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!!"摘要#!目的!基于磁共振体素内不相干运动.弥散加权成像"U3UJ.LXU#技术评估中晚期肺癌化疗疗
效!以指导临床制订早期化疗方案$方法!回顾性纳入该院1%1%年$月至1%11年$1月经病理证实的中晚期
肺癌患者10例!对所有患者行磁共振U3UJ.LXU扫描!获取肿瘤最大层面表观扩散系数"=LV#'灌注相关扩散
系数"L+7AD#'单纯扩散系数"L#及灌注分数"C#值等参数$比较化疗前'后!以及化疗有效组与化疗无效组间各
参数的差异&绘制受试者工作特征"<\V#曲线并计算曲线下面积"=2V#!分析参数评估肺癌化疗疗效的效能$
结果!肺癌患者化疗前 L+7AD'C值均明显高于化疗后*"'1'(0&'S11%&'#+E1(+&'("'::$-&0S1:)&1#

+E1(+!%&'(S%&$%&'(%&0$S%&%(!%$%&%:+!化疗前后=LV'L无明显差异"%&%&%:#&化疗有效组L+7AD'C
值明显低于化疗无效组*"1:$'/&1S$)-&1#+E1(+&'("')/00&-S$-/&'#+E1(+!%&01S%&$%&'(%&0'S
%&%)!%$%&%:+!两组=LV'L无明显差异"%&%&%:#&C值及L+7AD评估中晚期肺癌化疗疗效的=2V分别为

%&-%-'%&-)($结论!U3UJ.LXU的C值'L+7AD可有效评估中晚期肺癌化疗效果$
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!!目前#如何有效且无创地评估中晚期肺癌化疗效
果#对制订个体化治疗方案及准确预测肿瘤疗效具有
重要意义)影像学上一般采用实体瘤疗效评价标准

$&$版$<QVUW>$&$%&$'#此标准是基于靶病灶在V>
上最大径之和的变化进行评价#但V>往往不能及时
准确地评估肿瘤区新生血管情况*微灌注及肿瘤细胞
密度#故在临床上评估中晚期肺癌疗效存在一定的滞
后性和局限性&1.0')弥散加权成像$!#CCF+#",H@#6B7
#EA6@#LXU%技术可以无创检测及反映活体水分子的
运动#从而间接反映肿瘤细胞大小及增殖情况#但

LXU基于单指数模型#无法真实反映肿瘤微环境及血
流微灌注状态)体素内不相干运动$#,7DA?"b@5#,8".
B@D@,7E"7#",#U3UJ%.LXU可以间接反映水分子的
真性扩散及微循环灌注#而且U3UJ.LXU模型已被用
于评估肺结节*脑胶质瘤*肝癌及乳腺癌等肿瘤的治
疗效果&:./'#但在肺癌相关领域研究仍然较少#因此本
研究使用U3UJ.LXU技术评估中晚期肺癌治疗效果)

<!资料与方法

<&<! 一般资料

!!收集本院1%1%年$月至1%11年$1月经病理证
实为中晚期肺癌的患者10例#男$(例#女:例(年龄

:0!//岁#平均$))&%S'&:%岁)纳入标准!$$%首次
确诊为中晚期肺癌且未接受其他任何抗肿瘤治疗(
$1%无其他恶性肿瘤病史($'%肿瘤最大径%18E($0%
拟在本院接受正规放化疗)排除标准!$$%不能耐受
磁共振检查者($1%基线扫描后#治疗过程中失访者(
$'%图像质量差#不符合诊断*测量要求者)治疗方
案!患者按周期进行化疗#每1$天为$个周期#化疗
总疗程为0!)个周期)化疗方案!$$%肺鳞癌吉西他
滨联合顺铂 $̀ P%方案#吉西他滨 $%%%!$1%%
E6"E1$第$*/天静脉滴注%d卡铂或顺铂-:E6"E1

$第$天静脉滴注%($1%肺腺癌培美曲塞联合顺铂
$=P%方案#培美曲塞:%%E6"E1d卡铂或顺铂-:
E6"E1 第$天静脉滴注($'%小细胞肺癌依托泊苷联
合顺铂$QP%方案#依托泊苷$%% E6"E1d顺铂1:
E6"E1 第$!'天静脉滴注)本临床研究经本院医学
伦理委员会讨论通过$1%$(.̂ _NN.%$%)

<&=!方法

!!使用W#@E@,+3@D#"'&%>磁共振扫描仪进行扫

描#采用/通道体部线圈#运用并行采集技术)扫描
前进行呼吸*屏气训练#患者仰卧位#头先进#双上肢
举起置于头顶#平静呼吸#检查中尽量避免咳嗽)扫
描参数!重复时间$><%0)%%E+#回波时间$>Q%)%
E+#视野$4\3%0:%['%1#矩阵$0/[$0/#层厚:
EE#层数'%#$%个M值#设置为%*1%*0%*)%*/%*$%%*

1%%*0%%*/%%*$%%%+"EE1)
基于GI7B",的 LUP_$B77G+!""!#GI&"D6"%开源

平台计算U3UJ.LXU各定量参数图(所有图像均由两
名高年资放射科医生在不知疗效的情况下共同阅片

测量及评估#肺癌疗效评估严格参考实体瘤疗效评价
标准$D@+G",+@@?A5FA7#",8D#7@D#A#,+"5#!7FE"D#<Q.
VUW>%#当治疗后肿瘤横径*直径大小较前减少:EE
时视为治疗有效&$'(当结果出现争议时#由两名医生
协商并得出最后诊断)在图像上勾画#分别测量治疗
前*后肿瘤最大径层面及其连续上*下共'个层面表
观扩散系数$=LV%*真扩散系数$L%*灌注分数$C%值*
灌注相关扩散系数$L+7AD%#每个层面放置感兴趣区
$<\U%时避开坏死*出血*钙化区域#选取实性部分#最
终获得平均=LV*L*C值*L+7AD)

<&>!统计学处理

!!采用WPWW1%&%软件对两位观察者测量的数据行

aAGGA一致性检验#aAGGA值为%&--(使用夏皮洛.威
尔克检验$WBAG#D".X#5Y7@+7#W.X 检验%分析计量资
料符合正态分布#以:S'表示#化疗前后各参数比较
采用配对样本>检验#化疗有效组与化疗无效组间各
参数比较采用两独立样本>检验(选取化疗有效组与
化疗无效组间比较差异有统计学意义的参数#绘制受
试者工作特征$<\V%曲线并计算曲线下面积$=2V%#
评估其判断肺癌疗效的效能)以%$%&%:为差异有
统计学意义)

=!结!!果

=&<!典型肺癌患者U3UJ各参数

!!典型肺癌患者$男#)'岁#中晚期肺癌%最大径层
面内U3UJ各参数图及其对应伪彩图#见图$)

=&=!肺癌患者化疗前后U3UJ各参数比较

!!化疗前L+7AD*C值均高于化疗后#差异有统计学
意义$%$%&%:%(化疗前后=LV*L无明显差异$%&
%&%:%#见表$)

表$!!肺癌患者化疗前后U3UJ各参数比较%9910&:S''

组别 =LV$+E
1"+% L+7AD$+E

1"+% L$+E
1"+% C值

化疗前 $0(%&$S1$%&1 '::$-&0S1:)&1 $))/&$S11$&' %&0$S%&%(
化疗后 $1((&:S$/:&' '1'(0&'S11%&' $0:$&)S$/-&0 %&'(S%&$%
> $&-11 %&(/1 $&$%$ %&(01
% %&$$0 %&%'' %&1(1 %&%01
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=&>!肺癌患者化疗有效组与化疗无效组中U3UJ 各
参数变化

!!化疗有效组L+7AD*C值均低于化疗无效组#差异
有统计学意义$%$%&%:%(两组 =LV与L无明显差
异$%&%&%:%#见表1)

=&?!C值及L+7AD评估肺癌化疗疗效的效能

!!选取化疗有效组与化疗无效组比较差异有统计
学意义的参数C值及L+7AD进行<\V曲线分析#结果
显示!C值评估肺癌化疗疗效的 =2V为%&-%-$%9
%&%1)%#L+7AD评估肺癌化疗疗效的 =2V为%&-)(
$%9%&%'0%#见图1)

表1!!肺癌患者化疗有效组与化疗无效组U3UJ各参数比较%:S''

组别 9 =LV$+E
1"+% L+7AD$+E

1"+% L$+E
1"+% C值

化疗有效组 $- $:$$&(S$1'&$ 1:$'/&(S$)-&1 $):%&)S-/&0 %&01S%&$%

化疗无效组 - $:$)&)S$$%&' ')/00&-S$-/&' $-%(&$S(/&$ %&0'S%&%)

> $&0$$ $&-$1 $&:($ $&11%

% %&$/) %&%%' %&$0$ %&%%/

!!=$*=1!化疗前*后肿瘤最大径(T$*T1!化疗前*后肿瘤=LV伪彩图最大径(V$*V1!化疗前*后肿瘤L伪彩图最大径(L$*L1!化疗前*后肿瘤

L+7AD伪彩图最大径(4$*41!化疗前*后肿瘤C值伪彩图最大径(图中<\U为化疗前后两次勾画<\U)

图$!!典型患者中晚期肺癌肿瘤最大径层面内U3UJ各参数图

!!=!C值的<\V曲线(T!L+7AD的<\V曲线)

图1!!U3UJ参数C值及L+7AD评估肺癌化疗疗效的

<\V曲线

>!讨!!论

!!体内水分子扩散受人体细胞*髓鞘*微血管等影
响#既往研究认为水分子扩散符合单指数模型)然
而#已有大量研究表明水分子扩散并不服从单指数模
型#在低M值情况下微血管间灌注会影响信号变化#
因此#NQTÛ =Z等&('提出基于双指数模型的LXU
即U3UJ.LXU#该模型需要至少)个小于1%%的M值
来反映微血管灌注#1个大于:%%的M值来反映水分
子的真实扩散状态)其中#L+7AD反映微血管灌注#L
反映水分子真实扩散#C值可反映血流量)LXU可以
作为肿瘤成像的生物学标记&-'#而在进行肿瘤研究时
需要相应<\U的=LV直方图分析#这比单一<\U测
值结果更加准确*稳定和可靠(此外#U3UJ.LXU可以
无创地反映活体中血管微循环灌注*水分子扩散及细
胞状态#并且目前已用于肺部病变良恶性的鉴别诊
断*肺癌病灶范围的精准评估及肺癌疗效的早期
评估&$%.$$')

本研究结果显示#肺癌患者化疗前肿瘤的L+7AD*

C值均明显高于化疗后$%$%&%:%)化疗后相应肿瘤
细胞坏死#导致病灶区血管增殖减少#从而血流灌注
减少#因此L+7AD及C值可以反映肺癌化疗后疗效)
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化疗有效组肿瘤的L+7AD*C值均明显低于化疗无效组
$%$%&%:%#这表明化疗无效组患者病灶区部分肿瘤
血管仍可能处于增殖状态#肿瘤细胞增殖并未得到抑
制(而在化疗有效组中#病灶区血管明显减少#且肿瘤
细胞增殖被抑制*细胞坏死)因此#U3UJ.LXU可以
用于中晚期肺癌疗效评估)

U3UJ.LXU可用于化疗后肿瘤假性进展&$1.$)'#且
大量研究证明=LV的降低与假性进展评估指标呈负
相关#作者认为中晚期肺癌化疗后可能存在肿瘤假性
进展#这可能导致U3UJ.LXU的重复测量效果差#但
也有报道指出U3UJ.LXU重复测量效果不佳大部分
是由于肺部呼吸运动伪影所致#少见肿瘤的假性进
展&$-.$(')本研究对中晚期肺癌化疗患者治疗前后的

=LV及 L 进行比较#未见明显差异#这与既往研
究&1%.1:'结果不一致)分析可能原因!在抗肿瘤药物的
作用下#肿瘤细胞坏死*吸收#结缔组织填充及正常细
胞修复#使得肿瘤病灶大小不变或缩小相对较慢#造
成肿瘤病灶内部肿瘤细胞密度减小#L升高)

在本研究中C值及 L+7AD评估肺癌化疗疗效的

=2V分别为%&-%-*%&-)(#一定程度上可以反映肿瘤
血管增殖状态#并从侧面反映肿瘤治疗疗效)最近研
究表明#肿瘤新生血管增多是导致C值增加的直接影
响因素之一#当肿瘤处于快速生长状态时#其血管增
殖程度就越明显#灌注效应越强#C值变化更明显(肿
瘤血管数量与缺氧诱导因子$BIG"b#A.#,!F8#M5@CA8.
7"D#̂U4%存在密切联系&1).'%'#̂U4是基因调控子#其
表达降低表明肿瘤周围新生血管增加#进而间接反映
肿瘤治疗疗效较差#肿瘤细胞仍处于生长增殖状态)
由此可见C值与 Û4表达呈负向相关#提示C值不仅
能评价肿瘤化疗疗效#而且能反映 Û4状态#进而解
释化疗治疗肿瘤的内在调控)目前通过肿瘤血管增
殖状态早期评估肺癌疗效仍然具有挑战&'$'#临床使用

<QVUW>评分评估肿瘤治疗效果)该方法认为#与治
疗前肿瘤大小相比#若化疗后肿瘤体积明显减少则可
以判断为有效治疗#然而在实际情况中由于肿瘤的异
质性等因素#肿瘤体积减小常常出现在化疗后期而非
早期#因此<QVUW>评分不宜用于评估早期肿瘤治疗
疗效)而研究发现#U3UJ.LXU的某些定量参数可以
表征肿瘤血管增殖情况#肿瘤治疗早期就可有肿瘤血
管数量改变#因此通过U3UJ 定量参数如C值*L+7AD
及L能在一定程度上反映肿瘤血管状态#从而评估肿
瘤早期化疗疗效#为临床下一步治疗提供参考)虽然

U3UJ.LXU技术在肿瘤疗效评估中应用非常广泛且
可重复性强#但其准确性受M值数量和大小及肿瘤细
胞内外所处微环境影响#因此需要更进一步探索

U3UJ.LXU不同参数技术在肿瘤疗效评估的稳定性)
综上所述#肺癌患者化疗后U3UJ 双指数模型

L+7AD*C值降低与化疗后病灶区血管增殖减少*血流
灌注减少呈正相关#这通常提示肿瘤细胞增殖被抑
制#可以用于中晚期肺癌化疗效果评估#指导临床治
疗方案制订)本研究存在一定的局限性!$$%样本量
小#且未能获得更多有效指标($1%肺癌化疗属于长期
过程#本研究未随访到患者最终疗效的图像)这都可
能导致评估存在误差#在后续研究中将继续扩大样本
量并及时随访患者化疗状态#进一步明确化疗疗效与

U3UJ.LXU技术各定量参数间的关系)
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