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磁共振波谱成像结合扩散加权成像在脑胶质瘤及脑转移瘤鉴别诊断中的意义 *
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摘要 目的：评估磁共振波谱成像（Proton Magnetic Resonance Spectroscopy, 1H-MRS）联合磁共振扩散加权成像（Diffusion Weighted
Imaging，DWI）在鉴别脑胶质瘤及孤立的脑转移瘤中的作用。方法：应用 3.0T磁共振扫描仪，对临床手术确诊及组织病理学诊断
证实的 49例脑肿瘤患者（35例多形性胶质母细胞瘤，14例脑转移瘤）进行常规磁共振成像、磁共振波谱成像及磁共振扩散加权
成像，并并对获得的数据进一步测量瘤内及瘤周区的代谢比、N-乙酰天门冬氨酸（NAA）、胆碱（Cho）、肌酸（Cr）值以及表观弥散
系数（ADC值），分析两肿瘤组之间不同参数的统计学差异。此外，我们研究了感兴趣区域（ROI）的大小对肿瘤区域的病变扩散性
能潜在影响。结果：胶质母细胞瘤瘤周 N-乙酰天门冬氨酸（NAA）、肌酸（Cr），胆碱（Cho）/Cr，Cho/NAA和 rCBV显著高于颅内转
移瘤（P<0.05）；ADC值在两肿瘤组之间无显著差异（P>0.05）。结论：在瘤周区 1H-MRS有助于鉴别胶质母细胞瘤与单发的脑转移
瘤。在瘤内扩散性的定量特性依赖 ROI大小的设置。
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Magnetic Resonance Imaging Combined with Diffusion Weighted Imaging
in Tumor Differential Diagnosis of Brain Glioma and Brain Metastases*

To evaluate magnetic resonance spectroscopy (Proton Magnetic Resonance Spectroscopy, 1H-MRS)
combined with magnetic resonance diffusion weighted imaging (Diffusion Weighted, Imaging, DWI) in the aneurysm role identification
of gliomas and solitary brain metastases. using 3.0T magnetic resonance scanner, 49 cases of patients with brain tumor
confirmed by operation and clinical diagnosis of pathological diagnosis (35 cases of glioblastoma, 14 cases of brain metastases) were
performed magnetic resonance imaging, magnetic resonance spectroscopic imaging and diffusion weighted magnetic resonance imaging,
and the data was obtained for further measurement of intratumoral and peritumoral region of metabolic ratio, N-acetyl aspartic acid
(NAA), choline (Cho), creatine (Cr) values and apparent diffusion coefficient (ADC value), analysis was performed to different
parameters of the statistical difference between the two tumor group. In addition, we study the region of interest (ROI) performance
potentially influence the size of the diffusion of the tumor region lesions. Glioblastoma peritumoral N- acetyl aspartic acid
(NAA), creatine (Cr), choline (Cho) /Cr, Cho / NAA and rCBV were significantly higher than that in intracranial metastases (P<0.05); the
ADC value had no significant difference between the two tumor group (P>0.05). there are helpful in the differential
diagnosis of glioblastoma and solitary brain metastases peritumoral region in 1H-MRS. The quantitative characteristics of diffusion in
tumor size dependent ROI settings.

Cerebral gliomas; Metastatic encephaloma; MRI; 1H-MRS; DWI;
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前言

原发性多形性胶质母细胞瘤（GBM）和颅内转移瘤是最常
见的脑肿瘤。传统的磁共振（MR）胶质母细胞瘤与单发转移性
病变的成像难以区分研究也显示这两个肿瘤之间缺乏差异性，

其影像学特征和对比度增强模式在很多情况下可能是类似的。

而这些病变的术前鉴别诊断则有助于更好的制定治疗计划[1,2]。

成像技术的进步，如磁共振质子波谱（1H-MRS），扩散加权成像

（DWI）等成像方式提供了脑组织代谢及生理特性的信息。磁共
振成像已向功能成像和分子成像方面转变，因此希望通过 MR
成像的特异性，获得洞察脑肿瘤的基本生物学特性[2,3]，以鉴别

不同的肿瘤。

1 材料与方法

1.1 临床资料
2013 年 8 月至 2014 年 7月期间在我院接受磁共振检查
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的 46例脑肿瘤患者，经临床手术确诊及组织病理学诊断证实，
33例多形性胶质母细胞瘤，13例脑转移瘤，年龄为 39-75.6岁，
平均年龄为 54.8岁，其中男 25例，女 21例。入组标准：成人，
有孤立性脑肿瘤，不均质，对比增强有脑损伤。排除标准：儿童，

多重脑损伤，有过手术和化疗或放疗病史。所有神经影像及手

术在一个月内执行。手术后获得病理学的诊断结果，并与影像

学结果相比较。

1.2 成像设备及成像参数
常规 MRI、1H-MRS 及 DWI 图像采集采用 GE 3.0T（GE

Healthcare，Waukesha，WI，USA）磁共振扫描仪进行采集，信号
采集应用头部线圈进行，扫描使用 4通道圆拱结构和 8通道阶
相 -矩阵同步线圈。常规 MRI成像包括 T1加权快速自旋回波
序列（重复时间（TR)/回波时间(TE)700 ms/9.3 ms)，轴位 T2加
权快速自旋回波（TR/TE 2640 ms/102 ms)，冠位 T2加权快速自
旋回波序列（TR/TE 292/102 ms），和 T2 FLAIR (TR/TE 8500
ms/130 ms)。DWI图像通过单次激发、自旋回波、平面回波序
列，b值为 0和 1000 s/mm2。为了准确地量化 ADC中的感兴趣
区域（ROI），本研究采用高 b值。使用质子波谱成像采用二维
多体素波谱 (2D-CSI)技术定量分析，为了避免造影剂的干扰，
在注射前成像。数据采用点分辨波谱采集（PRESS）与相位编码
梯度双向脉冲序列。在 2D-CSI中用于测量的参数为：1000/144
MS（TR/TE），16× 16相位编码、层厚 10毫米，FOV根据每个病
人的大脑解剖大小进行调整。

1.3 后处理与数据分析
每一个患者的波谱数据是分别从瘤内区、瘤周区及对侧的

区域获得。ROI用横向 T2 FLAIR和 T2 FSE，矢状 T1 FSE和冠
状 T2 FSE图像定位。2D-CSI波谱数据分析和体内代谢物的比
率计算使用 Linux工作站 Functool软件。原始波谱数据的后处
理包括基线校正，变频移相。高斯曲线拟合 NAA、Cr、Cho，用于
测定脂质和乳酸峰的峰面积。最后，NAA/Cr代谢比，Cho/Cr，
Cho/NAA和（Lip+ LAC）/ Cr计算各代谢物的峰下面积，根据
1H -MRS波峰显示各种代谢物峰值的变化，分析代谢物的相对
浓度。根据各向同性的 DWI获取 ADC图，并进一步测量 ADC
值，对侧正常区作为对照，所有的测量都是使用 Linux 工作站
Functool软件。
1.4 统计学方法

相关数据进行统计学分析据以均数± 标准差，采用 SPSS
13.0软件进行统计。不同研究组之间的均数比较根据方差齐
性，采用 t 检验（t-test）或秩和检验（rank-sum test），以 P 小于
0.05为具有显著性差异。

2 结果

（1）在胶质母细胞瘤瘤内 NAA/Cr，Cho/Cr，Cho/ NAA和
Lip+ Lac/Cr的代谢率值分别为 1.18± 0.47、3.12± 1.24、3.05±
1.84 及 3.32± 3.71。而转移瘤的代谢率值则分别为 1.62±
0.83、4.52± 2.34、2.76± 2.52及 7.12± 11.04。

在胶质母细胞瘤瘤周区 NAA／Cr、Cho／Cr、Cho／
NAA／Cr 和 Lip+ Lac/Cr 的代谢率值为 1.43 ± 0.50、1.67 ±
0.56、1.28± 0.66 及 0.64± 0.47。转移瘤瘤周的代谢率值为
1.94± 0.34、1.29± 0.27、0.67± 0.16及 0.62± 0.31，见表 1。

表 1 肿瘤内、瘤周和对侧正常区域代谢率平均值的比较结果
Table 1 Parameter mean values with their corresponding standard deviation, and comparison results in the intratumoral,

peritumoral and contralateral normal area

Metrics
Intratumoral Peritumoral Contralateral normal area

GBM Metastasis P GBM Metastasis P GBM Metastasis

NAA/Cr
Cho/Cr

Cho/NAA
Lip+Lac

ADC

1.18 ± 0.47*
3.12 ± 1.24*
3.05 ± 1.84*
3.32 ± 3.71*
1.279± 0.463*

1.62 ± 0.83
4.52 ± 2.34*
2.76 ± 2.52*
7.12 ± 11.04*
1.176± 0.524*

0.17
0.17
0.21
0.12
0.185

1.43 ± 0.50*
1.67 ± 0.56*
1.28 ± 0.66*
0.64 ± 0.47*
1.054± 0.220*

1.94 ± 0.34
1.29 ± 0.27
0.67 ± 0.16
0.62 ± 0.31

1.105± 0.148*

0.01**
0.05**

< 0.01**
0.973
0.232

1.79 ± 0.44
1.30 ± 0.36
0.81 ± 0.51
0.47 ± 0.27

0.973 ± 0.225

1.97 ± 0.38
1.09 ± 0.23
0.57 ± 0.13
0.49 ± 0.14

0.858 ± 0.109

（2）在胶质母细胞瘤的肿瘤区域，小 ROI平均 ADC 值为
ADC(GBM)=1.279± 0.463 mm2/s，而在转移性肿瘤的平均 ADC
值为 ADC(Meta)=1.176± 0.524 mm2/s。比较胶质瘤及转移瘤内
不同 ROI获得 ADC值，差异无统计学意义（P＞ 0.05），见表。

（3）在鉴别不同肿瘤的敏感性和特异性的临界值如表 3所
示，这四个比率在不同的两个肿瘤组有显著的统计学意义。瘤

周的 rCBV 比值的特异性证明是优于 NAA/Cr、Cho/Cr 及
NAA/Cho比率，而 Cho/Cr敏感性最高。

（4）采用 1H-MRS联合 DWI鉴别高级胶质瘤的敏感度、特
异度、阳性预测值、阴性预测值均大于单独采用 MRI的各项指
标（表 4）。

（注：*差异具有统计学意义）。

表 2 比较，胶质母细胞瘤和转移瘤的瘤内区域大、小
ROI对 ADC值的影响

Table 2 Comparison of ADC and FA values between the large and small
ROIs in the intratumoral region of glioblastomas and metastatic tumors

ADC of Intratumoral region

Large ROI
Small ROI

P value

GBM
1.272 ± 0.452
1.279 ± 0.463

0.882

Metastasis
1.189 ± 0.530
1.176 ± 0.524

0.931

表 3 NAA/Cr、Cho/Cr、Cho/NAA和 rCBV比值在鉴别颅内
转移瘤敏感性和特异性

Table 3 Measures of sensitivity and specificity by using NAA/Cr, Cho/Cr,
Cho/NAA and rCBV ratios in the peritumoral ROI in

discrimination of GBM from intracranial metastase

Metabolite
ratios

Cut-off
value

Sensitivity
(%)

Specificity
(%)

AUC

NAA/Cr
Cho/Cr

Cho/NAA
rCBV ratio

1.50
1.40
1.10
1.70

78
89
78
80

82
62
93
94

0.778
0.705
0.870
0.850
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3 讨论

在体 1H-MRS提供脑肿瘤的代谢状态，测量特定的氨基酸
如 N- 乙酰天门冬氨酸（NAA），胆碱（Cho），肌酸（Cr），脂类
（Lip），和乳酸（Lac），和他们的相对比例，能了解脑肿瘤的生理
学特征。在大多数脑肿瘤，非特异性病理谱包括：Cho/Cr增加和
NAA/Cr下降，表明神经元完整性的丧失[4]。乳酸和脂质峰的存

在通常与恶性肿瘤相一致，反映增加无氧代谢和细胞坏死[5,6]。

扩散加权成像对脑内不同部位的水分子扩散特性的信息，表观

弥散系数（ADC）是一个指数，给出了在一定区域内的水扩散的
一个粗略估计，考虑扩散的各向同性的过程。然而，研究表明，

ADC是旋转依赖性；指出水的扩散是限制或促进向一定方向
进行的[7,8]。

我们研究的胶质母细胞瘤病例中有 30%患者，其瘤旁波谱
分析结果略微接近正常水平。按照 Chernov等[9]人的研究，怀疑

可能是从胶质母细胞瘤高度坏死中心散布出的脂质和乳酸，对

癌周脑组织神经元功能的丧失有重要作用，另外，产生脂质的

肿瘤可能同时分泌其他代谢物对周围脑组织神经元有抑制作

用。一些研究已经报道，胶质母细胞瘤和转移瘤中脂质的存在

是由于有坏死区域。然而，Opstad等[10]推测尽管有同样的血脂，

在胶质母细胞瘤和转移瘤中，脂质信号来源却不同，如纯肿瘤

坏死用于浸润的肿瘤细胞，结合在脂质膜结构上较少的坏死用

于转移的肿瘤细胞，这可能是胶质母细胞瘤瘤周 NAA/ Cr较低
的一个原因。

在我们的研究中，瘤周 NAA/Cr，Cho/Cr和 Cho/NAA比值
分别有 78%，89%和 78%的敏感性，而 NAA/ Cr和 Cho/NAA
分别达到了 82%和 93%的高特异性，以鉴别胶质母细胞瘤和转
移瘤。瘤周 NAA/ Cr和 Cho/NAA的高特异性意味着，假阳性
率低和真阴性率相当高。换句话说，大部分的胶质母细胞瘤

病例可用这两个比率参数进行准确的分类。此外，由肿瘤周围

NAA /Cr和 Cho/NAA可以鉴别胶质母细胞瘤和转移瘤[11-13]。另

一方面，Cho/Cr的特异性非常低（62%），其可以解释为，一些胶
质母细胞瘤在瘤周区域可能不表现出肿瘤模式（高 Cho级别）
[14-16]，在我们的病例中 30%是这种情况。

本研究中我们已经提到，我们采用波谱测量以便同时取样

整个肿瘤组织、瘤周和对照区，增加描述肿瘤最活跃区域的可

能性。然而，由于 2D-CSI中的信号是在空间上是由有限数的编
码相阶段编码的，信号的空间起源通常并不与波谱格中矩形的

三位像素相一致。由于傅立叶变换的应用而建立的数据重建，

信号体元的转换可能受到其他体元信号的污染。这种现象被称

为体元“渗出”，也应该被认为是这种技术的局限，这是因为从

位于肿瘤边缘的体元中得到的信号强度之间可能会相互影响，

肿瘤边缘区域的相关信号的价值可能被来自肿瘤的强共振态

扭曲[17,18]。

另外，瘤内的 ADC价值来自大的 ROI和较小的 ROI，因

为恶性胶质瘤和转移性肿瘤都显现不出统计学的差异。从两者

参数来看较小的 ROI的均值与较大的 ROI均值相似，这表明
水的扩散和病变实质区内部的各向异性可能独立于 ROI的放
置大小。因此，似乎放置单一的 ROI在肿瘤区域内部可以充分
的描绘这一区域的扩散性能[19-21]。

在当前的研究中，在两个肿瘤群组中肿瘤内部的 ADC值
测量与在 cNA中的大大的不同；然而，在统计方式上这两种病
变类型之间没有显著差异。对这种现象的一种解释是：因为

GBM跟转移病灶一样在坏死和囊变区域表现肿瘤多样性，水
分子的扩撒被促进，比在正常区域的扩撒表现更多各向同性
[22-24]。所以，依照之前的研究，在这两种不同肿瘤类型的变异中，

瘤内区域的 ADC值不能起到预测指数的作用。总之，在前述肿
瘤瘤周区域，扩散各向异性的低差异表明，由含水量和肿瘤细

胞共同诱导的胶质瘤相关性 ADC值的变化可能仅仅由水含量
增加诱导的代谢相关性变化。

综合上述，1H-MRS结合 DWI，鉴别脑胶质瘤及颅内转移
瘤，通过分析瘤体区、瘤周区及健侧对照区的各种代谢物的变

化，能够有效提高胶质瘤诊断的准确性，在临床评估脑胶质瘤

的分级、确定范围和鉴别诊断都具有重要的指导作用。
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