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  摘 要:目的 探讨动态增强磁共振成像(DCE-MRI)对宫颈癌患者病灶组织分化程度及微血管密度

(MVD)的评估价值。方法 选取2020年6月至2023年3月该院收治的宫颈癌患者65例作为宫颈癌组,均完

善DCE-MRI检查,另选取2021年1月至2023年3月因子宫内膜或膀胱类疾病(膀胱结石、膀胱憩室、膀胱炎

症)在该院进行DCE-MRI检查的65例健康宫颈患者作为对照组,以病理检查为金标准,分析DCE-MRI对宫

颈癌的诊断效能。采用免疫组化链霉菌抗生物素蛋白-过氧化物酶连接法检测两组 MVD并进行比较;记录两

组DCE-MRI定量参数[容量转移常数(Ktrans)、回流速率常数(Kep)、容积分数(Ve值)及表观扩 散 系 数

(ADC)]。根据组织分化程度将宫颈癌组分为低分化组(12例)、中分化组(27例)、高分化组(26例),比较不同

组织分化程度宫颈癌患者DCE-MRI定量参数水平。采用Pearson相关分析Ktrans、Kep、Ve值与 MVD的相

关性,采用Spearman相关分析Ktrans、Kep、Ve值与组织分化程度的相关性。结果 DCE-MRI诊断宫颈癌的

准确度为86.15%(112/130),灵敏度为83.08%,特异度为89.23%,阳性预测值为88.52%,阴性预测值为

84.06%,Kappa值为0.723。宫颈癌组Ktrans、Kep、Ve值及 MVD明显高于对照组,ADC明显低于对照组,差

异均有统计学意义(P<0.05)。低分化组的Ktrans、Kep、Ve值明显高于中分化组及高分化组,ADC明显低于

中分化组及高分化组,差异均有统计学意义(P<0.05)。相较于中分化组,高分化组的Ktrans、Kep、Ve值更

低,ADC更高,差异均有统计学意义(P<0.05)。Ktrans、Kep、Ve值与组织分化程度均呈负相关,与 MVD呈

正相关(P<0.05);ADC与组织分化程度呈正相关,与MVD呈负相关(P<0.05)。结论 DCE-MRI对宫颈癌

的诊断价值较高,且其定量参数与宫颈癌患者病灶组织分化程度及 MVD密切相关,应用DCE-MRI定量参数

可较好地评估宫颈癌患者病灶组织分化程度及 MVD变化。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

evaluation
 

value
 

of
 

dynamic
 

contrast-enhanced
 

magnetic
 

resonance
 

imaging
 

(DCE-MRI)
 

for
 

differentiation
 

degree
 

of
 

lesion
 

tissues
 

and
 

microvessel
 

density
 

(MVD)
 

in
 

patients
 

with
 

cervical
 

cancer.Methods A
 

total
 

of
 

65
 

patients
 

with
 

cervical
 

cancer
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

were
 

en-
rolled

 

in
 

the
 

hospital
 

as
 

cervical
 

cancer
 

group
 

from
 

June
 

2020
 

to
 

March
 

2023,and
 

all
 

completed
 

DCE-MRI
 

ex-
amination.A

 

total
 

of
 

65
 

patients
 

with
 

healthy
 

cervix
 

who
 

underwent
 

DCE-MRI
 

examination
 

for
 

endometrial
 

or
 

bladder
 

diseases
 

(bladder
 

stones,bladder
 

diverticulum,bladder
 

inflammation)
 

were
 

enrolled
 

as
 

control
 

group
 

from
 

January
 

2021
 

to
 

March
 

2023.Taking
 

pathological
 

examination
 

as
 

the
 

golden
 

standard,the
 

diagnostic
 

effi-
ciency

 

of
 

DCE-MRI
 

in
 

cervical
 

cancer
 

was
 

analyzed.MVD
 

in
 

both
 

groups
 

was
 

analyzed
 

by
 

immunohistochem-
istry

 

and
 

then
 

compared.DCE-MRI
 

quantitative
 

parameters
 

[volume
 

transfer
 

constant
 

(Ktrans),rate
 

constant
 

(Kep),volume
 

fraction
 

(Ve),apparent
 

diffusion
 

coefficient
 

(ADC)]
 

in
 

both
 

groups
 

were
 

recorded.According
 

to
 

tissue
 

differentiation
 

degree,patients
 

in
 

cervical
 

cancer
 

group
 

were
 

divided
 

into
 

low-differentiation
 

group
 

(12
 

cases),moderate-differentiation
 

group
 

(27
 

cases)
 

and
 

high-differentiation
 

group
 

(26
 

cases).The
 

quantita-
tive

 

parameters
 

of
 

DCE-MRI
 

in
 

cervical
 

cancer
 

patients
 

with
 

different
 

tissue
 

differentiation
 

degree
 

were
 

com-
pared.The

 

relationship
 

between
 

DCE-MRI
 

parameters
 

and
 

differentiation
 

degree
 

of
 

lesion
 

tissues
 

was
 

analyzed
 

by
 

Spearman
 

correlation,the
 

relationship
 

between
 

DCE-MRI
 

parameters
 

and
 

MVD
 

in
 

patients
 

with
 

cervical
 

cancer
 

was
 

analyzed
 

by
 

Pearson.Results The
 

accuracy,sensitivity,specificity,positive
 

predictive
 

value,nega-
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tive
 

predictive
 

value
 

and
 

Kappa
 

coefficient
 

of
 

DCE-MRI
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

cervical
 

cancer
 

were
 

86.15%,
83.08%,89.23%,88.52%,84.06%

 

and
 

0.723
 

respectively.Compared
 

with
 

control
 

group,Ktrans,Kep,Ve
 

and
 

MVD
 

were
 

significantly
 

higher,while
 

ADC
 

was
 

significantly
 

lower
 

in
 

cervical
 

cancer
 

group
 

(P<0.05).
Ktrans,Kep

 

and
 

Ve
 

in
 

low-differentiation
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

moderate-differentia-
tion

 

group
 

and
 

high-differentiation
 

group,while
 

ADC
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

moderate-differenti-
ation

 

group
 

and
 

high-differentiation
 

group
 

(P <0.05).Compared
 

with
 

moderate-differentiation
 

group,
Ktrans,Kep

 

and
 

Ve
 

were
 

lower,while
 

ADC
 

was
 

higher
 

in
 

high-differentiation
 

group
 

(P<0.05).Ktrans,Kep
 

and
 

Ve
 

correlated
 

negatively
 

with
 

tissue
 

differentiation
 

degree,while
 

correlated
 

with
  

positively
 

MVD
 

(P<
0.05).ADC

 

correlated
 

positively
 

with
 

tissue
 

differentiation
 

degree,while
 

correlated
  

negatively
 

with
 

MVD
 

(P<0.05).Conclusion DCE-MRI
 

has
 

high
 

diagnostic
 

value
 

in
 

cervical
 

cancer,and
 

DCE-MRI
 

quantitative
 

pa-
rameters

 

related
 

closely
 

to
 

differentiation
 

degree
 

of
 

lesion
 

tissues
 

and
 

MVD
 

in
 

patients
 

with
 

cervical
 

cancer,
which

 

can
 

better
 

evaluate
 

changes
 

of
 

differentiation
 

degree
 

and
 

MVD.
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  宫颈癌是临床常见的妇科恶性肿瘤之一,与人乳

头状瘤病毒(HPV)感染关系紧密[1]。研究显示,宫颈

癌早期无特异性症状,随着病情进展至晚期,可出现

阴道出血、全身衰竭等症状,使患者错过最佳治疗时

机,严重威胁患者生命健康[2-3]。故早期诊断、准确辨

别分期、及时治疗宫颈癌患者对降低其病死率,延长

其生存期尤为重要。动态增强磁共振成像(DCE-
MRI)为新型磁共振(MRI)功能成像技术,具有较高

的组织分辨率及多方位、多序列成像的特点,且具有

无电离辐射、无创伤、成像速度快,扫描平面和方向可

任意选择等优势。DCE-MRI通过在常规 MRI检查

基础上注射对比剂,可对肿瘤侵袭范围、血管通透性

及局部区域血流灌注等进行良好显像,从而区分肿瘤

病灶与正常组织的边界,有助于肿瘤鉴别,进一步提

高肿瘤诊断可靠性,是目前临床应用较为广泛的宫颈

癌检查方法之一[4-5]。组织分化程度与肿瘤恶性程度

相关,肿瘤恶性程度越高,组织分化程度越低,此时肿

瘤的有丝分裂更明显,侵袭性更强,预后更差[6]。另

有研究结果显示,肿瘤发生、发展的前提是血管生成

和持续性成长[7]。微血管密度(MVD)可反映肿瘤细

胞增殖能力,已被临床公认为评估血管生成的金标

准[8]。以往研究证实,DCE-MRI对评估宫颈癌分期

有重要价值[9-10],但目前关于DCE-MRI对宫颈癌组

织分化程度及 MVD的评估报道较为少见。因此,本
文旨在探讨DCE-MRI对宫颈癌患者病灶组织分化程

度及 MVD的评估价值,以期为临床宫颈癌的诊疗提

供依据。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2020年6月至2023年3月在

本院确诊的65例宫颈癌患者作为宫颈癌组,另选取

2021年1月至2023年3月因子宫内膜或膀胱类疾病

(膀胱结石、膀胱憩室、膀胱炎症)在本院进行DCE-
MRI检查的65例健康宫颈患者作为对照组。根据宫

颈癌患者组织分化程度,将其分为低分化组(12例)、

中分化组(27例)、高分化组(26例)。纳入标准:宫颈

癌组均经临床病理检查确诊为宫颈癌;对照组均经病

理检查确定无宫颈病变。排除标准:存在DCE-MRI
检查禁忌证;存在心脏、大脑等重要器官障碍;合并除

宫颈癌之外的恶性肿瘤;合并精神疾病;存在严重子

宫内 膜 病 变。宫 颈 癌 组:年 龄 50~80 岁,平 均

(55.45±11.04)岁;病程2~9个月,平均(5.13±
0.86)个月;大专及大专以下38例,大专以上27例;
存在恶性肿瘤家族遗传史40例,合并高血压疾病39
例;体质量指数(BMI)为(20.24±1.27)kg/m2。对照

组年龄21~68岁,平均(47.00±11.04)岁;病程2~9
个月,平均(5.24±1.02)个月;大专及大专以下32
例,大专以上33例;存在恶性肿瘤家族遗传史32例,
高血压42例;BMI为(19.93±1.52)kg/m2。两组患

者年龄比较,差异有统计学意义(P<0.05),但病程、
学历水平、遗传史、BMI、高血压比较,差异均无统计

学意义(P>0.05)。所有研究对象均充分了解本研

究,并签署知情同意书,本研究经本院医学伦理委员

会审批通过(批准文号:伦审2020K031A)。
1.2 检查方法 入组患者于术前均进行DCE-MRI。
采用GE

 

1.5T
 

MIR扫描仪进行盆腔常规 MRI扫描,
包括轴位T1WI,轴位、冠状位及矢状位

 

T2WI。轴位

DWI扫描条件:视野(Field
 

of
 

View,FOV)260
 

mm×
260

 

mm,TR:4
 

400
 

ms,TE:63
 

ms,激励次数:4,层
厚:4

 

mm,矩阵:192×192,b:50,800
 

s/mm2
 

。DCE-
MRI

 

矢状位扫描采用 T1
 

VIBE
 

序列。序列:FOV
 

260
 

mm×260
 

mm,TR:4.11
 

ms,TE:1.6
 

ms,矩阵:
154×154,层厚:2

 

mm,翻转角:
 

10°,对比剂:钆喷酸

葡胺注射液(Gd-DTPA),以高压注射器注射,流速为

2
 

mL/s,剂量位0.1
 

mmol/kg
 

,用生理盐水20
 

mL进

行冲洗,将得到的6期动态增强图像进行扫描,每期

扫描时间为22
 

s,从第2期开始扫描时注入对比剂。
将得到的图像利用Tissue

 

4D
 

软件进行分析,由经验

丰富的影像学医师进行阅片分析。在
 

View工作站
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下,调入
 

DWI
 

序列的表观扩散系数(ADC)图,对比基

础序列,手动绘制类圆形感兴趣区(ROI),测量3次取

其平均值作为 ADC。在肿瘤明显强化区选择 ROI
(30~50

 

mm2),采用Fast动脉输入函数得到容量转

移常数(Ktrans)、回流速率常数(Kep)及容积分数

(Ve值)等参数,均测量3次取其平均值。
病理分析:患者在进行手术或检查后,评估其病

灶组织分化程度,并将获得的病理标本采用4%甲醛

及石蜡固定包埋切面,采用免疫组化链霉菌抗生物素

蛋白-过氧化物酶连接法检测 MVD,MVD用 CD34
抗体标记。在光学显微镜下观察切片中肿瘤中心及

边缘的微血管,然后更换为入200倍视野,选取3个

视野计算微血管数,其平均值为 MVD。
1.3 观察指标 (1)比较宫颈癌组和对照组Ktrans、
Kep、Ve值、ADC及 MVD;(2)比较不同组织分化程

度宫颈癌患者 Ktrans、Kep、Ve值及 ADC;(3)分析

DCE-MRI定量参数与组织分化程度及 MVD的相

关性。
1.4 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件进行数

据处理及分析。符合正态分布的计量资料以x±s表

示,多组间比较采用方差分析,多组间中的两两比较

采用SNK-q 检验;计数资料以例数或百分率表示,组
间比较采用χ2 检验;采用Pearson相关分析Ktrans、
Kep、Ve值与 MVD的相关性,采用Spearman相关分

析Ktrans、Kep、Ve值与组织分化程度的相关性;以
病理检查结果为金标准,采用Kappa一致性分析判断

DCE-MRI对宫颈癌的诊断效能,Kappa值≥0.7表示

一致性较高,Kappa值介于0.4~0.7表示一致性中

等,Kappa值<0.4表示一致性较弱;计算DCE-MRI
诊断宫颈癌的灵敏度和特异度:灵敏度=真阳性例

数/(真阳性例数+假阴性例数)×100%;特异度=真

阴性例数/(真阴性例数+假阳性例数)×100%;误诊

率=假阳性例数/(假阳性例数+真阴性例数)×
100%;漏诊率=假阴性例数/(真阳性例数+假阴性

例数)×100%;阴性预测值=真阴性例数/(真阴性例

数+假阴性例数)×100%;阳性预测值=真阳性例

数/(真阳性例数+假阳性例数)×100%。以P<0.05
为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 DCE-MRI对宫颈癌的诊断价值分析 DCE-
MRI诊断宫颈癌的准确度为86.15%(112/130),灵
敏度为83.08%(54/65),特异度为89.23%(58/65),
阳性 预 测 值 为 88.52% (54/61),阴 性 预 测 值 为

84.06%(58/69),Kappa值为0.723。见表1。
2.2 宫 颈 癌 组 和 对 照 组 DCE-MRI定 量 参 数 和

MVD比较 宫颈癌组Ktrans、Kep、Ve值和MVD明

显高于对照组,ADC明显低于对照组,差异均有统计

学意义(P<0.05)。见表2。
2.3 不同组织分化程度宫颈癌患者DCE-MRI定量

参数比较 低分化组的Ktrans、Kep、Ve值明显高于

中分化组及高分化组,ADC明显低于中分化组及高

分化组,差异均有统计学意义(P<0.05)。与中分化

组比较,高分化组的Ktrans、Kep、Ve值更低,ADC更

高,差异均有统计学意义(P<0.05)。见表3。
表1  DCE-MRI对宫颈癌的诊断价值分析(n)

DCE-MRI
金标准

阳性 阴性
合计

阳性 54 7 61

阴性 11 58 69

合计 65 65

表2  宫颈癌组和对照组DCE-MRI定量参数和 MVD比较(x±s)

组别 n Ktrans
 

(min) Kep(min) Ve值(%) ADC(×10-3
 

mm2/s) MVD

宫颈癌组 65 0.34±0.09 0.59±0.14 0.56±0.12 0.57±0.13 62.37±10.25

对照组 65 0.21±0.04 0.28±0.06 0.31±0.07 0.84±0.19 41.26±10.30

t 10.642 16.409 14.508 -9.455 11.712

P <0.001 <0.001 0.013 0.030 <0.001

表3  不同组织分化程度宫颈癌患者DCE-MRI定量参数比较(x±s)

组别 n Ktrans
 

(min) Kep(min) Ve值(%) ADC(×10-3
 

mm2/s)

低分化组 12 0.48±0.12 0.72±0.18 0.69±0.17 0.76±0.20

中分化组 27 0.36±0.10a 0.64±0.15a 0.61±0.14a 0.82±0.19a

高分化组 26 0.23±0.05ab 0.41±0.11ab 0.55±0.12ab 0.94±0.22ab

F 35.731 26.529 4.304 3.940

P <0.001 <0.001 0.018 0.025

  注:与低分化组比较,aP<0.05;与中分化组比较,bP<0.05。
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2.4 相关性分析 Ktrans、Kep、Ve值与组织分化程

度均呈负相关,与 MVD呈正相关(P<0.05);ADC
与组织分化程度呈正相关,与 MVD呈负相关(P<
0.05)。见表4。

表4  相关性分析

项目
Ktrans

r P

Kep

r P

Ve值

r P

ADC

r P

组织分化程度 -0.642 <0.001 -0.423 <0.001 -0.377 <0.001 0.311 <0.001

MVD 0.221 0.027 0.215 0.032 0.328 0.012 -0.407 <0.001

3 讨  论

  近年来,随着生活方式的改变,宫颈癌的发病率

逐渐升高且发病人群趋于年轻化[11]。本病具有较高

的发病率和病死率,且极易与其他妇科疾病混淆,导
致病情加重从而引起患者输尿管梗阻,造成尿毒症等

严重并发症[12-13],给患者的生命健康造成一定影响。
因此,早期发现并予以干预措施对改善患者预后,延
长生存期有积极作用。随着影像学技术的不断发展,
DCE-MRI的应用价值被临床医师所关注,其主要依

赖于病变组织的微循环改变,通过连续、快速的成像

序列,获得能够反映在注入对比剂各时期组织强化情

况的一系列连续动态增强过程的图像,通过软件后处

理可获得反映组织微循环功能的各种参数,有助于了

解病灶微血管的渗透情况及血流灌注情况,从而准确

评价肿瘤组织分化程度和微血管情况,且图像质量也

较常规 MRI明显提高[5,14]。因此,本研究将 DCE-
MRI应用于宫颈癌患者中,进一步探讨其对宫颈癌患

者病灶组织分化程度及 MVD的评估价值,旨在为临

床宫颈癌的早期诊断和治疗提供更多参考依据。
本研究中两组年龄比较,差异有统计学意义(P<

0.05),可能是与纳入的研究对象疾病不同有关。本

研究结果显示,DCE-MRI诊断宫颈癌的准确度为

86.15%(112/130),灵敏度为83.08%(54/65),特异

度为89.23%(58/65),阳性预测值为88.52%(54/
61),阴 性 预 测 值 为84.06%(58/69),Kappa值 为

0.723。这一结果表明DCE-MRI与病理检查的一致

性较高,提示DCE-MRI对宫颈癌有较高的诊断价值,
或可成为早期宫颈癌的诊断依据,为临床术前提供更

丰富的信息。考虑原因为DCE-MRI可对组织微循环

特点如血管分布、大小、异质性等进行定量评估,还可

量化各个阶段的强化特点,从而反映出肿瘤细胞相关

信息,对提高宫颈癌的诊断价值有重要意义。
利用DCE-MRI得到Ktrans、Kep、Ve值及ADC

等定量药物代谢动力学参数,对于评价宫颈癌患者的

微循环特性及肿瘤相关特征具有重要作用,其中

Ktrans为对比剂从血管内渗透到血管外细胞外间隙

的能力;Kep是单位体积内对比剂从血管外细胞外间

隙回流到血管内的转移率;Ve值为血管外细胞外空

间容积分数;ADC可反映肿瘤细胞水分子的扩散能

力,同时也反映出肿瘤组织构成的情况[15-16]。MVD
是单位面积内血管数量,可反映肿瘤微血管的形成,
其值越大,肿瘤血供越丰富,肿瘤发生侵袭和转移的

风险越大[17]。本研究结果显示,宫颈癌组较对照组

Ktrans、Kep、Ve值及 MVD更高,ADC更低,可能是

因为宫颈癌患者组织中不成熟新生血管较多,血供较

为丰富,血管通透性较大,血流速度加快,使对比剂更

易进入组织间隙中,导致对比剂从血管内向外渗透的

量增大[18],从而使 Ktrans、Kep、Ve值、MVD升高。
同时宫颈癌患者肿瘤细胞繁殖增强且细胞密度高,细
胞核比例较大,细胞外的容积减少,使水分子的扩散

受到细胞膜的抑制,在DCE-MRI中表现为高信号,导
致ADC降低。赵晓艳[19]的研究结果显示,宫颈癌患

者Ktrans、Kep、Ve值明显高于正常宫颈者,本研究与

其结果基本类似。
本研究结果显示,低分化组的Ktrans、Kep、Ve值

均明显高于中分化组及高分化组,ADC明显低于中

分化组及高分化组,且相较于中分化组,高分化组的

Ktrans、Kep、Ve值更低,ADC更高,提示 DCE-MRI
定量参数可能与宫颈癌患者组织分化程度密切相关。
肿瘤恶性程度高则分化程度低,肿瘤细胞增殖速度加

快,促使新生血管的生成增多,使肿瘤病灶组织对机

体的侵犯程度加重,导致血管密度和通透性增加,最
终造成Ktrans、Kep、Ve值明显升高。又因肿瘤组织

分化程度越差时细胞越密集,导致细胞外容积减少,
使水分子扩散受限,加之肿瘤细胞有丝分裂加快,造
成ADC降低。且相关性分析也显示Ktrans、Kep、Ve
值与组织分化程度均呈负相关,ADC与组织分化程

度呈正相关,进一步证实了DCE-MRI定量参数与宫

颈癌患者组织分化程度有关。本研究结果还显示,
MVD与Ktrans、Kep、Ve值呈正相关,与 ADC呈负

相关,表明DCE-MRI定量参数可反映宫颈癌患者肿

瘤血管生成情况。MVD升高时说明新生血管越多,
且分化程度越差,血管增生越明显,显像血管也越多,
致使血 管 通 透 性 升 高,血 流 速 度 加 快,最 终 导 致

Ktrans、Kep、Ve值、ADC出现异常变化。故临床可

通过DCE-MRI定量参数评估 MVD,从而评估宫颈

癌组织分化程度。
综上所述,DCE-MRI对宫颈癌的诊断价值较高,
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且其定量参数Ktrans、Kep、Ve值、ADC与宫颈癌病

灶组 织 分 化 程 度 及 MVD 关 系 密 切,临 床 可 通 过

DCE-MRI定量参数对宫颈癌患者组织分化程度及

MVD予以评估,从而指导临床治疗方案的制订。本

研究的局限性在于纳入样本量偏少,结果可能存在偏

倚性,临床应扩大样本量进一步加以验证。
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