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前列腺全器官病理切片与前列腺多参数磁共振图像	

精准匹配的方法探究

吕晓宇1,2，张青1,2，付尧3，李铭4，曹文敏1,2，江波1,2，陆加明4，刘光香1,2，郭宏骞1,2

(南京大学  1. 医学院附属鼓楼医院泌尿外科；2. 泌尿外科学研究所；

3. 医学院附属鼓楼医院病理科；4. 医学院附属鼓楼医院影像科，南京 210008)

[摘　要]	 目的：分析和比较常规方法与改良后方法 (I U N U 法)在前列腺全器官切片与 M R I 图像匹配方面

的优劣。方法：2 0 1 7 年 2 月至 5 月期间共收集前列腺癌根治标本 4 8 例，术前均行 3 . 0 T 多参数磁

共振(mult iparameter  MRI，mpMRI)检查，将标本随机分两组，分别按常规方法和IUNU法进行

取材，对两种方法取材所得的组织块的数量和厚度进行比较分析；再将获得的病理切片按照

两 种 方 法 分 别 与 术 前 的 M R I 图 像 进 行 匹 配 ， 比 较 两 种 方 法 获 得 的 病 理 切 片 和 M R I 图 像 层 面 匹

配 的 结 果 有 无 差 异 。 最 后 比 较 配 对 的 病 理 和 M R I 图 像 两 者 的 相 似 程 度 ， 从 而 对 两 种 方 法 在 精

准匹配方面进行评估。结果：常规方法取材获得2 4 (标本尖端) + 1 7 6个组织块， I U N U法取材获

得 2 4 ( 标 本 尖 端 ) + 1 9 8 组 织 块 。 此 外 ， I U N U 法 获 得 的 组 织 块 平 均 厚 度 较 常 规 法 更 薄 ， 更 均 一 

[(2.98±0.247) mm vs (3.64±0.49) mm，P<0.0001]。IUNU法取材时剖面的偏斜程度在前后方向

[(1.252±1.080) vs (0.582±0.521) mm，P<0.001]和左右方向[(0.873±0.891) mm vs (0.504±0.444) mm，P=0.07]

均更小。获得的病理切片按照常规方法与mpMRI图像进行匹配所对应的层面和IUNU法进行匹配有

92/374张(24.6%)发生了变化。两种方法的最终配对结果平均分为3.250和4.129，差异有统计学意义

(P<0.001)。结论：IUNU法在前列腺全器官切片制作和匹配上体现出了非常明确的优势，该方法可进一

步提高前列腺全器官切片和mpMRI图像的匹配精确程度。

[关键词]	 前列腺癌；前列腺全器官切片；多参数磁共振；取材器；图像匹配

Exploration of more accurate methods in matching whole-
mount histopathology of prostates to multi-parameters of 

magnetic resonance images 

LÜ Xiaoyu1,2, ZHANG Qing1,2, FU Yao3, LI Ming4, CAO Wenmin1,2, JIANG Bo1,2, 
LU Jiaming4, LIU Guangxiang1,2, GUO Hongqian1,2

(1. Department of Urology, Drum Tower Hospital, Medical School of Nanjing University; 2. Institute of Urology, Nanjing University; 

3. Department of Pathology, Drum Tower Hospital, Medical School of Nanjing University; 4. Department of Radiology, Drum Tower Hospital, 

Medical School of Nanjing University, Nanjing 210008, China)



临床与病理杂志, 2017, 37(11)    http://lcbl.amegroups.com2364

前列腺癌(prostate cancer，PCa)是全球男性发

病率和病死率最高的恶性肿瘤之一[1]。随着我国发

达地区PCa发病率的迅速升高，及农村地区的PCa
生存率持续偏低，推动 P C a 早期诊断是改善国内

PCa生存率的首要步骤 [2]。目前PCa诊断仍需要前

列腺穿刺病理结果的支持，该经典但有创的诊断

方法近年来受到越来越多的挑战[3]。

多参数磁共振(multiparameter MRI，mpMRI)
在PCa诊断中的应用越来越被重视。2011年的欧洲

泌尿外科会议共识和2012年的欧洲放射学指南 [4-5]

均认为mpMRI是当前诊断PCa敏感性和特异性最高

的影像学检查。但M R I尚处在发展阶段，很多研

究把前列腺全器官病理切片作为评价影像诊断的

“金标准”[6-10]。为充分挖掘前列腺mpMRI的影像

学信息，本研究旨在将mpMRI图像与前列腺全器

官切片进行精准匹配，通过mpMRI检查即可诊断

PCa，甚至达到获取肿瘤分级分期等信息的目的。

常 规 的 病 理 大 切 片 制 作 流 程 是 简 单 地 采 用

取材刀，手动将前列腺分为厚度和M R I图像每个

层面尽可能相等的若干份。让前列腺全器官病理

切片与前列腺M R I图像匹配得更为精确，就要让

病 理 切 片 选 取 的 面 和 m p M R I 扫 描 时 截 取 的 面 相

吻合。因此我们需要在常规前列腺全器官切片制 
作 [ 1 1 - 1 4 ] 的 基 础 上 进 行 了 一 系 列 的 修 改 ， 称 为

IUNU(Institute of Urology, Nanjing University)法，

并对修改后和按照常规方法制作的前列腺全器官

切片进行了比较。改进部分主要包括影像和病理

在各径线的统一，前列腺全器官切片取材器的使

用和标本固定后尺寸的调整等。

1  对象与方法

1.1  对象

本研究方案已由南京大学医学院附属鼓楼医

院(我院)伦理道德委员会讨论通过(2017-147-01)。

选取2017年2至5月在我院行PCa根治手术且术前在

我院指定M R I机器上行前列腺M R I检查的4 8位患

者。排除标准：1 )由于各种原因根治术前未在我

院行前列腺MRI检查的患者；2)术前MRI检查发现

癌灶可能穿透包膜侵犯周围脂肪等组织并在术中

得到证实的患者；3 )术前穿刺阴性或未行穿刺而

于行前列腺电切术后诊断为PCa的患者；4)术前已

进行内分泌治疗的患者。

1.2  匹配及配准流程

1 ) 离 体 标 本 各 径 线 测 量 ： 手 术 完 整 切 除 前

列 腺 标 本 ， 确 定 完 整 前 列 腺 标 本 前 后 ( a p i c a l -
basal，AB)、上下(anter ior-poster ior，AP)、左右

(transverse，T)径(图1A)，标本离体后立即测量各

径线长度。2)固定：将标本置于3.7%的甲醛固定溶

Abstract Objective:To analyze and compare the advantages and disadvantages of the routine method and the modified 

methods in matching the image of multi-parameters MRI (mpMRI) to whole-mount histopathology of prostate 

precisely. Methods: We collected 48 patients who undergone prostatectomy and conducted 3.0T mpMRI before 
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液中固定过夜，记录固定时间。3)制作成角蜡块：

根据前列腺MRI检查时扫描层面的角度制作成角蜡

块。4)固定后标本各径线测量：取材前再次测量标

本各径线长度。5)取材前列腺：放置成角蜡块，用

前列腺全器官标本取材器将前列腺分成若干块厚

度均匀的组织块。6)测量：分别测量每个组织块的

厚度。7)包埋组织块并切片。8)扫描病理切片。9)
层面间匹配：根据标本在前后径线上固定前后的

变化，将每张病理切片找到对应的MRI层面。10)
层面内还原：根据标本AP及T径线上固定前后的变

化，调整数字病理切片的尺寸。11)评估：比较配

对的影像和数字病理切片的相似程度。

图1 测量和取材

Figure 1 Measure and pathology dissection

(A)前列腺标本的测量的3条径线的示意图；(B)用蓝色和绿色生物标记染料分别标记标本的左右侧叶；(C，D)为前列腺全

器官取材器的照片；(E)为取材所得的组织块，由尖端到基底段分别标记为0，1，2，3……(F)测量组织块前、后、左、右

厚度时的测量点，每个测量点即标有“X”的部位。

(A) Schematic diagram of the three diameters of prostate specimens; (B) Left and right sides of the specimens were labeled with blue 

and green biomarker dyes respectively; (C, D) the pictures of the prostate whole-mount sectioning device; (E) the tissue blocks obtained 

from dissection was named from apex to base 0, 1, 2, 3… (F) For each block, thicknesses were measured at four different sectors (anterior, 

posterior, left and right, each marked “X”.
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1.3  影像学分析

前 列 腺 M R I 均 在 同 一 台 3 . 0 T M R I 机 器 ( 联

影 医 疗 u M R 7 7 0 ) 上 完 成 ， 扫 描 序 列 统 一 ， 包

括 ： T 2 加 权 ( 矢 状 位 、 冠 状 位 、 横 断 位 ) ，

T 1 加 权 ， 弥 散 加 权 成 像 ( d i f f u s i o n - w e i g h t e d 
i m a g i n g ， D W I ； b = 0 ， 8 0 0 ， 1  5 0 0 ) ， 表 观 弥

散 系 数 ( a n a l o g - t o - d i g i t a l  c o n v e r t e r ， A D C ) ，

动 态 对 比 增 强 ( d y n a m i c  c o n t r a s t - e n h a n c e d ，

D C E ) 等 。 扫 描 时 保 持 冠 状 位 和 矢 状 位 扫 描 方

向 与 人 体 冠 状 位 和 矢 状 位 垂 直 ， 横 断 位 根 据

患 者 前 列 腺 长 轴 、 尿 道 走 行 及 前 列 腺 形 态 等

设 置 0 ° ~ 3 0 ° 不 等 的 角 度 ， 自 前 列 腺 基 底 部 每 隔 
3  m m 扫 描 一 层 ， 连 续 扫 描 收 集 数 据 。 观 察 定 位

相，确保有一扫描层面恰好和前列腺尖端重合。

1.4  固定

前列腺根治标本离体后，立即予游标卡尺分

别测量标本各径线尺寸(AB，AP，T)，测量后即刻

放入3.7%的甲醛固定液内固定24 h。游标卡尺测量

固定后标本各径线尺寸。用固定系数评价标本固

定前后AB/AP/T径线的变化。固定系数=新鲜标本

尺寸/取材前标本尺寸。计算各标本固定系数。
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1.5  取材

将固定后的前列腺根治标本放于取材台，辨
认精囊腺和基底部，按前后、左右、上下的解剖位
置放置，后面以中央沟为界，前方以尿道开口连线
为界。其尖部尿道口面对取材医师，精囊腺向上摆
放，用蓝绿两种生物标记染料分别标记前列腺标本
左右两侧叶(图1B)。用取材刀沿垂直尿道方向做冠状
切面，将其精囊腺切下，剩下的主体继续做横状切
面。依次从尖部至底部方面切成每块厚度为3~4 mm。 
把切下的尖部与切缘垂直切成数条小组织，其余组
织块依次按编号放置与定置的脱水盒内。

与常规取材方法不同的是，IUNU法将我中心
具有自主专利产权的前列腺全器官取材器(专利号
2017201446697)用于该研究中前列腺标本的取材。
该取材器包括：底座、背墙、厚度板和抵板(图1C，
1D)，其特征是在底座左右两侧紧贴背墙及每间隔
0.5 mm各设有一个厚度为2.5 mm的厚度板。底座和
抵板设有相互吻合的波纹造型。相互吻合的抵板和
底座，再加上相对底座固定的背墙，可以使待分割
的前列腺标本固定不动。众多的厚度板使得在整个
取材的过程中无需移动前列腺，即可将其等分成若
干厚度为3 mm的组织块。将所取的组织块由背墙沿
着厚度板方向分别标记为0，1，2，3……(图1E)，

每个组织块予游标卡尺分别测量其前、后、左、右
的厚度(图1F)，组织块0只测量其最厚的部位。取
材开始前观察患者术前MRI图像的定位相，根据定
位相显示的横断位扫描平面与水平面所成角度，制
作相应的成角蜡块，目的是使取材时标本的切割面
与扫描的层面尽可能平行(图2)。从组织块1开始，
之后的所有组织块经脱水透明后被放入包埋盒中，
尖端面朝下，基底面朝上，并贴上标记，从而保证
包埋后的切片可以从同一个方向开始。而组织块0
仍遵从常规取材方式，沿着与切缘垂直切成数条小
组织，以方便评估尖端切缘是否阳性。

1.6  评估取材器和手动取材

常规方法组的2 4个标本采用手动方式取材，
IUNU法组24个标本则采用我中心自行制作的前列
腺全器官取材器取材。以每个组织块前后左右四
个部位的厚度的均值作为该组织块的平均厚度，
比较两种不同取材方法所得的组织块的厚度。以
组织块前部厚度的累积值与后部厚度的累积值的
差值表示取材时在垂直方向上的偏斜，以组织块
左侧厚度的累积值与右侧厚度的累积值的差值表
示取材时在水平方向上的偏斜，比较两种取材方
法取材时在垂直和水平方向上偏斜的程度。

A C DB

图2 磁共振扫描平面和病理的取材剖面存在一定的夹角，夹角的存在降低了磁共振图像和病理切片的匹配准确率

Figure 2 Usually there were certain angle between magnetic resonance scanning plane and pathology dissection plane, the angle 
harmed accuracy of the alignment between magnetic resonance imaging and pathology
(A)前列腺磁共振T2序列矢状位图像，图中红色和黄色斜线分别是磁共振扫描层面的首末参考线和当前参考线，横断位图像
显示的是沿参考线的剖面图，参考线与水平面所成的夹角设为∠A；(B)图中蓝色虚线表示前列腺背部所在平面，因为该面
相对平坦，病理取材时常将此面作为支撑面置于桌面；旋转(B)可以得到(C)旋转后的参考线与水平面垂直，为了垂直进行
取材时所得的剖面与磁共振一致，需要一个角度和∠B一样的成角蜡块。图中可知∠A与∠B相等；因此可以根据术前磁共
振中∠A的度数，制作适合每个标本的成角蜡块置于标本背面；(D)使取材刀沿图中红实线垂直切割时，所得组织块剖面可
以和磁共振横断位的扫描层面方向一致，从而提高影像和病理匹配的准确度。
(A) Red lines were the start and the end reference lines while the yellow line was the current reference line for MR scanning plane. The 
transverse images were scanned along the reference lines. We defined the angle between the reference line and the horizontal plane as ∠A;  
(B) The blue dotted line indicates the plane, which paralleled to the back of prostate. Due to it is flat relatively, this plane was placed on the table 
as the support surface. (C) Obtained by rotating (B), the references were perpendicular to the horizontal plane. In order to make the direction 
of pathology dissection vertical to the horizontal plane too, we needed a wedge wax block with a certain degree like ∠B. As we all known, the 
degree of ∠B was equal to ∠A. (D) Making the wedge wax block individually according to the parameters of MRI before the operation. And 
then improve the accuracy of alignment finally.
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1.7  制作数字化病理切片

取材完成后，组织块经脱水透明、浸蜡包埋

(将组织块尖端切缘面向外包埋)、切片(采用平推

式石蜡切片机)，可从每个组织块的尖端表面获得

厚度为4 μm的病理切片，予HE染色、封片后，交

由泌尿病理专家诊断。所有病理切片由日本滨松

数字病理切片扫描仪高清扫描(40倍)制作成数字化

病理切片。

1.8  匹配 MRI 图像和病理切片

以 前 列 腺 尖 端 为 原 点 ， 病 理 切 片 所 在 组

织 块 尖 端 一 侧 所 有 组 织 块 中 心 厚 度 的 累 积 值 为

该 病 理 切 片 在 标 本 的 A B 径 线 上 距 离 原 点 的 距

离 。 将 每 个 组 织 块 前 后 左 右 部 分 的 厚 度 取 平 均

值 ， 当 做 该 组 织 块 的 中 心 厚 度 。 而 M R I 图 像 所

在 层 面 则 由 在 A B 径 线 上 的 位 置 可 由 该 层 面 距

离 覆 盖 前 列 腺 尖 部 层 面 的 层 数 乘 以 相 邻 层 面 间

的 间 隔 ( 3  m m ) 获 得 。 依 据 在 A B 径 线 上 的 位 置

将 病 理 切 片 与 M R I 图 像 进 行 匹 配 ， 如 果 病 理 切

片 所 在 A B 径 线 的 位 置 落 在 M R I 图 像 该 层 面 位 
置±1.5 mm范围内时，则认为该病理切片和该MRI
图像层面相匹配。如果有不止一张病理切片对应

同一张MRI图像则选取位置上更为接近的一张。首

先在不考虑固定对标本AB径线影响的前提下，记

录各病理切片对应的MRI层面；然后按照各标本在

AB径线上的固定系数还原各病理切片在该径线上

的位置，并记录还原后病理切片对应的MRI层面。

依据各个标本在AP和T径线上的固定系数调整各病

理切片，还原其固定前的尺寸(图3A)。

图3 AP和T径线上的校准流程，以及对校准的评估

Figure 3 Alignment procedure on AP and T diameter lines, as well as the assessment of matching

(A)在对两者进行对比分析前需要对病理切片的尺寸进行调整，将病理切片的长宽分别按照该标本在AP和T径线上的固定系

数进行还原；(B)通过磁共振图像和病理图片上前列腺对应切面的宽度差距、高度差距、前列腺轮廓的相似程度的比较，计

算两种方法匹配的效率。

(A) It is necessary to restore the size of images of pathology section according to the fixation coefficients of the AP and T, respectively, before 

comparing and analysis; (B) The efficiency of the two methods was assessed by comparing the width and height difference, as well as the 

similarity of the corresponding section on MRI and pathology images.
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1.9  评估配对结果

将匹配后对应的病理和MRI图像配对(图3B)。

随机抽取按传统方法和IUNU法取材匹配的图像进

行评估。评分主要包括3个方面(前列腺该切面的宽

度差距、高度差距、前列腺轮廓的相似程度)，由

病理科医师和影像科医师根据两个匹配的情况，讨

论后按照3个方面分别打分(表1)，取材和匹配所采

用的方法对评分的医生设盲，3个分数相加即为该

对的最终得分，最高分为6分，最低为0分，评分越

高表示匹配的程度越好。通过比较两种方法取材和

匹配的结果的分数，评估两种方法的效率。

1.10  统计学处理

采 用 S P S S  1 3 . 0 软 件 进 行 分 析 ， 比 较 数 据 使

用 非 参 数 检 验 ， P < 0 . 0 5 为 差 异 统 计 学 有 意 义 。

Graphpad Prism 6作图。

表1 评估细则

Table 1 Assessment rules

评估项目
分值

2 1.5 1 0.5 0

高度差距(平行AP径线) <1% <5% <10% <20% ≥20%

宽度差距(平行T径线) <1% <5% <10% <20% ≥20%

前列腺横断面轮廓 非常相似 基本相似 大致相似 不太相似 完全不一样

评估主要包括3个项目：前列腺该切面的宽度差距、高度差距、前列腺轮廓的相似程度。如果磁共振图像和病理切片上

两者差距越小，轮廓相似程度越高则该项得分越高。

The assessment included three items: the width difference, the height difference, as well as the similarity of the corresponding section on 

MRI and pathologic images. The smaller the difference, the higher the score.

2  结果

本 研 究 共 入 组 4 8 位 患 者 ， 年 龄 6 1 ~ 8 5 

(平均74.5)岁。固定时间为24 h。固定前两组标本

间各径线大小差异无统计学意义(P=0.861)。

各 径 线 尺 寸 在 固 定 前 后 具 有 显 著 的

线 性 相 关 性 ( R a
2 = 0 . 8 8 6 3 ； R b

2 = 0 . 9 6 3 8 ；

R c
2 = 0 . 8 7 4 1 ； 图 4 A ~ 4 C ) ， 在 A B / A P / T 的 径 线

上 的 固 定 前 后 标 本 尺 寸 分 别 满 足 线 性 回 归 方 程

Y a= 0 . 8 3 8 4 x a+ 5 . 0 0 4 7 ； Y b= 0 . 9 2 5 5 x b+ 1 . 7 1 3 ； Y c= 

0.8756x c+6.171。

手 动 取 材 2 0 0 个 组 织 块 ， 其 中 2 4 块 为 标 本

尖端，取材器取材获得 2 2 2 个组织块，同样包括

2 4 块 标 本 尖 端 ， 取 材 器 取 材 的 组 织 块 平 均 厚 度

2 . 9 8 ( 2 . 0 2 ~ 4 . 4 0 )  m m，而手工取材的组织块平均

厚度为3 . 6 4 ( 2 . 0 0 ~ 5 . 5 0 )  m m，差异有统计学意义

(P<0.0001，图4D)。此外取材器取材的组织块平

均厚度更为均一，取材器取材的组织块厚度的标

准差为0.247，而手工取材的组织块为0.490，差异

有统计学意义(P<0.0001，图4D)。

手工取材前后部组织块的累积厚度差的平均

值为−0.546(−5.12~3.32) mm；左右部组织块累积

厚度差的平均值为 − 0 . 3 6 5 ( − 3 . 9 6 ~ 2 . 2 2 )  m m 。取

材器取材前后部组织块的累积厚度差的平均值为

0.007(−2.61~1.76mm) mm，左右部组织块累积厚

度差的平均值为−0.263(−3.96~2.22) mm。两种取

材方法所得组织块前后部累积厚度差比较差异有

统计学意义(P<0.001，图4E)；而组织块左右部累

积厚度差，同样方差不齐，改用非参数检验，差

异无统计学意义(P=0.07，图4E)。

取 材 完 成 后 ， 4 8 个 前 列 腺 标 本 被 分 割 成

3 7 4 个 组 织 块 ( 前 列 腺 尖 端 不 包 括 ) ， 进 一 步 经

切 片 、 扫 描 制 作 成 3 7 4 张 前 列 腺 全 器 官 数 字 化

病 理 切 片 。 依 据 在 A B 径 线 上 的 位 置 ， 找 到 不 同

病 理 切 片 分 别 对 应 的 M R I 图 像 的 层 面 ( 图 5 A ) ，

其 中 有 两 对 病 理 切 片 对 应 相 同 的 M R I 层 面 。

如 果 将 各 组 织 块 厚 度 按 照 该 大 体 标 本 A B 径 线

上 固 定 前 后 的 变 化 进 行 同 比 例 放 大 或 缩 小 后 

(图5B)，有92张(24.6%)病理切片对应的影像学层

面发生了变化，有6对病理切片对应相同的MRI图
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图4 标本固定前后各尺寸相关关系及组织块各参数比较

Figure 4 Correlations of specimen size before and after fixation, as well as the comparison of the parameters of tissue blocks 

(A-C)显示的是标本固定前后各径线尺寸的线性相关关系；(D)图中显示的是每个标本的所有组织块中心厚度的平均值及其

变化范围；(E)取材方式对剖面偏斜程度的影响。黑色条带对应的是每个组织块前侧与后侧的厚度差的绝对值，用来表示

垂直方向的偏斜程度；灰色条带对应的是每个组织块左侧与右侧的厚度差的绝对值，用来表示水平方向的偏斜程度。

(A-C) Linear correlations of specimen size on AB/AP and T before and after fixation; (D) Average center thickness of all tissue blocks in 

each specimen and the range of variety; (E) Influence of sampling methods on the deflection of cutting surface, the black band corresponds 

to the absolute value of the front thickness of one tissue block minus the rear of the same one, indicating the degree of deviation in the 

vertical direction; while the grey band corresponds to the absolute value of difference between the left thickness and the right, indicating the 

horizontal deflection.

像层面(之前的4对病理切片不包括其中)。

按常规方法和IUNU法取材并匹配的MRI和病

理图像的配对结果的平均分分别为3.250和4.129，

差异有统计学意义 ( P < 0 . 0 0 1 ) 。常规方法所得的

配对图像中只有 9 对 ( 4 . 8 4 % ) 最高得分为 6 ， 1 9 对

( 1 0 . 2 2 % ) 得分≥ 5 . 5 分，而 1 8 对 ( 9 . 6 8 % )  < 1 分。

IUNU法中50对(25.25%)最高分为6，而只有10对

(5.05%) <1分。
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3  讨论

为了进一步提高mpMRI诊断PCa的敏感性和特

异性，从对应前列腺全器官切片中寻找二者的相

关性是非常必要的。找到病理上不同的组织在MRI
图像上对应的信号的差异，进而总结出不同性质

的病变或者是不同恶性程度的肿瘤组织的MRI图像

的特点是最理想的结果。

目前为止，基于病理全器官切片的影像学研

究还未能传出突破性的成果。最为困难的问题仍

在于如何使两幅图像上所有的解剖点、或至少是

具有诊断意义的点都达到匹配。为此全世界的专

家们进行了大量的探索。Ghose等 [15]运用TRUS，

M R，CT进行前列腺图像分割的不同方法，比较

其 异 同 和 优 劣 势 ， 以 帮 助 选 择 合 适 的 计 算 机 图

像 分 割 方 法 ； K a l a v a g u n t a 等 [ 1 6 ]提 出 一 种 由 内 部

结 构 引 导 的 仿 射 变 换 方 法 来 配 准 M R I 和 病 理 图

像，利用计算机变形矩阵对病理图像进行扭曲校

正，使扭曲的肿瘤区域叠加在配准病理图像上； 

Niaf等[17]利用计算机辅助诊断系统提取包括图像特

征和功能特征在内的约140种特征。但在对计算机

图像处理进行研究的前提是病理切片与MRI图像的

一致性良好，从手术至制作病理切片，每一次位

置的改变、形状的变化都会对两者的相关性造成

影响。而本研究更侧重病理切片制作过程中的质

量控制。

制作前列腺全器官病理切片的步骤包括：固

定、取材、脱水透明、浸蜡包埋、切片、染色和

封片。取材是可变性最大的一步。如图6所示，如

果取材时的剖面与M R I扫描时的层面的位置、层

间的厚度以及角度等的不一致，均会对两者最后

的匹配造成巨大的误差。此外如果取材得到的组

织块不规整，会给后续的工作带来困难，既影响

切片观察效果，造成较高的误诊率，也无法满足

更高的临床要求和科研需求。鉴于目前临床上前

列腺全器官切片仅为满足临床诊断，制作相对粗

糙，因此本研究结合影像科、泌尿外科及病理科

的各位专家意见对前列腺全器官切片的制作过程

图5 AB径线上的校准原理

Figure 5 Principle of calibration on AB diameter line

(A)病理取材示意图(按AB径线上的固定系数还原前)；(B)病理取材示意图（按AB径线上的固定系数还原后）；(C，D)磁共

振扫描示意图。红线表示取材刀的剖面，黑线表示磁共振扫描的层面。如果不考虑标本固定后在AB径线上的改变，则病理

切片与磁共振图像匹配如图A/C所示：A图中剖面对应C图中相同数字的层面；如果考虑到固定后AB径线尺寸的改变，则匹

配如图B/D所示：B图中5剖面实际上与D图中6层面更接近。

(A) Illustration of pathology dissection (before restoring the size of according to the fixation coefficient of AB); (B) Illustration of pathology 

dissection (after restoring the size of according to the fixation coefficient of AB); (C,D) Diagrammatic sketch of MRI scan. The red vertical lines 

represent boundaries of slices. The black vertical lines represent planes of MRI. If the fixed coefficient is not taken into account, the result of 

alignment is as shown in a and c: the red line in (A) corresponds to the black one with the same number in (C); if we take the fixed coefficient 

into account, the result may change: the fifth red line in (B) seems closer to the sixth black line than in (D) to the fifth one.
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图6 前列腺矢状位示意图

Figure 6 In the sagittal illustration of prostate
蓝色椭圆形代表肿瘤病灶，红色实线指的是病理取材时的各个剖面。(A)理想中的取材剖面，各剖面的间隔、走行、位置均与磁共

振扫描的层面一致；(B-F)表示的是取材时存在的各种问题。(B)取材间距与磁共振扫描层面的间距不同；(C)取材的起始位置磁共

振不同；(D)取材的剖面与扫描时层面的角度不同；(E)取材时各剖面间距不同；(F)取材时各剖面互不平行。

Lesions are indicated as a blue spot, red lines indicate boundaries of slices. (A) Ideal profile, the intervals between the boundaries of the slices/the 
location and the directions of the profiles are consistent with those in the MRI; (B-F) Possible problems related to dissection. (B) Intervals between 
the boundaries of the slices are different from those in MRI; (C) Locations of the profiles differ from those of the planes of MRI; (D) Directions 
of the dissections disaccord with those of the planes of MRI, although they parallel each other; (E) Intervals of dissections are not in conformity;  
(F) Directions of dissections are diverse while those of the planes of MRI are the same.

做一定的修改。依据前列腺在人体内时(拍摄MRI
时)的位置，为各个标本制作不同的成角蜡块，使

其在取材时尽量模拟其在MRI拍摄时的位置；为能

够保证取材时取得的组织块厚薄更为一致，形状

更为规整，我们使用前列腺全器官标本取材器，

取材器取材所得的组织块的平均厚度和MRI相邻层

面的间距更为相似；组织块的厚度也更为均匀(标

准差0.247 vs 0.490)；在将病理切片与MRI图像进

行匹配时，我们将每个标本固定前后在AB、AP和

T径线上变化考虑进去，进行个性化的放大缩小，

使两者的匹配更为精准。

当然修改后的病理切片制作方法和匹配策略

仍有一些没能解决的问题。首先，IUNU法在使病

理和M R I图像匹配更为精准的同时也增加了病理

医生工作量，由于每个组织块更薄，相应会产生

更多的组织块，平均每个前列腺标本使用IUNU法

后会多出1.1个组织块，在组织块的后续包埋、切

片、扫描及读片诊断的过程中会增加约20 min的工

作量。但由于组织块厚度更为一致，极大降低了

后续工作的工作难度，提高了工作效率，改善了

病理切片的质量和诊断的准确性，给病理医生的

工作带来了便捷；另外，最近有关于使用3D打印

的前列腺取材器对标本进行取材的报道 [18]，使用

者需要在每个患者根治手术前根据患者MRI图像提

供的前列腺尺寸预先打印好取材器模型，以便更

个性化地取材。但是据观察患者术前MRI前列腺各

径线与刚离体的标本所测得的数据并不尽相同，

且3D打印的取材器是对新鲜组织进行取材，新鲜

组织质地更软，也增加了操作者们取材的难度。

个性化的3D打印取材器是否比前列腺全器官取材

器更有优势尚需进一步研究；最后，由于目前还

处在样本收集阶段，对照分析时可能会发现更多

的问题，须进一步提出修改的方法。

综上所述，在常规流程的基础上进行修改后

的方法在前列腺全器官切片制作和匹配上体现出

非常明确的优势，将改进后的方法应用到今后的

切片制作和匹配分析中，将进一步提高前列腺全

器官切片和mpMRI图像的匹配精确程度。
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