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［摘要］ 背景与目的：肿瘤微血管生成是肿瘤生长、转移的重要基础，其特征

包括血管新生、血管通透性增加及毛细血管结构异常等。微血管生成不仅影响

肿瘤的供血和代谢，还与肿瘤的侵袭性、患者预后及治疗反应直接相关。动态

对比增强磁共振成像（dynamic contrast-enhanced magnetic resonance imaging，
DCE-MRI）是一种非侵入性的影像学技术，通过定量分析对比剂在肿瘤组织

中的分布和动态变化，能够反映肿瘤的微血管密度（microvascular density，
MVD）、通透性和血流灌注状态。本研究旨在通过深入分析直肠癌DCE-MRI
定量分析参数与微血管生成的关系，进一步明确其在直肠癌诊断和治疗中的应

用价值，并推动该技术在临床实践中的普及和优化。方法：选取2021年1月—

2024年6月新乡市中心医院收治的348例拟行手术治疗的直肠癌患者，并收集

直肠癌组织标本和癌旁组织（距离肿瘤边缘＞5 cm）。本研究经新乡市中心医

院医学伦理委员会审批通过（批号：2021-144-01K）。比较癌组织、癌旁组织

中的DCE-MRI定量分析参数［速率常数（rate constant，Kep）、容积转运常数

（volume transfer constant，Ktrans）、细胞外间隙对比剂容积分数（extravascular 
extracellular volume fraction，Ve）］和MVD。对比不同分化程度、临床分期直肠

癌患者的DCE-MRI定量分析参数和MVD。采用Spearman相关系数分析直肠癌患

者的DCE-MRI参数与分化程度、临床分期及MVD的相关性。结果：直肠癌组织

的Kep值、Ktrans值、Ve值及MVD均高于癌旁组织（P＜0.05）。低分化和中分化直

肠癌患者的Kep值、Ktrans值、Ve值及MVD均高于高分化直肠癌患者（P＜0.05），

低分化直肠癌患者的Kep值、Ktrans值、Ve值及MVD均高于中分化直肠癌患者

（P ＜0.05）。Ⅱ期、Ⅲ期和Ⅳ期直肠癌患者的Kep值、Ktrans值、Ve值及MVD均

高于Ⅰ期直肠癌患者（P＜0.05），Ⅲ期和Ⅳ期直肠癌患者的Kep值、Ktrans值、Ve

值及MVD均高于Ⅱ期直肠癌患者（P＜0.05），Ⅳ期直肠癌患者的Kep值、Ktrans

值、Ve值及MVD均高于Ⅲ期直肠癌患者（P＜0.05）。直肠癌患者的Kep值、Ktrans

值及Ve值与分化程度均呈负相关（r=-0.683、-0.743、-0.721，P＜0.05），直肠

癌患者的Kep值、Ktrans值及Ve值与临床分期均呈正相关（r=0.764、0.703、0.814，
P＜0.05），直肠癌患者的Kep值、Ktrans值及Ve值与MVD均呈正相关（r=0.812、
0.754、0.835，P＜0.05）。结论：DCE-MRI参数与直肠癌分化程度、临床分期

及微血管生成均相关。
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［Abstract］ Background and purpose: Tumor microangiogenesis is an important basis for tumor growth and metastasis, and its 
characteristics include angiogenesis, increased vascular permeability and abnormal capillary structure. Microangiogenesis not only 
affects the blood supply and metabolism of tumor, but also is directly related to the invasion, prognosis and treatment response of 
tumor. Dynamic contrast-enhanced magnetic resonance imaging (DCE-MRI) is a non-invasive imaging technique. By quantitatively 
analyzing the distribution and dynamic changes of contrast agents in tumor tissues, it can reflect the microvascular density (MVD), 
permeability and blood perfusion of tumors. The purpose of this study was to further clarify the application value of DCE-MRI in the 
diagnosis and treatment of rectal cancer by in-depth analysis of the relationship between quantitative analysis parameters of rectal 
cancer and microangiogenesis, and to promote the popularization and optimization of this technology in clinical practice. Methods: A 
total of 348 patients with rectal cancer who were scheduled for surgical treatment in Xinxiang Central Hospital from January 2021 to 
June 2024 were selected, and rectal cancer tissue specimens and adjacent tissues (＞ 5 cm away from tumor margin) were collected. 
This study was approved by the medical ethics committee of Xinxiang Central Hospital (approval number: 2021-144-01K). The 
quantitative analysis parameters of DCE-MRI ［Rate constant (Kep), volume transport constant (Ktrans), volume fraction of contrast 
agent in extracellular space (VE)］ and MVD in cancer tissues and adjacent tissues were compared. The quantitative analysis 
parameters and MVD of DCE-MRI in rectal cancer patients with different differentiation degrees and clinical stages were compared. 
Spearman correlation was used to analyze the correlation between DCE-MRI parameters and differentiation degree, clinical stage 
and MVD in patients with rectal cancer. Results: The values of Kep value, Ktrans value, Ve value and MVD were higher in rectal 
cancer tissues than in adjacent tissues (P＜0.05). The Kep value, Ktrans value, Ve value and MVD of patients with low differentiated 
and middle differentiated rectal cancer were higher than those of patients with high differentiated rectal cancer (P＜0.05). The values 
of Kep value, Ktrans value, Ve value and MVD of patients with low differentiated rectal cancer were higher than those of patients with 
middle differentiated rectal cancer (P＜0.05). The Kep value, Ktrans value, Ve value and MVD of patients with stage Ⅱ, Ⅲ and Ⅳ 
rectal cancer were higher than those of patients with stage Ⅰ rectal cancer (P＜0.05). The Kep value, Ktrans value, Ve value and MVD 
of patients with stage Ⅲ and Ⅳ rectal cancer were higher than those of patients with stage Ⅱ rectal cancer (P ＜0.05). The Kep value, 
Ktrans value, Ve value and MVD of patients with stage Ⅳ rectal cancer were higher than those of patients with stage Ⅲ rectal cancer 
(P＜0.05). The Kep value, Ktrans value and Ve value of rectal cancer patients were negatively correlated with the differentiation degree 
(r=-0.683, -0.743, -0.721, P＜0.05). The Kep value, Ktrans value and Ve value of rectal cancer patients were positively correlated with 
clinical stage (r=0.764, 0.703, 0.814, P＜0.05). The Kep value, Ktrans value and Ve value of rectal cancer patients were positively 
correlated with MVD (r=0.812, 0.754, 0.835, P＜0.05). Conclusion: DCE-MRI parameters are related to the differentiation degree, 
clinical stage and microangiogenesis of rectal cancer.
［Key words］ Rectal cancer; Dynamic contrast-enhanced magnetic resonance imaging; Quantitative parameters; Degree of 
differentiation; Clinical staging; Microangiogenesis

直肠癌为临床常见的消化道恶性肿瘤，具

有发病率高、死亡率高的特点［1］。近年来，

直肠癌的发病率呈逐年上升趋势，且趋于年轻 
化［2］。新生血管可给肿瘤组织输送营养物质和

氧气，释放一些可促进肿瘤细胞增殖的生长因子

促进其生长，并通过癌组织中大量的分支血管促

进肿瘤转移的发生［3］。因此对微血管生成进行

准确的评估，对临床治疗方案的选择及患者预后

改善具有重大意义。微血管密度（microvascular 
density，MVD）是目前反映肿瘤血管生成的“金

标准”，但MVD测量方法创伤大，且无法长期

动态、重复观察［4］，在临床应用中具有一定的

局限性。因此，急需寻找一种无创、快捷的检

查方法对肿瘤血管生成进行准确的评估。动态

对比增强磁共振成像（dynamic contrast-enhanced 
magnetic resonance imaging，DCE-MRI）定量

分析通过动态监测低分子量对比剂在组织中的

吸收、代谢等药代动力学过程，可在细胞分子

功能水平上反映组织血流灌注、血管分布等信 

息［5］；目前DCE-MRI已用于乳腺癌、脑胶质瘤

等多种肿瘤的研究中［6-7］，但DCE-MRI定量分析

参数与直肠癌患者微血管生成的关系尚不清楚。

因此，本研究旨在通过深入分析直肠癌DCE-MRI
定量分析参数与微血管生成的关系，进一步明确

其在直肠癌诊断和治疗中的应用价值，并推动该

技术在临床实践中的普及和优化。

1 资料和方法

1.1 临床资料

选取 2 0 2 1年 1月— 2 0 2 4年 6月新乡市中

心医院收治的3 4 8例直肠癌患者作为研究对

象，其中男性186例，女性162例，年龄24~73
岁，平均（53.61±11.42）岁；体质量指数为

19.36~27.51  kg/m2，平均（22.18±4.36）kg/m2。

本研究经新乡市中心医院医学伦理委员会审批通

过（批号：2021-144-01K）。

入组标准：① 符合直肠癌诊断标准［8］，并

经病理学检查确诊；② 年龄＞18岁；③ DCE-
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MRI检查前未接受放疗、化疗等治疗；④ 均接受

手术治疗；⑤ 患者对本研究知情同意并签署知情

同意书。排除标准：① 重要脏器功能不全者；② 
合并其他部位恶性肿瘤者；③ 合并血液系统或免

疫系统疾病者；④ 对比剂过敏者；⑤ 无法配合

或耐受DCE-MRI检查者。

1.2 DCE-MRI检查及图像处理

检查前6~8 h禁食；取仰卧位，用核磁共振

扫描仪（型号：Discovery MR750W HD 3.0 T，

美国GE公司）进行扫描，扫描范围包括整个盆

腔；扫描序列包括常规MRI扫描（轴位T1WI，
轴位、冠状位、矢状位T2WI）、弥散加权成像

（diffusion weighted imaging，DWI）及DCE-MRI
横断面扫描，共采集50个时相，于第3个时相扫

描开始时注入对比剂钆喷酸葡胺，扫描总时长约

540 s；扫描时先用大扫描视野（field of view，

FOV）对盆腔的总体情况进行评估；随后使用小

FOV、薄层厚的高分辨率MRI对病变区进行重点

扫描；将采集的DCE-MRI数据传输至工作站，进

行定量参数分级，产生伪彩图，将其与常规MRI
结合确定感兴趣区（region of interest，ROI），

肿瘤及瘤旁ROI的选取均用ImageJ软件基于影

像学特征进行自动勾画；由2名影像科医师进行

双盲阅片测定，软件生成ROI内定量参数，包

括速率常数（rate constant，Kep）、容积转运常

数（volume transfer constant，Ktrans）和细胞外

间隙对比剂容积分数（extravascular extracellular 
volume fraction，Ve）。

1.3 分化程度

直肠癌组织的分化程度依据病理学检查［9］

结果分为高分化、中分化和低分化。

1.4 临床分期

依据美国癌症学会分期标准［10］将直肠癌患

者分为Ⅰ期（肿瘤侵犯黏膜下层）、Ⅱ期（肿瘤

侵犯固有肌层）、Ⅲ期（肿瘤侵犯固有肌层并侵

及浆膜下层/直肠系膜脂肪/内外括约肌间隙）和

Ⅳ期（肿瘤侵犯邻近脏器或结构）。

1.5 微血管生成判断

术中所收集的直肠癌组织和癌旁组织（距离

肿瘤边缘＞5 cm），经4%甲醛溶液固定后，石

蜡包埋，并切成厚度约5 μm的切片，染色后测定

MVD，将被CD34抗体免疫染色成孤立的棕黄色

内皮细胞或内皮细胞团作为1个微血管［11］，先在

低倍镜（×40）下选择微血管数量最多的区域，

随后转至高倍镜（×200）下，随机选择3个视

野，所得均值即为MVD。

1.6 统计学处理

采用SPSS 21.0软件对数据进行统计学分析。

计量资料以x±s表示，采用t检验或方差分析，多组

比较后两两比较采用LSD-t法。计数资料以n （%）

表示，采用χ2检验。采用Spearman相关系数分析直

肠癌患者DCE-MRI参数与分化程度、临床分期及

MVD的关系。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 对比癌组织、癌旁组织中的DCE-MRI定量

分析参数和MVD
直肠癌组织的Kep值、Ktrans值、Ve值及MVD

均高于癌旁组织（P＜0.05，表1）。DCE-MRI图
像和术后病理学检查结果见图1。
2.2 对比不同分化程度直肠癌患者的DCE-MRI
定量分析参数和MVD

本研究的348例直肠癌患者中，高分化68
例，中分化174例，低分化106例；不同分化程

度直肠癌患者的Kep值、Ktrans值、Ve值及MVD对

比，差异有统计学意义（P＜0.05）。低分化

和中分化直肠癌患者的Kep值、Ktrans值、Ve值及

MVD均高于高分化直肠癌患者（P＜0.05），低

分化直肠癌患者的Kep值、Ktrans值、Ve值及MVD
均高于中分化直肠癌患者（P＜0.05，表2）。

2.3 对比不同分临床分期直肠癌患者的DCE-
MRI定量分析参数和MVD

本研究的348例直肠癌患者中，Ⅰ期79例，

Ⅱ期116例，Ⅲ期88例，Ⅳ期65例；不同分期直

表1  癌组织、癌旁组织中的DCE-MRI定量分析参数和MVD对比

Tab. 1  Comparison of DCE-MRI quantitative analysis parameters and MVD in cancer tissues and adjacent tissues

(x±s)

Tissue Kep value/min Ktrans value/min Ve value MVD

Rectal cancer tissue (n=348) 2.61±0.59 0.84±0.17 0.63±0.14 30.69±5.27

Adjacent peritumoral tissues (n=348) 1.57±0.36 0.43±0.12 0.31±0.11 18.72±4.81

t value 28.070 36.756 33.528 31.296

P value ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001
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图1  DCE-MRI图像与术后病理学图像

Fig. 1  DCE-MRI image and postoperative pathology image

An 82-year-old male presented with anal distension and retraction for six months, and was subsequently diagnosed with rectal cancer by pathological 
examination. A: The intestinal wall in the middle and lower part of rectum is unevenly thickened, with slightly high signal on T2WI, and the lesion 
penetrates the muscularis propria; B: The lesion showed uneven and continuous enhancement; C: Time-signal intensity curve of DCE-MRI (pink 
is the lesion curve); D: Pseudo-color image, yellow-green area shows local occupation of intestinal wall; E, F: Pseudo-color image, red area shows 
local occupation of intestinal wall; G: Pseudo-color image, with red and yellow areas showing local occupation of intestinal wall; H: Postoperative 
pathological picture, diagnosed as rectal (H-E staining, ×200).

A

E

B

F

C

G

D

H

表2  不同分化程度直肠癌患者DCE-MRI参数和MVD对比

Tab. 2  Comparison of DCE-MRI parameters and MVD of rectal cancer patients with different degrees of differentiation

(x±s)

Degree of differentiation Kep value/min Ktrans value/min Ve value MVD

Highly differentiation (n=68) 2.04±0.41 0.52±0.13 0.38±0.12 23.46±5.73

Moderate differentiation (n=174) 2.53±0.53a 0.83±0.19a 0.59±0.19a 30.18±6.09a

Poorly differentiation (n=106) 3.11±0.65ab 1.06±0.24ab 0.87±0.26ab 39.25±6.81ab

t value 82.271 155.608 128.129 141.469

P value ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

　　a: P＜0.05, compared with high differentiation; b: P＜0.05, compared with moderate differentiation.

表3  不同临床分期直肠癌患者DCE-MRI参数和MVD对比

Tab. 3  Comparison of DCE-MRI parameters and MVD of rectal cancer patients in different clinical stages

(x±s)

Clinical stage Kep value/min Ktrans value/min Ve value MVD

Ⅰ (n=79) 1.91±0.43 0.51±0.17 0.37±0.11 22.87±4.65

Ⅱ (n=116) 2.42±0.51a 0.83±0.21a 0.56±0.15a 28.65±5.79a

Ⅲ (n=88) 2.87±0.62ab 0.94±0.26ab 0.75±0.24ab 32.40±6.51ab

Ⅳ (n=65) 3.45±0.74abc 1.12±0.31abc 0.91±0.28abc 41.52±7.38abc

t value 96.258 86.430 103.774 118.998

P value ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

　　a: P＜0.05, compared with stage Ⅰ; b: P＜0.05, compared with stage Ⅱ; c: P＜0.05, compared with stage Ⅲ.

肠癌患者的Kep值、Ktrans值、Ve值及MVD对比，

差异有统计学意义（P＜0.05）。Ⅱ期、Ⅲ期和

Ⅳ期直肠癌患者的Kep值、Ktrans值、Ve值及MVD
均高于Ⅰ期直肠癌患者（P＜0.05），Ⅲ期和Ⅳ

期直肠癌患者的Kep值、Ktrans值、Ve值及MVD均

高于Ⅱ期直肠癌患者（P＜0.05），Ⅳ期直肠癌

患者的Kep值、Ktrans值、Ve值及MVD均高于Ⅲ期

直肠癌患者（P＜0.05，表3）。
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表4  直肠癌患者DCE-MRI参数与分化程度、临床分期及MVD的相关性

Tab. 4  Correlation between DCE-MRI parameters and differentiation degree, clinical stage and MVD in patients with rectal cancer

DCE-MRI parameter
Degree of differentiation Clinical stages MVD

r value P value r value P value r value P value

Kep value -0.683 0.008 0.764 ＜0.001 0.812 ＜0.001

Ktrans value -0.743 ＜0.001 0.703 ＜0.001 0.754 ＜0.001

Ve value -0.721 ＜0.001 0.814 ＜0.001 0.835 ＜0.001

2.4 直肠癌患者的DCE-MRI参数与分化程度、

临床分期及MVD的相关性

直肠癌患者的 K e p值、 K t r a n s值及 Ve值与

分化程度均呈负相关（r=-0.683、-0.743、 
- 0 . 7 2 1 ， P  ＜ 0 . 0 5 ），直肠癌患者的 K e p

值、 K t r a n s值及 Ve值与临床分期均呈正相关

（r=0.764、0.703、0.814，P＜0.05），直肠

癌患者的Kep值、Ktrans值及Ve值与MVD均呈正

相关（r=0.812、0.754、0.835，P＜0.05， 
表4）。

3 讨  论

直肠癌是新生血管丰富的实体肿瘤，血管

生成能力和转移能力较活跃［12-13］。新生血管的

生成在直肠癌的增殖、侵袭及转移过程中发挥重

要作用，新生血管不仅供给肿瘤快速生长所需的

养分，同时还成为其转移的重要通道［14］。由于

肿瘤血管生成是肿瘤生长、浸润及转移的基础，

因此对肿瘤血管生成程度进行评估尤为重要。

DCE-MRI为一种可反映肿瘤组织微循环结构和血

管通透性的无创性功能成像技术，其主要通过测

定对比剂经过组织器官所引起的T1WI信号强度

变化获得病灶的血流灌注信息［15］。本研究通过

探讨DCE-MRI参数与直肠癌微血管生成的关系，

旨在为临床上该类患者的治疗及预后改善提供一

定的指导依据。

本研究中，直肠癌组织的Kep值、Ktrans值、

Ve值及MVD均高于癌旁组织，提示直肠癌组织

DCE-MRI参数和MVD较高，大量血管生成和血

管异常增强了对比剂的流入，分析原因可能是肿

瘤血管与正常血管相比有所不同，如高血管通透

性、不受控制的血管生成等［16］，基于此，DCE-
MRI对比剂在肿瘤与正常组织内的分布及代谢也

存在差异。本研究结果显示，低分化和中分化

直肠癌患者的Kep值、Ktrans值、Ve值及MVD均高

于高分化直肠癌患者，低分化直肠癌患者的Kep

值、Ktrans值、Ve值及MVD均高于中分化直肠癌

患者，提示直肠癌患者的DCE-MRI参数、MVD
与分化程度有关。分析原因可能是低分化肿瘤恶

性程度较高，组织内不成熟新生血管较多，血流

量增加，血管内皮因子对血管的刺激也更大，可

增大血管的通透性［17］；同时由于肿瘤细胞破坏

血管或微血管成熟度较低使微血管壁完整较差，

进而使对比剂更易透过血管壁外渗［18］。本研究

结果显示，Ⅱ期、Ⅲ期和Ⅳ期直肠癌患者的Kep

值、Ktrans值、Ve值及MVD均高于Ⅰ期直肠癌患

者，Ⅲ期和Ⅳ期直肠癌患者的Kep值、Ktrans值、Ve

值及MVD均高于Ⅱ期直肠癌患者，Ⅳ期直肠癌

患者的Kep值、Ktrans值、Ve值及MVD均高于Ⅲ期

直肠癌患者，提示直肠癌患者DCE-MRI参数、

MVD与临床分期有关。分析原因可能是随着肿

瘤分期越高，可促进微血管生成，导致MVD异

常升高，并可增加血流量［19］；此外，肿瘤分期

越高，微血管的渗透性越好，进而可增大血管

的通透性，致使DCE-MRI参数异常升高［20］。

DCE-MRI通过分析ROI可获得对比剂吸收的定

量参数，这些参数可反映血管解剖及生理学特 
征［21］；Kep值表示单位时间由血管外细胞间隙

渗入血管的对比剂量，Kep值越高，回流入血管

的对比剂越多；Ktrans值是微血管通透性的定量参

数，可反映肿瘤微血管的生长状态；Ve值为单位

容积组织内细胞外血管外间隙的体积，Ve值越

大，血管外细胞外间隙容积越大，说明组织细胞

化程度越低、组织坏死程度越大。MVD是衡量

血管生成活跃程度的定量指标，可反映血管的生

成状态，随着MVD的升高，可增加肿瘤细胞转

移、远处种植转移的风险［22］。Spearman相关系

数分析结果显示，直肠癌患者的Kep值、Ktrans值及

Ve值与分化程度呈负相关，直肠癌患者的Kep值、

Ktrans值及Ve值与临床分期及MVD呈正相关。

综上所述，DCE-MRI参数与直肠癌分化程

度、临床分期及微血管生成均相关，可为直肠癌

患者术前评估提供更多有价值的影像学信息，具

有潜在的临床应用价值。
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