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超声对肝内胆管癌微血管侵犯的评估价值与技术进展
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摘要： 术前无创评估肝内胆管癌（ICC）微血管侵犯（MVI），对制定个体化治疗方案及判断预后至关重要。本综述旨在全面

探讨超声技术在此领域的应用价值，详细阐述了灰阶超声、超声造影和超声弹性成像等技术通过分析病灶形态、血流灌注

及硬度特征对MVI的预测效能；同时，对影像组学、深度学习及动态三维超声造影等新兴技术的应用前景进行了展望。综

合分析表明，超声在评估 ICC MVI方面已展现出重要临床价值；进一步将新兴技术融入超声评估体系，有望实现更客观、更

精准的术前预测，具有广阔的应用前景。
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Abstract： Noninvasive preoperative assessment of microvascular invasion （MVI） of intrahepatic cholangiocarcinoma （ICC） is 
crucial for developing individualized treatment regimens and judging the prognosis of patients. This article comprehensively 
explores the application value of ultrasound in this field and elaborates on the performance of techniques such as gray-scale 
ultrasound， contrast-enhanced ultrasound， and ultrasound elastography in predicting MVI by analyzing lesion morphology， blood 
perfusion， and stiffness characteristics， and meanwhile， it also discusses the application prospects of emerging techniques such as 
radiomics， deep learning， and dynamic three-dimensional contrast-enhanced ultrasound. The comprehensive analysis shows that 
ultrasound has an important clinical value in assessing ICC MVI， and the integration of emerging techniques into the ultrasound 
evaluation system can help to achieve more objective and accurate preoperative prediction and thus has broad application prospects.
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肝内胆管癌（intrahepatic cholangiocarcinoma，ICC）
起源于肝内胆管上皮细胞，是一种罕见且具有高度侵袭

性的恶性肿瘤，占所有原发性肝癌的 10%～15%［1］。近

10～20 年间，全球范围内 ICC 的发病率呈逐年上升趋

势，其死亡率也随之增加。由于诊断较晚、局部浸润、远

处转移和高复发率等原因，ICC 患者 5 年生存率仅为

9%［2］。目前，手术切除仍然是 ICC的主要治疗方法［3］，然
而只有约 20%的 ICC患者可行手术治疗，且术后的复发

率极高，可达 50%～70%［4］。微血管侵犯（microvascular 
invasion，MVI）是指肿瘤细胞侵入内壁由内皮细胞覆盖

的微小血管，该病变常见于门静脉和肝静脉［5］。研究已

证实，MVI是肝切除术后肝癌复发和患者生存率低的重
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要危险因素［6］。既往研究中，MVI 也被称为微血管癌

栓，其诊断“金标准”为活组织检查。然而，由于术后病

理分析具有滞后性，且活组织检查本身存在肿瘤播散的

风险，因此在术前通过非侵入性方法准确预测 MVI，对
临床医生制定治疗方案和改善患者预后至关重要。

影像学检查在 ICC 的诊断与治疗规划中发挥着关

键 作 用［7］。 常 用 检 查 方 式 包 括 计 算 机 体 层 扫 描

（computed tomography，CT）、磁 共 振 成 像（magnetic 
resonance imaging，MRI）和超声等，其可通过分析肿瘤的

形态特征以评估 ICC的 MVI状态。尽管 CT与 MRI在评

估 ICC 及其 MVI 中应用广泛，但超声以其便捷性、安全

性、可重复性及实时动态成像等独特优势，在病灶的

初步筛查与长期随访中发挥着不可替代的作用。随着

超 声 新 技 术 的 发 展 ，超 声 造 影（contrast-enhanced 
ultrasound，CEUS）和超声弹性成像可分别对 ICC的微血

管灌注及硬度进行全面评估，若能明确其具有预测价值

的影像学特征，超声检查有望成为评估 MVI 的有力工

具。本文旨在综述超声在 ICC 术前 MVI 评估中的应用

现状，并探讨其临床转化的未来研究方向。

1　超声对 ICC术前MVI的预测

1.1　灰阶超声　灰阶超声作为评估肝局灶性病变的重

要影像学检查，能够通过动态多切面扫查对结节形态学

特征进行准确判断。现有大量证据表明，ICC的肿瘤最

大直径是预测 MVI的重要指标，即随着肿瘤直径增大，

MVI发生率相应升高［8-11］。进一步研究证实，随着肿瘤

直径的增加，MVI 发生率和低分化程度均呈上升趋势，

尤其当肿瘤最大径≥5 cm 时，MVI 的发生风险显著增

高［8］。从病理机制角度分析，肿瘤增大可能导致缺氧微

环境形成，从而诱导血管内皮生长因子高表达，促进肿

瘤侵袭、转移及血管生成，加速疾病进展［12］。
此外，多发性 ICC病灶被认为更易出现血管浸润和

远处转移。多项研究证实，多发病灶患者的总体生存率

通常低于单发病灶患者［13-14］。
ICC 的形态特征也与 MVI 状态密切相关。研究表

明，形态不规则和边界不清晰的肿瘤更易伴有MVI。例

如，相较于形态不规则的肿瘤，球形（包括椭圆形及半球

形）肿瘤的MVI阳性率较低［9，15］。肿瘤边界模糊被视为

ICC侵袭性生物学行为的影像学表现，已有证据将其确

立为MVI的独立危险因素［10］。
综上所述，ICC 的 MVI状态与肿瘤的形态学特征密

切相关，因此灰阶超声在评估MVI方面具有一定诊断价

值。值得注意的是，对于肿块型 ICC，灰阶超声能够准确

判断其大小、数量、内部回声、边界和形态等特征；然而，

对于浸润型或混合型 ICC，可能会伴有弥漫性肝回声异

常［16］，导致二维超声在判别结节形态特征时受限，容易

漏诊。在此类情况下，超声新技术的应用有望提升术前

对MVI的评估能力。

1.2　CEUS　CEUS通过注射造影剂，实现对组织微血管

灌注的实时对比成像，具有较高的时间与空间分辨率。

CEUS 的增强特征可以反映肿瘤的血供类型、MVI 程度

等，对肿瘤复发有较准确的预测价值［17］。
ICC在 CEUS中常表现为外周动脉边缘增强或外周

环形增强，中心区域因富含纤维组织仅显示稀疏的丝状

或点状强化［18］。Wang等［19］对 ICC患者治疗前 CEUS增

强特征与治疗后生存率之间的关系进行分析，发现术前

CEUS 表现为边缘增强、外周环形增强和明显洗脱的病

灶可能存在 MVI，从而影响患者的长期生存，提示预后

不良。既往研究证实，丰富的纤维间质是 ICC最具特征

性的组织学表现之一，在促进 ICC恶性行为增强和治疗

耐药性方面发挥重要作用［20］。因此，CEUS表现为外周

动脉边缘增强或外周环形增强的 ICC 通常含有更多的

纤维成分，更易出现MVI。除此之外，ICC的增强模式还

可表现为不均匀高增强、均匀高增强或不均匀低增强，

这些非环形增强的 ICC 更常见于患有慢性病毒性肝炎

或肝硬化的患者。其发生机制可能为：当患有上述疾病

时，ICC起源于具有分化潜能的肝祖细胞，其在CEUS上

可呈现与肝细胞癌（hepatocellular carcinoma，HCC）相似

的增强模式［21］。生存分析结果显示，具有非环形增强特

征的 ICC患者，其总生存期优于环形增强者；其中，动脉

期呈均匀高增强病灶患者的总生存期亦长于不均匀增

强者，且此类增强特征更常见于MVI阴性病例［13］。
CEUS 不仅可以对肝肿瘤进行定性评估，还可通过

分析图像信号强度与微气泡在组织中停留的时间进行

定量分析，并使用特定软件构建时间-强度曲线，通过定

量参数客观评估病灶的血流灌注特征，从而克服了常规

CEUS定性评估的主观性局限。Zhu等［22］根据导管类型

将 ICC 分为小导管型与大导管型进行动态对比增强成

像分析，结果显示，侵袭性更强的大导管型 ICC 表现出

较低的流出相曲线下面积及流入相和流出相曲线下面

积总和，以及较快的洗脱率。流出相曲线下面积与流入

相和流出相曲线下面积总和反映了进入病灶的对比剂

总量，其值较低可能源于大导管型 ICC的浸润性生长方

式破坏了周围正常血管结构，导致进入病变区域的对比
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剂减少；洗脱率则反映对比剂的清除速率，其加快可能

与MVI导致的内皮细胞连接松散有关，致使对比剂更易

从血管快速扩散至周围组织。然而，CEUS 定量分析在

ICC术前预测 MVI的证据仍然有限，因此需要更多研究

以完善和验证其对MVI诊断和评估的价值。

1.3　弹性成像　肿瘤硬度作为肿瘤微环境的综合生物

标志物，正日益受到广泛关注。肿瘤硬度受到许多因素

的影响，其中包括肿瘤细胞外基质的数量和状态。已有

研究证实，细胞外基质成分会导致局部微环境的基质刚

度增加，促进肿瘤细胞的存活，增加其运动性，从而促进

肿瘤的增殖和侵袭［23］。超声弹性成像可通过测量感兴

趣区域组织在受力后的反应（如位移）来评估该区域组

织的硬度，其中二维剪切波弹性成像技术通过创建彩色

硬度图，并将其叠加在二维超声图像上，实时提供解剖

和硬度信息。该技术不仅可以对肝结节硬度进行定量

评估，还可以反映周围肝实质纤维化程度，为优化肝癌

诊疗方案提供更全面的信息［24］。
国内外相关研究表明，ICC 的硬度与 MVI之间具有

相关性。从肿瘤微环境的层面分析，ICC的细胞外基质

中调节因子低表达，且弹性纤维、蛋白聚糖和基质糖蛋

白近乎完全缺失，共同导致其形成坚硬的纤维化基质、

含水量降低及高度失调的微环境，这种异常的基质特性

进一步促进了癌细胞向周围组织的侵袭［25］。因此，超声

弹性成像在预测 ICC是否存在MVI方面具有积极作用。

然而，目前相关的研究有限，因此可适当参考弹性成像

对 HCC MVI预测价值的研究成果。例如，Xu等［26］通过

剪切波弹性成像和应变弹性成像评估肿瘤及其周围组

织的硬度，从而分析弹性成像在预测MVI发生中的有效

性，该研究的单变量分析显示，肿瘤邻近组织硬度和弹

性应变率比在有无MVI之间具有显著差异，且肿瘤邻近

组织硬度是 MVI的保护因素。值得注意的是，ICC具有

与 HCC 相似的危险因素（如慢性病毒性肝炎和肝硬

化）［27-28］，并且 ICC与引起胆道炎症和纤维化的疾病（如

原发性硬化性胆管炎和原发性胆汁性肝硬化）之间存在

相关性［29］。因此，肿瘤周围纤维组织的状态对肿瘤硬度

的影响不可忽视。研究表明，存在肝纤维化的患者，其

肿瘤周围组织的硬度显著高于无肝纤维化患者，Zhong
等［30］将这种现象称为“僵硬边缘征”，并指出其形成可能

与癌细胞对周围组织的侵袭有关。

然而，在评估位置较深或体积较大的肿瘤时，二维

剪切波弹性成像技术因穿透能力有限、空间分辨率降

低，会导致所获弹性图像的质量可靠性下降；同时该技

术存在显著的操作者依赖性，限制了其在临床中的广泛

应用。

2　新兴技术对于预测 ICC MVI的突破

2.1　超声影像组学　影像组学通过从医学图像中提取

高维定量特征，并将成像数据转换为可分析的高通量、

定量数据集，其不仅可以挖掘影像数据以开发预测模

型，还可以与临床数据、病理学和基因组学数据相结合，

在改善癌症诊断、预后及治疗反应方面表现出巨大

潜力［31］。
研究表明，影像组学在预测 ICC复发及诊断MVI、基

因突变、神经鞘侵犯和淋巴结侵犯方面具有突破性的应

用前景［32］。Peng等［33］率先报道了使用超声影像组学方

法非侵入性评估 ICC MVI，研究者通过手动勾画灰阶超

声图像上的肿瘤轮廓确定 ICC的感兴趣区，并从中提取

影像组学特征，该研究证实了使用超声影像组学方法预

测 ICC MVI 的可行性，但模型的性能仍有较大提升空

间。此后，多数研究基于 CT 或 MRI 影像组学以提高模

型性能，相比之下，超声影像组学在预测 ICC MVI 方面

却鲜有报道。关于超声影像组学在预测 ICC MVI 方面

的应用，可参考其在预测 HCC MVI中的方法，特别是将

临床数据与超声影像特征相结合的策略。例如，Hu
等［34］从灰阶超声图像中提取影像组学特征，并在训练队

列中构建影像组学评分，多因素回归分析显示，影像组

学评分、甲胎蛋白和肿瘤大小是HCC MVI的独立预测因

子；在MVI检测方面，影像组学列线图较临床列线图（基

于甲胎蛋白和肿瘤大小）表现出更优的性能。

近年来，深度学习等人工智能算法在医学影像分析

中取得了重大进展。与传统影像组学相比，深度学习在

操作上不需要精确地分割病灶，避免了手动勾画感兴趣

区带来的不稳定性，在提高模型性能的同时可有效避免

过拟合现象［32］。然而，目前基于超声深度学习模型预测

ICC MVI的研究较少。随着多模态医学影像数据与人工

智能技术的深度融合，影像组学和深度学习将成为非侵

入式预测 ICC MVI的研究趋势。

2.2　 动 态 三 维 超 声 造 影（three-dimensional contrast-
enhanced ultrasound，3D-CEUS）　虽然CEUS已广泛用于

临床诊断，但其仅能显示病变表面，当病灶不规则、血管

数目较多或血管走行扭曲时，CEUS 难以立体显示肿瘤

内部血管以及肿瘤与血管的空间关系。3D-CEUS 基于

血管造影的立体重建技术，能在极短时间内对感兴趣区

域进行图像采集、重建和显示，可提供整个病变的动态
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三维灌注图像，在显示肿瘤的血管特征（如数量、形态和

连续性）及肿瘤内部的微灌注方面优于 CEUS［35］。目前

的研究集中于使用动态 3D-CEUS 判断肝脏局灶性病变

的良恶性以及评估肿瘤消融效果［36-37］，鉴于动态 3D-

CEUS 在显示肿瘤微血管方面的独特优势，以及其在预

测肿瘤预后方面的潜在价值，该技术有望成为未来评估

ICC MVI的重要手段。

3　小结与展望

灰阶超声作为一种便捷、可重复性好且无辐射的检

查手段，能够较为准确地评估肿瘤的大小、形态、数量、

内部回声及边界等形态学特征，这些特征与 ICC MVI状
态存在关联，为其术前预测提供了重要依据。与此同

时，超声新技术在临床中的应用日益广泛，CEUS可直观

显示微血流灌注状态，而弹性成像则通过评估肿瘤硬度

间接反映 MVI情况。此外，影像组学、深度学习和动态

3D-CEUS等新兴技术展现出预测MVI的强大潜力，正成

为未来重要的研究方向和发展趋势。

然而，当前研究仍存在诸多局限性和挑战：（1）关于

超声评估 ICC MVI 的研究有限，缺乏大规模、前瞻性和

多中心验证研究来证实现有结论的普适性；（2）超声图

像特征的判读具有一定主观性，可能导致不同研究者或

研究中心之间结果的可重复性和可比性降低；（3）肿瘤

位置、基础肝病以及既往治疗史等因素可能干扰超声表

现，影响MVI评估的准确性。

综上所述，超声在无创评估 ICC MVI方面已展现出

重要价值，但仍需通过大规模研究、标准化判读、技术创

新和多学科整合等方式，克服现有局限，最终实现更精

准的术前评估，为个体化诊疗策略的制定提供更可靠的

影像学依据。
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