动态对比增强磁共振成像联合不同b值扩散加权成像对宫颈癌患者术前分期的评估价值分析
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摘要 目的：探讨动态对比增强磁共振成像（Dynamic Contrast-Enhanced magnetic resonance imaging，DCE-MRI）联合不同b值的扩散加权成像（Diffusion-Weighted Imaging，DWI）对宫颈癌患者术前分期的评估价值。方法：回顾性收集2022年1月-2024年8月期间于本院完成手术治疗的100例宫颈癌患者的临床资料。患者在入院后均行DCE-MRI检查，并接受不同b值的DWI检查。统计手术病理诊断结果，并以此作为诊断宫颈癌及分期的金标准。分析比较不同分期患者经不同b值DWI检查下ADC值。分析DCE-MRI联合不同b值DWI检查对宫颈癌术前分期的评估价值。结果：100例宫颈癌患者中手术结果显示，Ⅱ期61例，Ⅲ期39例。Ⅲ期宫颈癌患者Kep、Ktrans、Ve参数值均显著高于Ⅱ期患者（P＜0.05）。不同b值下，Ⅲ期患者ADC值均显著低于Ⅱ期（P＜0.05）。绘制ROC曲线得到对应不同b值DWI检查ADC值对分期的诊断AUC，其中b值为1000 s·mm-2时对分期评估的AUC最大，诊断价值更理想。经并联试验判定联合诊断结果，DCE-MRI检查联合b值取1000 s·mm-2时所得ADC值评估术前分期与“金标准”一致性强（Kappa值=0.937，P＜0.001），诊断准确率为97.00%。结论：DCE-MRI联合b值1000 s·mm-2时DWI测得ADC值，可准确评估宫颈癌患者术前分期，与“金标准”一致性强。
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Analysis of the evaluation value of dynamic contrast-enhanced magnetic resonance imaging combined with diffusion-weighted imaging of different B-values for preoperative staging of cervical cancer patients
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Abstract Objective: To explore the evaluation value of dynamic contrast-enhanced magnetic resonance imaging (Dynamic Contrast-Enhanced magnetic resonance imaging, DCE-MRI) combined with diffusion-weighted imaging (Diffusion-Weighted Imaging, DWI) with different b values for preoperative staging in patients with cervical cancer. Method: The clinical data of 100 patients with cervical cancer who underwent surgical treatment in our hospital from January 2022 to August 2024 were retrospectively collected. All patients underwent DCE-MRI examination after admission and received DWI examinations with different b values. The results of surgical pathological diagnosis were statistically analyzed and used as the gold standard for the diagnosis and staging of cervical cancer. Analyze and compare the ADC values of patients at different stages under DWI examinations with different b values. To analyze the evaluation value of DCE-MRI combined with DWI examinations of different b values for preoperative staging of cervical cancer. Result: Among 100 patients with cervical cancer, the surgical results showed that 61 cases were in stage II and 39 cases were in stage III. The parameter values of Kep, Ktrans and Ve in patients with stage III cervical cancer were significantly higher than those in patients with stage II (P < 0.05). Under different b values, the ADC values of patients in stage III were significantly lower than those in stage II (P < 0.05). The ROC curve was drawn to obtain the diagnostic AUC of ADC values for staging in DWI examinations with different b values. Among them, when the b value was 1000 s·mm-2, the AUC for staging evaluation was the largest and the diagnostic value was more ideal. The combined diagnostic results were determined by parallel tests. The ADC value obtained when the combined b value of DCE-MRI examination was set to 1000 s·mm-2 was highly consistent with the "gold standard" in evaluating the preoperative stage (Kappa value =0.937, P < 0.001), and the diagnostic accuracy rate was 97.00%. Conclusion: The ADC value measured by DWI when the b value is 1000 s·mm-2 combined with DCE-MRI can accurately evaluate the preoperative staging of patients with cervical cancer and has strong consistency with the "gold standard".
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宫颈癌的早期准确诊断是知道精准医疗开展的关键，在明确患者病情后，评估其分期情况是指导手术及确定是否需要手术前后放化疗辅助治疗的关键[1]。一直以来，子宫颈活组织检查便被认为是术前确定宫颈病变性质与组织来源的主要方法，但活检有明确的适应症，并非全部患者均符合。
随着影像学检查的规范化，合理正确地应用影像学检查对于规范化诊断宫颈癌也有重要意义。磁共振成像（Magnetic Resonance Imaging，MRI）“子宫颈癌的规范化诊断”推荐用于宫颈局部浸润深度的评估，且准确率高[2]。随着MRI技术的不断进步，动态对比增强MRI（Dynamic Contrast-Enhanced MRI，DCE-MRI）和扩散加权成像（Diffusion-Weighted Imaging，DWI）在宫颈癌的诊断和分期中显示出独特的优势。DCE-MRI通过测量肿瘤组织的微血管灌注情况，能反映肿瘤的血供特点和血管生成情况，而DWI则通过测量水分子在组织中的扩散运动来评估组织的微结构变化，两者联合有望为宫颈癌的术前分期提供更全面和准确的信息[3-4]。值得注意的是，DWI在不同的b值下获得的参数有差异，在评估宫颈癌术前分期中，b值的取值仍有争议。
对此，本研究将重点分析DCE-MRI联合不同b值的DWI在宫颈癌患者术前分期评估中的应用价值，以期指导临床应用时b值的合理选择。
1 资料与方法

1.1 一般资料

通过医院电子病历系统，回顾性收集2022年1月-2024年8月期间于本院完成手术治疗的100例宫颈癌患者的临床资料。患者的年龄30-50岁，平均年龄（41.69±5.94）岁；孕次：＜5次62例，≥5次38例；产次：＜3次74例，≥3次26例；HPV检查结果：阳性69例，阴性31例；宫颈癌类型：腺癌67例，鳞癌33例。
纳入标准：①符合《宫颈癌诊疗规范(2018年版)》[5]指南中疾病诊断标准，接受子宫颈癌的“三阶梯”诊断流程，最终经手术病理活检诊断结果明确疾病诊断和疾病的分期诊断；②患者病历资料保存完整；③已婚；④认知、精神功能正常。排除标准：①伴远处转移或其它恶性肿瘤者；②哺乳期、妊娠期女性；③伴心、肝、肾等严重器官功能障碍者；④合并其它宫颈病变者；⑤伴有严重的基础性疾病者，如高血压、冠心病。

1.2方法

 所有患者均分别进行DCE-MRI和不同b值的DWI检查。检查仪器均为荷兰飞利浦Prodiva1.5T超导磁共振。检查前20min注射盐酸消旋山莨菪碱注射液10mg，并告知患者应适当排空膀胱，取仰卧位，足先进。扫描范围为髂骨上缘至双侧股骨颈水平位置。先行常规的MRI检查，取横轴位T1WI：TR=550 ms，TE=13 ms，层厚4 mm，间距1 mm，视野400 mm×400 mm，矩阵195×320，激励次数2。脂肪抑制序列横轴位和矢状位T2WI：TR=550 ms，TE=3 ms，层厚4 mm，间距1 mm，视野400 mm×400 mm，矩阵202×384，激励次数2。
1.2.1 DCE-MRI检查

常规MRI检查扫描完成后行DCE-MRI检查。横轴位取T1 VIBE序列，视野 260 mm×260 mm，TR=5.08 ms，TE=1.74 ms，矩阵 154×192，层厚3.5 mm，翻转角15 °，扫描时间8 s，以宫颈肿瘤组织为中心重复采集35组图像，总采集时间为280 s，在第3期开始时以3 mL·s-1的流率通过静脉注入0.1 mmol·kg-1的对比剂钆双胺注射液，采用高压注射器经肘静脉团注，随后以20 mL氯化钠注射液对管道进行冲洗，最后将扫描完成的图像导入工作站采用专业软件进行分析，获取DCE-MRI定量参数：速率常数(Rate Constant，Kep) 、容积转运常数(Volume Transfer Constant，Ktrans) 、血管外细胞外容积分数(Extravascular Extracellular Volume Fraction，Ve)。
1.2.2不同b值的DWI检查

不同b值的DWI检查采用的是单次激发自旋平面回波序列轴面成像。参数的设置为TR 3500 ms，TE 93 ms，矩阵 320×256，视野 400 mm×400 mm，激励次数为1-10，层厚 4 mm，间隔1 mm，b值分别取0，600，800，1000 s·mm-2，扫描结束后自动生成ADC图，最终ADC值取三次测量的平均值。
1.3 观察指标
（1）手术病理诊断分期结果；（2）不同分期患者DCE-MRI参数比较；（3）不同分期患者不同b值下ADC值比较；（4）DCE-MRI参数与不同b值下DWI测得ADC值对宫颈癌分期诊断价值分析；（5）DCE-MRI联合不同b值的DWI评估的诊断价值。

1.4 统计学方法 
采用SPSS（25.0 for Windows）统计软件对数据进行分析。用S-W或K-S正态分布检验计量资料正态性，符合正态分布的资料以“[image: image1.wmf]x

±SD”描述，组间资料采用独立样本t检验；绘制受试者工作特征曲线（Receiver Operating Characteristic curve，ROC），得到曲线下面积（Area Under The Curve，AUC），分析不同b值的DWI检查对患者术前分期的评估价值，＜0.50：无评估价值；0.5-0.75：有一定评估价值；＞0.75-0.90评估价值相对理想，＞0.90：评估价值高；一致性采用Kappa检验：Kappa＞0.75表明一致性极好，0.4-0.75表明一致性较为理想，＜0.4表明一致性差；P＜0.05表示差异具有统计学意义。

2 结果
2.1 手术病理诊断的分期结果

100例宫颈癌患者中，Ⅱa期~Ⅱb期患者有61例，占比61.00 %；Ⅲa期~Ⅲb期患者有39例，占比39.00 %。

2.2 不同分期患者的DCE-MRI参数比较

Ⅲ期宫颈癌患者的Kep、Ktrans、Ve DCE-MRI参数值均显著高于Ⅱ期患者（P＜0.05），见表1。
表1  不同分期下DCE-MRI参数比较 （[image: image2.wmf]x

±SD）
	分期
	n
	Kep（min）
	Ktrans（min）
	Ve（%）

	Ⅱ期
	61
	0.55±0.11
	0.28±0.06
	0.54±0.12

	Ⅲ期
	39
	0.62±0.09*
	0.38±0.11*
	0.64±0.10*


注：与Ⅱ期相比，*P＜0.05。
2.3 不同分期患者不同b值DWI检查的ADC值比较

600 s·mm-2、800 s·mm-2、1000 s·mm-2不同b值下，Ⅲ期患者的ADC值均显著低于Ⅱ期患者（P＜0.05），见表2。 
表2  不同分期下不同b值DWI检查的ADC值比较 （[image: image3.wmf]x

±SD，×103mm2·s-1）
	分期
	n
	600 s·mm-2
	800 s·mm-2
	1000 s·mm-2

	Ⅱ期
	61
	1.28±0.16
	1.08±0.13
	0.91±0.09

	Ⅲ期
	39
	1.06±0.12*
	0.93±0.08*
	0.79±0.06*


注：与Ⅱ期相比，*P＜0.05。
2.4 DCE-MRI参数与不同b值下DWI测得ADC值对宫颈癌分期诊断价值分析

将宫颈癌患者手术分期结果作为状态变量（1=Ⅲ期，0=Ⅱ期），DCE-MRI参数与不同b值下DWI测得ADC值作为检验变量，绘制ROC曲线（见图1）得到对应的AUC均＞0.75，均有一定诊断价值。各DCE-MRI参数、不同b值对应的预测参数、最佳阈值等见表3。
表3 DCE-MRI参数与不同b值下DWI测得ADC值对宫颈癌患者术前分期诊断价值参数
	检验变量
	AUC
	95%CI
	最佳阈值
	灵敏度
	特异度
	约登指数

	Kep
	0.770
	0.673-0.866
	0.535 min
	0.821
	0.459
	0.280

	Ktrans
	0.787
	0.692-0.881
	0.225 min
	0.974
	0.230
	0.204

	Ve
	0.781
	0.691-0.872
	0.505%
	0.923
	0.393
	0.316

	600 s·mm-2
	0.870
	0.803-0.938
	1.215×103 mm2·s-1
	0.923
	0.672
	0.595

	800 s·mm-2
	0.826
	0.747-0.905
	1.045×103 mm2·s-1
	0.949
	0.557
	0.506

	1000 s·mm-2
	0.882
	0.815-0.948
	0.905×103 mm2·s-1
	0.974
	0.525
	0.499
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图1 DCE-MRI参数与不同b值下DWI测得ADC值对宫颈癌患者术前分期评估价值ROC图

2.5 DCE-MRI联合不同b值的DWI评估的诊断价值

根据ROC曲线得到的各参数诊断阈值判定分期情况，因DWI检查b值取1000 s·mm-2下对宫颈癌患者术前分期诊断AUC最高，以该b值下的ADC诊断分期情况，最佳阈值为0.905×103 mm2·s-1，即＜0.905×103 mm2·s-1的患者划为Ⅱ期、≥0.905×103 mm2·s-1为Ⅲ期，而DCE-MRI则以三个参数的最佳阈值界定，至少1个参数大于阈值则判定为Ⅲ期，全部参数均小于阈值则判定为Ⅱ期。

以手术结果作为“金标准”，DCE-MRI、b值取1000 s·mm-2下ADC值单独对宫颈癌术前分期诊断的结果与手术结果的一致性均一般（Kappa=0.752、0.733，P＜0.001）；二者联合诊断宫颈癌术前分期与手术结果的一致性极好（Kappa=0.937，P＜0.001）。见4-6。
表4 DCE-MRI检查评估宫颈癌患者术前分期的价值

	DCE-MRI检查
	手术结果
	合计

	
	Ⅱ期
	Ⅲ期
	

	Ⅱ期
	55
	2
	57

	Ⅲ期
	6
	37
	43

	合计
	61
	39
	100


表5 不同b值DWI检查评估宫颈癌患者术前分期的价值

	不同b值DWI检查
	手术结果
	合计

	
	Ⅱ期
	Ⅲ期
	

	Ⅱ期
	52
	4
	56

	Ⅲ期
	9
	35
	44

	合计
	61
	39
	100


表6 DCE-MRI联合不同b值的DWI检查评估宫颈癌患者术前分期的价值

	DCE-MRI联合不同b值的DWI检查
	手术结果
	合计

	
	Ⅱ期
	Ⅲ期
	

	Ⅱ期
	59
	1
	60

	Ⅲ期
	2
	38
	40

	合计
	61
	39
	100


3 讨论
宫颈癌早期无明显症状表现，随着病情发展症状渐显，常表现出阴道异常出血、阴道分泌物异常、盆腔疼痛以及尿频尿急等症状，早期诊断是获得最佳手术机会的先决条件[6]。宫颈癌的早期诊断不仅在于早期良恶性判定，对于有手术机会的患者，术前分期也很关键，术前准确的分期可以指导手术方式的选择与综合性治疗手段的决策[7]。

组织活检一直是恶性肿瘤术前良恶性鉴别及分期的“金标准”[8]。但镜下取材活检部分患者接受度不高，且随着当前影像学技术的不断发展与进步，各类影响技术的出现，也扭转了宫颈癌术前分期“必须”活检的局面[9]。DCE-MRI与不同b值的DWI均被证实可用于宫颈癌的术前分期，DCE-MRI是一种通过注射对比剂来观察组织内血管通透性和血流灌注的MRI技术。在宫颈癌的诊断中，DCE-MRI能够提供关于肿瘤血管生成、血流灌注和血管通透性的重要信息，对于评估肿瘤的生长潜力和恶性程度具有重要意义[10-11]。DWI是一种MRI技术，通过测量水分子在生物组织中的扩散运动，来反映组织微观结构的变化，不同b值的DWI检查可以提供关于肿瘤内部水分子扩散特性的不同信息，对于评估肿瘤细胞的密度、排列方式及浸润情况具有独特的价值[12-13]。b值是对扩散运动表现的一个敏感程度，也是对扩散运动能力检测的参数，它代表了序列中施加的梯度大小量度，b值越大，施加的梯度强度就越大，对扩散的检测就越敏感，但随之可能导致获取图像信号较低，信噪比较差[14]。因此，不是b值越大就越有临床实用价值，明确在哪一个b值下行DWI检查可以获得最佳诊断价值也是必要的。
ADC值是DWI检查主要参数，该值用于判断组织是否存在扩散受限，ADC值越低，表示水分子扩散运动受限越明显，细胞密度变大；相反ADC值越高，表示水分子扩散运动越自由[15]。本研究比较不同分期宫颈癌患者不同b值下DWI获得的ADC值结果发现，Ⅲ期始终低于Ⅱ期。说明不同分期的宫颈癌患者其细胞密度、扩散情况有差异，临床可经这种差异鉴别分期。进一步绘制ROC曲线结果显示，经不同b值下DWI检查获得参数有显著差异，本次研究还了绘制ROC曲线，结果显示，不同b值下DWI测得ADC诊断宫颈癌分期均有一定价值，但以b值取1000 s·mm-2 下对宫颈癌患者术前分期诊断AUC最高，可见，b值取1000 s·mm-2 或更有临床意义。

为了提高对宫颈癌术前分期诊断的准确性，本研究将DCE-MRI与DWI技术联合，结果显示，以手术结果作为“金标准”，DCE-MRI、b值取1000 s·mm-2 下ADC值单独对宫颈癌术前分期诊断的结果与手术结果的一致性均一般（Kappa=0.752、0.733）；二者联合诊断宫颈癌术前分期与手术结果的一致性极好（Kappa=0.937）。可见，在明确最佳b值后，联合诊断可以提高与手术结果的一致性。
综上所述，DCE-MRI联合b值1000 s·mm-2时DWI测得ADC值，可准确评估宫颈癌患者术前分期，与“金标准”一致性强。
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