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要"目的
!

探索肝细胞肝癌"

MKK

$磁共振成像"

-/(

$平扫及钆塞酸二钠"

_E!V]\!J3Z,

$增强肝胆期

信号与其分化程度的相关性%方法
!

回顾性分析
$&#2

年
.

月至
$&#"

年
.

月该院收治的肝功能
K=5?E!3BA!

>4::8!ZB

;

=

"

K3Z

$

,

级的
*$

例
MKK

患者的
_E!V]\!J3Z,

增强
-/(

平扫及肝胆期图像!分为肝硬化组及非

肝硬化组!其中肝硬化组
#'

例!非肝硬化组
#.

例#分别计算病灶信号噪声比"

WT/

$&强化率"

V/

$和相对强化率

"

/V/

$及相对信号强度比"

/(/

$!并统计患者年龄&血清甲胎蛋白"

,QZ

$水平及病灶最大径%并对不同分化程

度
MKK

与平扫&肝胆期各信号指标!以及年龄&血清
,QZ

水平&病灶最大径进行相关分析%结果
!

*$

例患者

"

2&

个病灶$中!分化程度为高分化
#&

个!中分化
$$

个!低分化
+

个#肝硬化组高&中及低分化
MKK

与对应

WT/

&

V/

&

/V/

&

/(/

&年龄&血清
,QZ

水平&病灶最大径之间无相关性"

!

$

&%&.

$#非肝硬化组高&中及低分化

MKK

与相应
/V/

&年龄之间存在相关"

!

#

&%&.

$!而与
WT/

&

V/

&

/(/

及血清
,QZ

水平及病灶最大径之间无

显著相关"

!

$

&%&.

$#总体样本分析
MKK

分化程度与对应
/V/

之间有相关性"

!

#

&%&.

$!而与
WT/

&

V/

&

/(/

及

年龄&血清
,QZ

水平及病灶最大径之间无相关性"

!

$
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肝胆期信号预测非

肝硬化患者
MKK

分化程度有一定价值!而对预测肝硬化患者
MKK

分化程度的价值有限%
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肝细胞肝癌$

MKK

&是临床上常见的恶性肿瘤之

一#全球发病率居于恶性肿瘤的第
.

位#致死率居于

第
*

位(

#

)

'我国
1&a

以上的
MKK

患者常伴有乙型病

毒性肝炎$

M\S

&或丙型病毒性肝炎$

MKS

&或肝硬

化(

$

)

'早诊断+早治疗是提高肝癌患者生存率的重中

之重'穿刺活检是术前诊断
MKK

的金标准#但它具

有有创+存在偏倚+易导致并发症等缺点#因此急需探

索一种无创+准确+方便的诊断方法'磁共振成像

$

-/(

&具有软组织分辨率高#多参数+多方位成像#无

b

射线辐射等优点#

-/(

肝胆特异性对比剂钆塞酸二

钠$

_E!V]\!J3Z,

#商品名为普美显&是由德国拜耳

医药保健有限公司生产的
-/(

对比剂#具有能被正

常功能的肝细胞所摄取的特性#一方面具有与普通对

比剂类似的生物学特性%另一方面#注射一段时间后#

普美显可通过肝细胞膜表面的有机阴离子转运系统

$

],3Z

&进入肝细胞内#可滞留数小时#甚至
$2=

之

久#从而为
-/(

检查提供一个相当长的扫描时间窗#

再通过胆道系统排出体外%

_E!V]\!J3Z,

增强
-/(

检查不但可以采集动态期图像以显示病灶的血供情

况%而且可以采集肝胆期图像以评估肝细胞的功能#

只有有功能的肝细胞才摄取
_E!V]\!J3Z,

#并在肝

胆期呈高信号#没有功能的肝细胞不摄取
_E!V]\!

J3Z,

#肝胆期呈低信号'有研究显示在小肝癌

$

WMKK

&的诊断及发现病灶能力方面
_E!V]\!J3Z,

有其独特的优势(

*

)

#文献(

2!.

)报道#

_E!V]\!J3Z,

增强
-/(

检查在诊断
MKK

方面的灵敏度和特异度

较多排螺旋
K3

$

-JK3

&及钆喷酸葡胺$

_E!J3Z,

&

高#更具优势'也有研究表明
MKK

分化程度是影响

患者预后的重要因素(

"

)

#现笔者以病理学结果为金标

准#探索
_E!V]\!J3Z,

增强
-/(

平扫及肝胆期信

号与
MKK

分化程度的关系'

$

!

资料与方法

$%$

!

一般资料
!

收集本院
$&#2

年
.

月至
$&#"

年
.

月因临床+实验室检查和$或&其他的影像学检查诊断

为
MKK

的
*$

例患者#其中男
*&

例#女
$

例%年龄

*1

!

'&

岁%分为肝硬化组
#'

例#非肝硬化组
#.

例%根

据
`M]

消化系统肿瘤分类将
*$

例患者的
2&

个肿

瘤分为高+中+低分化
*

组#其中高分化组
#&

个#中分

化组
$$

个#低分化组
+

个'纳入标准!$

#

&经术后病理

学检 查 确 诊的患者%$

$

&患 者
K=5?E!3BA>4::8!ZB

;

=

$

K3Z

&分级均为
,

级'排除标准!$

#

&有
-/(

检查禁忌

证者%$

$

&合并严重系统性疾病或肝肾功能不全者%$

*

&

对钆类对比剂过敏者%$

2

&图像质量不符合阅片要求者'

$%/

!

方法

$%/%$

!

-/(

检查设备及参数
!

-/(

检查采用
_V

*%&3-/

扫描仪'患者取仰卧位#扫描范围为膈肌

至肝下缘'采用高压注射器经肘静脉团注
_E!V]\!

J3Z,

#剂量为
&%#C)

"

G

;

#注射速度为
$C)

"

9

'注

射对比剂后立即用
$&C)

生理盐水以相同注射速率

冲洗#以确保对比剂全部进入患者体内'平扫+动态

期及肝胆期均采用肝脏容积加速采集$

),S,

&三维

动态增强扫#动脉期为注射对比剂后
$&9

#门脉期
"&

9

#平衡期
#$&9

#肝胆期为注射对比剂后
$&C56

行全

肝扫描'具体参数如下!

3/

为
$%"C9

#

3V

为
#%$

C9

#矩阵为
$."c$$2

#

Q]S

为
*+

!

*+CC

#重建层厚

为
*%&CC

#层间距为
X#%.CC

#带宽为
#$.[MR

'

$%/%/

!

图像分析
!

所有图像均传输至图像存储与传

输系统$

Z,KW

&进行分析'由
#

位腹部影像诊断医师

和
#

位副教授在
_V

公司
2%2

后处理工作站独立测量

肿瘤信号强度值及病灶最大径#整个过程严格遵循盲

法'在平扫和肝胆期的图像上采用圆形感兴趣区

$

/](

&法测量病灶内的信号强度#测量指标包括病灶

信号强度$

W(

)89

&+周围正常肝实质信号强度$

W(

)57

&+背

景噪声的标准差$

WJ

\<>G

&'背景噪声的
/](

置于右前

腹壁以外处#因该处与肝脏部位的运动伪影最接

近(

"

)

'

/](

直径为
$&

!

*&CC

#不能超出病灶范围#

同时避开液化坏死区+血管区及有伪影的区域#对于

信号较均匀的病灶进行
*

次测量并取平均值#对于没

有液化且病灶信号不均匀的病灶均行
*

次以上多处+

多次测量并取平均值#每个指标的最终结果为
$

位测

量者测量结果的平均值'分别计算肿瘤的信号噪声

比$

WT/

&+强化率$

V/

&+相对强化率$

/V/

&和相对信

号强度比$

/(/

&'计算公式如下(

"!+

)

!

WT/d

$

W(

)89

X

W(

)57

&"

WJ

\<>G

c#&&a

%

V/d

$

W(

)89

肝胆期
XW(

)89

平扫&"

W(

)89

平扫
c#&&a

%

/V/d

$

W(

)89

肝胆期
XW(

)57

肝胆

期&"$

W(

)89

平扫
XW(

)57

平扫&

c#&&a

%

/(/dW(

)89

"

W(

)57

c#&&a

'

$%'

!

统计学处理
!

采用
WZWW$*%&

软件进行数据处

理及统计学分析#数据首先进行正态性检验%呈正态

分布的计量资料以
GUA

表示#组间比较采用独立样

本
9

检验%非正态分布资料采用中位数$四分位间距&

(

B

$

N

#

!

N

*

)表示#组间比较采用
5̀?>4H46

秩和检

*

'1#$

*

检验医学与临床
$&#+

年
+

月第
#.

卷第
#.

期
!

)<P-8EK?56

!

,B

;

B9:$&#+

!

S4?%#.

!

T4%#.



验#采用
W

D

8<AC<6

等级相关进行相关分析'

!

#

&%&.

为差异有统计学意义'

/

!

结
!!

果

/%$

!

不同分化程度
MKK

的影像学及病理表现
!

*$

例患者$

2&

个病灶&中#分化程度为高分化
#&

个+中分

化
$$

个+低分化
+

个#见图
#

!

*

'图
#

患者男#

*1

岁#

为高分化
MKK

患者'图
$

患者男#

.#

岁#为中分化

MKK

患者'图
*

患者男#

2$

岁#为低分化
MKK

患者'

!!

注!

#,

为高分化
MKK

$白箭头&肝胆期信号表现#病灶表现为低信

号%

#\

为病理图片$

MVc$&&

&

图
#

!!

高分化
MKK

/%/

!

$

组患者各项指标比较
!

肝硬化组与非肝硬化

组各项指标比较#差异无统计学意义$

!

$

&%&.

&'见

表
#

'

/%'

!

各项指标与
MKK

分化程度的相关分析
!

肝硬

化组分化程度与对应
WT/

+

V/

+

/V/

+

/(/

+年龄+血

清
,QZ

水平及病灶最大径之间无相关性$

!

$

&%&.

&'

见表
$

'非肝硬化分化程度与相应
/V/

+年龄之间存

在相关性$

!

#

&%&.

&#而与
WT/

+

V/

+

/(/

及血清

,QZ

水平及病灶最大径之间无相关性$

!

$

&%&.

&'

见表
*

'总体样本分析
MKK

分化程度与对应
/V/

之

间存在相关性$

!

#

&%&.

&#而与
WT/

+

V/

+

/(/

及年

龄+血清
,QZ

水平及病灶最大径之间无相关性$

!

$

&%&.

&'见表
2

'

!!

注!

$,

为中分化
MKK

$黑箭头&肝胆期信号表现#病灶表现为低信

号%

$\

为病理图片$

MVc$&&

&

图
$

!!

中分化
MKK

!!

注!

*,

为低分化
MKK

$黑箭头&肝胆期信号表现#病灶变现为稍高

信号%

*\

为病理图片$

MVc#&&

&

图
*

!!

低分化
MKK

表
#

!!

$

组患者基线资料比较%

GUA

或
B

#

N

#

!

N

*

&

组别
)89/ )57/ )89V )57V V/

$

a

&

/V/

$

a

&

肝硬化组
*'*%&&

$

*&'%&&

#

.&'%&&

&

2+"%1"U#$"%.# .'.%&&

$

22#%&&

#

'.'%&&

&

#&$"%&&

$

+$$%&&

#

#*$"%&&

&

&%"U&%*$ $%.2

$

&%"&

#

2%*#

&

非肝硬化组
*"$%&&

$

$+1%&&

#

.1'%&&

&

..$%&'U#+'%'1 "2&%&&

$

2$.%&&

#

+.*%&&

&

#&2'%&&

$

1&#%&&

#

#*#$%&&

&

&%"#U&%2+ *%&&

$

#%..

#

.%'&

&

9

"

M 222%.&& X#%$+& 2$'%.&& 22&%&& X&%#&$ 2*'%&&&

! &%1&. &%$&1 &%.*# &%+&& &%1#1 &%'2"

组别
WT/

$

a

&

/ WT/

$

a

&

V /(/

$

/

&

/(/

$

V

& 年龄$岁& 病灶最大径$

>C

&

,QZ

$

&

;

"

)

&

肝硬化组
X.%$*

$

X##%+.

#

X#%&&

&

X$*%'#

$

X.+%*#

#

X#+%.'

&

&%+*U&%$2 &%.'U&%#" .$%2+U+%#* $%+&

$

$%$"

#

*%+&

&

#$%1"

$

*%2*

#

$*.%&&

&

非肝硬化组
X#&%&&

$

X*"%$.

#

X$%++

&

X21%$&

$

X""%$#

#

X#'%#.

&

&%+$U&%#1 &%"$U&%#+ .*%&'U1%" *%'&

$

$%#&

#

"%#&

&

*%"$

$

$%1&

#

$&%2$

&

9

"

M $2.%&&& $".%&&& &%$21 X&%+&# X&%$&* 2#.%&&& $.*%&&&

! &%#." &%2## &%+&. &%2$+ &%+2& &%*#' &%$2+

!!

注!

)89/

为平扫病灶信号强度值%

)57/

为平扫正常肝组织信号强度值%

)89V

为肝胆期病灶信号强度值%

)57V

为肝胆期病灶信号强度值%

V/

为强化率%

/V/

为相对强化率%

/(/

$

/

&为平扫病灶+肝组织信号强度比%

/(/

$

V

&为肝胆期病灶+肝组织信号强度比%

WT/

$

/

&为平扫信噪比%

WT/

$

V

&为肝胆期信噪比%

,QZ

为甲胎蛋白

表
$

!!

肝硬化组
MKK

分化程度与各指标的相关分析

指标
8 !

)89/ &%$+& &%#1"

)57/ &%&#1 &%1*&

)89V &%&1* &%"'#

)57V X&%##& &%"#"

V/

$

a

&

X&%$&* &%*.$

/V/

$

a

&

X&%2&" &%&..

WT/

$

a

&

/ &%$1+ &%#"'

续表
$

!!

肝硬化组
MKK

分化程度与各指标的相关分析

指标
8 !

WT/

$

a

&

V &%&2& &%+.'

/(/

$

/

&

&%*#1 &%#*+

/(/

$

V

&

&%#1# &%*+#

年龄
X&%&$& &%1$1

病灶最大径
X&%&$" &%1&"

,QZ X&%*1. &%&"$

!!

注!同表
#

*

+1#$

*

检验医学与临床
$&#+

年
+

月第
#.

卷第
#.

期
!

)<P-8EK?56

!

,B

;

B9:$&#+

!

S4?%#.

!

T4%#.



表
*

!!

非肝硬化组
MKK

分化程度与各指标的相关分析

指标
8 !

)89/ &%##" &%"+#

)57/ &%$'2 &%*$*

)89V &%&"" &%+#"

)57V &%&#$ &%1"'

V/

$

a

&

X&%$&2 &%2".

/V/

$

a

&

X&%""& &%&&'

WT/

$

a

&

/ X&%#"" &%...

WT/

$

a

&

V X&%*'+ &%#".

/(/

$

/

&

&%&+' &%'.+

/(/

$

V

&

&%#*. &%"*#

年龄
&%.1$ &%&$&

病灶最大径
X&%*.1 &%#+1

,QZ X&%&&2 &%1+1

!!

注!同表
#

表
2

!!

所有研究对象
MKK

分化程度与各指标的相关分析

指标
8 !

)89/ &%$&# &%$$"

)57/ &%#&+ &%.#'

)89V &%&.$ &%'."

)57V X&%&+# &%"$'

V/

$

a

&

X&%#1. &%$2&

/V/

$

a

&

X&%21& &%&&$

WT/

$

a

&

/ &%&+2 &%"#'

WT/

$

a

&

V X&%#*. &%2#+

/(/

$

/

&

&%$$. &%#'2

/(/

$

V

&

&%#." &%*21

年龄
&%$*+ &%#.&

病灶最大径
X&%#+$ &%$'*

,QZ X&%$$$ &%#+&

!!

注!同表
#

'

!

讨
!!

论

!!

MKK

是原发性肝癌中最常见的一类'术前准确

评价
MKK

的恶性程度#有利于治疗方案的制订及预

后的准确评估'目前对术前
MKK

分化程度评估手段

较少#且存在一定局限性'本研究中#首先进行肝硬

化组与非肝硬化组基线资料比较#结果显示各项指标

间存在可比性%然后对总体样本+肝硬化组及非肝硬

化组各项指标进行独立的统计分析'其次笔者将

WT/

+

V/

+

/V/

+

/(/

+年龄+血清
,QZ

水平及病灶最

大径与
MKK

分化程度进行相关分析#这样可以通过

多因素分析+增加结果的真实性+可信性#旨在探索术

前无创评估
MKK

分化程度'

[(-

等(

'

)对
+#

例肝硬

化+肝功能
,

级的
MKK

患者$共包括
#$$

个
MKK

病

灶&

_E!V]\!J3Z,

增强肝胆期
/(/

+

/V/

分析表明

高分化
MKK

肝胆期
/(/

及
/V/

明显高于中+低分

化
MKK

'而本研究结果显示肝硬化组中
/V/

+

/(/

等各项指标与
MKK

分化程度间无相关性$

!

$

&%&.

&#

分析原因笔者认为肝硬化本身会导致肝细胞功能下

降#从而影响肝细胞摄取功能#而肝硬化
MKK

的
_E!

V]\!J3J,

增强肝胆期信号就可能受到肝硬化+

MKK

本身细胞功能及不同分化程度
MKK

的多重因

素影响#具体原因有待进一步研究'而本研究中非肝

硬化组
/V/

与
MKK

分化程度呈负相关$

8dX&%""

#

!d&%&&'

&#分析结果可以看出部分
MKK

肝胆期也可

以摄取
_E!V]\!J3Z,

#根据文献(

1

)分析其分子机

制可能为病灶中肝细胞膜表面
],3Z

的表达'

-(N/,

等(

#&

)对
''

例
MKK

患者进行基因分析#其中

分化程度高的
MKK

有
#2

例#分化程度低的
MKK

有

"*

例#结果显示在分化程度高的
MKK

中
],3Z

的基

因表达呈强阳性#而在分化低的
"*

例
MKK

中只有
$

例
],3Z

的基因表达呈阳性#其余
"#

例均为阴性'

通过以上研究可以看出不仅是分化程度高的
MKK

#

而且有小部分分化程度低的
MKK

细胞
],3Z

的表

达也会上调#而
],3Z

是
_E!V]\!J3Z,

分子进入

肝细胞的主要载体#所以笔者认为这种因素可能会影

响肝胆期
MKK

的信号强度'而本研究非肝硬化组中

除
/V/

与
MKK

分化程度存在相关性外#肝胆期病灶

信号强度+

V/

+

/(/

与
MKK

分化程度均不存在相关

性#原因有待进一步研究'有研究表明肝胆期低信号

MKK

恶性程度较高#而且肝胆期低信号
MKK

患者血

清
,QZ

水平较高信号者高(

##

)

#而本研究结果显示肝

胆期病灶信号强度及血清
,QZ

水平与
MKK

分化程

度均未见相关性'

T]/(M(JV

等(

#$

)提出
MKK

患者

血清
,QZ

水平可能与
#

!

连环蛋白的表达有关#基于

本研究样本量较小#所以笔者认为可以在
,QZ

基因

表达方面通过大量本做进一步研究+探索#或许能解

决这方面的问题'

综上所述#笔者认为
_E!V]\!J3Z,

增强
-/(

肝胆期信号预测非肝硬化患者
MKK

分化程度有一定

的价值#而对预测肝硬化患者
MKK

分化程度的价值

有限'分析原因笔者认为本研究存在以下不足!$

#

&

纳入患者时存在选择性偏倚#本组仅纳入了
K3Z,

级

的患者%$

$

&样本量较小#这可能会导致统计结果存在

偏倚#因此仍需大样本进一步研究'
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