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#摘要$
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目的
!

研究头颈部肿瘤
1B

灌注成像和微血管密度!
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*VQ

"的相关性#探讨其在评

价肿瘤血管丰富程度及鉴别良*恶性肿瘤中的应用价值&方法
!

将
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例头颈部肿瘤分成
'

组%

A

组
#*

例#良性

乏血供肿瘤$

O

组
#'

例#良性富血供肿瘤$

1

组
#!

例#恶性肿瘤&术前对所有肿瘤行
1B

灌注检查#用后处理软

件绘制时间
8

密度曲线!
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"#并计算感兴趣区的最大密度投影!
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和毛细血管通透性!
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"等参数&同时切取与
1B

灌注相同层面的组织切片#行
1Q'$

抗

体免疫组织化学染色#观察分析各
1B

灌注成像在
'

组肿瘤之间表现的差异及其与
*VQ

的相关性&结果
!

头

颈部肿瘤
1B

灌注成像
BQ1

显示#良性肿瘤!

A

组
0O

组"出现
I

型
BQ1

的频率明显高于恶性肿瘤!

1

组"!

>.
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"#恶性肿瘤中以
(
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型
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为主&
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组和
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*

OV

及
O!

均比
A

组明显高!
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*VQ

在
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组肿瘤之间差异无统计学意义!
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相关性分析表明在
'

组肿瘤中
*VQ

与
*I>

*

OV

均呈正相关!

>

$
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#
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值分别为
"0$#
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"0'%!

"&结论
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1B

灌注成像的
BQ1

形态*

*I>

和
OV

等可间接反映头

颈部肿瘤血管生成情况#结合
*VQ

有助于鉴别良性乏血供肿瘤*良性富血供肿瘤及恶性肿瘤&
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肿瘤血管生成在肿瘤的发生*发展及转移过程

中起关键作用+

#+!

,

&多项研究表明在头颈部肿瘤患

者中#肿瘤血管生成会增加局部复发和远处转移的

风险#降低生存率#显著影响患者的预后+

'+%

,

&

1B

灌注成像作为一种功能成像技术可以活体评估肿瘤

组织的血流供应情况#从而间接反映肿瘤血管生成

的丰富程度+

*+&

,

&肿瘤内微血管密度!

9'-32(+44+:

#+%4'/
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#

*VQ

"代表了肿瘤新生血管的丰富程

度+

)+#"

,

#研究报道
*VQ

和头颈部肿瘤患者的预后

密切相关#较高的
*VQ

可提示预后不良#然而

*VQ

测定需依赖活体组织+

#

#

)

#

##

,

&本文收集
$#

例

头颈部肿瘤患者资料#探讨
1B

灌注成像表现与

*VQ

的相关性#旨在从全新的角度探讨头颈部肿

瘤的影像学表现和分子生物学特性之间的关系#从

而为临床诊断*治疗和估计预后提供更多的信息&

材 料 和 方 法

病例资料
!

此前瞻性研究已获得复旦大学附属

眼耳鼻喉科医院伦理审查委员会的批准#且在试验

前获得患者的书面知情同意书&本研究包括头颈部

肿瘤患者
$#

例#其中男
!'

例#女
#&

例#年龄
!!

%

($

岁&原发肿瘤包括腮腺
!"

例*颞骨
##

例!外耳

道
(

例#乳突部
'

例及岩尖部
#

例"*咽旁间隙
(

例*

颞下窝
#

例*颈静脉孔
#

例和翼腭窝
#

例&所有肿

瘤的手术标本均经组织病理学诊断#且被分成了
'

组!

A

组
#*

例#良性乏血供肿瘤$

O

组
#'

例#良性富

血供肿瘤$

1

组
#!

例#恶性肿瘤"&

&B

扫描
!

试验采用
#*

排西门子螺旋
1B

机进

行扫描成像&所有病例于
1B

灌注扫描前先行
1B

平

扫#选取肿瘤最大直径相邻两层作为靶层面行
1B

灌

注扫描!避开大片钙化和囊变区"&使用高压注射器

经肘静脉注入
%"9F

对比剂!碘帕醇#

'""9

5

'

9F

"#

注射速率
$9F

'

4

&注药
$4

后开始动态
1B

扫描#扫

描参数%

#!"NV

'

#""9A

#层厚
#!99,!

#时间间隔

#4

#总共扫描时间
$"4

&灌注扫描结束后
'9'%

行常

规增强扫描#参数如下%

#!"NV

'

#&"9A

#层厚
%99

#

矩阵
%#!,%#!

#视野
!'"99,!'"99

&

将灌注扫描所得图像传到西门子工作站#根据

>$/:$N

算法用
>+3="4'2%

软件中的体部肿瘤程序进

行计算&所有图像分析过程由
!

名双盲的头颈部影

像医师共同完成&将同侧颈内或颈外动脉作为输入

动脉#生 成 最 大 密 度 投 影 !
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"等灌注参数的伪彩图&选取肿瘤

直径最大的层面#若肿瘤均匀强化#则感兴趣区

!

3+

5

'2%2='%/+3+4/

#

?TI

"至少包括所选层面肿瘤

%"S

的面积$若肿瘤不均匀强化#则以肿瘤强化最明

'*#



!

王
!

杰#等
0

头颈部肿瘤
1B

灌注成像与微血管密度!

*VQ

"的相关性研究

显处为
?TI

#避开明显的血管*坏死囊变区和钙化

灶#选
'

次取平均值+

#!

,

&最后获得所选
?TI

的时

间.密度曲线!
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BQ1

"和
*I>

*

OV

*

O!

*

*BB

*

1>

等
1B

灌注参数值&

免疫组化检查
!

所有患者在
1B

灌注检查后均

尽快行肿瘤切除术#手术标本用
$S

甲醛固定#将标

本按
1B

扫描的位置摆放#在肿瘤最大直径层面切

取厚
'

%

%99

的标本并制成蜡块备用&将石蜡包

埋标本制成
$

&

9

厚的切片#每例连续
!

张切片#

#

张用于常规苏木精
8

伊红!

E7

"染色#另
#

张用于鼠

抗人
1Q'$

单克隆抗体!福州迈新生物技术有限公

司"染色并进行
*VQ

计数&先在低倍镜下!

,$"

"

选取
%

个肿瘤血管最丰富的视野#其中
'

个在肿瘤

的中心部位#

!

个位于肿瘤的边缘部位#同时避免坏

死等区域&在高倍镜!

,!""

"下分别观察所选的
%

个视野#用
I8,2:"/'2%

软件!加拿大
@$/"3+J+%+

公

司"自动计算每个视野中血管所占面积的百分比并

计算
%

个视野的平均值+

#!

,

&

统计学分析
!

采用
,>,,#*0"

统计软件对所得

数据进行分析&不同类型
BQ1

在
'

组肿瘤间的分

布差异用
!'46+3

确切概率法检验#

'

组肿瘤之间灌

注参数的比较用非参数
*$%%8C6'/%+

;

检验#用

>+$342%

相关系数来评估
*VQ

与各灌注参数的相

关性&

>

$

"0"%

为差异有统计学意义&

结
!!!

果

头颈部肿瘤的
BK&

形态
!

根据达峰时间!

/'9+/2

.

+$N

#

BB>

"和廓清指数!

M$462"/3$/'2

#

C?

"#将
BQ1

分

成
'

种类型+

#'

,

&其中#

BB>

为达到强化峰值所需的时

间$

C?

!

S

"

.

!强化峰值
+

注入造影剂
$$4

后的密

度"'!强化峰值
+

注入造影剂前的密度"

,#""S

&

I

型

BQ1

!缓慢上升型#图
#

"的
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%
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且
C?

&

"

$

(

型

BQ1

!速升速降型#图
!

"的
BB>

&
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且
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%

'"S

$

)

型
BQ1

!速升缓降型"的
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且
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&

'"S

&
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组肿瘤
BQ1

走势类型见表
#

&

A

组出现
I

型
BQ1

的

频率明显高于
O

组和
1

组!

>."0""'

#

"0"""

"&

(

型

BQ1

仅在
O

组和
1

组中出现&

)

型
BQ1

的出现频率

在
'

组间差异无统计学意义&良性肿瘤!

A

组
0O

组"

出现
I

型
BQ1

的频率明显高于恶性肿瘤!

1

组"#良*恶

性肿瘤出现
I

型
BQ1

频率的差异有统计学意义!

>.
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组之间的比较结果见表
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和图
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及
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"0"#
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组的
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A
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>.
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*I>
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1

组高!

>."0"$$

"#但两

组间的数据有重叠&

*BB

值和
*VQ

在
'

组间的

差异无统计学意义&良*恶性肿瘤之间的
1B

灌注

参数差异无明显统计学意义&
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*
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讨
!!!

论

头颈部肿瘤灌注
BK&

的形态
!

1B

灌注成像可

以评估头颈部肿瘤的血供情况#不同的
BQ1

形态

主要反映了肿瘤血流灌注的差异+

#$

,

#从而进一步反

映肿瘤微循环情况&本组实验结果显示#良性乏血

供肿瘤!

A

组"出现
I

型
BQ1

的频率明显高于良性

富血供肿瘤!

O

组"#即
I

型
BQ1

可以帮助鉴别良性

乏血供和富血供肿瘤&此外#良性肿瘤!

A0O

组"

出现
I

型
BQ1

!缓慢上升型"频率明显高于恶性肿

瘤!

1

组"!

>."0""'

"#可能是由于良性肿瘤尤其是

良性乏血供肿瘤血液供应相对较少#血管壁较完

整+

#$

,

#故
I

型
BQ1

还有助于鉴别头颈部良*恶性肿

瘤&恶性肿瘤以
(

型!速升速降型"和
)

型!速升缓

降型"曲线为主#且
(

型
BQ1

仅在
O

组和
1

组中出

现&恶性肿瘤内新生血管丰富#血管内皮细胞连接

松散#内皮基底膜发育不完善+

#$

,

#对比剂快速进入

后又快速流出#形成一尖波峰#故
(

型
BQ1

可以帮

助鉴别良性乏血供肿瘤与良性富血供肿瘤及恶性肿

瘤&

O

组内的某些肿瘤如
C$3/6'%

瘤和乳头状瘤的

BQ1

形态也为
(

型#可能与其内毛细血管网较丰富

且血管壁不完整有关+

#%

,

&因此#

BQ1

的不同形态

可以反映血管微循环的改变#进而帮助鉴别头颈部

良*恶性肿瘤&

头颈部肿瘤的
&B

灌注参数
!

关于
1B

灌注参

数鉴别头颈部良*恶性肿瘤有 不同 的 研 究 报

道+

#$

#

#*+#(

,

&

?"9D2:#/

等 +

#*

,的研究表明头颈部良

性肿瘤较恶性肿瘤有较低的
O!

值及较高的
*BB

值&然而#

O'4#$4

等 +

#(

,报道腮腺良性肿瘤的
OV

和

O!

值比恶性肿瘤明显高&与此两种观点不同#杨智

云等+

#$

,认为头颈部良*恶性肿瘤之间的
1B

灌注参

数差异无统计学意义&我们的结果与其结果一致&

另外#良性富血供肿瘤!

O

组"和恶性肿瘤!

1

组"的

*I>

#

OV

及
O!

值均明显高于良性乏血供肿瘤!

A

组"明显高!

>

均
$

"0"#

"&

*I>

参数能反映灌注状

态的整体水平和平均程度+

#&

,

#由于
O

组和
1

组较
A

组新生血管更丰富#其整体灌注程度更明显#故

*I>

值增高&

O

组和
1

组的
OV

值明显增高反映了

肿瘤内丰富的新生血管所导致的血管床增加$

O!

值

增高则反映了
O

组和
1

组内新生血管有大量动静

脉分流+

#)

,

&因此#

*I>

*

OV

和
O!

可以反映头颈部

肿瘤血管生成的丰富程度#据此可以将良性乏血供

肿瘤分别与良性富血供肿瘤及恶性肿瘤进行鉴别&

然而#

OV

和
O!

在
O

组和
1

组之间差异无统计学意

义!

>

%

"0"%

"&原因可能是良性富血供肿瘤内有很

多微血管#且其细胞及基质的含量也较丰富#从而导

致较高的
*I>

*

OV

和
O!

值$同时#恶性肿瘤中的坏

死部分会明显影响
1B

灌注成像参数+

#(

,

#引起

*I>

*

OV

和
O!

值降低&另外#

O

组的
1>

值比
A

组

明显高!

>."0""!

"#可能与
O

组中某些肿瘤如

C$3/6'%

瘤和乳头状瘤血管壁不完整#导致肿瘤血

管的通透性增加有关+

#%

,

#从而有助于鉴别良性乏血

供与富血供肿瘤&

头颈部肿瘤的
-YK

及其与
&B

灌注成像表现

的关系
!

目前广泛认为肿瘤血管生成对肿瘤生长有

极其重要的作用+

!"

,

#而
*VQ

是反映肿瘤新生血管

的0金标准1

+

)+#"

,

#有研究认为
*VQ

可间接反映肿

"*#
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1B

灌注成像与微血管密度!

*VQ

"的相关性研究

瘤的恶性程度+

!#

,

&然而#本组实验中
*VQ

在
'

组

肿瘤间差异无统计学意义#与杨智云等+

#$

,和
F'

等+

!!

,等的研究结果一致&原因可能为不同病理类

型的肿瘤血供差异大*血管丰富程度相近所致+

#$

,

#

另外
*VQ

计数和组织取材的误差也会影响实验结

果&因此#我们不能仅依据肿瘤局部
*VQ

来帮助

鉴别头颈部肿瘤的良*恶性情况&

1B

灌注参数可以定量评估肿瘤的血管生成情

况#且其可有效评估抗血管生成药物的化疗疗

效+

!'+!$

,

&因此#

1B

灌注参数与肿瘤血管生成的组

织学指标
*VQ

之间可能有一些相关性&

A46

等+

#

,

证实了头颈部鳞癌中
*VQ

分别和
OV

及
O!

呈正

相关#杨智云等+

#$

,也证明了头颈部肿瘤中
*VQ

与

O!

等参数呈正相关&本研究显示在
A

组中
*VQ

与
*I>

呈正相关#

1

组中
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与
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*VQ

与
1B

灌注参数无

相关性#但在所有
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*VQ

与
*I>
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OV

均有较

明显的正相关性#可能由于不同组肿瘤的血管生成

情况及微循环不同所造成&因此#
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结合
1B
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及恶性肿瘤进行区分#并且由于
I

型
BQ1

可鉴别

良*恶性肿瘤#故
*VQ

结合
1B

灌注成像表现可进

一步鉴别这
'

组肿瘤&

本研究尚有一些缺点与不足之处&首先#由于

样本量较小及
'

组肿瘤的
1B

灌注参数数据有部分

重叠#故需要增加样本量来进一步证实
1B

灌注成

像在评估头颈部肿瘤血管生成情况中的作用$其次#

本实验中
1B

灌注扫描时间仅为
$"4

#较长的扫描

时间可以提供更多的反映肿瘤微循环的信息$再次#

我们的研究使用的是
#*

排螺旋
1B

#使用更高排数

的
1B

机可以获得更精确的数据&

总之#本组研究表明
1B

灌注成像可以鉴别良

性乏血供肿瘤*良性富血供肿瘤及恶性肿瘤#且在所

有
'

组中
*I>

*

OV

均和
*VQ

呈正相关#即
1B

灌

注可评估头颈部肿瘤血管生成情况#从而为临床治

疗方法选择*疗效判定及预后评估提供更加客观的
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