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　　胶质瘤（ｇｌｉｏｍａｓ）是一类起源于神经胶质细胞和
神经干细胞最常见的脑内肿瘤，占脑恶性肿瘤中

８０％［１］。依据肿瘤恶性程度 ＷＨＯ将其分为 ４级，
２０１６年５月ＷＨＯ又发布新的脑肿瘤分级标准，引入
了胶质瘤相关特征分子作为重要的病理分型指标［２］。

磁共振成像技术不仅可以提供脑肿瘤的解剖结构以及

病理特征信息，在一定程度上也能够反映胶质瘤的某

些分子表型特征［３］。在临床应用方面，ＭＲＩ已能够对
胶质瘤的基本病理特征做出较为准确的评价，如胶质

瘤的病理分级，ＭＲＩ的研究结果与 ＷＨＯ分级有非常
高的一致性，而且在肿瘤整体评价、异质性评价方面也

具有较病理学诊断更大的优势，在胶质瘤的预后、对治

疗的反应等方面的评估则是动态分析和观察的主要手

段。ＭＲＩ技术高速发展，如氨基质子转移成像（ａｍｉｄｅ
ｐｒｏｔｏｎｔｒａｎｓｆｅｒ，ＡＰＴ）、非高斯扩散模型、血氧水平依赖
功能磁共振成像（ｂｌｏｏｄｏｘｙｇｅｎｌｅｖｅｌｄｅｐｅｎｄｅｎｔｆＭＲＩ，
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ＢＯＬＤｆＭＲＩ）及新的动态对比增强（ｄｙｎａｍｉｃｃｏｎｔｒａｓｔ
ｅｎｈａｎｃｅｄ，ＤＣＥ）等技术的应用，在对胶质瘤的结构特
征准确分析的基础上，对胶质瘤血流评价、细胞构筑特

征以及功能和代谢特征分析等方面又出现了新的影像

生物标志［４－６］。现结合近期文献，总结 ＭＲＩ的最新技
术，进一步对ＭＲＩ技术在胶质瘤临床诊断方面的优势
进行阐述。

１　胶质瘤血管ＭＲＩ评价

　　ＭＲＩ技术可通过对肿瘤血流动力学信息的评估来
反映肿瘤血管功能与结构的改变，继而间接反映肿瘤

的恶性程度。常用的磁共振灌注成像方法包括动态磁

敏感对比（ｄｙｎａｍｉｃｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｃｏｎｔｒａｓｔ，ＤＳＣ）、ＤＣＥ
以及动脉自旋标记（ａｒｔｅｒｉａｌｓｐｉｎｌａｂｅｌｉｎｇ，ＡＳＬ）技术，可
从不同角度描述胶质瘤血管的灌注属性，获得肿瘤的

血管增生、血管通透性等病理特征信息［７－８］。灌注成

像与常规增强ＭＲＩ相比，在对胶质瘤分级、边界确定、
鉴别复发、放射性坏死以及相关分子特征等方面存在

优势。研究报道，具有１ｐ／１９ｑ杂合缺失表型与其野生
型表型相比，其 ｒＣＢＶ显著增加［９］，ｒＣＢＶ值还与促血
管生成基因（如 ＴＮＦＲＳＦ１Ａ，ＨＩＦ１Ａ）表达水平呈正相
关，而与抗血管生成基因（如ＶＡＳＨ２）表达水平呈负相
关［１０］。通过改进脉冲序列或图像重建算法，可以从灌

注成像中提取更多有价值的信息。Ｒｏｓｅｎ等［１１］比较

Ｒ２和Ｒ２的差异获得单个体素水平血管相对管径，
即微血管管径成像技术（ｖｅｓｓｅｌｓｉｚｅｉｍａｇｉｎｇ，ＶＳＩ）。
ＶＳＩ与ｒＣＢＶ相比，在胶质瘤分级和预测中的准确度明
显提高［１２］。常规的ＤＳＣ技术仅可获得肿瘤相对灌注
参数，而通过选取不依赖动脉输入函数（ＡＩＦ）的缩放
因子作为参照获得定量的脑血流与脑容积（ｑＣＢＶ和
ｑＣＢＦ）是对 ＤＳＣ技术的重大改进。Ｓａｋａｉｅ等［１３］建立

Ｂｏｏｋｅｎｄ技术即在示踪剂给予前后测量组织 Ｒ１的变
化修正ＤＳＣ测定的 ｒＣＢＶ和 ｒＣＢＦ获得了绝对定量的
ｑＣＢＶ和ｑＣＢＦ，该方法时间分辨率较高且获得的灌注
参数与ＰＥＴ测量的金标准相一致。
　　近年来，基于体素不相干运动（ｉｎｔｒａｖｏｘｅｌｉｎｃｏｈｅｒ
ｅｎｔｍｏｔｉｏｎ，ＩＶＩＭ）的ＤＷＩ成像方法也可以获得肿瘤血
管的灌注信息。ＤＷＩ测量的 ＡＤＣ值在微血管系统密
集区域如胶质瘤血管网中可以分为慢扩散成分（Ｄ）和
快扩散成分（Ｄ），分别代表水分子扩散作用和灌注
效应。Ｄ为纯扩散系数，代表水分子扩散效应，Ｄ为
假扩散系数，代表体素内微循环不相干运动即灌注效

应。通过施加多重梯度脉冲可以将这两种效应分离出

来，通过非线性拟合获得水分子的灌注分数 ｆ值［１４］。

该技术与ＤＳＣ相比存在的主要优势为 ＩＶＩＭ是基于水
分子的内在灌注信息，不依ＭＲ对比剂，同时获得血流
灌注和弥散加权图像。Ｆｅｄｅｒａｕ等报道，以 ＩＶＩＭ技术
获得的ｆ值在高低级别胶质瘤间有显著差异，与 ｒＣＢＶ
有较高的相关性［５，１５－１６］，且 ｆ和 Ｄ参数值对高低级
别胶质瘤鉴别诊断都具有较高的敏感性和特异度［１７］。

　　磁共振灌注成像新方法持续发展为研究胶质瘤血
管的微观结构病变提供更加精准的工具。但是，由于

胶质瘤中微血管结构的病理改变具有异质性特征，仅

靠单一的数学模型或成像方法是不足以反映其复杂程

度的。

２　胶质瘤细胞构筑的ＭＲＩ评价

　　细胞构筑的变化如细胞密度增加是肿瘤细胞增殖
重要的病理特征。当胶质瘤细胞密度增加时，水分子

扩散受限，磁共振扩散成像技术（ｄｉｆｕｓｓｉｏｎＭＲＩ，ｄＭＲＩ）
是研究胶质瘤细胞密度变化的有效工具。常用的ｄＭ
ＲＩ技术包括扩散加权成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，
ＤＷＩ）、扩散张量成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｔｅｎｓｏｒｉｍａｇｉｎｇ，ＤＴＩ）、
扩散峰度成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｋｕｒｔｏｓｉｓｉｍａｇｉｎｇ，ＤＫＩ）等。
ＤＷＩ是在常规Ｔ２序列的基础上施加一对弥散梯度后
测量分子扩散引起的信号衰减，以表观扩散系数（ａｐ
ｐａｒｅｎｔｄｉｆｆｕｓｉｏｎｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ，ＡＤＣ）表示，但 ＡＤＣ反映的
是平面内水分子扩散，常常低估水分子扩散的各向异

性。Ｂａｓｓｅｒ等提出扩散张量成像的概念即通过连续施
加扩散梯度并构建扩散张量数学模型得到多种扩散参

数，可以更加全面的评估水分子的扩散信息［１８－２０］。

ＤＷＩ和ＤＴＩ技术都是基于假设在自由介质中的水分
子位移符合三维高斯分布函数，但是由于胶质瘤中生

物学屏障（如细胞膜、血管壁等）的存在，限制了分子

的自由扩散，水分子运动的曲折程度增加，位移分布也

不遵循高斯线形。因而，ＤＫＩ、ＩＶＩＭ、ＱＳＩ等非高斯扩散
模型成像技术有可能更为准确地反映肿瘤内水分子的

扩散特征。

　　ＤＫＩ技术是描述各方向扩散峰度值量化非高斯扩
散模型下水分子的分布概率，ＤＫＩ计算获得扩散峰度
系数ｋ，反应水分子扩散偏离高斯分布的程度。一些
研究报道，利用ＤＫＩ获得的ｋ值在ＡＤＣ或ＦＡ对胶质
瘤分级不敏感的情况下可以对胶质瘤精确分级［２１－２２］。

Ｈｅｍｐｅｌ等［２１］报道，ＩＤＨ１／２突变型的 ＭＫｎ值（ｎｏｒｍａｌ
ｉｚｅｄｍｅａｎｋｕｒｔｏｓｉｓ）比ＩＤＨ１／２野生型显著降低。不同
级别或不同类型胶质瘤细胞密度不同且肿瘤细胞侵犯
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髓鞘引起神经纤维微观结构改变也不相同，如脱髓鞘、

纤维交叉增加等，利用 ＱＳＩ技术可以检测这些病理改
变［２３］。上述ｄＭＲＩ相关技术都是依赖水分子在体扩
散特性，对特定的微观结构没有特异性，且常常忽略水

分子的化学交换效应。近期结合磁共振扩散与波谱技

术而建立起的扩散波谱成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｔｅｎｓｏｒｓｐｅｃｔｒｏｓ
ｃｏｐｙ，ＤＴＳ）方法，可检测重要代谢物（如 ＮＡＡ、Ｃｈｏ）的
扩散特性，不仅可以获得特殊组织的微观结构信息，也

可以得到代谢物的定量分布信息［２４］，在胶质瘤分级诊

断中有着良好的应用前景。

３　代谢相关的ＭＲＩ评价

　　ＭＲＩ检测代谢物的变化主要有２种方法，即化学
交换饱和转移技术（ｃｈｅｍｉｃａｌｅｘｃｈａｎｇｅｓａｔｕｒａｔｉｏｎｔｒａｎｓ
ｆｅｒ，ＣＥＳＴ）和磁共振波谱分析 （ＭＲ ｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ，
ＭＲＳ）。ＣＥＳＴ技术是在磁化传递技术及化学交换理论
基础上建立起来的新技术，对特定物质（如蛋白质、多

肽的酰胺质子以及葡萄糖等）施加特定的偏共振饱和

脉冲进行充分的预饱和，再通过化学交换，影响自由水

的信号强度，通过检测水的信号强度变化间接反映该

物质的体内分布信息［２５］。其中水的氢质子（４．７ｐｐｍ）
与内源性蛋白质和多肽上的酰胺基质子（８．３ｐｐｍ）化
学交换速度比较快，称为氨基质子转移（ＡＰＴ）［２６］，利
用ＣＥＳＴ技术可以检测胶质瘤相关代谢物以及肿瘤细
胞 ＰＨ值的改变。Ｔｏｇａｏ等［２７］发现高级别胶质瘤的

ＡＰＴ信号比低级别胶质瘤要高，且与 ｋｉ６７表达水平及
肿瘤细胞密度成正相关。ＣＥＳＴ技术获得的信号来自
于化学交换和核奥斯效应（ＮＯＥ）。ＮＯＥ效应是由于
２个质子空间位置很靠近，相互弛豫较强引起的一种
能量交换的现象，一般 ＣＥＳＴ成像过程中都会忽略
ＮＯＥ效应。最新的研究利用 ＡＰＴ技术分离胶质瘤中
ＮＯＥ信号和ＡＰＴ信号分别进行成像，可为胶质瘤临床
诊断提供新的影像对比度［２８］。

　　ＭＲＳ利用共振现象和化学位移作用测量不同化
学环境下的原子核的共振频率来测量不同代谢物的含

量。ＭＲＳ可在组织、特征分子和病理层次上提供胶质
瘤代谢信息［２９］，２０１６年胶质瘤分级ＷＨＯ新标准发布
后其重要的价值再次显现。首先，ＭＲＳ技术可以提供
不同级别胶质瘤的代谢特征，可以对胶质瘤特征分子

半定量分析，ＩＤＨ１基因突变在胶质瘤的发生、发展过
程中可能起重要作用，研究得到较好的结论。ＩＤＨ１
基因突变会引起代谢物 Ｄ２ＨＧ生成，在体定量分析
Ｄ２ＨＧ被认为是独立判断肿瘤预后的生物学标志

物［３０－３１］。ＭＲＳ技术也可以提供胶质瘤代谢过程中的
动态信息，Ｃｈｏｉ等［３２］利用１３ＣＭＲＳ发现 ＩＤＨ１型胶质
瘤丙酮酸转换乳酸率与 ＩＤＨ１野生型相比显著下降。
Ｇｏｔｔｓｃｈａｌｋ等［３３］利用短 ＴＥ的 ＰＲＥＳＳ序列分离出 Ｇｌｎ
和Ｇｌｕ峰，测得胶质瘤中的 Ｇｌｎ的升高，利用 ＬＣＭｏｄｅｌ
后处理软件也可以更加精确地定量胶质瘤代谢信

息［３４］。近年来，１ＨＭＲＳ测温法也被用于胶质瘤的诊
断，其原理为胶质瘤组织区域温度比正常组织温度高

０．７℃，通过测量温度引起质子共振频率的变化可反
映一定的肿瘤特征［３５］。

４　胶质瘤的ｆＭＲＩ评价

　　胶质瘤血氧消耗增加以及肿瘤区域血管增生引起
血流量的变化均会引起局部弛豫时间变化，利用

ＢＯＬＤｆＭＲＩ评价肿瘤对重要脑区及深部结构的功能
影响，可为胶质瘤分级诊断以及手术精确定位提供重

要的帮助。ｆＭＲＩ技术和静息态 ｆＭＲＩ（ｒｅｓｔｉｎｇｓｔａｔｅｆＭ
ＲＩ，ｒｓｆＭＲＩ）技术的优势在于２个方面：首先，胶质瘤
大脑功能网络的改变早于胶质瘤典型临床症状出现，

ｆＭＲＩ技术可用于早期诊断胶质瘤患者的脑功能异常；
其次，对患者脑功能网络分析可以对大脑精确分区，在

脑胶质瘤手术中实施精确定位，从而最大限度保存大

脑功能区，改善患者术后生活质量。Ｗｉｌｋｉｎｓｏｎ等利用
ＢＯＬＤｆＭＲＩ对运动皮层区的胶质瘤患者进行术中导
航，发现胶质瘤切除率不仅显著高于未行 ＢＯＬＤｆＭＲＩ
导航组，且患者术后运动功能未受明显影响［３６］。最近

研究发现，高级别胶质瘤患者执行动指任务时瘤侧初

级体感皮层（ＳＭ１）激活区域明显小于对侧相同脑区，
这不仅是由于胶质瘤侵入ＳＭ１引起其功能损伤，也是
由于胶质瘤区高灌注效应引起 ＳＭ１血流分配不足引
起ＢＯＬＤ信号降低［３７］。Ｍａｅｓａｗａ等［３８］对胶质瘤患者

的静息态网络的研究也显示，胶质瘤患者静息网络与

正常被试相比发生显著改变，如肿瘤对侧腹侧默认模

式网络角回显著降低，执行控制网络在右侧顶叶的

连接显著提高，这些网络功能连接强度与相关神经

心理量表（如 ＷＡＩＳⅢ，ＷＭＳＲ）的评分有较好相关
性，也有研究报道胶质母细胞瘤病理过程和化疗过

程都会引起患者默认网络中重要节点如后扣带功能

连接变化［３９］。

　　综上所述，ＭＲＩ不仅可以提供脑胶质瘤的大体解
剖形态结构及病理特征信息，在一定程度上也能够反

映胶质瘤的某些分子表型特征。能够对胶质瘤的基本

病理特征做出较为准确的评价，且在肿瘤整体评价、异
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质性评价方面也具有更大的优势，是肿瘤动态分析和

观察的主要手段。ＭＲ新的成像技术还可以提供具有
微观病理机制的肿瘤结构功能特征、细胞微构筑和代

谢信息，也可从大脑整体水平对结构与功能网络进行

评估，从而反映胶质瘤患者更深层面的病理、功能、分

子和临床特征。
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［３３］ＧｏｔｔｓｃｈａｌｋＭ，ＴｒｏｐｒｅｓＩ，ＬａｍａｌｌｅＬ，ｅｔａｌ．Ｒｅｆｉｎｅｄｍｏｄｅｌ
ｌｉｎｇｏｆｔｈｅｓｈｏｒｔＴ２ｓｉｇｎａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔａｎｄｅｎｓｕｉｎｇｄｅｔｅｃｔｉｏｎ
ｏｆｇｌｕｔａｍａｔｅａｎｄｇｌｕｔａｍｉｎｅｉｎｓｈｏｒｔＴＥ，ｌｏｃａｌｉｓｅｄ，（１）Ｈ
ＭＲｓｐｅｃｔｒａｏｆｈｕｍａｎｇｌｉｏｍａｍｅａｓｕｒｅｄａｔ３Ｔ［Ｊ］．ＮＭＲＢｉ
ｏｍｅｄ，２０１６，２９（７）：９４３－９５１．ＤＯＩ：１０．１００２／ｎｂｍ．３５４８

［３４］ＯｐｓｔａｄＫＳ，ＷｒｉｇｈｔＡＪ，ＢｅｌｌＢＡ，ｅｔａｌ．ＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓＢｅ
ｔｗｅｅｎＩｎＶｉｖｏＨ１ＭＲＳａｎｄＥｘＶｉｖｏＨ１ＨＲＭＡＳＭｅｔａｂｏｌｉｔｅ
ＭｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓｉｎＡｄｕｌｔＨｕｍａｎＧｌｉｏｍａｓ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＭａｇ
ｎｅｔｉｃＲｅｓｏｎａｎｃｅＩｍａｇｉｎｇ，２０１０，３１（２）：２８９－２９７．ＤＯＩ：
１０．１００２／ｊｍｒｉ．２２０３９

［３５］ＢａｂｏｕｒｉｎａＢｒｏｏｋｓＢ，ＷｉｌｓｏｎＭ，ＡｒｖａｎｉｔｉｓＴＮ，ｅｔａｌ．ＭＲＳ
ｗａｔｅｒｒｅｓｏｎａｎｃｅｆｒｅｑｕｅｎｃｙｉｎｃｈｉｌｄｈｏｏｄｂｒａｉｎｔｕｍｏｕｒｓ：ａｎｏ
ｖｅｌｐｏｔｅｎｔｉａｌｂｉｏｍａｒｋｅｒｏｆｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅａｎｄｔｕｍｏｕｒｅｎｖｉｒｏｎ
ｍｅｎｔ［Ｊ］．ＮＭＲＢｉｏｍｅｄ，２０１４，２７（１０）：１２２２－１２２９．
ＤＯＩ：１０．１００２／ｎｂｍ．３１７７

［３６］ＷｉｌｋｉｎｓｏｎＩＤ，ＲｏｍａｎｏｗｓｋｉＣＡ，ＪｅｌｌｉｎｅｋＤＡ，ｅｔａｌ．Ｍｏ
ｔｏｒｆｕｎｃｔｉｏｎａｌＭＲＩｆｏｒｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅａｎｄｉｎｔｒａｏｐｅｒａｔｉｖｅｎｅｕｒｏ
ｓｕｒｇｉｃａｌｇｕｉｄａｎｃｅ［Ｊ］．ＢｒＪＲａｄｉｏｌ，２００３，７６（９０２）：９８－
１０３．ＤＯＩ：１０．１２５９／Ｂｊｒ／６６８１７３０９

［３７］ＪｉａｎｇＺ，ＫｒａｉｎｉｋＡ，ＤａｖｉｄＯ，ｅｔａｌ．ＩｍｐａｉｒｅｄｆＭＲＩａｃｔｉｖａ
ｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｒｉｍａｒｙｂｒａｉｎｔｕｍｏｒｓ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｉｍａｇｅ，
２０１０，５２（２）：５３８－５４８．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｎｅｕｒｏｉｍａｇｅ．
２０１０．０４．１９４

［３８］ＭａｅｓａｗａＳ，ＢａｇａｒｉｎａｏＥ，ＦｕｊｉｉＭ，ｅｔａｌ．Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆ
ＲｅｓｔｉｎｇＳｔａｔｅＮｅｔｗｏｒｋｓｉｎＰａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＧｌｉｏｍａｓ：Ｃｏｎｎｅｃｔｉｖｉ
ｔｙＣｈａｎｇｅｓｉｎｔｈｅＵｎａｆｆｅｃｔｅｄＳｉｄｅａｎｄＩｔｓＲｅｌａｔｉｏｎｔｏＣｏｇｎｉ
ｔｉｖｅＦｕｎｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＰｌｏｓＯｎｅ，２０１５，１０（２）：１９１－２０９．
ＤＯＩ：１０．１３７１／ｊｏｕｒｎａｌ．ｐｏｎｅ．０１１８０７２．

［３９］ＴｕｏｖｉｎｅｎＮ，ｄｅＰａｓｑｕａｌｅＦ，ＣａｕｌｏＭ，ｅｔａｌ．Ｔｒａｎｓｉｅｎｔ
ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｔｕｍｏｒｌｏｃａｔｉｏｎｏｎｔｈｅｆｕｎｃｔｉｏｎａｌａｒｃｈｉｔｅｃｔｕｒｅａｔｒｅｓｔ
ｉｎｇｌｉｏｂｌａｓｔｏｍａｐａｔｉｅｎｔｓ：ｔｈｒｅｅｌｏｎｇｉｔｕｄｉｎａｌｃａｓｅｓｔｕｄｉｅｓ［Ｊ］．
ＲａｄｉａｔＯｎｃｏｌ，２０１６，１１（１）：１０７．ＤＯＩ：１０．１１８６／ｓ１３０１４
０１６０６８３ｘ

（收稿：２０１６０９１３；修回：２０１６１０２６）

（编辑　汪勤俭）
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