２０９．０) １５０．０(９８．５,２１４．３) －０．５４２ ０．５８８
NE/×１０９/L ３．５(２．８,４．４) ３．７(３．１,４．７) ３．２(１．９,４．２) －１．４９０ ０．１３６
LY/×１０９/L １．６(１．０,２．３) １．８(１．３,２．６) １．５(１．０,２．１) －１．８８３ ０．０６０
NLR ２．０(１．１,３．０) ２．０(１．２,２．９) １．９(１．１,３．１) －０．３６０ ０．７１９
PLR １０１．３(６７．５,１２６．４) ９２．４(５１．４,１１６．９) １０１．７(６７．６,１２８．４) －１．２０８ ０．２２７
肿瘤数目＞１个/例(％) １２(１４．３％) ４(１１．８％) ８(１６．０％) ０．０５１ ０．７５４
伴有肝硬化/例(％) ３８(４５．２％) １５(４４．１％) ２３(４６．０％) ０．０２９ ０．８６５
肿瘤长轴直径/mm ４０．０(２６．０,６５．５) ６０．５(４１．０,８６．５) ３１．０(２３．８,４９．０) －４．４９９ ＜０．００１
肿瘤短轴直径/mm ３３．０(２４．０,５１．５) ５０．０(３１．０,６０．８) ２８．０(２１．０,４４．０) －３．８５４ ＜０．００１
瘤内强化小动脉/例/％ ４３(５１．２％) ２３(６７．６％) ２０(４０．０％) ６．１９１ ０．０１３
瘤周强化/例(％) ３３(３９．３％) ２０(５８．８％) １３(２６．０％) ９．１４１ ０．００２
瘤周低信号/例(％) ３１(３６．９％) １１(３２．４％) ２０(４０．０％) ０．５０８ ０．４７６
TTPVI/例(％) ２５(３０．１％) １８(５４．５％) ７(１４．０％) １５．５２７ ＜０．００１
瘤周完整强化包膜/例(％) ４６(５４．８％) １４(４１．２％) ３２(６４．０％) ４．２５６ ０．０３９
肿瘤边缘光滑/例(％) ３９(４６．４％) ８(２３．５％) ３１(６２．０％) １２．０４２ ０．００１

注:连续变量以中位数(四分位间距)表示,采用 MannＧWhitneyU 检验进行比较;分类变量以频数(百分比)表示,并使用卡方检验或 Fisher精确
检验法比较.LI为标签指数.

表３　与 MVI独立相关的临床影像学因素

变量 β值 SE Wald/χ２ OR(９５％ CI) P 值

AFP ０．００２ ０．００１ ７．２８７ １．００２(１．０００~１．００３) ０．００７
肿瘤最大长径 ０．３７３ ０．１１８ ９．８９６ １．４５１(１．１５１~１．８３１) ０．００２
TTPVI ２．０４２ ０．６３４ １０．３７８ ７．７０９(２．２２５~２６．７０９) ０．００１

讨　论

MVI是评估 HCC复发风险、预后分层和选择治

疗方案的重要参考依据.MVI分布散在,约８３．３％位

于瘤周１cm 以内,仍有约８．４％分散于瘤周２cm 以外

的肝实质,并非所有患者都可获取充足的肿瘤样本用

于 MVI评估,尤其是仅接受组织学活检的患者,这影

响了组织病理学判断 MVI的准确度,限制了 MVI作

为有效的预后因素用于临床治疗决策[６,９].有研究采

用外周血循环肿瘤细胞[１１]、炎性指标[１２]等无创性手

段预测 MVI及预后,但其对检测设备和技术要求较

高,难以普遍推广使用,术前预测 MVI仍存在挑战.
本研究分析 HCC患者的血清学指标和增强 MRI影

像学特征与 MVI关系,评估不同经验水平医师对

MVI相关 MRI影像学特征存在的主观差异性.多因

素逻辑回归分析显示,AFP、肿瘤长轴直径和 TTPVI

与 HCC患者 MVI独立相关,基于独立相关因素构建

列线图预测 MVI的 AUC为０．８６４(９５％ CI:０．７７１~
０．９３０),且两位不同年资医师评估 MRI影像学特征具

有良好的观察者间一致性.

AFP可上调 HCC 的转移相关蛋白的表达,与

HCC微血管密度高度相关,可促进 HCC的侵袭和转

移,多项研究揭示 AFP在术前预测 MVI中的重要价

值[５,１３].本研究多因素回归分析结果表明,AFP是术

前预测 MVI的独立危险因素,AFP每升高１００ng/mL,

MVI的风险比例升高１．２２倍,但当前 AFP的临界值

尚未达到一致,仍需进一步研究确定.肿瘤长轴直径

是与 MVI密切相关的影像学特征,肿瘤直径是肿瘤负

荷的重要体现,与肿瘤细胞增殖、血管生成和侵袭程度

密切相关,肿瘤直径越大,新生供血血管越丰富,肿瘤

细胞侵犯血管发生 MVI的概率越高,肿瘤长轴直径在

MVI预测中的重要价值已被多项研究证实[１４Ｇ１６].
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Segal等[１０]探究 HCC全基因组和影像学特征的

相关性,发现肿瘤动脉期存在强化小动脉且平衡期无

瘤周低信号环即 TTPVI阳性与 HCC血管生成、细胞

增殖和基质浸润的微血管侵犯基因谱密切相关.肿瘤

内强化小动脉源于肿瘤细胞分泌大量促血管生成因

子,使得肿瘤内新生小动脉丰富,不连续的血管内皮细

胞易导致 MVI的发生;门脉期和平衡期瘤周低信号是

肿瘤膨胀性生长,压迫瘤周肝细胞发生纤维化,导致瘤

周出现相对低灌注晕环[１７].本研究中,TTPVI在

MVI阳性患者中 的 发 生 率 远 高 于 MVI阴 性 患 者

(５４．５％vs．１４％,P＜０．００１),是与 MVI发生相关的

独立预测因素,该结果与Sun等[１８]的研究相符.
动脉期瘤周强化是预测 MVI的另外一个重要影

像征象,出现该征象可能源于微小癌栓致门静脉小分

支阻塞而使局部形成畸形分流,造成瘤周血流灌注代

偿性增加,Miyata等[１９]采用肝动脉造影证实肿瘤动

脉Ｇ门静脉分流是门静脉侵犯的重要因素,印证了本研

究假设.既往研究表明,局灶性结节外生长和多结节

融合型 HCC发生 MVI风险高于单结节型 HCC,前两

者在 MRI延迟期表现为不光滑肿瘤边缘,而后者表现

为光滑肿瘤边缘.本研究结果显示,延迟期不光滑的

肿瘤边缘更倾向发生 MVI.钟文新等[２０]研究发现,
不光滑瘤周界面是 MVI和早期复发的重要预测因素,
这与本研究结果一致.同样地,瘤周强化包膜是肿瘤

向外膨胀性生长压迫瘤周肝组织,肝细胞退化为纤维

细胞而产生的假包膜,在延迟期或平衡期呈环形强化.
完整强化包膜可作为屏障阻挡沿微血管播散的癌栓,
故可能是 MVI的保护因素,本研究表明 MVI阳性组

中不完整强化包膜发生率显著高于 MVI阴性组,

Jiang等[２１]研究同样证实这一假设.
然而,评估传统影像特征依赖于主观判断,即使有

经验的放射科医生在评估影像学征象时也可能面临不

可忽视的观察者间差异性.Min等[２２]研究结果表明,
不同经验的医师评估 MRI影像学特征观察者间一致

性仅为一般到适中水平,观察者间差异不可忽略.但

本研究表明两名不同年资医师对 MVI相关 MRI特征

具有良好到几乎一致的观察者间一致性(Kappa值/

ICC为０７１５~０．９９６),出现此分歧可归因于本课题组

人员在评估 MRI特征前通过查阅文献和解读征象,对
特征评价方法进行标准化,避免了知识盲区造成的诊

断失误.
本研究存在局限性.首先,本研究为回顾性设计,

可能存在受试者选择偏倚,研究样本量较少且源于单

一机构,未来有必要扩大样本量、开展前瞻性多中心研

究以验证本研究结果的可靠性.其次,本研究仅限于

评估宏观的 MRI特征与微观 MVI之间的关系,其深

层潜在机制尚需进一步深入探究.此外,MRI功能成

像,如扩散加权成像和扩散张量成像结果预测 MVI的

价值研究尚待进一步探究.最新研究发现钆塞酸二钠

(GdＧEOBＧDTPA)肝胆期瘤周楔形或火焰状低强化区

是 MVI强有力的预测因素[２１,２３],未来可纳入该对比

剂肝胆期图像特征以提高预测模型的效能.
综上所述,本研究联合患者临床资料、血清学指标

和肿瘤 MRI影像学特征构建术前预测 MVI列线图,
旨在实现 MVI的术前无创性预测,证实 AFP、肿瘤长

轴直径和 TTPVI是 MVI的独立危险因素,可为 MVI
提供术前诊断信息,不同经验水平医师评估 MRI影像

学征象的观察者间一致性良好.本项目的完成有望进

一步阐明肿瘤影像学特征和血清学指标与 HCC生物

学侵袭性和微观病理学结构的关系,为 HCC患者预

后分层和临床治疗决策提供依据,未来有望成为辅助

选择手术方式、制定个体化辅助治疗方案和筛选肝移

植潜在受益者的有效工具.
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