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　　【摘要】　目的：对照研究三维动脉自旋标记(arterial spin labeling，ASL)与磁共振动态对比增强成像(dynamic 

contrast enhanced magnetic resonance imaging，DCE-MRI)参数在术前脑胶质瘤诊断中的特点。方法：回顾分析2014年

7月—2016年5月经病理证实的胶质瘤39例(其中高级别胶质瘤23例、低级别胶质瘤16例)，所有患者均行常规MRI、ASL及

DCE-MRI检查，运用GE开发工作站Omni-Kinetics Version 2.0获得容积转运常数(volume transfer constant，Ktrans)、

血管外细胞外间隙容积比(extravascular extracellular space volume fraction，Ve)、血浆容积分数(fractional 

plasma volume，Vp)、肿瘤血容量(tumor blood volume，TBV)及肿瘤血流量(tumor blood flow，TBF)；ASL应用GE ADW4.6

工作站获得脑血流量(cerebral blood flow，CBF)，测得病变的最大CBF及对侧正常脑组织的CBF，分别比较不同级别

胶质瘤Ktrans、Ve、Vp 、rTBF-DCE及rCBF-ASL之间的差异，并分析rTBF-DCE与rCBF-ASL之间的相关性。结果：与低级

别胶质瘤相比，高级别胶质瘤的Ktrans、Ve、Vp、rTBF-DCE、rCBF-ASL值分别为(0.162±0.026)/min、0.810±0.194、

0.118±0.026、2.876±0.236、2.574±0.160，均高于低级别胶质瘤的(0.023±0.007)/min、0.463±0.099、

0.055±0.017、1.684±0.174、1.163±0.048，且rTBF-DCE与rCBF-ASL之间存在一定相关性(r=0.62，P＜0.05)。结论：基

于DCE-MRI获得的定量参数Ktrans、Ve、Vp、rTBF与基于ASL获得的定量参数rCBF可用于术前区分高级别与低级别胶质瘤。
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　　【Abstract】 Objective: To comparatively study the difference between three dimensional pseudo-continuous arterial 
spin labeling (3D pCASL) and dynamic contrast enhanced magnetic resonance imaging (DCE-MRI) in the features of assessing 
the preoperative grading of gliomas. Methods: The data of 39 patients with proved gliomas (23 with high-grade gliomas and 16 
with low-grade gliomas) from July 2014 to May 2016 were retrospectively analyzed. All patients were scanned on a 3.0T MRI 
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　　脑胶质瘤是成人脑内最常见的原发性中枢神

经系统肿瘤[1]，其发病率、致残率及复发率逐年

上升，疗效和预后与病理分级明显相关，因此术

前正确分级对其治疗及预后有重要意义。MRI在
胶质瘤诊断中扮演重要角色，通常认为占位效

应、囊变、坏死及强化程度与胶质瘤的级别有一

定的相关性。大多数高级别胶质瘤出现中等或明

显强化，而低级别胶质瘤不强化或轻微强化；然

而文献报道[2-3]约10%高级别胶质瘤和20%~30%
间变性星形细胞瘤无明显强化，10%低级别胶质

瘤可有强化。常规MRI增强扫描与肿瘤的病理学

分级不一致，可能与常规增强扫描只反映血-脑

屏障(blood brain barrier，BBB)的破坏，不能反映

肿瘤新生血管密度及其通透性有关[4]。

　　磁共振动态对比增强扫描(dynamic contrast-
enhanced magnetic resonance imaging，DCE-MRI)
可评估肿瘤微环境改变(包括血流动力学与药物

代谢动力学变化)，很好地反映肿瘤微血管密度

及其通透性 [5-6]。DCE-MRI血流动力学参数有

相对肿瘤血容量(relative tumor blood volume，

rTBV)和相对肿瘤血流量(relative tumor blood 
flow，rTBF)，与肿瘤微血管密度有关；药物代

谢动力学参数有容积转运常数(volume transfer 
constant，Ktrans)、血管外细胞外间隙容积比

(extravascular extracellular space volume fraction，

Ve)、血浆容积分数(fractional plasma volume，

Vp)及血液回流常数(Kep)，其与肿瘤组织血管的

通透性有关。

　　动脉自旋标记(arterial spin labeling，ASL)
是一种基于MRI的功能成像技术，无需注射造

影剂，有无创性和较好的可重复性，可迅速测

量组织的血流灌注信息。相比传统的2D ASL，

3D ASL基于快速自旋回波(fast spin echo，FSE)
成像，可进行全脑成像大范围采集，使图像信

噪比明显提高。而假连续脉冲动脉自旋标记

(pseudo-continuous arterial spin labeling，pCASL)
结合了脉冲式动脉自旋标记(pulsed arterial spin 
labeling，PASL)和连续动脉自旋标记(continuous  
arterial spin labeling，CASL)的优势，在实现全

脑灌注成像的基础上克服了CASL特殊吸收率 

(specific absorption ratio，SAR)高的问题。与传

统的动态磁敏感增强(dynamic susceptibility con-
trast，DSC) 成像相比，3D ASL可直接反映组织

血流灌注，采用梯度回波 (gradient echo，GRE)
或FSE序列时磁敏感伪影小。

　　本研究旨在比较ASL与DCE-MRI参数在术前

诊断脑胶质瘤中的特点。

1　资料和方法

1.1　临床资料

　　回顾分析2014年7月—2016年5月解放军总

医院经手术证实的39例脑胶质瘤患者资料。所

有患者术前或活检前行常规MRI、ASL及DCE-
MRI检查，MRI检查前未接受放疗、化疗及颅脑

手术史。其中高级别胶质瘤23例、低级别胶质

瘤16例。男25例、女14例；年龄23~72岁，平均

(45.7±1.9)岁。病例纳入标准：① 常规MRI提示

脑实质内肿瘤可能；② 所有患者均经病理证实

为胶质瘤；③ 所有患者均接受手术及放疗；④ 

患者配合良好。病例排除标准：① 对MRI造影

剂过敏的患者；② 图像质量差，影响数据分析

system using conventional sequences, 3D pCASL and DCE sequence. DCE-MRI parameters such as volume transfer constant 
(Ktrans), extravascular extracellular space volume fraction (Ve), fractional plasma volume (Vp), tumor blood flow (TBF) and 
tumor blood volume (TBV) and 3D pCASL parameter cerebral blood flow (CBF) were measured and analyzed in different grades 
of gliomas, respectively using Omni-Kinetics Version 2.0 workstation and GE Advantage 4.5 workstation. Relative TBF (rTBF) 
and rCBF were obtained based on normalized mirror region and contralateral white matter. A correlation between rTBF on DCE-
MRI and rCBF on 3D pCASL was noted. Results: The differences in Ktrans, Ve, Vp, rTBF and rCBF values [(0.162±0.026)/min 
vs. (0.023±0.007)/min, 0.810±0.194 vs. 0.463±0.099, 0.118±0.026 vs. 0.055±0.017, 2.876±0.236 vs. 1.684±0.174, 2.574±0.160 
vs.1.163±0.048] were statistically significant between high-grade glioma and low-grade glioma. There was certain correlation 
between rTBF on DCE-MRI and rCBF on 3D pCASL (r=0.62, P<0.05). Conclusion: DCE-MRI parameters (Ktrans, Ve, Vp and 
rTBF) and ASL parameter (rCBF) might be useful in differentiating the preoperative grading of gliomas.
  　【Key words】 Glioma grading; Arterial spin labeling; Dynamic contrast enhanced magnetic resonance imaging; 
Microvascular permeability

三维动脉自旋标记与磁共振动态对比增强成像参数在胶质瘤术前分级中的对照研究



· 219 · 2016, Vol.25, No.3

者不能入组；③ 孕妇或哺乳期妇女不能入组。

1.2　MRI检查及扫描参数

1.2.1　实验设备

　　所有数据采集使用GE 3.0T MRI设备(Dis-
covery MR750，GE Healthcare，Milwaukee，

WI，USA)及32通道头部线圈。所有患者均行常

规MRI及增强扫描。患者检查前头部两侧用海

绵垫填充，嘱咐其尽可能减少头部运动带来的 

伪影。

1.2.2　常规MRI扫描序列及参数

　 　 具 体 参 数 ： 轴 位 F S E  T 2 W I  序 列 参 数

为：重复时间 ( repet i t ion t ime，TR)/回波时

间(echo time，TE)=4 526 ms/111 ms，层厚

5.0 mm，层间距1.5 mm；轴位T1WI序列参

数为：TR/TE/反转时间(inversion time，TI)= 
1 750 ms/24 ms/780 ms，层厚5.0 mm，层间距

1.5 mm)；冠状位T2液体衰减反转恢复(fluid  
attenuated inversion recovery，FLAIR)序列参

数为：TR/TE/TI=8 500 ms/163 ms/2 100 ms，

层厚5.0 mm，层间距1.5 mm；弥散加权成像 

( d i f f u s i o n  w e i g h t e d  i m a g i n g ， D W I ) 采

用 单 次 激 发 回 波 平 面 成 像 ( e c h o  p l a n a r  
i m a g i n g ， E P I ) 序 列 ， 参 数 为 ： T R / T E = 
6 000 ms/65.7 ms，b=1 000 s/mm2，层厚5.0 mm，

层间距1.5 mm；增强扫描(轴位、冠状位、矢状

位)：按0.2 mmol/kg经肘静脉注射钆喷酸葡胺

(gadolinium-diethylenetriamine pentaacetic acid，

Gd-DTPA；德国拜耳先灵医药公司)。
1.2.3　DCE扫描序列及参数

　 　 D C E - M R I 采 用 三 维 快 速 扰 相 梯 度 回 波

(three dimensional fast spoiled gradient echo，3D  
FSPGR)序列，即3D肝脏容积快速采集( l iver  
acquisition with volume acceleration，LAVA)技
术。动态增强扫描前：扫描5组翻转角分别为

3°、6  °、9 °、12 °、15°，分别采集1次，TR/
TE=2.3 ms/1.2 ms，层厚4 mm，激励次数(number 
of excitation，NEX)=1，视野(field of view，FOV) 
24 cm×18 cm，矩阵160×128。动态增强扫描：翻

转角为12°，扫描参数与动态增强扫描前一致，

时间分辨率为4 s，扫描范围包括整个肿瘤及周

围水肿区域。动态增强扫描扫50个期相，第6期

相开始由肘静脉用高压注射器以2 mL/s速率按 

0.2 mmol/kg注射Gd-DTPA，快速注射等量生理

盐水冲洗导管，避免造影剂残留。共扫描时间 

3 min 20 s，获得2 000幅图像，然后进行常规增

强扫描。

1.2.4　ASL扫描序列及参数

　　3D-pCASL灌注成像使用背景抑制的3D FSE
图像采集方法，在注射造影剂前进行数据采集。

ASL参数为：TR/TE=4 844 ms/10.5 ms，PLD= 
2 025 ms，层厚4 mm，层间距0 mm，数据采

集时间为4 min 41 s；3D FSPGR-delay参数为：

TR/TE=4 844 ms/10.5 ms，层厚4 mm，层间距 

0 mm，在注射造影剂后进行数据采集，与3D 
ASL相匹配。

1.3　数据处理

1.3.1　DCE-MRI数据后处理

　　应用GE公司自主开发的Omni-Kinetics软件

生成伪彩图，Extended Tofts Linear双室模型[7]，

由两名经验丰富的放射科医师在伪彩图上勾画

感兴趣区(region of interest，ROI)，ROI分别置

于肿瘤实质强化区域(参照轴位T2WI、FLAIR及

增强扫描)。每个病例测3~5次(每个ROI大小为 

10~20 mm2。测量过程中尽量避开出血、坏死

囊变及钙化区域)，并分别计算出Ktrans、Ve、

Vp、TBF、TBV值，取平均值。

1.3.2　3D ASL数据后处理

　　运用GE ADW4.6后处理工作站生成脑血流

量(cerebral blood flow，CBF)伪彩图，由两名经

验丰富的放射科医师在伪彩图上勾画ROI (参照

DCE-MRI生成的TBF图)，ROI分别置于肿瘤实质

强化区域(参照轴位T2WI、FLAIR及增强扫描)与
对侧正常脑组织区域(镜像)，每个病例测3~5次

(每个ROI大小为10~20 mm2，测量过程中尽量避

开出血、坏死、囊变及钙化区域)，并分别计算

出CBF、rCBF值，取平均值。

1.4　统计学处理

　　统计分析采用SPSS 17.0软件包。将测得参

数以x±s差表示，采用独立样本t检验比较高级别

与低级别胶质瘤Ktrans、Ve、Vp、rTBF-DCE、

rTBV-DCE、rCBF-ASL、CBF-ASL之间的差

异，用Pearson分布比较高级别胶质瘤与低级别

rTBF-DCE与rCBF-ASL之间的相关性，P<0.05为

差异有统计学意义。
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2　结　　果

2.1　病理结果

　　39例病例证实胶质瘤，其中Ⅱ级16例(星形

胶质细胞瘤8例、少突胶质细胞瘤4例、少突星形

胶质细胞瘤4例)，Ⅲ级8例(间变性星形胶质细胞

瘤3例、间变性少突胶质细胞瘤5例)，Ⅳ级15例

(胶质母细胞瘤15例) (图1、2) 。
2.2　低级别与高级别胶质瘤DCE-MRI参数 

比较

　　低级别胶质瘤灌注参数rTBF-DCE及rTBV-
DCE值均低于高级别胶质瘤，差异有统计学意义

(表1)。低级别胶质瘤渗透参数Ktrans、Ve、Vp值

均低于高级别胶质瘤(表1)。
2.3 低级别与高级别胶质瘤ASL参数比较

　　低级别胶质瘤的rCBF-ASL值低于高级别胶

质瘤，差异有统计学意义(表1，图1、2)。
2.4　低级别与高级别胶质瘤Ktrans、Ve、

Vp、rCBF-ASL及rTBF-DCE值的受试者工作

特征曲线(receiver operating characteristic，

ROC)曲线分析

　　当Ktrans=0.047 5/min时，鉴别低级别与高

级别胶质瘤的特异度和灵敏度分别为78.3%和

80.0%；当rCBF=1.538时，鉴别低级别与高级别

胶质瘤的特异度和灵敏度分别为95.7%和100% 
(表2、图3)。
2.5　rTBF-DCE与rCBF-ASL相关性分析

　　用两种方法获得的rTBF-DCE与rCBF-ASL之

间存在正相关(r=0.62，P<0.05)(图4)。

表 1　低级别与高级别胶质瘤DCE-MRI与ASL各参数之间的比较

参数 高级别胶质瘤(x±s ) 低级别胶质瘤(x±s ) P值
rTBF-DCE 2.876±0.236 1.684±0.174 0.002
rTBV-DCE 2.867±0.219 1.640±0.186 <0.001

Ktrans (min-1) 0.162±0.026 0.023±0.007 <0.001
Vp 0.118±0.026 0.055±0.017 0.049
Ve 0.810±0.194 0.463±0.099 0.037

CBF-ASL(mL/100 g·min) 99.07±8.644 45.83±3.242 <0.001
rCBF-ASL 2.574±0.160 1.163±0.048 <0.001

图 1　右侧岛叶星形胶质细胞瘤DCE-MRI与ASL表现

  患者，女性，37岁。右侧岛叶星形胶质细胞瘤，WHO Ⅱ级。A：T2WI病变呈稍高信号；B：T1WI病变为稍低信号；C：增强扫描病变轻
至中度强化；D：ASL灌注成像病变呈等灌注；E：Ktrans图病变呈稍高信号；F：Vp图病变呈高信号；G：Ve图病变呈稍高信号；H：TBF
图病变呈稍高灌注

表 2　低级别与高级别胶质瘤Ktrans、Ve、Vp、rCBF-ASL及rTBF-DCE值的ROC曲线分析

参数 Cutoff值 曲线下面积 灵敏度 特异度
Ktrans 0.0475 0.84 78.3% 80%

Ve 0.225 0.403 60.9% 40%
Vp 0.035 0.736 73.9% 60%

rCBF-ASL 1.538 1.0 95.7% 100%
rTBF-DCE 2.14 0.814 73. 9% 80%
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图 3　低级别与高级别胶质瘤相应参数的ROC曲线

图 4　低级别与高级别胶质瘤基于rTBF-DCE与rCBF-

ASL的相关性分析

图 2　右侧岛叶星形胶质母细胞瘤DCE-MRI与ASL表现

  患者，女性，27岁。右侧岛叶星形胶质母细胞瘤，WHO Ⅳ级。A：T2WI病变呈稍高信号；B：T1WI病变为稍低信号；C：增强扫描病变
呈明显结节强化；D：ASL灌注成像病变呈明显灌注；E：Ktrans图病变呈高信号；F：Vp图病变呈高信号；G：Ve图病变呈高信号；H：
TBF图病变呈高灌注

3　讨　　论

　　灌注和渗透是反映肿瘤微循环异常的两个

重要指标 [8-9]，了解肿瘤微血管灌注特性对胶

质瘤的生物学特性及预后评估具有重要价值。肿

瘤生长需足够的血管维持，其在生长过程中会形

成许多不成熟的新生血管。随着肿瘤生长，血管

增多、迂曲，结构发生紊乱，血管通透性会发生 

改变。

　　以往DSC-MRI灌注成像技术采用单室模

型，假设血管通透性没有改变，不考虑造影

剂的渗漏，对比剂分子很容易通过不完整的

血管壁渗漏到血管外细胞外间隙(extravascular  
extracellular space，EES)，这些顺磁性对比剂分子

引起T1值减低，信号增高，导致DSC-MRI测量的

CBV值可能低估，评估胶质瘤的恶性程度不够有 

效[10-12]。因此，需要一种既可反映肿瘤微血管密

度(灌注信息)，又可反映血管通透性(渗透信息)的 

方法。

　　正常脑组织含有血-脑屏障，而造影剂不能

通过血-脑屏障，理论值上Ktrans值为零[13]。肿瘤

生长过程中形成的微血管多发育不成熟，血管壁

不完整，通透性高于正常脑组织。肿瘤恶性程度

越高，血-脑屏障破坏越严重，大量造影剂可渗透

到EES。研究表明，Ve值除与EES体积相关外，还

受血管通透性的影响，血管通透性越大，Ve值越

大。本研究表明，渗透参数Ktrans、Ve、Vp值在高

级别胶质瘤中均高于低级别胶质瘤，表明Ktrans、
Ve、Vp值越高，肿瘤微血管生成越多，血管通透

性越高，肿瘤级别越高，与Awasthi等[14]的研究结果 

一致。

　　本研究显示，ASL灌注成像不仅可显示脑胶

质瘤的血流变化，还可用于胶质瘤的术前评估及

分级诊断，与文献报道相符[15-16]。其获得的rCBF经
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ROC曲线分析鉴别高级别与低级别胶质瘤的特异

度(100%)和灵敏度(95.7%)明显高于基于T1WI的灌

注成像参数rTBF (特异度80.0%，灵敏度73.9%)。另

外，还发现两者之间存在一定的相关性(r=0.62)，
与文献报道一致。Roy等[17]研究认为，DCE-MRI与
3D pCASL获得的病变区rCBF之间存在较弱的相关

性，且两者获得的正常脑灰质与脑白质CBF之间无

相关性。这可能与模型选择有关，本研究选择的是

Omni-Kinetics软件生成的Extended Tofts Liner双室模

型；还可能与本研究中病例数相对较少有关。

　　本研究局限性在于：样本量相对较小，没有进

一步将高级别胶质瘤分级研究；受软件限制，没有

对整个肿瘤实性部分进行测量；部分病例由穿刺活

检获得病理，没有做到病理与影像进行点对点对

照。

　　总之，ASL与DCE-MRI对术前胶质瘤分级有一

定指导意义。相比于ASL灌注成像只能反映组织的

CBF，DCE-MRI具有更高的信噪比及空间分辨率，

可在同一动态增强扫描参数下同时获得渗透参数和

灌注参数来评估血脑屏障破坏程度和范围，有广阔

的临床应用前景。
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