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新进展研究

DSA半定量灌注参数评价进展期原发性
肝细胞癌 TACE短期疗效的能力鄢

陈常勇，刘慧，李文政，裴贻刚，龙学颖
（中南大学湘雅医院 放射科，湖南 长沙 410008）

摘要：目的 评价通过数字减影血管造影（DSA）获取的半定量血流灌注参数评估进展期原发性肝细胞癌

肝动脉化疗栓塞（TACE）短期疗效的能力。方法 34例经实验室和影像学资料证实的进展期肝细胞癌患者共

53个病灶进行 TACE，TACE前经肝固有动脉行 DSA灌注成像，获得医学数字成像和通信标准（DICOM）原始

图像后，导入自主研发的后处理软件 Analysis 1.0进行后处理，生成各区域感兴趣区（ROI）的时间－密度曲线

（TDC）并获取瘤灶 DSA灌注半定量参数包括视频密度增量峰值（△PV）、达峰时间（TP）、显影持续时间（TD）、

TDC升支（KmaxU）及降支最大斜率（KmaxU）。对比患者术前及术后 3～5个月的 CT资料，根据实体肿瘤

RESIST标准将肿瘤分为治疗反应组和无反应组，采用 检验对比两组患者间 DSA血流动力学灌注参数的差异。

对有统计学意义的值进行受试者工作特征曲线（ROC）分析。结果 反应组的 TD明显高于无反应组（均数分

别为 12.26和 9.86； =0.002）。根据 TD绘制 ROC曲线，曲线下面积（AUC）为 0.728。当临界值 TD=11 s时，

TD预测判断 TACE治疗反应的敏感性为 63.9%，特异性为 82.4%。TD阳性预测值为 88.5%，阴性预测值为 51.9%。

结论 半定量 DSA灌注成像可用于预测进展期肝细胞癌 TACE 短期治疗疗效。治疗前较高的 TD值提示

TACE治疗短期疗效较好。
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Semi-quantitative hemodynamic parameters obtained from
perfusion DSA in assessment of short-term efficacy of

TACE for advanced hepatocellular carcinoma鄢

Chang-yong Chen, Hui Liu, Wen-zheng Li, Yi-gang Pei, Xue-ying Long
(Department of Radiology, Xiangya Hospital of Central South University,

Changsha, Hunan 410008, China)

Abstract: Objective To evaluate the ability of semi -quantitative hemodynamic parameters of advanced
hepatocellular carcinomas (HCCs) by perfusion digital subtraction angiography (DSA) in assessing short-term
effect of transcatheter arterial chemoembolization (TACE). Methods The study was approved by the local re原
search and ethics committee, and patient informed consent was obtained. Thirty-four patients with fifty-three
tumors proved by imaging and laboratory data underwent DSA perfusion through proper hepatic artery before
TACE. Regions of interest were drawn around tumor staining area. The original DICOM images were imported
to self-developed software analysis 1.0. Semi-quantitative hemodynamic parameters including peak increment of
density value (吟PV), time to reach the peak (TP), time of developing duration (TD), maximum slope of the
upslope (KmaxU) and maximum slope of the descent (KmaxD) were obtained. Treatment response was defined
according to RESIST of solid tumors after comparing pretreatment images with the images 3-5 months after
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A：TACE术前示肿瘤富动脉血供，可见多发增粗的动脉分支进入肿瘤；B：注入化疗药和碘油后碘油沉积良好；C：DSA灌注后处理图像，计

算后获得 TP为 8.7 s。该病例 3个月后复查，病情稳定

图 1 65岁男性，右肝巨大肿块灶

A B C
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肝细胞癌是肝脏最常见的原发性恶性肿瘤，为

世界上第六大常见癌症，每年新发病例约 626 000

例[1]，介入治疗是进展期不可切除性肝癌的最重要治

疗方法之一，能明显提高患者的生存期 [2-3]，其最常

用的方法是经肝动脉灌注化疗加栓塞术（tran-

scatheter arterial chemoembolization，TACE），碘化油

为传统的、常用的栓塞剂。肝动脉数字减影血管造影

技术（digital subtraction angiography，DSA）是肝脏介

入治疗中不可缺少的基本工具，能否直接借助 DSA

获得相关 DSA相关功能方面的信息对于肝脏介入

诊断治疗具有重要意义。本文拟应用自行研发的软

件，分析 TACE过程中获得的连续的 DSA系列图像，

通过建模获取 DSA的半定量灌注参数，通过挖掘 DSA

的隐含信息，并评价其预测短期肝细胞癌 TACE治疗

效果的能力。

1 资料与方法

1.1 研究对象

选取 2007年 5月 -2008年 12月来本院行 TACE

治疗的经影像学及临床资料确诊为进展期肝细胞癌

的患者 34例，共 53个病灶。其中，男性 28例，女性

6例；平均（56±19）岁，肿瘤直径（10.38±4.83）cm。

入选标准：所有病例均为经临床诊断为原发性肝癌

且行第 1次介入诊疗，且在本次诊疗前无放、化疗及

手术等其他治疗史，其中合并肝硬化的患者 26 例

（60%）。甲胎蛋白阳性 28例，乙肝表面抗原阳性 22

例，合并门脉癌栓 16例，34例中肝功能临床 C-P分

级为 A级 19例，B级 11例，C级 4例。患者在介入

术前 1周行 CT平扫增强扫描，介入术后 3～5个月

复查 CT平扫增强，判断治疗疗效。在检查前所有患

者签署知情同意书。

1.2 仪器与设备

介入诊疗采用美国 GE公司 Innova3100 1 250 mA

大型 C形臂数字减影 X线机，配套康高 MarkV自动

高压注射器及惠普 XW8200 AW工作站。

1.3 DSA灌注方案

采用 Seldinger技术常规方法穿刺股动脉，微导

管超选至肝固有动脉，采用高压注射器一次性团注

碘帕醇注射液 370型对比剂（浓度 370 mg/ml），对比

剂注射流速 5 ml/s，总注射量 15 ml，注射后延时0.5 s

treatment. The pretreatment values of the responders and the nonresponders were compared using test. A
two-tailed value of 0.05 or less was considered to indicate a significant difference. Receiver operating charac-
teristic (ROC) curve analysis was performed on the parameters. Results The TD value of the responders was
significantly higher than that of the nonresponders (median tumor TD value, 12.26 vs 9.86; = 0.002). The
area under the curve (AUC) of ROC for TD was 0.728. When the cufoff was 11 s, the sensitivity and speci原
ficity of TD in prediction of the response to TACE were 63.9% and 82.4% respectively; the positive predic原
tive value and negative predictive value were 88.5% and 51.9% respectively. Conclusions Semi-quantitative
hemodynamic perfusion DSA may be used to predict the short-term therapeutic effect of TACE in patients
with advanced HCCs. A higher pretreatment TD value is associated with a better response to TACE treatment.

Keywords: hepatocellular carcinoma; digital subtraction angiography; perfusion imaging; transcatheter ar原
terial chemoembolization
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组别 ΔPV TP/s TD/s KmaxU/（1/s） KmaxD/（1/s）

有效组（ =36） 90.50±17.72 0.86±0.19 12.26±2.89 165.92±18.41 36.36±6.80

无效组（ =17） 83.88±14.36 0.94±0.21 9.86±2.27 170.42±17.23 39.18±6.39

值 1.340 -1.230 3.280 -0.867 -1.467

值 0.155 0.229 0.002 0.392 0.152

附表 治疗组与进展组 DSA半定量参数差异 （x±s）

A：肿块灶血供丰富，DSA后处理图像；B：TP为 5.1 s。该患者经

第一次介入治疗后 3个月复查，肿块灶较前直径增大约 1.1 cm

图 2 进展组 46岁女性，右肝肿块灶

开始曝光，持续采集图像 15 s，图像采集帧率为 4帧 /s

（fps），获取 60（4×15）幅图像。造影结束后进行 TACE

治疗。典型图像见图 1、2。

1.4 TACE治疗方案

造影完毕后经超选择性插管至癌灶供血动脉，

脉冲式注入化疗药物（顺铂 60 mg，丝裂霉素 10 ml）

与碘化油混合乳剂行栓塞治疗。对部分血管丰富的

瘤体加用明胶海绵颗粒进行栓塞，直至肿瘤供血动

脉闭塞。

1.5 图像后处理及参数

由一名介入工作经验 5年的高年资主治医师将

所获得的 DSA灌注原始医学数字成像和通信标准

（digital Imaging and communications in medicine，

DICOM）图像传入电脑，采用中南大学生物医学工

程自主研发的 DSA数字图像处理软件 DSA analysis

1.0进行后处理。（软件开发环境采用 Microsoft Vi

sual C++ 语言，适用操作系统为 Windows 98/2000/

NT/XP），其主要功能有：读取 DSA医学数字图像，绘

制选定兴趣区（region of interest，ROI）的“时间－序

列”像素灰度值变化曲线。阅读图像，根据肿瘤染色

及肿瘤血管并参考碘化油沉积图像情况，在肿瘤染

色区选定 3个感兴趣区（ROI），ROI尽量包绕整个血

管，软件自动生成时间 -密度曲线（time-density curve，

TDC），获得与血流动力学相关的半定量参数，包括：

视频密度增量峰值（peak increment of density value，

△PV）、达峰时间（time to reach the peak，TP）、显影

持续时间（time of developing duration，TD）、TDC 升

支及降支最大斜率（maximum slope of the upslope，

Kmax U）[4]。

1.6 疗效评价

对比分析患者 TACE术前 1周及术后 5～6 个

月 CT扫描图像，依据实体肿瘤 RECIST标准评价判

断肿瘤 TACE 治疗的反应 [5]。完全缓解（complete

response，CR）：可见的病灶完全消失。部分缓解

（partial response，PR）：肿块体积缩小 >30%。稳定

（stable disease，SD）：肿块缩小 <30%或增大≤20%。

进展（progressive disease，PD）：1个或多个病灶增大 >

25%或出现新的病灶。将 CR、PR及 SD均视为治疗

有效。

1.7 统计学方法

采用 SPSS 17.0统计软件进行数据分析，计量资

料以均数±标准差（x±s）表示，治疗有效组和无效

组参数间比较用独立样本 检验。对有统计学意义

的 TD值进行受试者工作特征曲线（receive operat-

ing characteristic curve，ROC）分析，计算临界值和特

异性、敏感性， <0.05为差异有统计学意义。

2 结果

分析肿瘤大小及数量。34例患者 53个病灶中，

完全缓解 0个，部分缓解 13个，稳定 23个，进展病

灶 17个，总体治疗有效率为67.9%。经过数据后处

理，所有 53个病灶成功获取。见附表。

由附表可看出，有效组 TD明显大于治疗无效

组，差异有统计学意义（ <0.05），而两组间的ΔPV、

A

B
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TP、KmaxU、KmaxD比较，差异无统计学意义。

绘制 ROC曲线，发现曲线下面积为 0.728。临界

值 TD=11 s时，敏感性为 63.9%，特异性为82.4%。约

登指数为 0.463。阳性预测值为 88.5%，阴性预测值

为 51.9%。见图 3。

3 讨论

肝癌介入治疗是不可切除性肝癌常用的、成熟

的临床诊疗技术之一，其疗效常受肿瘤的血流动力

学及肝功能状态等多种因素影响[6]。目前，人们往往

借助 MRI 引导下的四维经导管动脉内灌注成像

或者 CT灌注成像以获得半定量测量 HCC 灌注的

变化[7-10]，但是这样在介入过程中不仅存在双重医疗

设备资源的耗费，而且在介入手术过程中的四维经

导管动脉内 CT灌注成像扫描额外增加患者的辐射

剂量，更何况目前我国的绝大多数医院目前还不具

备该设备。若能在介入诊疗过程中实时了解血流动

力学变化情况，并获得某些参数指标，来定量地探讨

肝脏及其病灶的血流动力学，将具有重要的临床应

用价值。基于以上目的，本单位医学工程系自主开发

了 DSA灌注软件[11-12]。

该软件不仅可显示血管的形态学信息，还可建立

ROI的时间—视频密度曲线，进行后处理后可提取反

映血流动力学的功能方面的信息参数。ΔPV是将对

比剂进入靶区后的视频密度值减去对比剂进入前的

基础值，反映的是血管视频密度增加的幅度；TP反

映视频密度达峰时间，TD为反映对比剂在组织内浓

度蓄积及廓清的快慢程度。TVDC上升支及下降支

最大斜率反映血流在血管内的蓄积及廓清的速率。

国内放射学家祁吉等[13-14]对 DSA参数性成像进

行研究，但其主要用于器官的血流灌注研究，且只限

于动物模型阶段。近年来，DSA 灌注技术在 TACE

中得到越来越多的应用：张刚等 [15]发现 TACE 过程

中的 DSA所提供的血流动力学信息有助于选择最

佳的具体治疗方案。王嵇等[16]发现利用二维彩色编

码 DSA技术能更好地评估经导管动脉化疗栓塞最

佳状态。

利用功能成像参数监测及预测肿瘤治疗疗效是

当前肿瘤治疗的热点之一，肿瘤血管生成作为肿瘤

生长的重要特点之一，也是导致原发性肝细胞癌血

流动力学发生改变的主要原因之一[17]。前期研究已

经证明，TACE过程中所获得的原发性肝细胞癌半

定量灌注参数与癌周组织及正常肝组织中存在差

别，参数在一定程度上反应肝细胞癌的血流动力学

改变 [4]。本组实验回顾性分析原发性肝细胞癌患者

TACE 术前所获得的半定量参数及患者第一次

TACE术后 5～6个月的短期治疗疗效，以了解 DSA

灌注参数评价原发性肝细胞癌 TACE术后短期疗效

的价值，提取有效监测 TACE治疗疗效的参数。本组

研究结果显示，治疗有效组和无效组的 TD比较，差

异有统计学意义，其 TD值高于无效组。以TD=11 s

为界，TD预测 TACE治疗有效和无效的敏感性和特

异性分别为 63.9%和 82.4%，约登指数为 0.463。阳

性预测值为 88.5%，阴性预测值为 51.9%，说明可以

初步通过测量肿瘤的 TD值大致预测肿瘤 TACE治

疗的疗效。TACE治疗的原理是通过阻塞肿瘤细胞

新生血管，导致靶血管损伤，诱导肿瘤坏死，从而抑

制肿瘤进展，达到延长患者生存期的目的。治疗有效

组的 TD明显高于无效组，分析其原因可能为原发性

肝细胞癌作为富血供的肿瘤，其血供主要来源于肝

动脉。瘤灶内的染色区多由增多扩大的动脉血窦构

成，其走行迂曲，血管基底膜又常不完整。TD值代表

显影持续时间，反映碘对比剂在癌灶内浓度蓄积的

时间，TD值越长，携带化疗药物的碘栓塞剂能更好地

瘀滞在肿瘤血管内，或通过基底膜渗透到血管外间

隙，从癌灶由血管渗透入肿瘤血管间隙的化疗药物

量越多，碘剂沉积的机会也越多，引起靶血管损伤的

程度越重，因此强化治疗效果。

本研究所用软件为自行研发的软件，可在个人电

脑上面对图像进行脱机处理。其作为数量化的指标，

一定程度上可较为客观地反映肿瘤组织的动脉血流

动力学变化，可能为今后实现 DSA计算机辅助诊断

或检测（computer assisted diagnosis，CAD）提供参考。

不足之处是没有进行色彩编码方式叠加于形态学

图 3 根据 TD绘制的 ROC曲线图
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（童颖丹 编辑）

DSA 图像上，不能直接将参数可视化，从而更加直

观地反映血流动力学的空间分布情况，这是今后发

展的方向。

本研究存在一定的局限性：定量测量和临床疗

效结果间的关系缺乏病理结果论证，今后应在长期

随访的基础上，从成像效果、病理结果方面进一步进

行深入研究。影响 TACE的疗效因素很多，TD可能

只是其中之一，还需要进一步扩大样本量及探讨其

他因素联合 DSA灌注参数与患者的预后的关系。

综上所述，DSA灌注参数在一定程度上可以反

映原发性肝细胞癌的血流动力学改变，灌注参数 TD

可望作为评估原发性肝细胞癌 TACE短期治疗疗效

的一个重要指标。
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