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摘  要 

肝细胞癌(HCC)是世界上最常见的恶性肿瘤之一，预后差、病死率高。微血管侵犯(MVI)是HCC患者无病

生存和总体生存的独立因素。因此，术前有效预测MVI状态将可以帮助临床医生制定治疗方案，尤其是

手术方式和术后联合治疗的选择，由此来改善患者的预后。本文将对目前基于CT检查术前预测肝细胞癌

患者MVI的研究进展进行综述。 
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Abstract 
Hepatocellular carcinoma (HCC) is one of the most common malignant tumors in the world, with 
poor prognosis and high mortality. Microvascular invasion (MVI) is an independent factor for dis-
ease free survival and overall survival in HCC patients. Therefore, effective preoperative predic-
tion of MVI status will help clinicians formulate treatment plans, especially surgical methods and 
postoperative combination therapy options, thereby improving the prognosis of patients. This re-
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view summarizes the current research progress in preoperative diagnosis of MVI in HCC patients 
based on computed tomography (CT) examination. 
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1. 引言 

原发性肝癌(Primary hepatic carcinoma, PHC)是最常见的恶性肿瘤之一，其全球发病率和死亡率中分

别排名第六和第四，尤其是在亚洲地区，其发病率远超过其他地区。原发性肝癌包括肝细胞癌(HCC)、
肝内胆管细胞癌(ICC)、混合型(HCC-ICC)，以及其他罕见的亚型，HCC 是其最常见的亚型，约占 PHC
的 80% [1] [2]。HCC 的主要危险因素是慢性乙型肝炎病毒(HBV)或丙型肝炎病毒(HCV)感染、黄曲霉毒

素污染的食物、大量饮酒、超重、2 型糖尿病和吸烟。在我国，其主要危险因素是慢性 HBV 感染。HCC
起病隐匿，确诊时多属中晚期，因而其治疗效果和预后较差，病死率高。目前，已有多种方法应用于 HCC
的治疗，其主要治疗方法包括有手术切除、肝移植、射频消融、经导管动脉化疗栓塞(TACE)、靶向治疗

和免疫治疗[3]。其中，手术切除仍是 HCC 最重要的治疗方式，但手术后复发率仍较高，其 5 年复发率

达 70% [4]。影响患者复发的因素很多，有大量研究表明，微血管侵犯(Microvascular invasion, MVI)是 HCC
患者术后复发的危险因素之一。术前预测 HCC 的 MVI 状态是近年来肝癌领域的研究热点，通过术前的

预测结果将有利于临床手术方案的建立，以及后续综合治疗的选择，从而改善患者的预后。影像学检查

在 HCC 的术前诊断中起着至关重要的作用。计算机断层扫描(Computed tomography, CT)应用广泛、相对

经济，它可以对初检的肝脏不确定结节做出初步的定性诊断，美国肝病研究组织(American Association for 
the Study of Liver Diseases, AASLD)在指南中指出在肝硬化和疑似 HCC 患者中，诊断性成像用于非侵入

性验证 HCC 的存在并确定其程度[3]，美国放射学会也制定了肝脏影像报告及数据系统(Liver imaging 
report and data system, LI-RADS)用于 HCC 的影像学诊断，术后定期的 CT 复查也可帮助临床了解预后情

况，进行相应的治疗选择，由此可见 CT 在 HCC 管理各个阶段发挥着重要作用。因此，本综述总结了目

前基于 CT 检查术前诊断 HCC 患者 MVI 的研究进展。 

2. MVI 的定义 

血管侵犯(Vascular invasion)通常分为两种，一种是肉眼可见，即在大体检查时或者影像学检查时可

见；另一种是显微镜下，即仅在显微镜下可见。即 MVI 主要是指在显微镜下于内细胞衬覆的血管腔内见

到癌细胞巢团。多见于癌旁肝组织内的门静脉小分支(含肿瘤包膜内血管)，肝静脉分支作为肝癌次要的出

瘤血管也可发生 MVI，偶可见到肝癌侵犯肝动脉、胆管以及淋巴管等脉管小分支。我国的病理学家和临

床专家在原发性肝癌规范化病理诊断指南[5]中建议所有肝癌标本均应基于 7 点基线样本采集方案进行采

样，以对原发性肝癌进行更准确的病理诊断。并且指出 MVI 应在所有组织切片中进行评估，MVI 分级系

统分为三个级别：M0：未发现 MVI；M1 (低危组)：≤5 个 MVI，且发生于近癌旁肝组织区域(≤1 cm)；
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M2 (高危组)：>5 个 MVI，或 MVI 发生于远癌旁肝组织区域(>1 cm)。当癌旁肝组织内的卫星灶与 MVI
难以区分时，可一并计入 MVI 分级。除此之外，还有其他学者对于 MVI 分型提出了不同的分类模式[6] [7] 
[8]。 

3. MVI 的临床意义 

文献资料显示，HCC 患者 MVI 的发生率为 15.0%~57.1% [9] [10]。MVI 的存在是 HCC 侵袭性行为

的病理特征，预示着肝切除和移植后具有较差的预后。Xu 等人研究中的多因素 Cox 回归分析结果显示，

MVI 的 HR 值为 1.686，说明 MVI 是 HCC 患者肝切除术后晚期复发的独立危险因素[11]，在监测 MVI
阳性患者时，对其进行相应的干预治疗将可以改善患者的预后。在肝脏双重血供的生理基础下，富血供

的 HCC 更易发生 MVI，尤其是富含高侵袭性细胞的瘤周区域。一些研究提出，对于 MVI 阳性的 HCC
患者，扩大手术切除的切缘将改善患者术后的治疗结果。Han 等人研究了 MVI 阴性和阳性患者在进行窄

切缘和宽切缘肝切除术后的预后情况，结果表明，宽切缘术后患者的总生存期和无复发生存期均长于窄

切缘的患者，并且 HCC 患者合并 MVI 阳性和窄切缘切除两种因素可使术后死亡和复发的风险增加约 2
倍[12]。同时，MVI 的存在状态对于患者的治疗方式的选择也具有一定的临床意义，一些研究表明，术

后 TACE 等辅助治疗以及靶向、免疫治疗等综合治疗可以改善合并 MVI 患者的生存结果[13] [14]。 

4. 基于 CT 的 MVI 的术前诊断 

4.1. 影像学特征 

通过 CT 检查的图像可以获取患者肿瘤的大小、肿瘤数目和肿瘤形态，并且还能进一步得到肿瘤边

缘和包膜的情况、瘤周组织强化方式及肿瘤内动脉等影像学特征，从而帮助术前评估 MVI 的存在状态。

如 Song 等人[15]的研究中表明影像学观察肿瘤边缘不光滑、包膜不完整对 HCC 术前 MVI 的预测有重要

意义。Banerjee 等人[16]则提出了一种非侵入性的基于对比增强 CT 影像学特征联合基因学的生物标志物，

称为放射基因组静脉侵袭(Radiogenomic venous invasion, RVI)。RVI 由三个独立的成像特征组成：“内动

脉(Internal arteries)”是在成像的静脉期肿瘤内持续存在离散的动脉增强；“低密度晕(hypodense Halo)”
是部分或全部包围肿瘤的低密度边缘；“肿瘤–肝脏差异(tumor-liver difference)”是指肿瘤与相邻肝实质

之间在没有低密度晕的情况下，呈局灶性或周向性衰减的急剧转变。RVI 阳性被定义为存在内动脉、不

存在低密度晕和肿瘤–肝脏差异。研究结果显示 RVI 预测 MVI 的准确性、敏感性和特异性达到了 89%、

76%和 84%。基于成像特征和基因表达之间关联的静脉侵犯的双预测因子(two-trait predictor of venous 
invasion, TTPVI)也在研究中被证明是可靠的预测指标[17]。在单因素分析中，TTPVI 与 MVI 呈统计学显

著相关，在多因素逻辑回归分析中其 OR 值为 4.802，表明 TTPVI 是 MVI 的重要独立预测因素。 

4.2. 影像组学 

除了常规可读取的影像信息，影像图像中还具有能反映肿瘤细胞生物学行为等的潜在信息。影像组

学则是通过高通量计算机算法，从传统的二维或三维的影像图像中(超声、CT、MRI、PET/CT 等)自动提

取相应的定量影像组学特征用于统计分析，并且进一步构建预测模型[18] [19] [20]。这样将能提高图像信

息的利用率，也能提高影像诊断的准确性。目前，影像组学方法已经应用于 HCC 的诊断、鉴别诊断、病

理分级及预后评估等多个方面[21] [22] [23] [24] [25]。影像组学研究的主要工作流程为：1) 图像采集及预

处理；2) 图像分割：通过自动分割方法或半自动分割方法或由放射诊断医师手动勾画感兴趣区；3) 组学

特征提取及选择：通常包括形态学等相关描述符、纹理特征、直方图特征等；4) 统计分析、建立模型：

经过一系列降维选择的组学特征可通过不同机器学习(Machine Learning, ML)算法建立模型。 
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Xu 等人[26]根据 7260 个组学特征的选择设置了 MVI 相关的放射组学评分(R-scores)、整合 15 个临

床因素和 12 个放射学评分建立了一个放射学–放射组学(radiographic-radiomics, RR)预测模型，该模型在

训练/验证集中的 AUC 值为 0.909，在测试集中为 0.889，可以识别 88%以上的 MVI 阳性病例，特异性为

76.8%~79.2%。研究指出在 7000 多个放射学特征中，与肿瘤大小(如形状表面积)和异质性(如灰度级不均

匀性、小波繁忙性、复杂性和熵)相关的因素是预测组织学 MVI 的最重要组成部分。Zhang 等人[27]基于

CT 图像的放射组学特征和临床因素构建了两个分类器，一个用于术前评估 HCC 患者的 MVI 状态，一个

用于进一步对 MVI 风险进行分层，最终用于预测 MVI 状态的分类器的 AUC 值达到了 0.796 以上，用于

风险分层的分类器的 AUC 值达到了 0.740 以上。因为 MVI 通常发生在肿瘤/非肿瘤界面附近的区域，关

于瘤周组织的研究也是热点之一。Zhang 等人则利用了对比增强 CT 的不同期相与不同瘤周边缘距离组合

来构建模型用于 MVI 的预测。结果显示，从门静脉期提取的肿瘤核心和瘤周 12 mm 边距的图像特征显

示出主要的预测性能，其提取的特征包括一个基于灰度级大小区域矩阵(GLSZM)的特征和四个基于一阶

的特征。融合模型在独立测试集上获得了最佳的预测性能，AUC 值为 0.81，准确率为 78.3%，灵敏度为

81.8%，特异性为 75%。影像组学方法多样，尚缺乏统一的标准，大多数影像组学研究依赖人工手动分割

病灶，操作上耗时耗力，并且影像组学提取的定量图像特征也有限，提取的特征也可能与图像本身存在

视觉感知的差异，目前影像组学的应用范围也主要在于进行病灶的分类诊断。 

4.3. 深度学习 

随着人工智能(Artificial Intelligence, AI)的发展，深度学习(Deep learning, DL)技术逐渐应用于医学领

域[28] [29]。DL 是 ML 的一个新领域，也是近年 AI 相关研究的热点。DL 源于对人工神经网络的研究，

它使用了多层次的非线性信息处理和抽象，用于实现有监督或无监督的特征学习等任务。它通过建立类

似于人脑的分层的分析学习模式，以模拟人脑自动学习、获取、分析、处理和解释数据，将“低层”特

征组合转化为抽象的“高层”的特征，从而完成更复杂的任务。相较于传统的 ML 算法，DL 不再需要手

动选择特征和分类器，而是通过算法自动学习来提取特征，这使得 DL 在处理复杂数据集或大数据集上

更具有优势[30]。目前在医学影像学领域广泛应用的有卷积神经网络(Convolution neural network, CNN)，
生成式对抗网络(Generative adversarial nets, GAN)，循环神经网络模型(Recurrent neural nets, RNN)等。 

近几年已有学者将 DL 运用到 HCC 术前诊断及预后评估的研究中[31]-[36]。Jiang 等人[37]建立了基

于放射组学特征、放射学特征和临床变量的 XGBoost 模型以及一个三维卷积神经网络(3D-CNN)来预测

MVI 状态并对者两种模型的性能进行比较。结果显示，3D-CNN 的模型性能稍优于 XGBoost 模型的性能，

在训练集和验证集中的 AUC 值达到了 0.9 以上。Liu [38]等人也开发了一个基于 DL 的框架，通过使用动

脉期(AP)的 CT 图像进行术前 MVI 预测，图像仅作简单的肿瘤标记，无需手动特征提取。研究利用 AP
图像和/或患者临床因素(CF)构建了深度学习(ResNet-18)和机器学习(支持向量机)模型，并对它们的性能

进行了系统比较。随后，使用梯度加权类激活图(Grad-CAM)对最佳模型的可解释性进行可视化。结果表

明，利用AP图像和患者临床因素建立的ResNet-18模型优于其他模型，其AUC值最高为 0.845，Grad-CAM
模型解释显示 ResNet-18 模型捕捉并学习了 CT 图像上与 MVI 相关的成像特征。综上，说明利用 DL 在

术前诊断 MVI 方面是可行的，并且相较于传统的 ML，在进一步提高预测性能上 DL 还具有更大的潜能。 
随着研究进一步的展开，DL 不仅可以用于分类预测，在整个研究流程中，我们还可以将 DL 应用到

图像分割过程[39] [40] [41] [42]。Wang 等人[43]提出了一种新的基于 CT 的 MVI-Mind 的端到端深度学习

策略，该策略集成了数据预处理、病变和其他区域的自动分割、自动特征提取和 MVI 预测。分割和预测

模块分别采用了轻量级变换器和卷积神经网络(CNN)。测试结果表明，MVI-Mind 在分割和预测方面都具

有了良好的性能。分割模块的平均并集交集(mIoU)为 0.9006，预测模块的 AUC 值达到了 0.9223。并且其
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端到端的预测速度可达到 45.8~62.4 s/人。由此可见，随着 DL 的应用，不仅可以提高基于影像学检查对

分类预测和预后评估的效能，还可以进一步扩大其应用功能，逐渐可以实现从图像采集、数据处理到结

果输出全流程的自动化。 

5. 总结与展望 

综上所述，CT 术前预测肝细胞肝癌 MVI 仍具有临床价值。传统通过影像学特征进行术前诊断，具

有直观性和可操作性，但对放射诊断医师的经验要求较高。近年来人工智能在医学上的广泛应用，使得

放射组学的研究已有显著的成果，随着深度学习技术的挖掘和探索，将来更加全面的多阶段多功能的综

合模型将可能实现，从而达到在术前能快速且有效地预测 HCC 相关指标，并将其广泛运用到实际临床工

作中。但目前，对其标准化、稳定性和泛化能力还有待进一步的研究。 
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