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摘要 目的：探究磁共振成像（MRI）扫描联合血清 4项肿瘤标志物诊断原发性肝癌（PHC）的临床价值。方法：将我院从 2017年 9

月～2019年 8月收治的 65例 PHC患者（肝癌组）纳入研究，另选取同期我院收治的 60例良性肝病患者作为对照组。比较两组

MRI图像特征。此外，检测并比较两组血清甲胎蛋白（AFP）和甲胎蛋白异质体（AFP-L3）、高尔基体蛋白 73（GP73）、磷脂酰肌醇蛋

白聚糖 -3（GPC-3）水平。以病理诊断为金标准，分析不同诊断方式应用于 PHC患者诊断中的效能。结果：PHC患者的MRI图像表

现为边界清晰，呈类圆形或不规则分叶状，肝癌组 T1WI呈低或稍低信号人数占比高于对照组，且 T2WI、DWI呈高信号强度人数

占比高于对照组（均 P＜0.05）。肝癌组血清 AFP、AFP-L3、GP73、GPC-3水平均高于对照组（均 P＜0.05）。以病理诊断为金标准，

MRI 联合血清 AFP、AFP-L3、GP73、GPC-3 诊断 PHC 的灵敏度、特异度以及准确度分别为 95.24%（40/42）、95.65%（22/23）、

95.38%（62/65），均高于 MRI诊断的 73.81%（31/42）、69.57%（16/23）、72.31%（47/65）（P＜0.05），以及血清 4项肿瘤标志物联合诊

断的 80.95%（34/42）、73.91%（17/23）、78.46%（51/65）（P＜0.05）。结论：PHC患者血清 AFP、AFP-L3、GP73、GPC-3水平升高，MRI

扫描联合血清 AFP、AFP-L3、GP73、GPC-3检测可作为诊断 PHC的有效手段。
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The Clinical Value of MRI Scanning Combined with 4 Items Tumor Markers
in the Diagnosis of Primary Liver Cancer*

To investigate and analyze the clinical value of magnetic resonance imaging (MRI) scanning combined with

4 items tumor markers in the diagnosis of primary liver cancer (PHC). 65 patients with PHC (liver cancer group) treated in our

hospital from September 2017 to August 2019 were included in the study. Another 60 cases of benign liver disease were selected as the

control group in our hospital at the same time. MRI features of the two groups were compared. In addition, serum alpha fetoprotein

(AFP) and alpha-fetoprotein isoplast (AFP-L3), Golgi protein 73 (GP73) and phosphatidylinosano-3 (GPC-3) levels were detected and

compared between the two groups. With pathological diagnosis as the gold standard, the effectiveness of different diagnostic methods in

patients with PHC was analyzed. MRI images of patients with PHC showed clear boundaries, similar to round or irregular

lobules. The proportion of patients in the liver cancer group with low or slightly low T1WI signal intensity and equal signal intensity were

higher than those in the control group, and the proportion of patients with high T2WI and DWI signal intensity were higher than those in

the control group (all P<0.05). Pathological diagnosis was the gold standard, the sensitivity, specificity and accuracy of MRI combined

with serum AFP, AFP-L3, GP73 and GPC-3 in PHC diagnosis were 95.24% (40/42), 95.65% (22/23) and 95.38% (62/65) respectively,

were higher than 73.81% (31/42), 69.57% (16/23), 72.31% (47/65) in MRI diagnosis (P＜0.05), and 80.95% (34/42), 73.91% (17/23),

78.46% (51/65) in combined diagnosis of four serum tumor markers (P＜0.05). The levels of serum AFP, AFP-L3, GP73 and

GPC-3 in PHC patients were increased, MRI scan combined with serum AFP, AFP-L3, GP73, GPC-3 can be used as effective means to

diagnose PHC.
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前言

原发性肝癌（primary hepatic carcinoma，PHC）是临床上较

为多见的一种恶性肿瘤疾病，具有病情进展迅速、远处转移发

生风险较高的特点，绝大部分患者初诊时肿瘤已进展至晚期，

根本无法开展根治性手术，预后不良[1-3]。由此可见，寻找一种可

早期准确诊断 PHC的手段显得尤为重要，亦是改善患者预后

的关键。影像学检查属于 PHC诊断过程中必不可少的重要依

据，其中磁共振成像（Magnetic resonance imaging，MRI）具有多

参数、多序列以及多方位成像等特点，在肝脏结节中的诊断效

能已得到了广泛认可[4-5]。甲胎蛋白（Alpha fetoprotein，AFP）是

目前临床上应用较为广泛的 PHC诊断肿瘤标志物之一，可能

对 PHC的临床诊断具有一定的辅助作用 [6]。甲胎蛋白异质体

（Alpha-fetoprotein isoplast，AFP-L3）是 AFP类型之一，主要是

由肝癌细胞合成，诊断 PHC具有较高的敏感度以及特异度[7]。

高尔基体蛋白 73（Golgi protein 73，GP73）是近年来所发现的一

种新型肿瘤标志物，属于跨膜蛋白之一，在肝癌患者血清中显

著升高[8]。磷脂酰肌醇蛋白聚糖 -3（Phosphatidylinositol proteo-

glycan-3，GPC-3）在肝癌组织中存在明显高表达，而在非肝癌

组织中低表达或无表达[9]。鉴于此，本文通过研究MRI扫描联

合血清 4项肿瘤标志物诊断 PHC的临床价值，现作以下阐述。

1 对象与方法

1.1 一般资料

将自 2017年 9月至 2019年 8月于我院接受诊治的 65例

PHC患者纳入研究，记作肝癌组。另取同期我院收治的 60例良

性肝病患者作为对照组。PHC组男女例数分别为 36例、29例；

年龄 27～79岁，平均（58.01依10.55）岁；TNM分期：Ⅰ期 38例，

Ⅱ期 27 例；谷丙转氨酶（Alanine aminotransferase，ALT）为

（41.42依27.34）U/L，谷草转氨酶（glutamic oxalacetic transami-
nase，AST）为（51.23依33.24）U/L。对照组男女例数分别为 37

例、23例；年龄 26～79 岁，平均（58.13依10.61）岁；ALT 为
（40.44依26.18）U/L，AST为（49.72依32.76）U/L。两组 ALT、AST、

性别、年龄比较差异无统计学意义（P＞0.05），均衡可比。纳入

标准：（1）PHC患者均符合原发性肝癌诊疗规范 (2017年版)[10]

当中所制定的相关诊断标准；（2）入院前并未接受相关抗肿瘤

治疗；（3）受试者均知情并签同意书；（4）均经手术病理活检确

诊。排除标准：（1）转移性肝癌；（2）合并其他恶性肿瘤者；（3）意

识障碍或（和）伴有精神疾病者；（4）放化疗病史。本院伦理委员

会批准本研究。

1.2 研究方法

（1）MRI扫描：使用仪器为 GE HDxt3.0磁共振扫描仪，8

通道体部相控阵线圈，对受试者肝区实施横断面和冠状面扫

描。扫描序列包括 T1加权成像（T1-weighted imaging，T1WI）、

T2 加权成像（T2-weighted imaging，T2WI）与扩散加权成像

（Diffusion-weighted imaging，DWI）。T1WI相关参数如下：重复

时间（time of repetition，TR）为 440 ms，回波时间（time of echo，

TE）为 191 ms，层厚取 8 mm，层间距取 2 mm，视野（Field of

vision，FOV）为 360 mm伊270 mm，矩阵为 128伊256，激励次数为
3次。T2WI相关参数如下：TR为 8571 ms，TE为 1916 ms，层厚

取 6.5 mm，层间距取 2 mm，FOV为 350 mm伊350 mm，矩阵为
128伊256，激励次数为 3次。DWI相关参数如下：TR为 3200 ms，

TE为 94 ms，FOV为 350 mm伊350 mm，矩阵为 128伊128，激励
次数为 3次。待常规扫描结束后，通过肘静脉注射 15 mL的对

比剂，随后在注射后 25s，60s以及 200s时进行动脉期、静脉期

及延迟期扫描。相关参数设置如下：TR 为 1200 ms，TE 为

78.9 ms，层厚取 5 mm，层间距取 2 mm，FOV 为 400 mm伊
400 mm，矩阵为 128伊128，激励次数为 3次，b值为 500 s/mm2。

最后将所有扫描数据传输至处理系统中实施分析，观察信号强

度特征、影像学边界和病灶形态特点。所有图像数据均由我院

2名经验丰富的放射诊断科医师以双盲法进行分析，对于不同

意见患者通过讨论后确定。（2）血清 AFP、AFP-L3、GP73、

GPC-3水平检测：受试者于入院后第 2 d清晨空腹状态时抽取

5 mL的静脉血，开展 10 min 的 3500 r/min 离心，离心半径为

8 cm，获取上层血清送检。AFP及 AFP-L3检测方法为电化学

发光法，GP73、GPC-3以酶联免疫吸附法检测，相关操作以试

剂盒说明书为准，所有试剂盒购自武汉益普生物科技有限公司。

1.3 观察指标

观察 PHC患者边界形态学特点，比较两组MRI图像信号

强度以及血清 AFP、AFP-L3、GP73、GPC-3水平，计算不同诊断

方式诊断 PHC的效能。准确度、灵敏度、特异度的计算方式：准

确度 =（真阳 +真阴）/总例数伊100%，灵敏度 =真阳 /（真阳 +

假阴）伊100%，特异度 =真阴 /（假阳 +真阴）伊100%。
1.4 评价标准

血清 AFP水平＞400 ng/mL即为阳性，反之即为阴性；

AFP-L3 水平＞40.00 ng/mL 即为阳性，反之即为阴性 [11]；

GP73＞100 ng/mL即为阳性，反之即为阴性[12]；GPC3＞400 ng/L

即为阳性，反之即为阴性[13]。

1.5 统计学处理

以 SPSS 22.0 分析数据，AFP、AFP-L3、GP73、GPC-3 水平

等计量资料经 K-S检验符合正态分布，以（x依s）表示，实施 t检

验，准确度、灵敏度、特异度等计数资料以[n(%)]表示，实施 掊2

检验，琢=0.05为检验水准。

2 结果

2.1 PHC 患者 MRI图像边界和病灶特点及两组信号强度的

比较

PHC患者的MRI图像表现为边界清晰，呈类圆形或不规

则分叶状，且平扫 T1WI以低信号为主，病灶内坏死部分呈更

低信号，出血部位则表现为高信号；T2WI则表现为不均匀高信

号，病灶内坏死部分呈较高信号；增强扫描提示不均匀强化，病

灶组织明显强化，坏死部位无明显强化。肝癌组 T1WI信号强

度为低或稍低信号人数占比高于对照组，等信号、高信号人数

占比低于对照组（均 P＜0.05），肝癌组 T2WI、DWI信号强度为

高信号人数占比高于对照组，低或稍低信号、等信号人数占比

低于对照组（均 P＜0.05），见表 1，图 1。

2.2 两组血清 AFP、AFP-L3、GP73、GPC-3水平的比较

肝癌组血清 AFP、AFP-L3、GP73、GPC-3 水平均高于对照

组（均 P＜0.05），见表 2。

2.3 不同诊断方式应用于 PHC的效能分析
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Groups n

T1WI T2WI DWI

Low or

slightly low

signal

Equal

signal
High signal

Low or

slightly low

signal

Equal

signal
High signal

Low or

slightly low

signal

Equal

signal
High signal

Liver cancer

group
65 57(87.69) 2(3.08) 6(9.23) 1(1.54) 4(6.15) 60(92.31) 0(0.00) 0(0.00) 65(100.00)

Control group 60 34(56.67) 10(16.67) 16(26.67) 5(8.33) 12(20.00) 43(71.67) 5(8.33) 7(11.67) 48(80.00)

掊2 - 15.167 6.640 6.540 3.152 5.359 9.166 5.642 8.033 14.381

P - 0.000 0.010 0.011 0.076 0.021 0.002 0.018 0.005 0.000

表 1 两组MRI图像信号强度分布[n(%)]

Table 1 Signal intensity distribution of MRI images in two groups [n(%)]

表 2两组血清 AFP、AFP-L3、GP73、GPC-3水平的比较（x依s）
Table 2 Comparison of serum AFP, AFP-L3, GP73 and GPC-3 levels in the two groups（x依s）

Groups n AFP(ng/mL) AFP-L3(ng/mL) GP73(ng/mL) GPC-3(ng/L)

Liver cancer group 65 543.22依47.36 104.42依61.35 134.04依47.45 514.72依142.37

Control group 60 56.15依24.33 26.34依48.97 65.19依24.83 245.38依78.55

t - 71.422 7.821 10.040 12.945

P - 0.000 0.000 0.000 0.000

以病理诊断为金标准，MRI联合血清 AFP、AFP-L3、GP73、

GPC-3诊断 PHC的灵敏度、特异度以及准确度分别为 95.24%

（40/42）、95.65%（22/23）、95.38%（62/65），均高于 MRI诊断的

73.81%（31/42）、69.57%（16/23）、72.31%（47/65）（掊2=7.372，

5.447，12.779；P=0.007，0.020，0.000），以及血清 4项肿瘤标志

物 联 合 诊 断 的 80.95%（34/42）、73.91%（17/23）、78.46%

（51/65），差异有统计学意义（掊2=4.086，4.212，8.188；P=0.
043，0.040，0.004），见表 3。

图 1典型病例不同扫描序列MRI图像

Fig.1 MRI images of typical cases with different scan sequences

Note: A~C were DWI, T1WI and T2WI sequence images of hepatic hemangioma in a 48-years-old female;

D~F were DWI, T1WI and T2WI sequence images of PHC in a 56-years-old male.

3 讨论

PHC作为消化系统恶性肿瘤之一，恶性程度较高，且多见

于中年男性人群[14]。国内外的 PHC主要是因 HBV以及 HCV

感染所引起的慢性病毒性肝炎进展而来，患者病死率高，仅次

于肺癌[15，16]，为了降低 PHC患者的病死率，改善预后，最重要的
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Diagnostic methods
Pathologic diagnosis

Total
Positive Negative

MRI diagnosis Positive 31 7 38

Negative 11 16 27

Total 42 23 65

Serum 4 items tumor

markers combined diagnosis
Positive 34 6 40

Negative 8 17 25

Total 42 23 65

MRI combined with serum

4 items tumor markers
Positive 40 1 41

Negative 2 22 24

Total 42 23 65

表 3不同诊断方式结果与病理诊断结果的对照分析

Table 3 Comparative analysis of the results of different diagnostic methods and pathological diagnosis

方式是对 PHC进行早期准确诊断以及治疗。病理诊断是目前

国内外所公认的 PHC诊断金标准，但该诊断方式会对患者造

成一定的创伤。MRI扫描存在一定的漏诊以及误诊几率，故需

结合其他检查方式进行联合诊断，以提高诊断准确率[17]。随着

近年来相关研究的不断深入，肿瘤标志物逐渐应用于恶性肿瘤

的临床诊断，其主要是由肿瘤细胞分泌或脱落至体液、组织液

中的一类活性物质，可反映肿瘤细胞的特性，继而为肿瘤早期

诊断提供参考依据[18-20]。

本文结果发现，肝癌组 T1WI信号强度为低或稍低信号人

数占比高于对照组，肝癌组 T2WI、DWI信号强度为高信号人数

占比高于对照组，这在周婷等人的研究报道中得以佐证[21]。分

析原因，可能是肿瘤早期新生血管较少，血供主要源自门脉，因

此通过门静脉持续注射造影剂可呈现 "慢出 "病例特点，而随

着肿瘤细胞的逐渐扩大、进展，门静脉血流随之减少，肝动脉相

应增多，从而使得动脉期造影剂可快速进入病灶内，所以信号

表现出高增强特点，门脉期以及延迟期呈现低增强特点。然而，

需要指出的是，MRI扫描仍存在着一定程度的漏诊以及误诊的

几率，其主要原因可能和呼吸、心脏搏动引起的伪影有关[22-24]，

因此，往往需综合其他检查方式进行诊断以获得更加准确的诊

断结果。此外，肝癌组血清 AFP、AFP-L3、GP73、GPC-3水平均

高于对照组，这提示了上述各项血清学指标在 PHC中存在明

显异常高表达。究其原因，AFP是一种于胎儿肝脏内合成糖蛋

白，于成人中的表达水平升高，已成为国内外广泛应用于肝癌

早期诊断的标志物[25-26]。另有研究报道证实[27]，AFP按照糖链结

构的异质性，主要可分为 AFP-L1、AFP-L2以及 AFP-L3，其中

只有 AFP-L3属于 PHC所特有，其在良性肝脏疾病中基本不表

达，而在 PHC细胞中异常高表达，并会通过血液循环进入血循

环。GP73是一种近年来所发现的与肝脏病变进程密切相关的

新型蛋白质，主要存在于健康人群中的胆管上皮细胞，PHC发

生时可从高尔基体顺面膜囊上扩散至细胞表面以及血液循环

中，最终引起血清表达的异常升高[28]。GPC-3是肝细胞恶性转

化的特异性标志，经调控Wnt信号通路，促进 PHC的发生与转

移[29]。本文以病理诊断为金标准，MRI联合血清 4项诊断诊断

PHC的灵敏度、特异度以及准确度均高于MRI诊断以及血清

4项联合诊断，这提示了MRI联合血清指标水平检测可在一定

程度上提高 PHC的诊断效能，鉴于 MRI影像学检查会产生伪

影导致误诊，临床可以结合影像学检查及血清学检测结果进行

PHC的甄别，提高诊断的准确率。

综上所述，MRI扫描与血清 AFP、AFP-L3、GP73、GPC-3联

合检测可作为诊断 PHC的有效手段，具有较高的灵敏度、特异

度以及准确度，具有一定的应用价值。
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