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【【摘要】】 卵巢癌是妇科恶性肿瘤死亡的主要原因。超声技术的进步提高了识别附件包块更细微特征的能力，是卵

巢肿瘤的主要检查工具。由于晚期卵巢癌新辅助化疗的广泛开展，需要对治疗疗效进行评估，及时调整治疗方案，

改善患者预后，超声多种模态结合能够实时、动态观察肿瘤的大小、质地及血供情况，可用于卵巢癌化疗后疗效评

估。本文就超声多模态在卵巢肿瘤诊断和化疗疗效评估中的应用价值进行综述。
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Research progress on ultrasound medicine in diagnosis and

evaluation of chemotherapy effect of ovarian tumor
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【【Abstract】】 Ovarian cancer is the main cause of death of gynecological malignant tumors.The progress of
ultrasound technology has improved the ability to identify more subtle features of adnexal masses and is the
main examination tool for ovarian tumors. Due to the extensive development of neoadjuvant chemotherapy
for advanced ovarian cancer，it is necessary to evaluate the therapeutic effect，adjust the treatment plan in
time and improve the prognosis of patients. The combination of multiple modes of ultrasound can be real-
time and dynamically observe the size，texture and blood supply of the tumor，which can be used to
evaluate the curative effect of ovarian cancer after chemotherapy.This article reviewed the application value
of multimodal ultrasound in the diagnosis and evaluation for chemotherapy efficacy of ovarian tumors.
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卵巢癌发病率在女性生殖系统肿瘤中位居第 3

位，据世界卫生组织发布的 2018年全球肿瘤流行病

统计数据显示，其死亡率居妇科肿瘤之首［1］。由于

卵巢癌缺乏特异的临床表现及有效的筛查方法，

75%的卵巢癌患者在确诊时已经为晚期。对于晚

期卵巢癌目前的标准治疗为新辅助化疗联合手术。

由于晚期肿瘤往往很难达到完整切除（R0切除），目

前普遍的观点是：如果手术能使肿瘤残留量<1 cm
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（R1 切除），则选择初始肿瘤细胞减灭术（primary
debulking surgery，PDS）［2］；如果 R0 或 R1 切除的机

会很小，或者患者不适合 PDS，通常会开始新辅助

化疗（neoadjuvant chemotherapy，NACT），在 3 个化

疗周期后重新评估是否可以行间歇性肿瘤细胞减灭

术（interval debulking surgery，IDS）。尽管由于手术

和化疗方案的调整，中位生存期有所延长，但总体死

亡率和 5年生存期没有显著改善［3］。因此早期诊断和

对晚期化疗后的肿瘤反应进行早期评估（以指导和优

化新辅助化疗的个性化方案并选择真正受益于 IDS
的患者）对于提高卵巢癌患者的预后意义重大。

超声检查因其无辐射、操作简便灵活、费用低

廉等独特优势，已成为附件肿块的重要筛查、诊断

和评估工具，新的超声技术和方法的诞生为卵巢肿

瘤的诊断和化疗后的疗效评估提供了便捷、可靠的

方法。目前所使用的超声模式包括二维灰阶超声、

彩色多普勒超声、三维超声、超声造影以及目前热

门的结合超声的人工智能，临床应用中已几乎不会

使用单一模式，而是多种模式相结合，即多模态超

声。本文对超声不同模式在卵巢肿瘤的诊断和化

疗后疗效评估中的作用作一综述，以评估它们在卵

巢肿瘤应用中的优缺点，探索超声在卵巢肿瘤中新

的潜力和未来发展方向。

卵巢肿瘤的诊断

灰阶超声 灰阶超声是最基础的超声诊断模

式，主要通过病变的形态学特征判断良恶性，既往

研究显示灰阶超声区分良恶性卵巢肿瘤的准确率

为 80%~85%［4］。卵巢恶性肿瘤的形态学特征主要

包括肿块边界不清、囊实性肿块内见不规则实性成

分、较厚的分隔和腹水［5］。卵巢良性肿瘤的形态学

特征则包括：单房薄壁的囊性肿块、轮廓规则、无乳

头状突起或间隔［6］。交界性肿瘤的形态学特征包

括：单房囊肿、新月征、广泛的壁内乳头状突起，或

囊肿内边界清楚的多房性结节［7］。基于灰阶超声形

态学诊断的敏感度和特异度尚可接受，但阳性预测

值较低［8］。有报道基于形态学特征建立的评分系统

或数学模型，有助于评估肿瘤的恶性风险［9］。

彩色多普勒超声 彩色多普勒超声通过显示

肿瘤血管的分布、血流速度等可以初步识别肿瘤毛

细血管。早期多普勒超声鉴别卵巢良恶性肿瘤主

要根据是否存在血管以及血管的数量、分布、血流

频谱等信息，以检查者经验进行参考的主观评估。

一般认为，良性肿瘤通常表现为无或少量的血流信

号和血管数目，而恶性肿瘤则表现为丰富的血流信

号或较多的血管数目。后期随着多普勒超声技术

的进步，逐步使用阻力指数（resistance index，RI）、

搏动指数（pulsatility index，PI）、收缩期峰值流速

（peak systolic velocity，PSV）、平均最大血流速度

（time-averaged maximum velocity，TAMV）等定量

参数进行评估。相较于卵巢良性肿瘤，恶性肿瘤的

RI和 PI值偏低，而 PSV和 TAMV较良性肿瘤偏

高［10-11］。RI和 PI值通常是一个范围，良恶性间存在

重叠，目前还没有普遍接受的 RI和 PI或血流速度

的诊断分界值。多普勒超声技术鉴别诊断卵巢肿

瘤性质是基于恶性肿瘤的组织病理学特点，即新生

血管丰富，走行不规则，因动静脉分流而血流速度

较快，此外由于肿瘤新生血管肌层发育不完全而导

致血流阻力降低［12］。

新的研究建议使用彩色多普勒颜色半定量评分［13］，

或使用特殊软件对彩色像素数量进行定量分析来评

估肿瘤的血管和血流量［14］。实际操作中常采用不同

模式的组合以提高鉴别良恶性肿瘤的准确度。

超声造影 基于多普勒效应的彩色和能量多

普勒超声难以显示肿瘤内直径小于 0.1 mm的微小

血管的血流，且对低速血流和深部血管的敏感性较

低［15］。使用微泡型对比剂和实时谐波成像的超声造

影（contrast-enhanced ultrasonography，CEUS）可 以

通过增加信噪比来改善对微小血管的检测，从而可以

研究直径小于 40 μm的微血管信号［16］，被称为二维灰

阶超声和多普勒超声之后的第三次超声革命。

CEUS较常规彩色或能量多普勒超声显示肿瘤

的微循环灌注更敏感，且不受呼吸、运动和血流角

度的影响，已在妇科肿瘤的诊断中得到应用。对于

鉴别早期或体积较小的附件肿块的良、恶性，经阴

道 CEUS的准确性要高于单独的灰阶或彩色多普

勒超声成像［17］。

超声造影主观评估发现卵巢良、恶性肿瘤的增

强模式存在差异：良性囊性肿瘤的囊壁和囊肿的乳

头中可见环形增强，良性实体肿瘤中可见散在的轻

度增强和中度分支状增强［18］；恶性肿瘤可见整体的

不均匀增强且增强迅速［19］。然而主观评估在不同

操作者间的一致性较差，且关于增强模式的描述没

有统一标准。

除主观评估外，对肿瘤造影灌注的时间-强度曲
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线（time-intensity curve，TIC）定量分析是目前的研

究热点，所提取的主要参数包括对比剂到达时间、达

峰时间、廓清时间、峰值强度等。多数研究认为卵

巢 恶 性 肿 瘤 的 基 线 强 度 、TIC 曲 线 下 面 积（area
under curve，AUC）、峰值强度均显著高于良性肿

瘤，廓清时间更长，而对比剂的到达时间则显著短于

良性肿瘤［17，20］。导致这些参数差异的可能原因是恶

性肿瘤中含有较多迂曲扩张的新生血管，形成高速

的动静脉分流，从而导致对比剂到达时间缩短；对比

剂在扩张的盲端血管中聚集使得恶性病变的增强

持续时间延长，且新生毛细血管床旁路分流会降低

微泡破裂率使得分支血管中微泡浓度升高，增强强

度更强。然而达峰时间在良恶性肿瘤中的差异在

不同的研究结果中存在矛盾［12，17］，。值得注意的是，

AUC在几乎所有的研究中均证实是评估卵巢良恶

性肿瘤的良好指标。

荟萃分析显示超声造影诊断卵巢恶性肿瘤的

灵敏度和特异度分别为 96%和 91%［21］，但超声造影

的定量参数尚无共识。此外，由于获取可用于定量

分析的动态视频有技术上的限制，基于大数据的人

工智能新技术有待进一步研发。

三维超声 三维超声是一种进入临床应用的

新技术，诊断模式包括三维表面成像、三维能量多

普勒、三维超声造影以及三维能量多普勒超声造影

等，可获得传统方法无法显示的深度、曲率和表面

图像，与其他超声模态结合在卵巢肿块的评估中得

到了广泛应用。

三维表面成像相较于二维超声可以更详细地

评估肿块的形态学特征。研究发现经阴道三维超

声比二维超声在诊断卵巢肿块方面有更好的灵敏

度和特异度［22］，且在不同的观察者间能保持很好的

一致性。不可否认逼真的肿瘤三维重建图像有助

于更精确地评估卵巢的解剖结构，并确定肿瘤的浸

润程度，然而与传统的二维形态学评估一样，对卵

巢肿瘤的三维成像评估也是检查者的主观判断。

三维能量多普勒超声的最新发展可能会改善

卵巢肿瘤血管信息的获得，如重叠的血管。对形态

学和新生血管的综合评估可能会提高卵巢癌的早

期检出率，并有助于良、恶性附件病变的鉴别。而

将三维能量多普勒对肿瘤血管的定性分析与三维

超声的形态学评估相结合，能够获得更好的诊断灵

敏度和特异度［23］。

三 维 超 声 造 影（three-dimensional contrast-
enhanced ultrasound，3D-CEUS）结合 CEUS和三维

超声的成像新技术，可以从 3 个垂直平面内以任意

角度可视化造影图像，并进行三维重建，有助于超

声工作者全面可视化病变的整体血流灌注情况。

Xiang等［24］对小于 4 cm的附件肿块进行研究，发现

在 3D-CEUS图像上，良性病变表现为由稀疏而笔

直的毛细血管组成的圆形结构；恶性病变呈不规则

立体结构，血管分布密集而弯曲，敏感性和特异性

达到 100%和 98%。但须注意在图像采集、重建和

处理过程中可能会引入伪影，从而导致血管结构变

形，引起误判，应格外小心。

三维能量多普勒超声造影（three-dimensional
contrast-enhanced power Doppler ultrasound，3D-

CEPDUS）结合了超声造影、三维成像和能量多普

勒的优势，是目前比较全面的超声多模态结合的方

法。一项研究显示相较于三维能量多普勒超声，

3D-CEPDUS可以更完整地显示血管连续性，尤其

对复杂的恶性附件包块中的血管，且呈现出不规则

分支的穿透性血管模式，因此能够更准确鉴别附件

的 良 、恶 性 肿 块 ，诊 断 效 能 由 86.7% 提 高 到

95.6%［25］。该研究也强调对比剂注射速率和浓度的

选择至关重要，因为这两个因素所产生的伪影和彩

色溢出会影响显示血管的敏感性。

与超声相结合的计算机辅助诊断技术 近年

来，由于计算机硬件性能的提高和算法的发展，基

于机器学习的智能系统迅猛崛起，计算机辅助诊断

（computer aided detection/diagnosis，CAD）系 统 也

引起了越来越多的关注。目前已经提出了使用卵

巢超声图像的 CAD技术准确地分类卵巢良、恶性

肿瘤的方法。

目前卵巢癌早期诊断算法大多是直接从超声

图像中提取人工设计的特征，并与相应的分类器结

合以完成对肿瘤类型的判别。Archaya等［26］先后使

用不同的分类器从超声图像上提取不同特征，均取

得了极好的分类效果。Zhang等［27］利用深度卷积神

经网络提取超声图像的深层特征，实现了卵巢肿瘤

的良、恶性分类，其灵敏度和特异度近 100%。除了

基于二维超声图像的算法模型外，一些研究还设计

了针对三维超声图像以及三维彩色多普勒超声图

像的算法模型［28］。随着技术的进步，这种快速、准

确的自动化分类方法或许会成为未来影像学发展
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的趋势，帮助医师做出更确切诊断，但这还需要在

更大的人群中得到验证。

卵巢癌新辅助化疗的疗效评估 早期评估肿

瘤对化疗反应的目的是对肿瘤缺乏反应者及时更

改治疗方案，避免不必要的化疗药物不良反应，指

导 IDS的治疗时机，筛选 IDS获益患者，因此临床迫

切需要寻找安全可靠、能够早期反映肿瘤化疗效果

的评估方法。目前所使用的方法包括血清学指标、

CT、MRI和 PET/CT、超声以及结合这些方法的人

工智能。

血清学肿瘤标志物 CA125 和 HE4 是卵巢肿瘤

最常用的指标 ，但均存在评估标准不统一的问

题［29-30］。除此之外，血清学指标在评估化疗反应时

多在数个化疗周期后才显示出差异，具有一定的延

时性，且对肿瘤大小不能可视化。因此血清学指标

单独用于化疗效果的评估存在其自身的局限性。

CT、MRI、PET/CT这些大型的影像学设备虽然

在相关的研究中显示出可用于肿瘤化疗后评估的潜

力［31-33］，然而考虑到现实应用中的固有问题，如价格昂

贵、放射性暴露、检查耗时、基层医院设备缺乏等，限

制了其及时、频繁地用于肿瘤化疗后的反应评估。

超声由于其便携、安全、易操作且成本低，在监

测和评估肿瘤化疗反应方面已有很多研究报道，所

应用的超声模态包括超声弹性成像、三维能量多普

勒超声、彩色多普勒指数、超声造影以及与机器学

习相结合的超声形式。其中三维能量多普勒超声

以及与机器学习相结合的超声形式目前主要在乳

腺癌、宫颈癌化疗后反应评估中显示有效［34-35］，缺乏

在卵巢肿瘤中的相关研究，也许这正是现有研究中

的盲点和未来研究的方向。

超声弹性成像 超声弹性成像评估肿瘤化疗

反应主要基于化疗引起肿瘤消退的过程中出现的

纤维化和炎症反应等，会改变肿瘤基质细胞的生物

力学特性，在超声弹性成像上则表现出肿瘤组织弹

性和硬度的变化，目前这一技术主要应用于乳腺癌

化疗后的评估［36］。Xie等［37］对晚期浆液性卵巢癌

NACT前后进行超声弹性评分，发现NACT后病变

的平均弹性评分高于NACT前病变，并认为弹性成

像是评估高级别浆液性卵巢癌 NACT反应的敏感

工具，有助于妇科医师选择满意的 IDS。
彩色多普勒超声成像 由于彩色和频谱多普

勒超声可以对肿瘤血管进行半定量评估，因此研究

显示相关指数如收缩期峰值流速、RI和 PI的值可作

为监测肿瘤对化疗反应的工具。研究发现新辅助

化疗后，经阴道彩色多普勒显像显示卵巢原发灶血

流丰富程度降低，最大血流速度减少，RI增大（P<
0.01），间接反映了新辅助化疗的疗效［38］。然而，RI、
PI值往往采用多次测量后的最低值作为标准，因此

缺乏可重复性，使得这些指标无法在临床实践中获

得广泛认可。最新的研究使用支持向量机从三维

能量多普勒超声中提取必要的血管特征，最终在第

一个化疗周期后实现了对病理性完全缓解的预测，

准确性为 93.1%，特异性为 85.5%。Yanman等［39］使

用结合 3D超声的虚拟器官计算机辅助分析（virtual
organ computer-aided analysis，VOCAL）程序对 1 例

晚期卵巢癌化疗前后的肿瘤体积，3 个能量多普勒

指数：血管化指数（vascularization index，VI）、血流

指 数（flow index，FI）和 血 管 化 血 流 指 数

（vascularization-flow index，VFI）进行了监测，化疗

后各指标均降低。

超声造影 由于超声造影在显示肿瘤微血管

方面的独特优势，已证明化疗前后 CEUS定量参数

（如峰值强度、达峰时间、廓清时间等）的变化可以

用 于 评 价 不 同 类 型 癌 症 对 NACT 的 反 应［40-41］。

Saracco等［40］的研究发现化疗后 CEUS显示乳腺癌

血管内对比剂的灌注明显减慢，可以有效地用于评

估浸润性乳腺癌对化疗的早期反应。

尽管超声多种模态已在肿瘤化疗反应评估方

面显示出巨大潜力，尤其是超声造影对肿瘤微血管

的显示更是评估肿瘤化疗后早期反应最直接的可

视化工具，然而仍不能满足临床需求。未来结合人

工智能的发展和超声安全、实时、可视化的优势，有

效、普遍认可的超声评估模式和指标是我们未来的

研究方向。

结语 二维灰阶超声是其他模式使用的基础，

主要提供形态学评估，彩色多普勒超声显示了肿瘤

的血管和血流情况；三维超声从多维度对肿块进行

形态学评估，是对二维灰阶超声的补充；超声造影

则弥补了彩色多普勒超声显示血管方面的缺点，提

高了对微小血管的显示率。超声弹性成像通过对

肿瘤硬度的测量反应肿块的质地变化，由于受到腹

水及卵巢肿块位置较深的影响较少用于卵巢肿瘤，

主要对浅表的乳腺肿块有较大优势。超声多模态

结合通过对卵巢肿瘤形态、结构和血管特征的评
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估，提高了单一超声模式对卵巢癌早期诊断的能

力。新辅助化疗疗效评估的必要性和及时性需要

寻求简单、可靠且可重复使用的评估工具，超声用

于监测卵巢肿瘤新辅助化疗疗效显示了巨大的潜

力，其本身的优势结合超声多普勒和超声造影表征

肿瘤微血管的作用，在未来势必成为卵巢癌新辅助

化疗疗效评估的主力工具。二维灰阶、三维超声、

彩色多普勒和超声造影的组合是主流趋势，但是何

种组合更优仍缺乏全面的头对头试验，值得更进一

步的研究。随着人工智能的发展，CAD结合多模态

超声图像以及动态超声视频在卵巢癌的诊断和化

疗疗效评估方面已有初步探索，未来有望成为改善

超声图像分析、提高超声诊断性能的重要发展

趋势。
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