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ABSTRACT
Objective To retrospectively analyze the value of apparent diffusion coefficient (ADC) in evaluating 
the prognosis of primary cervical cancer after concurrent chemoradiotherapy (CCRT). Methods 
Independent predictors were identified using cox regression analysis for clinicopathological factors 
and ADC values.Receiver operator characteristic curve (ROC) was used to determine the optimal cut-
off value of risk factors.Disease-free survival(DFS) was compared by Kaplan-Meier analysis.Results 
Univariate analysis showed that preADC value and △ADC% were risk factors for tumor progression 
(P=0.015, P=0.005). Multivariate analysis showed that △ADC% was the only risk factor for tumor 
progression (P=0.048).ROC curve showed that the best cut-off value was 0.358 (area under the 
curve was 0.847, sensitivity was 83.3%, specificity was 75.9%).Kaplan-meier curve showed that the 
DFS of patients with △ADC% <0.358 was significantly lower than that of patients with △ADC% 
>0.358(P=0.012). Conclusion The △ADC% is a potential predictive factor of disease progression or 
survival in patients with cervical cancer undergoing concurrent chemoradiotherapy。
Keywords: Cervical Cancer; Magnetic Resonance Imaging; Apparent Diffusion Coefficient, Prognosis

　　宫颈癌已成为全球发病率最高的妇科生殖道恶性肿瘤, 在中国女性中, 其发病率亦呈
持续上升趋势[1]。同步放化疗(concurrent chemoradiotherapy，CCRT)[2-3]是宫颈癌的
有效治疗方法，但是即使接受CCRT，患者仍然面临着转移及复发的高风险，且由于肿
瘤的异质性[4]，并不是所有的肿瘤都对同步放化疗敏感。据报道[5]，全球宫颈癌复发率
约为20-30%。鉴于宫颈癌高复发率及死亡率，对于宫颈癌疗效的早期评估和预测显得
至关重要。弥散加权成像(diffusion-weighted imaging,DWI)是一种功能成像技术，表
观弥散系数(apparent diffusion coefficient,ADC)能够量化水分子弥散受限的程度。国
内外研究显示[6-9]，DWI序列及ADC值有助于宫颈癌的诊断及疗效的评价。本研究主要探
索宫颈癌的不同ADC值与其放疗后预后生存的相关性。

1  资料与方法
1.1 患者资料  回顾性分析2016年1月至2019年8月于我院接受同步放化疗且有完整MRI
及 随 访 资 料 的 患 者。
　　纳入标准：经病理证实为原发性宫颈癌；于我院同步放化疗治疗，且同步放化疗
前、四周后均于我科室行MRI扫描。排除标准：之前有宫颈癌手术或放化疗史；随访资
料不完善着。纳入76名患者，年龄32-70岁，平均(53.6±5.5)岁。上述所有受检者均无
MRI禁忌症。同时通过我院病历系统记录患者临床病理性质，患者前两年每3或6各月随
访一次，以后每年随访一次。随访终点为无病生存期(Disease-free survival,DFS)，DFS
被定义为从放化疗开始到临床进展或因任何原因死亡的时间。本研究获得长江大学附属
第一医院伦理委员会批准，免除受试者知情同意(20220829)。
1.2 MRI扫描方案  分别于放疗前、放疗后四周运用飞利浦3.0 T MR(InteraAchievaTX)
仪及18通道体部相控阵线圈进行盆腔扫描。扫描范围为髂骨翼上缘至耻骨联合水平。
扫描序列及参数：常规T1WI轴位，抑脂-T2WI,矢状位、冠状位T2WI，高分辨T2WI，DWI
轴位。采用梯度回波序列行 DWI(b=50s/mm2,800s/mm2,)轴位扫描, TR 4.154ms，TE 
2.20ms，矩阵154×192，层厚5.5mm，层间距1.0mm，视野260mm×260mm。
1.3 图像分析  由2名腹部组中高年资影像诊断医师在Extended MR Workplace工作站
上通过Functool软件重建出ADC图(图1)。在不知晓肿瘤临床与病理信息的情况下，2名
诊断医师人工勾画出肿瘤感兴趣区(region of interest,ROI)。ROI的大小尽可能地全部覆
盖该层面肿瘤区域,采用 Functool的像素分析软件测量病灶每个ROI的ADC值,求其平均
值。△ADC%定义为：(治疗后ADC-治疗前ADC)/ 治疗前ADC。在T2WI轴位、冠状位或
矢状位上比较得出肿瘤的最大直径。
1.4 统计学方法  应用 SPSS(Statistic Package for Social Science)21.0软件统计包对数
据进行分析,数据正态性检验采用单样本正态分布检验。单因素COX回归分析用于评估
临床和影像资料(包括年龄、病理类型、FIGO分期[10]、淋巴结状态、治疗前肿瘤长径、
治疗前ADC值、治疗后ADC值、△ADC%)与肿瘤预后的关系，P值<0.05时进一步使用
多因素COX回归分析筛选出肿瘤预后的独立危险因素。受试者工作特征曲线(receiver 
operator characteristic curve,ROC)确定危险因素的最佳截断值，采用Kaplan-Meier法
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【摘要】目的 回顾性分析表观扩散系数(apparent 
diffusion coefficient,ADC)评估原发性宫颈癌同
步放化疗(concurrent chemoradiotherapy，
CC RT ) 预 后 的 价 值 。 方 法  COX 回 归 分 析 肿 瘤 患
者 临 床 病 理 性 质 及 不 同 A D C 值 与 无 病 生 存 期
(Disease-free survival,DFS)的关系，受试者工
作特征曲线(receiver operator characteristic 
curve,ROC)确定危险因素的最佳截断值，比较不
同危险因素下DFS的差异。结果 单因素分析显示
治疗前ADC值、△ADC%是肿瘤进展的危险因素
(P=0.015,P=0.005)，多因素分析显示只有△ADC%
是肿瘤进展的高危因素(P=0.048)，ROC曲线示最
佳截断值为0.358(曲线下面积为0.847，敏感度为
83.3%，特异度为75.9%)，Kaplan-Meier曲线显
示△ADC%<0.358的DFS显著低于>0.358的患者
(P=0.012)。结论 △ADC%可能是宫颈癌同步放化疗
患者疾病进展与生存的有用预测指标。
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对DFS进行生存分析，log-rank检验用于比较患者生存曲线之间
的差异。

2  结   果
2.1 病人特征及随访结果  患者及肿瘤特征见表1。患者的平均随
访时间为35个月(范围12-60个月)。3例(4%)患者在放化疗后18个
月、20个月和24个月发生肿瘤相关死亡。复发15例(20%)，局部
复发7例，局部复发伴远处转移者5，仅远处转移3例。1年和3年
的DFS率分别为97%和81%(图2A)。 
2.2 危险因素与肿瘤预后的关系  宫颈癌危险因素与肿瘤患者
预后的关系见表2。单因素分析显示治疗前ADC值、△ADC%是
肿瘤进展的危险因素(P=0.015, P=0.005)。多因素分析显示只有
△ADC%是肿瘤进展的高危因素(P=0.048)。ROC曲线示最佳截
断值为0.358(曲线下面积为0.847，敏感度为83.3%，特异度为
75.9%)，Kaplan-Meier曲线显示△ADC%<0.358的DFS显著低于
>0.358患者(P=0.012)(图2B)。

图1 肿瘤MRI图像。注：图1A:原发肿瘤T2WI，病灶呈稍长T2信号。图1B:原发肿瘤ADC图，ADC值为0.928x10-3mm2/s。图2 患者DFS曲
线。注：图2A:所有肿瘤患者DFS曲线。图2B:△ADC%＜0.358、△ADC%＞0.358患者DFS曲线，log-rank检验P=0.012。

表1 患者及肿瘤特征
	                                        进展(n=18)	                无进展(n=58)
年龄 (岁)	                                         54.8±4.6        	 52.7±5.7
病理类型	     鳞癌	                     15	                     53
                        腺癌及其它	 3                                      5
FIGO 分期	   Ⅰ	                     3                                      6
            Ⅱ	                     6                                      31
            Ⅲ	                     6                                      18
            Ⅳ	                     3                                      3
淋巴结		                                                             
 阳性	                                         6	                     11
 阴性	                                         12	                     47
病灶长经(cm)	                     4.661±0.426	 4.579±0.457
治疗前ADC(10-3mm2/s)	 0.948±0.030	 0.906±0.068
治疗后ADC(10-3mm2/s)	 1.225±0.029	 0.377±0.115
△ADC%	                                          0.293±0.057	 0.377±0.115
注：△ADC%=(治疗后ADC-治疗前ADC)/ 治疗前ADC。

表2 患者危险因素COX回归分析
	                    单因素分析	                       多因素分析
	            HR(95% CI)	 P值	          HR(95% CI)	       P值
年龄	     1.066(0.982-1.158)     0.127		
病理类型	     2.022(0.584-7.088)     0.267		
FIGO分期	     1.758(0.944-3.275)     0.075		
淋巴结阳性   0.508(0.189-1.368)     0.180		
病灶长径	     1.471(0.482-4.492)     0.498		
治疗前ADC   2.849(0.881-2.230)     0.015*	   0.005(0.000-1.167)	     0.580
治疗后ADC   0.640(0.001-1.337)     0.056		
△ADC%	     0.820(0.560-1.053)     0.005*    0.752(0.645-1.504)	     0.048*
注：*表示差异具有统计学意义，△ADC%=(治疗后ADC-治疗前ADC)/ 治疗前ADC。

3  讨   论
　　宫颈癌常用的预后因素包括肿瘤的大小、病理类型、淋巴结
转移和FIGO分期等[11-13],但这些形态病理学特征并不能充分并全
面地预测肿瘤患者的预后。DWI能在常规形态学改变之前量化治
疗引起的肿瘤内部变化[14-15]，适用于肿瘤治疗后的长期随访,可用
于宫颈癌放化疗疗效的评估及肿瘤复发或进展的监测。本研究结
果显示，△ADC%是影响宫颈癌放化疗后DFS的独立危险因素，
△ADC%较大的患者具有更高的DFS。患者临床病理性质与DFS无
关，可能和样本及研究终点的选取有关，也可能说明相较于临床
病理性质，能够反应放化疗过程中细胞分子动态变化过程的ADC
变化量与肿瘤的预后及生存关系更为密切。
　　有效地放化疗能够杀死肿瘤细胞和降低肿瘤细胞的活性，导
致肿瘤组织水分子弥散特性的改变。因此，肿瘤放化疗前后ADC
值的改变量可以用来反应肿瘤组织对放化疗的敏感性。ADC值改
变量越大，说明肿瘤组织对放化疗越敏感，治疗效果越好，拥有
较高的无病生存期。我们的结果很好的印证了这一观点，ADC变
化量是影响宫颈癌放化疗后DFS的独立危险因素，且ADC变化量
较大的患者拥有相对更高的DFS。与我们的研究结果类似，基于
放化疗后，Somoye等[16]的研究表明存活组患者的ADC变化量显
著高于死亡组，Park等[17]的结果显示ADC变化量是宫颈癌疾病进
展的独立预测因子，Gu等[18]报道ADC变化量是宫颈癌无进展生存
期(PFS)的独立影响因子，Onal等[19]的研究显示ADC变化量是宫

颈癌总生存期(Overall survival,OS)的预测因子。与我们的结果
一致，Yui等[20]的研究表明ADC变化量是宫颈癌复发的独立预测因
子，而且ADC变化量较低的患者具有较差的无病生存期，但是他
们的研究对象为部分患者接受放化疗，少部分接受放疗的混合治
疗，而我们的研究对象均为同步放化疗，因此我们的研究更具说
服力。
　　宫颈癌放化疗前ADC值与肿瘤预后的关系存在较大争议，
目前尚无明确的定论。以前的研究观点认为[21-24]，放化疗前ADC
均值是宫颈癌DFS的独立预测因素。然而近些年的大部分研究显
示，放化疗前ADC均值与宫颈癌的预后无关[25-30]，而部分放化疗
前其他ADC值可能与肿瘤患者预后相关。Heo等[25]认为ADC75是
肿瘤复发的预测因子，Adam等[26]认为ADC95是宫颈癌放DFS的
独立预测因素，Daniel等[27]认为ADC最小值可能是宫颈癌DFS的
相关预测因素，Shih等[28]和Qin 等[29] 认为ADC最小值是宫颈癌
PFS的独立预测因子。我们的结果与近些年的研究一致，放化疗
前ADC均值并不能预测宫颈癌的预后和生存状态。关于放化疗前
ADC值与患者预后及生存的关系还待进一步研究。
　　本研究具有几点局限性。第一，本文为回顾性研究，且从病
历系统获取信息，难免会产生偏倚。第二，由于本研究的样本量
相对较小，且为单中心研究，因此需要更大样本的多中心结果进
行验证。
　　总结，我们的研究结果表明，ADC变化量可能是宫颈癌同步
放化疗过程中疾病进展与生存的有效预测指标，可能作为宫颈癌
预后评估与预测的早期影像标记物。
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chemoradiation[J].BMC Cancer,2016,16(1):1-9. 

[28]Shih IL,Yen RF,Chen CA,et al.PET/MRI in Cervical Cancer:Associations 
Between Imaging Biomarkers and Tumor Stage,Disease Progression,and 
Overall Survival[J].J Magn Reson Imaging,2021,53(1):305-318. 

[29]Qin F,Pang H,Ma J,et al.Combined dynamic contrast enhanced MRI 
parameter with clinical factors predict the survival of concurrent 
chemo-radiotherapy in patients with 2018 FIGO IIICr stage cervical 
cancer[J]. Eur J Radiol,2021,141(1):1-12. 

[30]Meyer HJ,Wienke A,Surov A. Pre-treatment Apparent Diffusion 
Coefficient Does Not Predict Therapy Response to Radiochemotherapy in 
Cervical Cancer:A Systematic Review and Meta-analysis[J].Anticancer 
Res,2021,41(3):1163-1170.

同区域会出现不同的形态学改变(肝叶增大或萎缩)，可以判断这
种区域性差异是肯定存在的，并且与肝内血流动力学的改变密切
相关[20-22]。
　　本研究存在一定局限性：一、本研究属于回顾性分析，存在
不可避免的选择性偏倚；二、纳入的病例数较少且来源于单中
心；三、本研究使用单一浓度对比剂，不同浓度对比剂可能造成
fECVs诊断界值发生改变。因此，未来需要大样本及不同浓度对
比剂对比研究，以提高fECVs的诊断性能。四、还需要更多的前
瞻性研究对本研究中的联合应用模型进行验证。
　　综上所述，在慢性丙型肝炎管理过程中，显著肝纤维化、肝
硬化是非常重要的两个节点。在慢性丙型肝炎的进展过程中，肝
左内叶及右前叶发生纤维化要早于肝脏其他区域。fECVs可以作
为一种有效无创性手段评估慢性丙型肝炎肝纤维化程度，如果联
合APRI其诊断价值更高，对抗病毒方案执行时机的选择、方案的
制定及改善预后、长期获益具有重要的临床指导意义。
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