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肝硬化结节和小肝癌的影像学研究
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摘要：肝硬化和肝癌有着密切关系，肝硬化结节经过再生结节（ＲＮ）、不典型增生结节（ＤＮ）、ＤＮ癌变，最终演变成小

肝癌。诊断和鉴别肝硬化结节和小肝癌对临床早期干预提高生存率有着重要的意义。有相当一部分肝硬化结节和小

肝癌在影像学表现上相互重叠，联合不同影像学检查技术，尤其是随着功能成像技术在临床上的广泛应用，必将有助

于肝硬化结节和小肝癌的诊断、鉴别诊断及早期治疗。
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　　肝硬化是由多种慢性肝病导致的肝细胞弥漫性变
性坏死、肝小叶结构改变、纤维组织增生和肝细胞结节

状增生为特征的共同病理结果［１］。肝细胞癌是全世界

最常见的恶性肿瘤之一，肝细胞癌与肝硬化基础密切

相关，我国肝硬化病人约３０％ ～５０％会并发肝癌，而
肝细胞癌病例约５０％ ～９０％合并肝硬化［２］。大多数

有肝硬化基础的肝细胞癌发现时已属临床中晚期，失

去了临床最佳治疗时机。根据目前认识，进展期肝癌

５年生存率在 １２％以下，而小肝癌 ５年生存率可达
５０％～６０％［３］。肝硬化结节和小肝癌的诊断和鉴别诊

断至关重要，必须结合多种诊断技术综合评估。本文

意在综述近年来影像学检查方法对肝硬化结节及其所

致小肝癌的诊断现状，以期提高临床医生对肝硬化结

节和小肝癌的认识。

１　肝硬化结节和小肝癌的病理发展过程

　　肝硬化相关小肝癌是在肝硬化基础上逐步发展出
来的结果，首先是在肝硬化基础上形成的再生结节

（ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｎｇｎｏｄｕｌｅ，ＲＮ），其次是发展为不典型增生
结节（ｄｙｓｐｌａｓｔｉｃｎｏｄｕｌｅ，ＤＮ），最后发展为早期肝癌，即
小肝癌（ｓｍａｌｌｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＳＨＣＣ），随后进
展为 ＨＣＣ，其中 ＤＮ又包括两种，低级 ＤＮ（ｌｏｗｇｒａｄｅ，
ＬＧＤＮ）结节和高级 ＤＮ（ｈｉｇｈｇｒａｄｅ，ＨＧＤＮ）结节［４］。

ＲＮ是在肝硬化基础上发生的局灶性结节增生，通常直
径小于１ｃｍ［４］，由于缺乏组织学克隆功能，细胞表型
正常，因此，通常认为ＲＮ是良性的［５］，而有研究显示，

有铁沉积的 ＲＮ特别是直径大于８ｍｍ的结节容易发
生恶变［６］。同时从分子水平分析，许多 ＲＮ是基因异
常的细胞克隆结果［７］，因此 ＲＮ是可以形成不典型增
生结节的。ＤＮ是指一组有不典型增生直径在１ｃｍ以
上的肝细胞群，尽管存在细胞质和细胞核的异常而在

组织学上无恶性依据［８］。按组织学分化程度分为
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ＬＧＤＮ和ＨＧＤＮ，两者的异型程度和恶性潜能依次增
高［９］。ＬＧＤＮ和大的 ＲＮ难以区别。ＨＧＤＮ除了表现
出ＬＧＤＮ的各种改变外，如大细胞性异型，脂肪变，透
明细胞改变等，还可以出现小细胞性异型，而这种小细

胞性异型与 ＨＣＣ的发生关系密切。ＳＨＣＣ在组织学
上是由体积小、分化良好的肿瘤细胞排列在不规则且

细小的肝小梁或假小叶里构成的，通常直径小于

２ｃｍ［１０］。许多病理学家都证明在 ＲＮＬＧＤＮＨＧＤＮ
ＳＨＣＣ的过程中伴随着结节血供的变化，体现为门静
脉血供的减少或消失及异常动脉血供的增加，其组织

学基础是肝窦的毛细血管化、肿瘤新生血管生成及非

配对动脉的增多［１１］。ＲＮ、ＬＧＤＮ主要由门静脉供血，
有少量动脉血供存在，与周围相对正常肝组织的血供

类似。从ＨＧＤＮ到ＳＨＣＣ供血表现为动脉阳性结节从
４％上升到 ９４％，而门脉阳性结节从 ６８％下降到
６％［１２］。与肝硬化结节的恶变相对应的是，非配对动

脉占总动脉的百分比也呈逐步增加的趋势，由 ＬＧＤＮ
的２１％、ＨＧＤＮ的４７％到 ＳＨＣＣ的９４％［１１］。门静脉

血流减少，肝动脉血供增加，成为超声、ＣＴ、ＭＲ增强检
查诊断肝硬化结节及 ＳＨＣＣ的基础。公认肝硬化 ＤＮ
是一重要的癌前病变，尤其是 ＨＧＤＮ与小肝癌难以区
分，针对ＤＮ的随访研究发现有３０％～５０％的ＤＮ在５
年内癌变［１３］，联合多种影像技术发现、鉴别并随访ＤＮ
和ＳＨＣＣ至关重要。

２　超声检查

２．１　常规超声　由于常规超声操作简便，检查费便
宜，而且无创伤、无辐射，可重复使用，是目前筛查肝硬

化结节和小肝癌的首选方法。由于ＳＨＣＣ和肝硬化结
节回声类似，对于小于 ２ｃｍ的 ＳＨＣＣ敏感率仅有
１３．６％［１４］，所以常规超声检查对肝硬化结节和小肝癌

的诊断准确率较低。

２．２　超声造影（ＣｏｎｔｒａｓｔＥｎｈａｎｃｅｄＵｌｔｒａｓｏｕｎｄ，ＣＥＵＳ）
　ＣＥＵＳ主要是利用血管内微泡增强血液内背向散
射，通过连续动态观察对比剂在血管脏器及组织内的

分布情况来评估组织血流变化过程，对小于１ｃｍ的小
肿瘤敏感性大大提高［１５］。它具有无辐射、无明显毒副

作用、易于操作、能够实时显示肝脏结节血流灌注特征

等优点。超声对比剂主要成分为氟化硫（ＳＦ６）气体微
泡，它不进入细胞外间隙只在毛细血管及血池内分布，

得以更佳了解肿瘤的血供情况［１６］。与典型 ＳＨＣＣ的
动脉期高增强伴随门脉期和延迟期消退的强化模式不

同，典型ＤＮ在ＣＥＵＳ中表现为动脉期低增强，门脉期

和延迟期与周围正常肝实质同步等增强［１７］。近年来

研究发现，９９％ 的二代超声对比剂可以被肝脏网状内
皮系统的 Ｋｕｐｆｆｅｒ细胞摄取［１８］，除了观察动脉期、门脉

期及静脉期的成像，还可以利用延池１０ｍｉｎ成像进一
步区别ＤＮ和不典型ＳＨＣＣ。
２．３　超声弹性检查（ｕｌｔｒａｓｏｎｉｃｅｌａｓｔｏｇｒａｐｈｙ，ＵＥ）　ＵＥ
是对被检者特定组织施加一个内部或外部的动静态激

励，使之产生位移、应变、速度分布等差异［１９］，利用差

异来评估组织的内部弹性参数的一种检查方法，它弥

补了常规超声的不足，成为了医学领域的研究热点。

包括瞬时弹性（ＴＥ）、声辐射力脉冲（ＡＲＦＩ）、点剪切波
弹性（ｐＳＷＥ）、二维 ＳＷＥ以及实时弹性成像。由于癌
细胞核质比核间质成分明显增加，细胞排列明显变化，

肿瘤向周围呈浸润生长，使组织硬度增加，出现弹性指

数差异，使得超声弹性成像可以根据结节硬度来更生

动地显示、定位及鉴别 ＤＮ和 ＳＨＣＣ，通常恶性结节的
硬度较良性结节高［２０］。

３　计算机断层扫描成像（ｃｏｍｐｕｔｅｄｔｏｍｏｇｒａｐｈｙＣＴ）

３．１　螺旋ＣＴ检查　随着 ＣＴ成像技术的不断发展，
其空间分辨力、时间分辨力及图像后处理手段都有很

大的提高，尤其是多层螺旋 ＣＴ的广泛使用，使得肝硬
化结节和相关小肝癌的检出率大大提高。螺旋 ＣＴ检
查肝硬化结节和小肝癌的常规方法为平扫和动态三期

对比增强检查，包括动脉期、门静脉期及延迟期。大

多数小 ＲＮ在 ＣＴ平扫和动态增强扫描上因与肝脏密
度一致呈等密度而不被发现，少数大 ＲＮ在动态增强
扫描中表现为平衡期呈略低密度，更少数较大的 ＲＮ
在动态增强扫描中均呈略低密度，类似少血供的

ＳＨＣＣ，极少数的含铁的 ＲＮ在 ＣＴ平扫中呈相对的略
高密度［２１］。约６０％～７０％的ＤＮ在平扫ＣＴ上呈现等
密度，动态增强扫描时无明显强化。仅有４％左右的
ＬＧＤＮ和约２０％～３０％的 ＨＧＤＮ因为动脉血供增多，
在动脉期强化呈高密度影，门静脉期和平衡期呈等密

度［２２］。大部分 ＳＨＣＣ在平扫呈等密度，不能显示，必
须行动态增强扫描。典型的 ＳＨＣＣ在 ＣＴ平扫上呈低
密度影，在动态增强时呈为“快进快出”的强化特点，

即为动脉期对比剂快速进入癌灶使其迅速强化呈高密

度，门静脉期由于肝实质迅速强化而癌灶中对比剂迅

速退出而呈等密度或低密度，延迟期由于门脉血供的

减少略呈低密度［２３］。贾翠宇［２４］等研究提示小于２ｃｍ
的ＳＨＣＣ动脉期强化表现多样，其中约５０％具有典型
的“快进快出”表现，不典型 ＳＨＣＣ也可见到动脉期强
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化和延迟期退去的特点。多数学者［２５］认为ＣＴ增强检
查对ＳＨＣＣ的敏感性则与病灶的大小有着密切的关
系，体积越大，检出的概率越高，对于直径小于 １ｃｍ
的ＳＨＣＣ诊断的敏感性下降到３３．４５％。
３．２　灌注ＣＴ成像（ＣＴＰｅｒｆｕｓｉｏｎｉｍａｇｉｎｇ，ＣＴＰＩ）　ＣＴ
ＰＩ是一种 ＣＴ的功能成像，能够定量测量组织微血管
的血流灌注值，是现在肿瘤方面的研究热点。是在ＣＴ
同层动态增强扫描的基础上发展出来的检查方法，可

根据密度改变获得时间密度曲线（ｔｉｍｅｄｅｎｓｉｔｙｃｕｒｖｅ，
ＴＤＣ），来评价组织器官和肿瘤的灌注状态。周亮等研
究［１２、２６］提示组织血流量（ＢＦ），血容量（ＢＶ），肝动脉灌
流量（ＨＡＰ）增加，特别是 ＨＡＰ的增加，有助于鉴别肝
硬化结节和ＳＨＣＣ。程好堂等研究［２７］认为 ＣＴ灌注成
像能显示没有形态异常只有血流灌注异常的病变，能

够画出癌肿真实轮廓。王爽等研究证实［２８］肝癌小病

灶的ＢＦ、ＢＶ及 ＨＡＦ均显著高于肝硬化肝实质，应有
助于在肝硬化肝实质中早期检出肝癌。

３．３　能谱 ＣＴ成像（ｇｅｍｓｔｏｎｅｓｐｅｃｔｒａｌｉｍａｇｉｎｇ，ＧＳＩ）　
能谱ＣＴ的成像模式有别于传统 ＣＴ设备，它能够在不
同管电压之间瞬时切换获得１０１个不同的单能量图像
及物质分离图像，单能量图像能够降低硬化伪影从而

获得相对纯净 ＣＴ值的图像［２９３０］。能谱 ＣＴ利用单能
量图像、基物质图像、能谱曲线及有效原子序数等多种

参数，进行疾病的诊断及定量分析，使多排螺旋 ＣＴ从
单纯的解剖成像技术发展到功能成像技术，不仅可以

展示器官组织的形态学改变，还能实现物质分离最佳

单能量成像［３１］。目前能谱 ＣＴ在鉴别良恶性腹腔积
液［３２］、鉴别肝癌和肝脏局灶性结节增生［３３］等方面已

取得了一定进展 但对于鉴别诊断肝硬化 ＤＮ和 ＳＨＣＣ
尚处在探索研究阶段。

４　磁共振成像（ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇＭＲＩ）

４．１　常规ＭＲＩ成像　ＭＲＩ是一种无辐射、无创伤、软
组织分辨率高、有多种参数及序列成像、且可以多方位

扫描的检查技术，不仅能观察和评价肝实质情况，还能

从结节大小及信号特点、肝细胞摄取功能等多方面对

肝硬化结节和小肝癌的检出及诊断提供价值。常规

ＭＲＩ成像包括 Ｔ１ＷＩ、Ｔ２ＷＩ及动态多期增强。ＲＮ在
Ｔ１ＷＩ上表现为均匀高信号，在 Ｔ２ＷＩ上表现为等信号
或低信号。因为在Ｔ２ＷＩ上绝少表现为高信号可以和
ＳＨＣＣ鉴别。ＲＮ由门静脉供血，增强时动脉期无强
化，门脉期呈低信号。ＤＮ的典型表现是Ｔ１ＷＩ呈高信
号，Ｔ２ＷＩ呈低信号，增强动脉期无强化。与 ＳＨＣＣ的

鉴别点是ＤＮ在 Ｔ２ＷＩ上极少呈高信号，在无强化的
ＤＮ中出现明显强化的小结节要高度怀疑 ＤＮ癌变的
可能［３４］。ＳＨＣＣ由于癌组织的分化程度及成分不同可
以在 Ｔ１ＷＩ上呈高、低、等信号，大部分的 ＳＨＣＣ在
Ｔ２ＷＩ上呈高信号，典型的 ＳＨＣＣ强化特点是“快进快
出”，假包膜也是 ＳＨＣＣ的一个特异性征象，化学位移
成像技术可以检出分化较好并发生脂肪变性的

ＳＨＣＣ。
４．２　肝脏特异性ＭＲＩ对比剂　常用肝脏特异性 ＭＲＩ
对比剂包括两大类，即网状内皮细胞特异性对比剂和

肝细胞特异性对比剂。网状内皮细胞特异性对比剂是

通过网状内皮细胞上的 ｋｕｐｆｆｅｒ细胞吞噬对比剂使得
肝脏呈黑色信号的一种超顺磁性氧化铁对比剂

（ＳＰＩＯ），目前临床使用较少。肝细胞特异性对比剂是
以钆为基础，被肝细胞特异性摄取使得肝脏呈高信号，

随后通过肾脏和胆道系统排出体外，具有细胞外间隙

对比剂和肝胆对比剂的双重功效，包括 ＧｄＢＯＰＴＡ（莫
迪斯）和 ＧｄＥＯＢＤＴＰＡ（普美显）。肝细胞特异性对
比剂增强ＭＲＩ检查不仅可以获得显示病灶血供情况
的动态期图像，还可以获得评估病灶性质的肝胆期图

像。ＲＮ和大部分ＤＮ中含有正常摄取功能的肝细胞，
在肝胆期图像呈等信号。ＤＮ癌变时，肝细胞的正常摄
取功能受到损害，病灶区域肝胆期图像中呈低信号。

ＳＨＣＣ由于缺乏正常摄取功能的肝细胞而在肝胆期图
像呈低信号。Ｋｏｇｉｔａ［３５］等研究发现，肝硬化相关结节
对比剂吸收率沿ＲＮ、ＤＮ、ＳＨＣＣ逐渐减少，大部分平扫
不能发现的ＳＨＣＣ在肝胆相因病灶呈低信号被显示出
来。有研究显示［３６］ＧｄＥＯＢＤＴＰＡ增强ＭＲＩ还可以检
出动脉期无强化、肝胆特异期低信号的高危肝硬化结

节，这些乏血供低信号结节在第 ｌ、２、３年富血供恶性
转化率分别为１８．３％、２５．２％和３０．３％。
４．３　弥散加权成像（ＤｉｆｆｕｓｉｏｎＷｅｉｇｈｔｅｄＩｍａｇｉｎｇＤＷＩ）
　ＤＷＩ是目前唯一非侵入性监测活体组织内水分子
运动的技术，它不仅可以根据信号强度不同观察病变

的形态学改变，还可以通过组织间水分子弥散系数

（ＡＤＣ）值对病变定量分析，是先反映肿瘤活性后反映
肿瘤形态变化的功能成像。有研究［３７］显示 ＤＷＩ能鉴
别ＳＨＣＣ与ＨＧＤＮ，但在ＬＧＤＮ与ＲＮ的鉴别上无明确
意义。Ｎａｓｕ等［３８］发现，随着结节的恶性度增加，ＤＷＩ
像上病灶高信号会出现逐步增高趋势。Ｍｕｈｉ等［３９］发

现当ｂ＝５００、１０００ｓ／ｍｍ２时，ＤＷＩ像可发现超过９０％
的中低度分化的ＳＨＣＣ，包括所有的少血供病灶，但不
能显示近５１％的高分化 ＳＨＣＣ和所有不典型增生结

·０２２· 中国辐射卫生２０１９年４月第２８卷第２期　ＣｈｉｎＪＲａｄｉｏｌＨｅａｌｔｈ，Ａｐｒ２０１９，Ｖｏｌ．２８Ｎｏ．２　



节。

４．４　灌注加权成像（ｐｅｒｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，ＰＷＩ）
　ＰＷＩ是一种即能直接反映组织血流灌注情况又能间
接反映组织的微血管分布情况的无创评价组织形态活

力的功能成像。通过时间信号曲线（ｔｉｍｅｉｎｔｅｎｓｉｔｙ
ｃｕｒｖｅ，ＴＩＣ）计算出各种相关的灌注参数，准确计算肝
结节中对比剂的量，可评价肝结节血流动力学变化，有

助于鉴别病变的良恶性及分级。林展［４０］研究发现，肝

硬化结节ＴＩＣ曲线以慢进慢出为主，肝动脉灌注指数
（ＨＰＩ）较低，而 ＳＨＣＣ的 ＴＩＣ曲线则呈快进快出型，
ＨＰＩ较高。且灌注参数监测发现，ＳＨＣＣ的血流量
（ＢＦ）、血容量（ＢＶ）、肝动脉灌注量（ＨＡＰ）、ＨＰＩ均高
于肝硬化结节与不典型增生结节，且其平均通过时间

（ＭＴＩ）、峰值时间（ＴＴＰ）均快于肝硬化结节与不典型
增生结节。

４．５　磁敏感加权成像（ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，
ＳＷＩ）　ＳＷＩ是利用局部组织不均匀性磁场引起的差
异磁敏感性而成像的技术［４１］，磁敏感性是不同于质子

密度、弛豫时间、弥散系数的另一个可以反映组织特征

的变量。绝大多数磁敏感改变与血液组织中铁的不同

形式相关。肝细胞内的铁沉积多为铁蛋白，铁常选择

性的沉积于肝硬化结节内，ＲＮ和 ＤＮ均可出现铁沉
积，伴铁沉积的结节几乎均为良性，而癌变结节内铁沉

积常明显减少或无，在 ＳＷＩ图像上，ＲＮ和 ＤＮ常伴铁
沉积呈低信号，而 ＳＨＣＣ因铁廓清表现为铁沉积背景
上的局灶性乏铁区故呈高信号［４２］。

４．６　磁共振波谱成像（ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏ
ｐｙ，ＭＲＳ）　ＭＲＳ是通过观察组织中不同代谢物的共
振频率所致的不同化学位移峰值，定量测定人体组织

器官代谢化合物浓度的一种无损检测技术。用于肝脏

ＭＲＳ的研究主要是３１Ｐ谱和１Ｈ谱［１６］，１Ｈ谱主要反映
肝脏代谢情况，３１Ｐ谱主要反映肝组织的能量代谢和生
化情况［１２、４３］，其中３１Ｐ谱较为常用。３１ＰＭＲＳ能检测到
磷酸单酯（ｐｈｏｓｐｈｏｍｏｎｏｅｓｔｅｒ，ＰＭＥ）、磷酸双酯（ｐｈｏｓ
ｐｈｏｄｉｅｓｔｅｒ，ＰＤＥ）、三磷酸腺苷（ａｄｅｎｏｓｉｎｅｔｒｉｐｈｏｓｐｈａｔｅ，
ＡＴＰ）、无机磷（ｉｎｏｒｇａｎｉｃｐｈｏｓｐｈａｔｅ，Ｐｉ）和磷酸肌酸
（ｐｈｏｓｐｈｏｃｒｅａｔｉｎｅ，Ｐｃｒ）等能量代谢物质［４３］，ＡＴＰ有 α、

β和γ３个共振波峰。不论是肝硬化结节还是 ＳＨＣＣ
都会 ＰＭＥ增高，当肝硬化结节出现 γＡＴＰ峰明显降
低，ＰＭＥ与 Ｐｃｒ峰亦增高，升高增宽的 Ｐｉ峰与降低的
ＰＤＥ峰部分融合时则考虑结节恶变［４３４４］。于等［４３４５］

研究示恶性肿瘤的Ｐｉ／ＡＴＰ高于良性病变，良性肝脏病
变的γＡＴＰ高于恶性病变。这将有助于鉴别肝硬化

结节和ＳＨＣＣ。
综合上述，肝硬化和肝癌关系密切，肝硬化结节逐

步癌变成小肝癌，不论是肝硬化结节还是相关小肝癌

都复杂多变，对于典型的肝硬化结节和小肝癌，不论是

超声、ＣＴ还是 ＭＲＩ均能做出诊断，但有相当一部分肝
硬化结节和小肝癌的影像学表现是重叠复杂的，这给

诊断和鉴别肝硬化结节和小肝癌带来的困难。随着影

像学技术的发展，尤其是 ＰＷＩ、ＤＷＩ、ＭＲＳ、ＳＷＩ等功能
成像临床应用经验的积累，必将进一步提高肝硬化结

节和小肝癌的诊断率。
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进展［Ｊ］．中华放射学杂志，２０１１，４５：７９８８００．
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