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磁共振扩散加权成像在肝癌化疗栓塞术
后疗效评价中的应用
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　　［摘要］　经导管肝动脉化疗栓塞术(transcatheter arterial chemoembolization，TACE)是临床不可切除肝癌的

主要治疗方法，扩散加权成像(diffusion weighted imaging，DWI)作为一种无创的MRI功能成像，能先于肿瘤形态

学改变，观察到肿瘤的功能改变，在肝癌化疗栓塞术后的随访中，能够及时、准确地检测到肝内新发病灶，鉴

别肿瘤组织的坏死和残留。
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　　［Abstract］ Transcatheter arterial chemoembolization (TACE) is the main treatment method for advanced 
hepatocellular carcinoma (HCC). As a non-invasive functional MR imaging, diffusion weighted imaging (DWI) can 
reflect the functional changes in tumor before morphologic changes. In the follow-up of HCC after TACE, DWI can 
detect new lesions and distinguish necrotic neoplastic tissue and residual neoplastic tissue timely and accurately.
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　　原发性肝癌(hepatocellular carcinoma，HCC)
是严重危及人类健康的常见恶性肿瘤之一，居全

球恶性肿瘤第6位［1］。我国每年肝癌死亡人数占

全球肝癌死亡人数的53%［2］，约75%的肝癌患

者由于有乙型肝炎病毒感染背景合并肝硬化、肝

功能损害、肿瘤多中心发生以及早期扩散和转

移，在发现时已失去手术机会［1］。介入治疗是

目前公认的对不可切除中、晚期肝癌的主要治疗

手段，其中经导管肝动脉化疗栓塞(transcatheter 
arterial chemoebolization，TACE)是肝癌介入治

疗的主要方法［3］。由于肝癌具有丰富侧支循 

环［4］，滋养血管栓塞常不完全，造成肝癌极易

复发，患者一般需要接受数次TACE术，术后随

访及时和准确评价疗效是TACE术取得良好疗效

的重要保证。     
由于TACE术后病灶组织成分复杂，目前仍无最

佳影像学方法对术后的疗效进行准确的判断。

近年，随着功能影像学的兴起，其在肿瘤疗效

的预测和早期评价方面显出优势，具有广阔的

临床应用前景，本研究就扩散加权成像(diffusion 
weighted imaging，DWI)对肝癌TACE术后早期疗

效的评价做一综述。

1　肝癌TACE术后随访常用检查及评价方法

　　肝癌TACE术后的随访方法包括CT、MRI、
PET、B超和DSA等，目前最常用的检查方法

是CT检查，能够较准确地显示病灶的位置、大

小、形态、数目及碘油的沉积情况，但高密度的

碘油会产生伪影，可能会掩盖有活性的肿瘤组

织；MRI具有良好的组织分辨率，无辐射，且碘
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油对MRI信号无明显影响，但部分小病灶极易

漏诊；PET价格昂贵；DSA为有创伤性检查，

一般不作为常规随访方法；B超检查方便，但受

检查者水平影响较大，且难以确定肿瘤的坏死

程度。

　　目前肿瘤治疗疗效评价以病理检查为金标

准，但这种方法重复实施的可行性差，具有

创伤性和滞后性。既往临床上常用实体瘤疗

效评价标准(response evaluation criteria in solid 
tumors，RECIST)来评价非手术切除恶性肿瘤

的治疗效果，该标准主要的评价指标是肿瘤大

小的变化，而不能评价TACE术后引起的肿瘤

细胞坏死［3］。修订RECIST标准虽然增加了对

治疗引起肿瘤坏死的考虑，但却未提出量化的

标准［5］。然而，TACE术后肿瘤大小的改变常

在1个月以后，所以它们评价肝癌TACE术后早

期疗效的能力非常有限［6］。术后肿瘤组织功能

状态的改变则要比形态学改变早的多，DWI是
一种MRI功能成像方法，通过观察活体组织内

水分子的微观运动，能够早期发现TACE术后

肿瘤组织的功能学变化［7］，研究表明，DWI有
望成为肝癌TACE术后疗效判断及随访的有效 

手段［8］。

2　DWI的工作原理及重要参数

2.1　DWI的工作原理

　　DWI通过检测活体组织内水分子的无规则

运动，间接反映组织微观结构及功能变化，为

诊断疾病提供信息［9］。活体组织中水分子的

扩散受多种因素制约，包括细胞数量、细胞间

隙、细胞膜通透性、大分子蛋白含量、组织均

匀程度等，临床上常用表观弥散系数(apparent 
diffusion coefficient，ADC)作为DWI的定量测量

标准，所以，DWI既能通过组织不同的信号强

度观察形态学改变，又能通过ADC值对组织进

行量化分析，属形态和功能双重成像［10］。

　　原发性肝癌的肿瘤细胞密集，细胞间隙

小，水分子运动受限，癌灶在DWI图像上呈高

信号，ADC值较低［11］。肝癌细胞分化越差，

细胞数越多，细胞排列也越紧密，可引起水分

子扩散受限从而使ADC值降低。在TACE术后，

由于碘油栓塞末梢血管致肿瘤缺血、缺氧及局

部高浓度细胞毒作用，使肿瘤细胞膜通透性增

加、破裂、崩解，大量细胞内液漏出，组织

间隙扩大，造成细胞外水分子自由扩散增加，

使肿瘤区域平均ADC值升高［12］。肿瘤坏死越

多，其平均ADC值越高，通过测定肝癌介入治

疗前、后肿瘤ADC的平均值，即可判断治疗疗

效及复发情况。

2.2　b值

　　b值即扩散梯度系数，b值的选择会影响

DWI对肝癌的显示。DWI反映的是体素内的水

分子运动，当增大到一定程度，水分子的布

朗运动对DWI的信号影响逐渐加重，而血流

灌注的水分子运动已超出1个体素范围，这时

DWI所反映的主要是组织内水分子的布朗运 

动［10］。即b值越小，水分子扩散的比例越小，

受血流灌注的影响越大；相反，b值越高，水

分子扩散的比例越大，局部血流灌注对水分子

运动的影响越小。因此，要想利用ADC值准确

地反映组织内水分子的热运动水平，应选较大

的b值。但是，高b值意味着需要较长的TE成

像，对于肝脏这种T2值较短的器官来说，图像

的信噪比就会明显下降，影响图像质量。袁正

等［13］发现b值为500 s/mm2时能够得到较佳图像

信噪比，同时也能准确地区分坏死组织与活性

肿瘤组织。关于肝癌TACE术后DWI检查时b值

的取值，大部分学者认为b值取400～600 s/mm2

时，能够得到最佳的病灶和正常组织的图像对 

比度［13］。 
3　DWI评价肝癌TACE术后疗效

3.1　TACE术后病灶信号特征

　　TACE术后，碘油沉积区的信号较复杂，在

DWI上表现为低、等或稍高信号的混杂，可能

是由于有的碘油沉积区肿瘤组织完全坏死而呈

低信号，有的碘油沉积灶内部还存在肿瘤活性

组织而呈等或稍高信号［14］。有研究［15］显示，

碘油沉积完整组，CT表现为形态光整的高密

度碘油沉积灶，DWI表现为均匀低信号，DSA
造影见碘油沉积完整，未见肿瘤染色；碘油沉

积灶部分缺损组，CT表现为病灶内大部分被碘
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油充填，但形态不完整，出现局部缺损，增强

后，局部缺损区可见强化，DWI上病灶大部分

呈低或稍低信号，碘油缺损区为高信号，DSA
造影见病灶内部出现肿瘤染色；碘油少量沉积

组，CT见病灶中碘油沉积不完整，呈不规则散

在分布，增强后见病灶内存在大量肿瘤组织，

强化明显，中央出现或多或少坏死区，强化不

明显或无强化，在DWI上散在分布的碘化油沉

积区表现为低信号，CT图像上的坏死区表现为

低或稍低信号，肿瘤活组织为高信号，DSA造

影可见大量肿瘤染色，病灶中央为乏染色区；

无或极少量碘油沉积组，CT图像上偶见小点

状高信号，增强后可见肿瘤活组织强化，中央

坏死区无明显强化，DWI上病灶中央信号低，

周围信号高，与CT上强化的肿瘤组织相一致，

DSA造影表现为病灶周围部染色明显，中央出

现大或小的乏血供区。

　　新发病灶在T1WI上表现为低信号，T2WI上
表现为稍高或较高信号，部分小病灶(<1.0 cm)
在T2WI上信号相对较低，极易漏检或不能显

示［14］ ，在DWI上均为高信号。袁正等［14］发

现，新发病灶在DWI上与T2WI相比，具有更高

的对比信噪比，这是由于肝癌含水量增多，水

分子自由扩散运动受限，在DWI上其信号强度

明显升高，所以DWI是检测肝内新发病灶的敏

感序列。

　　TACE术后病灶的残留或复发组织在DWI
上表现为局部稍高或高信号，主要是由于局部

的细胞密度较高，水分子运动受限所致，而术

后病灶内部的坏死组织，表现为CT平扫呈较低

密度，增强后无明显强化，DSA检查局部无明

显染色，这些区域在DWI上表现为不规则的较

低或低信号，推测主要是由于肿瘤细胞发生坏

死，细胞膜破裂、溶解、细胞数量减少，水分

子运动不受限所致。

3.2　ADC值定量评价TACE术后治疗反应

　　TACE术后各组织ADC值由低到高依次

为：术前肿瘤组织<术后残留肿瘤组织<肝组

织<术后复发肿瘤组织<术后凝固性坏死肿瘤

组织［10］。利用各组织ADC间具有差异的性

质，可鉴别TACE术后坏死组织与残留肿瘤组

织或复发肿瘤组织。范卫君等 ［10］的研究发

现，当b值为1 000、500和300 s/mm2时，对应

的术前肿瘤组织ADC值为(1.02±0.19)×10-3、 

(1.42±0.26)×10-3和(1.78±0.12)×10-3 mm2/s，

凝固性坏死组织的ADC值分别为(1.68±0.32) 
× 1 0 - 3、 ( 1 . 9 1 ± 0 . 5 1 ) × 1 0 - 3和 ( 1 . 9 4 ± 0 . 5 4 ) 
× 1 0 - 3  m m 2/ s ， 复 发 肿 瘤 组 织 的 A D C 值 分 别 

为 ( 1 . 2 8 ± 0 . 0 7 ) × 1 0 - 3、 ( 1 . 5 0 ± 0 . 3 8 ) × 1 0 - 3和

(2.12±0.55)×10-3 mm2/s，3者之间差异有统计

学意义。术后残留肿瘤组织的ADC值分别为

(1.06±0.14)×10-3、(1.21±0.18)×10-3和(1.45±0.10) 
×10-3 mm2/s，介于术前肿瘤组织与术后复发肿

瘤组织之间，但3者之间差异无统计学意义，

但其与凝固性坏死之间的差异具有统计学意 

义［10］。袁正等［14］发现，TACE术后，肿瘤活

性组织ADC值为(1.40±0.26) ×10-3 mm2/s，而肿

瘤坏死组织ADC值为(2.22±0.31) ×10-3 mm2/s，

肿瘤坏死组织具有更高的ADC值，2者差异具有

统计学意义，以1.57×10-3 mm2/s为阈值，诊断坏

死组织的灵敏度为100.0%，特异度为66.7%，以

1.84×10-3 mm2/s为阈值，诊断坏死组织的灵敏度

为92.3%，特异度为100.0%。

　　在不同b值下，各组织ADC值随着b值的

减小而增大，除凝固性坏死的差异无统计学

意义，其它组织差异均有统计学意义，在b值 

为300 s/mm2时，肝实质及活性肿瘤组织与肝

内凝固性坏死组织的ADC值差异最小，当b为

1 000 s/mm2时，DWI图像较真实地反映了水分

子的扩散运动，肝实质及活性肿瘤组织与肝内

凝固性坏死组织的ADC值差异最大［10］。范卫

君等［10］认为，这是由于肝实质及活性肿瘤组

织的血供明显较凝固性坏死组织丰富，在b值为

300 s/mm2时，血流灌注影响较大，血供丰富组

织的ADC值增幅较大，当b为1 000 s/mm2时，血

流灌注影响小，较真实地反映水分子的扩散运

动，故而使差异缩小。

3.3　评价肝功能储备

　　肝脏具有很强的储备功能及再生能力，

可耐受70%或更多的肝切除，然而在病理情
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况下，肝脏的储备功能受损，在此基础上的

介入治疗，对肝储备功能的影响直接关系到 

预后［16］。

　　徐光如等［17］的研究发现，介入术后4周，

肝功能进展组与稳定组在治疗前相关临床指标

及Child-Pugh分级方面差异无统计学意义，但术

前进展组肝组织的ADC值明显低于稳定组，2者

差异有统计学意义，提示术前肝脏ADC值与肝

储备功能相关，术前肝组织ADC值越低，术后

发生肝功能进展的可能性越大。

　　徐光如等 ［17］的研究还发现，术后进展

组、稳定组肝组织的ADC值均降低，进展组术

后肝组织ADC值明显低于稳定组，但只有进展

组术前、术后ADC值差异有统计学意义，稳定

组术前、术后的ADC值差异无统计学意义。

3.4　体素内不相干运动

　　体素内不相干运动(intravoxel incoherent 
motion，IVIM)是以DWI原理为基础的多b值

DWI ［18］。在低b值时，ADC值受微循环灌注影

响更大，运用双指数模型计算可与组织水分子

扩散相分离。

　　肝癌微循环功能状态是肝癌发生转移的最

主要因素之一［19］。宋琼等［19］的研究发现，原

发性肝癌中假扩散系数D值及灌注分数F与微血

管密度比呈显著正相关，相关系数分别为0.480
和0.483，P值分别为0.004及0.003，而真扩散

系数D值与微血管密度无相关性，相关系数为

0.020，P=0.910>0.05。运用IVIM不仅可早期

提示患者发生复发转移的可能性大小，也可以

在一定程度上代替组织学检查，用于术后评估 

疗效。

4　优势与不足 

　　DWI不需要注射对比剂，能够敏感地检出

术后新发病灶，准确地区分肿瘤活组织与坏死

组织，在术后随访中具有广阔前景。但DWI图
像信噪比及空间分辨率欠佳，平面回波成像存

在相关伪影。而且DWI中所测ADC值为平均

值，有研究表明［20］，使用平均ADC值来评价

肝癌TACE术后疗效，不能反映肝癌的异质性。

也有研究表明，DWI对检测肿瘤复发虽然特异

度较高，但灵敏度却低于增强MRI［21］。

5　结语

　　DWI作为一种功能成像方法，能先于形态

学改变观测到功能变化，并能通过ADC值定量

化分析，在肝癌随访诊断的早期疗效评价及选

择个性化治疗中具有重要的临床意义，值得进

一步研究。
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