
·临床研究·

超声对肝细胞肝癌诊断价值及其与肿瘤血管生成

相关性分析
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　　【摘要】　目的　探讨肝细胞肝癌的诊断价值及其与肿瘤血管生成的相关性。方法　选取内蒙古医科大学附属

医院及内蒙古自治区医院２００９年４月至２０１２年１２月收治的８２例肝细胞肝癌患者，于术前对所有患者进行超声

造影检查，通过时间———强度曲线获得肿瘤组织及癌旁组织的峰值强度（ＰＩ），在手术后将术中切除的标本进行病理

及免疫组织化学染色，测量肿瘤及癌旁组织的微血管密度（ＭＶＤ）。比较肿瘤与癌旁组织的ＰＩ与 ＭＶＤ，并作相关

性分析。结果　肿瘤病灶的ＰＩ与 ＭＶＤ为（４０．３９±１０．７４）ｄＢ、（５３．５２±１８．１６），均明显高于癌旁组织的（１９．６４±

５．８７）ｄＢ、（２３．０５±８．８５），差异有统计学意义（犘＜０．０１）；肿瘤病灶与癌旁组织ＰＩ值均与 ＭＶＤ值呈正相关（狉＝

０．７５９，犘＝０．０２１）。结论　超声检查能够较为客观详细地对肝细胞肝癌患者的病灶性质作出评价，且超声造影定

量灌注参数与肿瘤组织中的 ＭＶＤ相关性较高，该项指标可为临床进一步诊断及治疗提供有力依据。
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　　中国乙型肝炎病毒携带者约为１．１亿，其中１０００万以上

的患者合并有不同程度的肝硬化，慢性乙型肝炎患者约为

３２００万，２０％的慢性乙型肝炎患者最终会发展为肝癌，我国每

年死于肝癌的患者约为１０万人。超声显像是目前肝细胞肝癌

诊断最常用的手段，它具有操作简单、无创、可重复性强、患者

接受度大等优点，但对于肿瘤局部血液供应并不能进行客观的

反应［１］。血管生成是肝癌等实质性恶性肿瘤发生、发展、侵袭、

转移的基础，而微血管密度（ＭＶＤ）对于恶性肿瘤新生血管形

成情况有着客观的反应。超声造影是在传统超声技术上发展

而来的一种新检查手段，除对肝脏占位性病变有着较高的诊断

及鉴别诊断外，还能呈现肿瘤的血液灌注情况。可通过动态期

相性造影增强变化对肿瘤的微循环及新生血管进行评价［２３］。

选取本院２００９年４月至２０１２年１２月收治的８２例肝细胞肝

癌患者，探讨超声对肝细胞肝癌的诊断价值及其与肿瘤血管生

成的相关性，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取本院及内蒙古自治区医院２００９年４月

至２０１２年１２月收治的８２例肝细胞肝癌患者，所有患者均经

细胞学穿刺及手术标本切除后病理检查确诊为肝细胞肝癌。

其中男５６例，女２６例，年龄４２～６７岁，平均年龄（５２．３±５．４）

岁，共９２个肿瘤病灶，肿瘤直径１．９～１０．７ｃｍ，平均（５．９±

２．３）ｃｍ。

１．２　方法　先用二维超声与彩色多普勒超声对患者病灶进行

探查，对肿瘤病灶位置、大小、数目、肿瘤内部及周边血供情况、

回声特征进行记录。启动超声仪ＬＯＧＩＱＥ９，将探头频率设置

为２．５～５．０ＭＨｚ，对输出功率进行调整，确保探头的机械指

数低于０．０５。于患者的肘部浅静脉以团注方式注入超声造影

剂（磷 脂 微 囊 的 六 氟 化 硫 微 泡，Ｂｒａｃｃｏ 公 司 产，产 品 名

ＳｏｎｏＶｕｅ，使用前与生理盐水震荡混匀），注射过程持续４～６

ｓ。同时对肿瘤病灶及周围肝组织的灌注及回声增强情况进行

动态观察。整个造影过程持续６～８ｍｉｎ，由高清录像带对扫查

过程进行记录。打开 ＡＣＱ程序，设置感兴趣区域，选取肿瘤

内部增强最明显的部分及相邻的癌旁组织，通过时间－强度曲

线对瘤体及癌旁组织的峰值强度（ＰＩ）进行计算。患者于术中

所切下的标本采用抗ＣＤ３４单克隆抗体ＳＰ法免疫组织化学染

色，阳性标准为血管内皮细胞的胞质内出现棕黄色颗粒。将免

疫组织化学阳性结果的血管内皮细胞所在的血管作为一个血

管计数，将位于同一切面的同一个血管的头尾作为两个微血管

计数。于显微镜下选取微循环丰富且肿瘤细胞浸润较为严重

的区域，并将其置于高倍镜视野下，选取背景清晰且染色良好

的５个视野，并对其中的微血管条数进行计算，根据 Ｗｅｉｄｎｅｒ

提出的计算方法计算 ＭＶＤ。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１６．０软件进行统计分析，计量

资料采用狓±狊表示，比较使用狋检验，ＰＩ与 ＭＶＤ的相关性检

验采用直线相关性分析，以α＝０．０５为检验水准，犘＜０．０５为

差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　肿瘤病灶与癌旁组织ＰＩ及 ＭＶＤ比较　肿瘤病灶的ＰＩ

与 ＭＶＤ均明显高于癌旁组织，差异有统计学意义（犘＜０．０５），

见表１。

表１　肿瘤病灶与癌旁组织ＰＩ值及 ＭＶＤ值比较（狓±狊）

检测部位 狀 ＰＩ（ｄＢ） ＭＶＤ

肿瘤病灶 ８２ ４０．３９±１０．７４ ５３．５２±１８．１６

癌旁组织 ８２ １９．６４±５．８７ ２３．０５±８．８５

狋 １５．３５２ １３．６５８

犘 ０．０００ ０．０００

２．２　肿瘤病灶与癌旁组织ＰＩ值与 ＭＶＤ值的直线相关性分

析结果　肿瘤病灶与癌旁组织ＰＩ值均与 ＭＶＤ值呈正相关
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（狉＝０．７５９，犘＝０．０２１），见图１。

图１　肿瘤病灶与癌旁组织ＰＩ值与 ＭＶＤ值的

　　直线相关性散点图

３　讨　　论

肝细胞肝癌常发生在肝硬化的基础上，高分化肝癌由肝硬

化再生结节发展为不典型再生结节后形成。在肝硬化转变为

肝癌的过程中，向肝硬化结节供血的血管逐渐由门静脉转化为

肝动脉，最终肝动脉的血供越来越多并最终成为肿瘤病灶的滋

养血管。肿瘤的分化程度越低，其内部组织与血管的排列结构

越为紊乱，恶性程度越高。大样本研究显示，不同时期肝癌的

治疗效果差距较大，小肝癌若在早期进行有效的治疗与干预，

患者术后生存时间与生存质量会得到明显的提升。

随着医学影像学技术的高速发展，肝细胞肝癌的确诊率逐

年升高。超声造影技术不仅能检出病灶，还能对肿瘤进行定性

诊断［４］。通过进入肿瘤内部微循环的造影剂联合低机械指数

连续成像的方法，对肿瘤内部的血液灌注进行动态观察，因此

对肿瘤临床病理诊断具有一定的价值。随着研究的深入，众多

学者认为新生血管在肝癌的发生、发展、复发及转移中占据了

重要的地位，且对治疗方案的选择与对患者预后评价有着较高

的价值［５］。研究表明当实体肿瘤直径大于２ｍｍ后，即可诱发

瘤体内微血管增殖，此时肿瘤有新生血管提供的营养，其代谢

产物排出的速度得到增加，细胞数量开始迅速增加，浸润与转

移的潜能也随之增加［６７］。所以 ＭＶＤ能较好地反应肿瘤的生

物学行为，更有学者认为 ＭＶＤ是肝细胞肝癌患者预后的独立

危险因素［８］。但 ＭＶＤ的检测需要获取组织学标本，并进行免

疫组织化学染色，所耗费的时间与精力较多，且很难在患者手

术前开展。与测定肿瘤的 ＭＶＤ相比，超声造影不仅简单，便

捷，且具有较高的可操作性，也易于让患者接受［９１０］。造影剂

在进入到机体后，不会被任何组织或细胞摄取，客观性较强，而

肝脏肿瘤的血供本来就十分丰富，通过对不同时相的增强模式

进行分析，肿瘤内部的血液灌注可以得到完整的展现［１１］。本

研究超声造影检查结果显示，肿瘤组织的时间－强度曲线升支

较为陡直，且到达顶峰的速度快，肿瘤组织的ＰＩ与 ＭＶＤ均明

显高于癌旁组织（犘＜０．０５），肿瘤组织与癌旁组织的ＰＩ均与

ＭＶＤ呈正相关（狉＝０．７５９，犘＝０．０２１）。该结果说明肿瘤的血

供越丰富，进入瘤体的造影剂也就越多，随之产生的回声反射

也就越强烈，强化程度则越明显。

综上所述，超声检查能较为客观详细地对肝细胞肝癌患者

的病灶性质作出评价，且超声造影定量灌注参数与肿瘤组织中

的 ＭＶＤ相关性较高，该项指标可以为临床进一步诊断及治疗

提供有力的依据。
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