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  [摘要] 目的 探讨超声造影定量参数在卵巢上皮性肿瘤鉴别诊断中的应用及与恶性转化中新生血管形成的

相关性。方法 选取卵巢上皮性肿瘤患者102例,分为恶性组51例,良性组51例。收集2组超声造影参数,采用受

试者工作特征(receiveroperatingcharacteristiccurve,ROC)曲线分析超声造影参数对卵巢上皮性肿瘤的鉴别诊断

价值,Logistic回归分析超声造影参数与卵巢上皮性肿瘤恶性发病关系,相关性分析恶性组超声造影参数、微血管

密度(microvesseldensity,MVD)与国际妇产科联盟(Inter-nationalFederationofGynecologyandObstetnics,FIGO)

分期、分化程度、淋巴结转移的关系及恶性组超声造影参数与 MVD关系。结果 恶性组始增时间、达峰时间低于良

性组,峰值强度、增强速率、时间-强度曲线下面积高于良性组(P<0.05);各超声造影参数联合诊断的卵巢上皮性

肿瘤的AUC大于单独诊断(P<0.05);Logistic回归结果显示,始增时间、达峰时间、峰值强度、增强速率及时间-
强度曲线下面积均与卵巢上皮性癌发病有关(P<0.05);恶性组始增时间、达峰时间与FIGO分期、淋巴结转移呈

负相关,与分化程度呈正相关,峰值强度、增强速率、时间-强度曲线下面积、MVD与FIGO分期、淋巴结转移呈正

相关,与分化程度呈负相关(P<0.05);恶性组始增时间、达峰时间与 MVD呈负相关,PI、增强速率、时间-强度曲

线下面积与 MVD呈正相关(P<0.05)。结论 超声造影定量参数对卵巢上皮性肿瘤鉴别具有一定诊断价值,且恶

性肿瘤患者与FIGO分期、淋巴结转移、分化程度、新血管形成密切相关,可为临床鉴别卵巢上皮性肿瘤提供参考。
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Significanceofdetectionofcontrast-enhancedultrasoundquantitativeparameter
inpatientswithovarianepithelialtumors

JIANGXue-qing,LIXiao-qing,LIXiao-tong,CHENGWei-ran*

(DepartmentofUltrasoundMedicine,ZiyangCentralHospital,SichuangProvince,

Ziyang641300,China)

[Abstract] Objective Toinvestigatetheapplicationofcontrast-enhancedultrasound
(CEUS)quantitativeparametersindifferentialdiagnosisofovarianepithelialtumorsandits
correlationwithneovascularizationinmalignanttransformation.Methods Intotal,102patients
withovarianepithelialtumorswereselectedanddividedintomalignantgroup(n=51)andbenign
group(n=51).CEUSparametersofthetwogroupswerecollected,andreceiveroperating
characteristic(ROC)curveanalysis wasusedtoevaluatethediagnosticvalueofCEUS
parametersforthedifferentialdiagnosisofovarianepithelialtumors.Logisticregressionanalysis
wasusedtoinvestigatetherelationshipbetweenCEUSparametersandtheincidenceofovarian
epithelialcancer.CorrelationanalysiswasusedtoinvestigatetherelationshipbetweenCEUS
parameters,microvascular density (MVD),International Federation of Gynecology and
Obstetrics(FIGO)stage,differentiationdegree,andlymphnodemetastasisinthemalignant
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group,aswellastherelationshipbetweenCEUSparametersandMVDinthemalignantgroup.
Results Theinitialincreasetimeandpeaktimeinthemalignantgroupwerelowerthanthosein
thebenigngroup,whilethepeakintensity,enhancementrate,andareaunderthetime-intensity
curvewerehigherthanthoseinthebenigngroup(P<0.05).TheareaundertheROCcurve
(AUC)ofvariousCEUSparametersincombinationindiagnosingovarianepithelialtumorswas
greaterthanthatofeachparameteralone(P<0.05).Logisticregressionresultsshowedthatthe
initialincreasetime,peaktime,peakintensity,enhancementrate,andareaunderthetime-
intensitycurvewereallassociatedwiththedevelopmentofovarianepithelialcancer(P<0.05).
Theinitialincreasetime,peaktimeinthemalignantgroupwerenegativelycorrelatedwithFIGO
stageandlymphnodemetastasis,andpositivelycorrelatedwithdifferentiationdegree,while
peakintensity,enhancementrate,areaunderthetime-intensitycurve,andMVDwerepositively
correlated with FIGO stageandlymph node metastasis,and negativelycorrelated with
differentiationdegree(P<0.05).Theinitialincreasetime,peaktimeinthemalignantgroup
werenegativelycorrelatedwithMVD,whilePI,enhancementrate,andareaunderthetime-
intensitycurvewerepositivelycorrelatedwithMVD(P<0.05).Conclusion CEUSquantitative
parametershavecertaindiagnosticvalueintheidentificationofovarianepithelialtumors,and
malignanttumorsinpatientsarecloselyrelatedtoFIGOstage,lymphnodemetastasis,degreeof
differentiation,andneovascularization,whichcanprovidereferenceforclinicalidentificationof
ovarianepithelialtumors.

[Keywords] ovarianneoplasms;contrast-enhancedultrasound;quantitativeparameter

  卵巢上皮性肿瘤是临床常见附件区病变,病理

类型较为复杂,依据病理结果可分为良性、恶性、交
界性,以上3种类型常以附件区囊性或以囊性包块

为表现[1],卵巢上皮癌又称卵巢癌,是常见的女性恶

性肿瘤,可严重威胁女性生命健康[2-3]。目前临床

鉴别卵巢上皮性肿瘤需借助实验室指标、影像手段

等进行检查,而超声造影检查具有价格低、操作方

便、禁忌证少、重复性好等优势,可观察肿块内部及

血流供应情况,已有报道[4-5]证实其可用于多种疾

病临床诊断、预后评估。王秀红[6]报道显示,超声造

影检查鉴别诊断卵巢上皮性肿瘤具有一定敏感度、
特异度,Kappa值一致性较好,但关于超声造影检查

鉴别诊断后恶性肿瘤与其恶性转化的相关性研究鲜

有报道。基于此,本研究尝试分析超声造影定量参

数在卵巢上皮性肿瘤鉴别诊断中的应用价值,并探

讨其与恶性转化中新生血管形成的相关性,旨在为

临床诊疗提供参考。

1 资 料 与 方 法

1.1 一般资料 选取2017年1月—2021年1月于

我院收治的卵巢上皮性肿瘤患者102例为研究对

象,依据病理结果分为恶性组51例,良性组51例。
恶性组年龄22~63岁,平均(43.17±6.89)岁;体重

指数19.6~27.8,平均25.98±1.11;临床表现为腰

部胀痛15例,下腹部不适13例,阴道流血23例;绝
经状态为绝经18例,未绝经33例;合并症为高血压

5例,高血脂7例,糖尿病15例;病理类型为浆液性

囊腺癌15例,恶性Brenner瘤4例,透明细胞癌32
例。良性组年龄20~65岁,平均(42.32±7.55)岁;
体重指数19.9~28.1,平均25.52±1.85;临床表现

为腰部胀痛19例,下腹部不适10例,阴道流血22
例;绝经状态为绝经15例,未绝经36例;合并症为

高血压7例,高血脂6例,糖尿病13例;病理类型为

卵泡膜细胞瘤9例,卵泡膜纤维细胞瘤18例,纤维

瘤24例。2组一般资料比较差异无统计学意义

(P>0.05),具有可比性。
本研究经过医院伦理委员会批准,所有患者及

其家属均知情同意且签署知情同意书。

1.2 纳入标准与排除标准 纳入标准:符合《女性

生殖器官肿瘤 WHO分类(2014)》诊断标准[7];术
前行盆腔超声造影、CT检查证实为实性病灶;术后

经组织病理学检查确诊;超声造影图像质量清晰均

满足诊断需求,无伪影;原发性卵巢肿瘤,检查前未

接受手术、放化疗等治疗者;无精神、意识障碍,可以

正常沟通交流者;至少存在一个卵巢病变。排除标

准:内分泌疾病;造影剂过敏者;哺乳期或妊娠期妇

女;合并其他恶性肿瘤;实性病灶≤1cm,部分容积

效应影响较大;病理结果为卵巢交界性肿瘤;生殖系
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统发育畸形者;既往存在盆腔及腹腔手术史;合并大

量盆腔、腹腔积液者;严重器官功能衰竭;血液系统

疾病;伴有急性炎症。

1.3 方法 检测方法:应用LOCIQE9彩色多普勒

超声诊断仪(Philips)进行检查,腹部探头频率1~
5MHz。本研究采用经腹超声,检查前叮嘱受试者

需保持膀胱充盈,检查时需采取仰卧位,首先使用常

规灰阶超声检查腹部附件、子宫、盆壁情况,经斜位、
横断面、冠状位、矢状位观察肿块特征,分析肿块大

小与位置、肿瘤数目、大小、边界、形态等;切换最佳

切面(即造影模式),使用C5-1经腹探头,沿肘正中

静脉团注2mL造影剂,持续观察整个造影过程,仔
细观察卵巢肿块内部、周边血流信号情况及其形态、
中心血流情况,并记录病灶增强时间、造影剂分布

情况。
图像分析:使用PhilipsQLab分析软件,选取

病灶部位感兴趣区域,软件自动绘制出超声造影时

间-强度曲线,获得达峰时间、始增时间、峰值强度、
增强速率、时间-强度曲线-曲线下面积等造影参

数,共检测3次,取平均值。注意:均由2名高年资

超声临床医师操作,并得出GI-RADS分类结果[8],
超声诊断检查后均行肿瘤切除术,受试者最终以病

理结果为金标准。

1.4 微血管密度(microvesseldensity,MVD)检测

方法 MVD测定具体参考文献[9],取恶性组病灶

组织,采用4%甲醛固定,制成4μm厚石蜡切片,切
片制备成功后,在低倍镜下(×100)选取3个血管密

度较丰富区域,即血管热点区,注意避开组织坏死区

域。在高倍镜(×400)观察所选区域 MVD,取3个

区域平均值,即为 MVD值。

1.5 观察指标 ①比较2组超声造影参数。②受

试 者 工 作 特 征 (receiver operating
characteristiccurve,ROC)曲线分析超声造影参数

对卵巢上皮性肿瘤的鉴别诊断价值。③Logistic回

归分析超声造影参数与卵巢上皮性肿瘤恶性发病关

系。④分析恶性组超声造影参数、MVD与FIGO
分期、分化程度、淋巴结转移的关系。⑤相关性分析

恶性组超声造影参数与 MVD关系。

1.6 统计学方法 应用SPSS24.0统计软件分析

数据。计量资料比较采用t检验;计数资料比较采

用χ2 检验,相关性分析采用Pearson相关性检验,
效能分析采用ROC曲线,超声造影参数与卵巢上

皮性肿瘤恶性发病关系采用 Logistic回归分析。

P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 2组超声造影参数比较 恶性组始增时间、达
峰时间低于良性组,峰值强度、增强速率及时间-强

度曲线下面积高于良性组,差异有统计学意义(P<
0.05)。见表1。

表1 2组超声造影参数比较

Table1 Comparisonofcontrast-enhancedultrasoundparametersbetweenthetwogroups
(n=51,x-±s)

组别 始增时间(s) 达峰时间(s) 峰值强度(dB) 增强速率(dB/s) 时间-强度曲线下面积(dB·s)

恶性组 13.34±2.41 22.17±3.65 18.06±3.25 1.06±0.32 1237.41±269.87
良性组 18.25±2.57 38.97±4.63 12.63±3.11 0.74±0.16  869.74±122.39

t值 9.952 20.350 9.621 6.387 8.861

P 值 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

2.2 超声造影参数对卵巢上皮性肿瘤的鉴别诊断

价值 以恶性组为阳性,良性组为阴性,绘制超声造

影参数鉴别诊断卵巢上皮性肿瘤的ROC曲线,各

参数联合诊断均明显高于各参数单独诊断,差异有

统计学意义(P<0.05),见表2,图1。

表2 超声造影参数对卵巢上皮性肿瘤的诊断价值

Table2 Valueofcontrast-enhancedultrasoundparametersinthediagnosisofovarianepithelialtumors

 指标 AUC 截断值 敏感度 特异度 P 值 95%CI

始增时间 0.807 13.85s 78.43% 74.85% <0.001 0.717~0.878
达峰时间 0.751 26.33s 90.20% 58.82% <0.001 0.655~0.831
峰值强度 0.749 16.74dB 74.51% 70.59% <0.001 0.653~0.829
增强速率 0.787 0.94dB/s 92.16% 52.94% <0.001 0.695~0.862
时间-强度曲线下面积 0.799 1155.90dB·s 72.55% 76.47% <0.001 0.708~0.871
联合诊断 0.929 - 96.08% 78.43% <0.001 0.861~0.970
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图1 超声造影参数鉴别诊断卵巢上皮性肿瘤的ROC曲线

Figure 1  ROC curve of contrast-enhanced ultrasound

parametersin differential diagnosis of ovarian epithelial
tumors

2.3 超声造影参数与卵巢上皮性肿瘤恶性发病关

系的Logistic回归分析 以卵巢上皮肿瘤恶性发病

为因变量(良性=0,恶性=1),超声造影参数作为自

变量(连续变量),进行Logistic回归分析,结果可

见,始增时间、达峰时间、峰值强度、增强速率及时

间-强度曲线下面积均与卵巢上皮性癌发病有关

(P<0.05)。见表3。

2.4 不同FIGO分期患者超声造影参数、MVD比

较 FIGO分期Ⅰ+Ⅱ期患者始增时间、达峰时间

高于Ⅲ+Ⅳ期,峰值强度、增强速率、时间-强度曲

线下面积及 MVD低于Ⅲ+Ⅳ期患者,差异有统计

学意义(P<0.05)。见表4。

表3 超声造影参数与卵巢上皮性肿瘤恶性发病关系的Logistic回归分析

Table3 Logisticregressionanalysisoftherelationshipbetweencontrast-enhancedultrasoundparameters
andincidenceofovarianepithelialcancer

 因素 回归系数 标准误 Waldχ2 值 P 值 OR值 95%CI
始增时间 -0.419 0.145 8.367 <0.001 0.657 0.517~0.836
达峰时间 -0.522 0.152 11.795 <0.001 0.593 0.456~0.772
峰值强度 0.797 0.301 7.009 <0.001 2.219 1.400~3.516
增强速率 1.635 0.412 15.751 <0.001 5.130 2.025~12.997
时间-强度曲线下面积 0.861 0.299 8.299 <0.001 2.366 1.515~3.696

表4 不同FIGO分期患者超声造影参数、MVD比较

Table4 Comparisonofcontrast-enhancedultrasoundparametersandMVDinpatientswithdifferentFIGOstages
(x-±s)

FIGO分期 例数
始增时间

(s)

达峰时间

(s)

峰值强度

(dB)

增强速率

(dB/s)

时间-强度曲线

下面积(dB·s)
MVD(×500视野)

Ⅰ+Ⅱ期 21 14.06±2.27 23.41±3.69 16.52±2.89 0.89±0.25 1049.82±156.94 18.25±3.14
Ⅲ+Ⅳ期 30 12.84±1.88 21.30±3.25 19.14±3.51 1.18±0.37 1368.72±274.89 24.35±5.02
t值 2.094 2.158 2.815 3.123 4.789 4.926
P 值 0.041 0.036 0.007 0.003 <0.001 <0.001

2.5 不同分化程度患者超声造影参数、MVD比较

 中高分化患者始增时间、达峰时间高于低分化,峰
值强度、增强速率、时间-强度曲线下面积及 MVD
低于低分化患者,差异有统计学意义(P<0.05)。
见表5。

2.6 有无淋巴结转移患者超声造影参数、MVD比

较 淋巴结转移患者始增时间、达峰时间低于未转

移,峰值强度、增强速率、时间-强度曲线下面积及

MVD高于未转移患者,差异有统计学意义(P<

0.05)。见表6。

2.7 超声造影参数、MVD与病理特征的关系 相

关性分析可知,卵巢上皮性癌患者超声造影参数始

增时间、达峰时间与FIGO分期、淋巴结转移呈负相

关,与分化程度呈正相关,差异有统计学意义(P<
0.05),峰值强度、增强速率、时间-强度曲线下面

积、MVD与FIGO分期、淋巴结转移呈正相关,与
分化程度呈负相关,差异有统计学意义(P<0.05)。
见表7。

表5 不同分化程度患者超声造影参数、MVD比较

Table5 Comparisonofcontrast-enhancedultrasoundparametersandMVDinpatientswithdifferentdegreesofdifferentiation
(x-±s)

分化程度 例数
始增时间

(s)

达峰时间

(s)

峰值强度

(dB)

增强速率

(dB/s)

时间-强度曲线

下面积(dB·s)
MVD(×500视野)

中高分化 24 14.02±2.36 23.07±2.37 16.29±3.01 0.87±0.22 1047.69±152.41 18.06±3.25
低分化 27 12.74±2.09 21.37±3.14 19.63±3.45 1.23±0.35 1406.05±287.46 25.20±4.89
t值 2.054 2.160 3.662 4.333 5.459 6.059
P 值 0.045 0.036 0.001 <0.001 <0.001 <0.001
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表6 有无淋巴结转移患者超声造影参数、MVD比较

Table6 Comparisonofcontrast-enhancedultrasoundparametersandMVDinpatientswithandwithoutlymphnodemetastasis
(x-±s)

淋巴结转移 例数
始增时间

(s)

达峰时间

(s)

峰值强度

(dB)

增强速率

(dB/s)

时间-强度曲线

下面积(dB·s)
MVD(×500视野)

转移 17 11.02±1.98 19.87±2.87 22.41±4.15 1.35±0.40 1516.37±314.89 26.17±6.03
未转移 34 14.50±2.69 23.32±3.17 15.89±3.74 0.92±0.25 1097.93±227.49 19.68±3.19
t值 4.723 3.777 5.659 4.713 5.433 5.049
P 值 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

表7 超声造影参数、MVD与病理特征的关系

Table7 Relationshipbetweencontrast-enhancedultrasoundparameters,MVD,andpathologicalfeatures

 项目
FIGO分期

r值 P 值

分化程度

r值 P 值

淋巴结转移

r值 P 值

始增时间 -0.752 <0.001 0.798 <0.001 -0.826 <0.001
达峰时间 -0.778 <0.001 0.711 <0.001 -0.855 <0.001
峰值强度 0.762 <0.001 -0.762 <0.001 0.912 <0.001
增强速率 0.804 <0.001 -0.757 <0.001 0.887 <0.001
时间-强度曲线下面积 0.898 <0.001 -0.852 <0.001 0.823 <0.001
微血管密度 0.736 <0.001 -0.814 <0.001 0.788 <0.001

2.8 超声造影参数与 MVD的相关性分析 卵巢

上皮性癌患者超声造影参数始增时间、达峰时间与

MVD呈负相关,峰值强度、增强速率、时间-强度

曲线下面积与 MVD呈正相关(P<0.05)。见表8。
表8 超声造影参数与MVD的相关性分析

Table8 Correlationanalysisbetweencontrast-enhanced
ultrasoundparametersandMVD

项目
MVD

r值 P 值

始增时间 -0.803 <0.001
达峰时间 -0.795 <0.001
峰值强度 0.811 <0.001
增强速率 0.827 <0.001
时间-强度曲线下面积 0.798 <0.001

3 讨  论

目前检查卵巢上皮性肿瘤常用方法有X线、磁
共振成像、超声造影及血清学检查等,随检查技术手

段发展,超声造影因具有无创、简便、可重复性、无辐

射、成 本 低 等 特 点,是 检 查 卵 巢 上 皮 性 肿 瘤 首

选[10-12]。超声造影又称对比成像,是利用回波信号

非线性特征进行组织呈现,具有较高空间及对比分

辨力,在医学超声诊断中具有积极作用,不仅能从形

态学角度观察病灶内部回声、位置、形态、边界等,还
可观察病灶处微血管灌注情况,可反映肿瘤宏观、微
观血管分布、血流动力学情况,记录实体肿瘤造影过

程,从多角度鉴别诊断肿瘤良恶性[13]。目前临床研

究[14-16]显示,超声造影诊断乳腺、宫颈、甲状腺等疾

病具有具有一定敏感度、特异度。但卵巢上皮性肿

瘤类型较多,病理结构复杂,可能存在异图同病或异

病同图,有研究[17]显示,良性肿瘤血管在肿瘤周围

绕行,血管中血流量较少,新生血管不明显,且附件

区有实性或不均匀回声、边界模糊。但恶性肿瘤组

织内部血管较为复杂,血流量大,血管直径大小不

一,有明显新生血管,在盆腔及腹腔有游离液体回声

或囊性不均质回声[18]。
本研究通过分析卵巢上皮性肿瘤超声造影参

数,最终以病理结果为金标准,显示恶性组始增时

间、达峰时间低于良性组,峰值强度、增强速率、时间

-强度曲线下面积高于良性组,这与马艳君等[19]研

究结果相似,而始增时间反映造影剂在瘤体内出现

所需时间,而达峰时间反映病变血管中造影剂达最

大数量所需充盈时间[20],峰值强度、时间-强度曲

线下面积与肿瘤血容量密切相关,信号强度与造影

剂摄入量成正比[21]。超声造影始增时间、达峰时间

短,峰值强度、增强速率、时间-强度曲线下面积高,
以上结果说明恶性肿瘤新血管形成密度较高,管径

较大,可形成血管袢或血管网,此外,血管通透性高、
管壁较薄,注入造影剂后病灶血管中微泡增强速率、
峰值强度更快,时间-强度曲线下面积大,提示超声

造影参数可为卵巢上皮性肿瘤鉴别诊断提供参考。
本研究通过绘制超声造影参数鉴别诊断卵巢上皮性

肿瘤的ROC曲线显示,各超声造影参数联合诊断

的AUC高于各参数单独诊断,且Logistic回归分

析显示,始增时间、达峰时间、峰值强度、增强速率及

时间-强度曲线下面积均与卵巢上皮性癌发病有

关,进一步证实超声造影参数对卵巢上皮性肿瘤鉴

别诊断具有参考价值。
卵巢肿瘤血管形成是鉴别卵巢上皮性肿瘤良恶

性的主要病理基础,正常卵巢动脉与静脉系统基本
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平衡,且呈蔓状分布[22]。卵巢恶性肿瘤生长速度较

高,能促进血管形成能力,形成较大压力差,在实质

病灶或周围出现不同级别血流信号,超声诊断表现

为低流速、低阻力及时间-强度曲线下面积,但卵巢

良性肿瘤内部或周围血流信号较弱,血流信号不明

显,阻力高,故血流信号不明显,可见,新生血管形

成、血 管 丰 富 是 鉴 别 诊 断 卵 巢 上 皮 性 肿 瘤 的 关

键[23-24]。Bhat等[25]学者指出,肿瘤血管形成比肿

瘤形成时间早,良性肿瘤血管生长慢、密度小,而恶

性肿瘤血管围绕肿瘤生长,可直接进入肿瘤病灶内

部,血管密度高、通透性高。MVD可反映肿瘤血管

形成情况,主要通过免疫组织化学方法标记肿瘤组

织微血管,并通过观察单位面积上微观管数目间接

评估肿瘤血管形成能力。本研究通过观察恶性组不

同FIGO分期、分化程度、淋巴结转移患者超声造影

参数、MVD显示,FIGO分期Ⅰ+Ⅱ期、中高分化患

者始增时间、达峰时间高于Ⅲ+Ⅳ期、低分化,淋巴

结转移患者始增时间、达峰时间低于未转移,而峰值

强度、增强速率、时间-强度曲线下面积、MVD表

现趋势则相反,提示恶性肿瘤超声造影参数、血管形

成与患者FIGO分期、淋巴结转移、分化程度有关,
进一步分析显示,超声造影参数始增时间、达峰时间

与 MVD呈负相关,峰值强度、增强速率、时间-强

度曲线下面积与 MVD呈正相关,提示恶性肿瘤患

者与FIGO分期、分化程度、淋巴结转移、新血管形

成有关。分析原因可能是由于始增时间、达峰时间

越短,峰值强度、增强速率、时间-强度曲线下面积

越高提示肿瘤恶性程度越严重,新血管形成较多,肿
瘤生长速度越快、血流信号不明显;加上FIGO分

期、分化程度越高,越容易向远处发生转移,加快肿

瘤恶性进展。
综上所述,超声造影定量参数可用于鉴别诊断

卵巢上皮性肿瘤,且恶性肿瘤患者与淋巴结转移、

FIGO分期、分化程度、血管形成有关,为临床鉴别

卵巢癌提供参考。
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