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摘要摘要 近10年来，功能磁共振成像被广泛应用于研究恶性肿瘤治疗疗效早期评价以及良恶性淋巴结的鉴别。弥散加权磁共振

成像（diffusion weighted imaging，DWI）技术是功能磁共振成像的一种，是目前唯一应用于临床的可测量人体内水分子扩散运

动的方法。它通过测量活体组织内的水分子弥散运动,从而为早期评价患者对治疗的反应、良恶性淋巴结的鉴别提供重要信

息。本文综述了功能磁共振尤其是弥散加权磁共振成像在恶性肿瘤早期疗效评价及淋巴结良恶性鉴别的研究进展，认为弥散加

权磁共振成像技术作为一种无创性的功能成像检查方法，通过其高分辨率以及功能成像的特点在以上两方面已经显示出较

PET/CT更大的优势，具有相当大的发展前景。
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Application of Diffusion Weighted Magnetic Resonance Imaging in
Early Therapeutic Evaluation of Malignant Tumor Treatment and
Accurate Lymph Node Staging

AbstractAbstract Over the past decade, functional magnetic resonance imaging (fMRI) has been widely used to study the early therapeutic
evaluation of malignant tumor treatment and identification of benign and malignant lymph nodes. Diffusion weighted magnetic resonance
imaging (DWI) technology is one of the fMRI technologies, which issensitive to the microscopic motion of water molecules and allows for
noninvasive characterization of biological tissues based on their water diffusion properties. The degree of restriction of water diffusion in
biological tissues is related to tissue cellularities and the integrity of cell membranes. Thus, DWI may demonstrate early changes in
cancers at the cellular level, such as the breakdown of cancer cells or the distortion of the microenvironment. This paper reviews
published articles concerning both the early therapeutice valuation and identification of benign and malignant lymph nodes. As a
noninvasive screening method with its high resolution and functional imaging features, DWI has shown superiority compared with PET/
CT, bearing considerable development prospects.
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恶性肿瘤的主要治疗手段有手术、放疗、化疗及热疗

等。如何早期评价放疗、化疗及热疗的疗效，是临床医师决

定病人合理有效治疗方案的重要依据，持续无效的治疗不仅

增加毒性反应和经济负担，更延误合理有效的治疗黄金时

35



科技导报 2014，32（30）www.kjdb.org

机。目前对放射治疗疗效的评价标准尚无定论，主要是参照

最新的实体瘤疗效评价RECIST1.1[1]标准，但其主要是在治疗

结束2~3个月后通过观察其大小或者形态学改变来评价，因

此，通过常规形态学手段评价存在极大的盲目性和滞后性。

另外，随着新的治疗方式的发展，如适形调强放疗

（intensity modulated radiotherapy，IMRT）、靶向治疗、热疗的出

现,可以实现对肿瘤靶区给予更精确的剂量，同时降低靶区周

围正常组织的照射剂量，因此靶区勾画的精确性显得尤为重

要，而在靶区勾画过程中，良恶性淋巴结的鉴别是临床医师

的困惑之一，而及时准确地检出和判断区域淋巴结的良恶性

也是进行肿瘤分期和制定治疗方案的关键，且影响着患者的

预后评估[2]。

随着影像学技术的发展，弥散加权磁共振成像（diffusion
weighted imaging，DWI）成为解决以上两个问题研究的热点，

本文就这方面内容做一综述。

1 弥散加权磁共振成像
1.1 弥散加权磁共振成像简介和原理

弥散加权磁共振成像是唯一应用于临床的可测量人体

内水分子扩散运动的方法[3]。表观弥散系数（apparent diffusion
coefficient，ADC）是DWI检查的量化指标，它主要反映机体细

胞内、细胞间隙内及血管内水分子的扩散，其大小与细胞密

度、细胞内外体积比以及细胞完整性等因素有关。若细胞膜

完整、细胞密度大、细胞水肿则细胞外间隙相对比率减小、扩

散受限，则ADC值小；反之细胞膜破坏、坏死区增大，水分子

扩散自由则ADC值大。

恶性肿瘤组织在细胞学上因具有生长密集、细胞核增

大、核质比增高、以癌巢形式分布等特点，导致细胞外间隙减

小，使得细胞内外可供水分子自由扩散运动的空间变小，水

分子扩散受限，其整体弥散速度慢于正常组织，因而ADC值

降低，利用这一原理有助于良恶性淋巴结的鉴别。而有效的

抗肿瘤治疗会导致肿瘤细胞溶解、破裂、间隙增宽，因此水分

子的扩散能力增加，ADC值升高，这种变化远早于肿瘤大小

和形态学改变之前，通过这一原理，可以通过ADC值较早预

测肿瘤对放、化疗等治疗反应的敏感性，更有预后推断的

价值。

1.2 弥散加权磁共振图像的主要影响因素

在弥散加权磁共振的众多参数中，弥散敏感因子（b值）

最为重要。它直接影响水分子弥散运动的检测，b值越高，产

生的梯度场强较强，对水分子扩散运动越敏感，ADC值越准

确，但同时也增加了信号的衰减，图像越容易变形，模糊。另

一方面，若选用的b值较小，对水分子扩散运动越不敏感，此

时往往反映的是组织的灌注变化，因此得到的ADC值变化较

大。一般认为b值的选取原则就是在保证满足诊断需要的图

像信噪比的前提下，尽量选用高b值以使测得的ADC值稳定

且尽可能接近真实值[3]。

临床中可以在DWI上测量ADC值来进一步反映病变特

点，但ADC的测量除了与病变本身水分子扩散相关、受 b值

影响之外，还受感兴趣区（regions of interest，ROI）的选取方法

的影响。如Lambregts等[4]对 46例接受术前同步放化疗的直

肠癌患者进行研究，每位患者均使用3种方法（肿瘤体积勾画

法、单层测量勾画法及单层采样勾画法）确定ROI并分别计

算ADC值，结果显示放化疗后、手术前 3种勾画法所得结果

未见差异，而体积法所确定的ADC值在不同勾画者中的一致

性是最高的。

2 弥散加权磁共振在疗效评价中的研究
2.1 弥散加权磁共振在放化疗疗效评价中的研究

动物实验证实，使用化学药物过程中和结束后肿瘤区

ADC值与病理反应之间存在相关性，在用药后（早、中、晚期）

ADC值依次出现下降、上升、再下降变化，而相对应的病理改

变则分别为水肿充血及细胞外间隙变小、肿瘤组织大量坏

死、肿瘤组织再增殖[5]。不仅动物实验如此，国内外也有不少

临床研究通过采用DWI技术研究肿瘤放射治疗后ADC值的

变化来探讨DWI用于即时性判断肿瘤放疗疗效的价值。

为了明确DWI是否具有早期预测疗效的价值，Park等[6]

研究了 8例前列腺癌患者，分别在放疗前，开始放疗后 1周，

开始放疗后 3周和放疗结束后 1月行DWI检查，同时每次均

检 测 PSA（血 清 前 列 腺 癌 胚 抗 原 ，serum prostate- specific
antigen），结果 4 次平均 ADC 值分别为 0.86×10-3、1.03×10-3、

1.15×10- 3、1.26×10- 3 mm2/s，与此同时，平均 PSA 值分别为

9.05、9.18、9.25、4.11 ng/mL。分析数据可知，PSA在前 3次均

无明显改变，而ADC在放疗 1周已经有所升高，这说明ADC
值较PSA值能更早反应治疗疗效。不仅如此，还分析了ADC
值测量的重复性，周围区域的两次重复测量的差异分别

为-0.04×10-3、-0.017×10-3 mm2/s，认为这种差异是可忽略的偏

倚。因此认为DWI是一种有潜力的并且重复性好的早期检

测放疗疗效的影像学标志物。

Imanishi等[7]研究了27例T4期食管癌患者，分别在放化疗

前、放疗剂量为20、40 Gy行DWI检查，在20 Gy时，回应组与

非回应组的 ADC 值分别为 1.13×10- 3、0.93×10- 3 mm2/s（P=
0.005），并且他提出若以ADC值为 1.00×10-3 mm2/s为截止值

区分两组，则ADC预测回应组的敏感性、阳性预测值和准确

性分别为79%、73%和74%，并且照射剂量为20 Gy时，两组放

疗前后ADC值改变分别为 35.4%和 1.5%（P=0.0007），并且他

提出若以放疗剂量达到20 Gy时ADC值的改变量15%来预示

回应组，则敏感性、阳性预测值和准确性分别为71%、100%和

85%，这与国内时高峰等[8]的研究结果类似。

Makino等[9]对 25例宫颈癌的研究得出类似结论，即完全

缓解组和残留组在放化疗前后ΔADC有很好的阳性相关，r值
为 0.435（P<0.05），并且完全缓解组的 ADC 值改变（0.43 ±
0.23）×10-3 mm2/s高于残留组（0.25±0.15）×10-3 mm2/s（P<0.05）。
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Cai等 [10]在直肠癌的研究中也得出肿瘤组织在照射第 2
周时ADC变化最显著的结论。De Paepe等 [11]及Chen等 [12]在

非霍奇金淋巴瘤研究中发现，化疗2周后ADC值可以很好地

预测缓解率，Wu等[13]在弥漫性大细胞淋巴瘤的研究中，甚至

得出化疗1周时进行检测也可以很好的预测缓解率。

有研究发现，治疗前ADC值也可以预测疗效。如Ohno
等[14]研究非小细胞肺癌，PR组18例，SD组40例，PD组6例，3
组治疗前ADC值依次增大（（2.05±0.40）×10-3、（2.68±0.60）×
10-3、（3.00±0.33）×10-3 mm2/s），即反映出放疗前ADC值较低

者治疗反应较好。Zheng等[15]对鼻咽癌的研究也同样发现预

处理 ADC 值与肿瘤退缩率存在负相关，Barbaro 等 [16]，Musio
等[17]对直肠癌研究也得出类似结论，究其原理，有研究提出治

疗前肿瘤的平均ADC值升高可能提示其内部出现缺血、坏死

改变，而坏死性肿瘤更容易缺氧、酸中毒和低灌注，这导致其

对放疗和化疗的低敏感性，因而疗效较差，因此，ADC值带来

的分子生物代谢信息，可以为预测疗效提供重要辅助信息。

从以上研究可知，目前并不只是着眼于肿瘤组织在治疗

后ADC的变化情况，更强调其结果对放射治疗及化学治疗的

指导作用。例如，一个欲行术前放化疗的肿瘤患者，如果放

化疗有效，可以继续治疗，否则临床医师应该考虑调整放疗

剂量，更换化疗药物，甚至停止放化疗以尽快手术以防耽误

手术黄金时间，这样可以最大限度地减轻患者痛苦，降低医

疗负担，使各种治疗手段有机结合，从而使5年生存率不断提

升，而确定开始检测ADC的时间点以及找出区分放化疗是否

有效的ADC阈值或者ADC改变的也是这类研究急需解决的

难点，尽早筛选出对放化疗有效的患者也是开展这类研究的

意义。

2.2 弥散加权磁共振在热疗疗效评价方面的研究

DWI不仅在早期评价放疗或者放化疗疗效中有研究，在

热疗方面也有研究。热疗也有抗肿瘤效应，尤其是在与化疗

结合时，这是因为当温度大于41℃时能明显增加肿瘤组织的

血流量，进而能提高药物运输效率[18]。而DWI在单独热疗后

治疗反应评价方面目前研究较少，有研究报道前列腺癌热消

融后ADC值下降[19]，但是小鼠移植尤文氏肉瘤[20]以及兔VX2
移植瘤[21]热消融后ADC值增高，这些数据表明ADC值的改变

可能与治疗方法和肿瘤所在部位有关。虽然ADC值的变化

不一致，但是ADC值在描述肿瘤微环境的渗透性，灌注情况

以及细胞结构方面仍然具有一定的价值，因此他们相信在某

些部位的肿瘤中，ADC值有预示疗效的作用。他们认为，利

用更先进的功能磁共振技术得到预处理的物理学参数得出

热量体积分布，进而进行早期评价治疗效果是热疗未来的发

展方向之一，反过来还可以利用这些参数进一步了解热疗

机制。

综上，第一，弥散加权磁共振成像已经在人体前列腺癌、

食管癌、宫颈癌、直肠癌、淋巴瘤放疗、化疗和热疗疗效评价

中有研究，它是一种有潜力的并且重复性好的早期监测疗效

的影像学技术；第二，随着治疗的进行，ADC值逐渐升高；第

三，治疗后ADC值的改变程度也可用于预测疗效；第四，ADC
值的改变可以较别的生物标志物变化更早，这种变化的观测

时间可以是放疗 10 d以后甚至是一周时；第五，治疗前ADC
值可以预测疗效，预处理ADC值与肿瘤退缩率存在负相关。

3 弥散加权磁共振在准确淋巴结分期中的应用
淋巴结肿大是多种疾病的主要或伴发症状，准确判断淋

巴结的性质是选择治疗方案的重要环节。临床上主要依据

淋巴结的大小、形态来进行良恶性淋巴结的鉴别，认为直径

大于1 cm，长短径相仿的球形病灶为恶性，而直径小于1 cm，

长短径之比约为2的椭圆形病灶为良性。然而淋巴结的形态

与很多因素有关，临床常发现体积增大的淋巴结活检结果为

炎性增生，而正常大小的淋巴结却已有转移。淋巴结活检是

判断其性质的金标准，但这是一种有创性检查，且由于活检

淋巴结的选择不当可造成10%～20%的漏诊。甚至有研究报

道颈部淋巴结不恰当的有创活检会使鼻咽癌5年生存率降低

20%左右[22]。

可见，治疗前采用简便而无创的方法准确判断淋巴结的

性质和范围是临床分期，制定放疗计划的关键。司家文等[23]

对口腔鳞状细胞癌患者颈部淋巴结转移的研究发现，DWI诊

断颈部淋巴结转移强于 CT，CT 和 DWI 的准确性分别为
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例晚期肺癌患者在化疗前和化疗一周期后分别行DWI，PET/
CT以及CT来比较三者对疗效的评价价值，结果发现DWI和

PET/CT均有最高相关系数。Weber等[27]研究食管胃连接处的

腺癌，ADC与PET有很好的相关性。但是，也有研究并不认

同此观点，如Hagtvedt等[28]对27例淋巴瘤患者比较PET/CT和

DWI的价值，患者在化疗前和 1个周期化疗后都进行两种检

查，前者变化70%，后者没有变化，因此认为PET/CT不应该被

DWI取代，而笔者认为得出的阴性结论很可能与做影像学检

查的时间间隔有关，前者的平均检查间隔时间为19 d，而后者

只有2 d。总之，DWI在评价疗效方面具有重要的潜在价值，

如何使检查技术标准化以及如何提高重复性将是使该技术

大面积推广应用于临床的先决条件[29，30]。

5 展望
磁共振弥散加权成像技术在神经系统疾病诊断的应用

已趋于成熟。磁共振弥散加权成像技术可在形态学变化前

发现肿瘤内在的分子水平和功能状态的变化，使磁共振弥散

成像技术成为关注的热点，该技术在评价食管癌，宫颈癌，前

列腺癌，直肠癌放化疗疗效等临床应用方面具有明显的优

势，并得到很多实验和临床证据的证实。然而在以下方面仍

然值得我们注意并需要进一步探索：第一，入组病例样本量

较小，影响统计指标的统计效能；第二，磁共振DWI技术较为

复杂，影响因素较多，最重要的是b值的选择，要注意由于不

同脏器或组织自身的水分子的扩散特点不同，并且所处的周

围环境也不尽相同，并不是某一种b值适合于所有的脏器，因

此我们建议在进行研究时尽可能选择普遍认可的b值或者多

b值进行研究。另外磁共振扫描缺乏标准的扫描方案（如序

列类型、技术参数、运动梯度的方向的选择等）。第三，建立

一套标准的疗效评价体系及得出良恶性病变的ADC分界值

也是放化疗疗效评价中亟需解决的问题；第四，DWI也可以

早期评价热疗、放疗、化疗或者三者之间联合治疗后的疗效，

先进的功能磁共振技术在热疗应用中可通过预处理的物理

学参数得出热量体积分布，进而早期评价治疗疗效，这也是

热疗未来的发展方向之一。总之，DWI在恶性肿瘤早期疗效

评价及N分期的应用研究方面有重要的意义，未来应进一步

加强更大样本的临床试验来获取更多的证据，为功能磁共振

技术的广泛应用打下基础。
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中国科协第280次青年科学家论坛聚焦“雾霾成因与PM2.5污染治理”

·学术动态·

2014年9月4—6日，由中国科协主办、中国颗粒学会承办，主题为“雾霾成因与PM2.5污染治理”的中国科协第280次“青年科学

家论坛”在西安召开。

本次论坛由中国科学院地球环境研究所研究员曹军骥、北京大学研究员要茂盛、清华大学教授张强、复旦大学教授成天涛担任执

行主席，来自中国科学院有关院所、环境保护部有关研究院所和监测站、中国气象科学院、北京大学、清华大学、复旦大学、西安交通大

学、中山大学、南开大学等约80个单位的260余位青年科学家、研究生参与研讨，针对雾霾特征及形成机制、细粒子物理化学特征、

PM2.5来源、排放及区域污染、颗粒物控制技术及政策等议题的最新进展展开交流。

本次论坛对目前中国雾霾成因与PM2.5污染治理等问题达成以下共识：灰霾的形成原因复杂，是内外因共同作用的结果，PM2.5污

染治理势在必行，建议国家应着力建设一个仪器数据等科研资源可轻松优化共享的平台和机制，为青年科学家建立良好的合作氛围，

整合各部门、各团队的优势力量，对大范围灰霾进行综合性质的全面研究，在此基础之上，进行合理的来源解析；针对灰霾的形成原因

和来源特征，才能采取合理、经济和有效的控制措施，力争在最短的时间内摸清灰霾成因，控制PM2.5污染，还需要加强极端天气的预

警预报和应急预案工作，减少灰霾的危害和暴露水平。

详见中国科协网http://www.cast.org.cn/n35081/n35533/n38560/15946166.html。
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