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　　肝纤维化是细胞外基质合成过多或降减不足，从而导致肝

脏纤维组织过度积淀，是许多肝脏疾病尤其是慢性肝病的一个

共同病理基础。早期诊断及量化肝纤维化对于及时干预和逆

转其发展具有重要的临床意义。肝脏穿刺活检仍是诊断肝纤

维化的“金标准”，然而它是一种创伤性检查，患者常难以接受，

且取样误差易致对疾病程度的低估，误诊率达３３％
［１］。

由于肝纤维化的形态学改变不明显，以反映解剖结构为主

的传统影像学提供的信息有限，肝纤维化的影像学研究尚刚刚

起步。近年来，由于 ＭＲ扫描技术和软件的飞速发展，特别是

回波平面成像技术（ｅｃｈｏｐｌａｎａｒｉｍａｇｉｎｇ，ＥＰＩ）的成熟，使得

ＭＲＩ各种功能成像技术在肝纤维化诊断及检测方面具有越来

越重要的作用。笔者现就肝纤维化的 ＭＲＩ研究进展作一综述。

常规 ＭＲ检查

常规 ＭＲＩ扫描技术包括Ｔ１ＷＩ、Ｔ２ＷＩ等，主要是从形态学

上评价肝纤维化，但肝脏形态学发生改变时，肝纤维化已属于

晚期，对早期评价意义不大。早年也有学者测量肝硬化时的肝

脏Ｔ１ 值和Ｔ２ 值，如 Ｔｈｏｍｓｅｎ等
［２］比较肝纤维化组与对照组

的Ｔ１ 值，发现病变组Ｔ１ 弛豫时间较对照组要长。一部分学者

认为，这些参数与肝纤维化的严重程度存在相关性，但也有部

分学者持相反观点。仅仅利用常规 ＭＲＩ参数来评价肝脏纤维

化缺乏特异性及敏感性，近年来已很少进行实验研究。

肝脏 ＭＲ增强检查

肝脏增强检查主要涉及对比剂的应用研究，目前对比剂应

用可分为３类：①非特异性细胞外液间隙对比剂，如马根维显

（ＧｄＤＴＰＡ）；②特异性网状内皮细胞对比剂———超顺磁氧化铁

（ＳＰＩＯ）；③Ｇｄ和ＳＰＩＯ两种对比剂联合应用的“双增强”技术。

肝纤维化的评估中对ＳＰＩＯ的研究较广泛，主要利用肝脏的

Ｋｕｐｆｅｒ细胞对ＳＰＩＯ具有吞噬作用。正常肝实质行ＳＰＩＯ增强

扫描，肝脏呈现均匀信号降低的负性增强，中至重度肝纤维化

时肝内Ｋｕｐｆｆｅｒ细胞数目减少或吞噬能力降低，导致肝脏信号

下降程度低于正常肝脏。因此可用于慢性肝病肝纤维化的分

期检测和进展分析，但对轻度肝纤维化诊断并无明显优势。

“双增强”技术是指联合应用特异性网状内皮细胞对比剂

（ＳＰＩＯ）和细胞外对比剂（Ｇｄ剂）的 ＭＲ成像技术，Ｇｄ剂强化肝

纤维化组织，而ＳＰＩＯ降低正常肝组织信号，从而使肝纤维化组

织与正常肝组织的对比度进一步增加。Ｍａｃａｒｉｎｉ等
［３］分别获得

ＧＤ剂增强 ＭＲ、ＳＰＩＯ增强 ＭＲ及双增强 ＭＲ对早期肝纤维化

的敏感度为５７．３％，６７．６％和７５％。ＨｕｇｈｅｓＣａｓｓｉｄｙ等
［４］分

别获得Ｇｄ增强、ＳＰＩＯ增强和对比剂联合应用增强的影像，分

析影像的信噪比（ｓｉｎｇｎａｌｔｏｎｏｉｓｅｒａｔｉｏ，ＣＮＲ），结果表明对比剂

联合应用后影像的 ＣＮＲ比单独使用ＳＰＩＯ 或 Ｇｄ增强时高

１００％～１３０％。“双增强”技术的应用及其研究为早期肝纤维

化的诊断提供了更好的评估途径［５］。

磁共振功能成像

１．ＭＲ扩散加权成像（ＤＷＩ）的应用

ＤＷＩ是利用分子运动分析病变内部结构及组织成分的无

创性功能成像。扩散是分子微观的随机的热运动，这种运动可

通过测量扩散系数得到量化，而扩散加权成像，是通过测量表

观扩散系数（ＡＤＣ）来进行量化分析，扩散图像是将每个像素的

扩散系数显示在图像中。近年来，随着快速平面回波成像

（ＥＰＩ）序列的应用使 ＭＲ扩散加权成像在肝脏运用成为可能。

Ｌａ等
［６］认为，肝平均ＡＤＣ值为１．５８×１０－３ｍｍ２／ｓ，但由于纤维

化的肝组织内有大量的纤维结缔组织增生，限制了水分子扩散

运动，所以纤维化肝组织ＡＤＣ值比正常要低，同时发现正常与

慢性弥漫性肝损伤（无纤维化）的 ＡＤＣ值无明显差异，这与

Ｇｕａｎ等
［７］研究结果基本一致，认为肝硬化 ＡＤＣ值降低与肝内

纤维增生限制了水分子的布朗运动有关。Ｇｉｒｏｍｅｔｔｉ等
［８］对２９

名志愿者及２８例肝病患者进行ＤＷＩ检查，同时测量肝脏ＡＤＣ

值，结果显示ＡＤＣ值诊断肝纤维化的特异度及敏感度分别达

１００％、９２．９％，阳性预测值、阴性预测值及总体准确度分别为

１００％、９９．９％及９６．４％，认为 ＡＤＣ值可作为评价肝纤维化的

准确指标，并且得出诊断肝纤维化其 ＡＤＣ值的上限为１．３１×

１０－３ｍｍ２／ｓ。可见 ＭＲ扩散加权成像所得 ＡＤＣ值与肝硬化的

严重程度有关，并且 ＡＤＣ值降低与肝实质纤维化的严重程度

密切相关。

肝纤维化的 ＡＤＣ值受很多因素影响。ｂ值的大小影响

ＤＷＩ的敏感性，并影响该技术对肝纤维化量化评定的准确性。

Ａｕｂｅ等
［９］报道，增加ｂ值能增加扩散的敏感性及减少灌注对

扩散的影响，然而ｂ值过大会导致 ＭＲ信号的降低。Ｇｉｒｏｍｅｔｔｉ

等［１０］对２９例肝硬化患者和２９名健康志愿者进行ＤＷＩ扫描，

采用ｂ值分别为０、１５０、２５０、４００、６００、８００ｓ／ｍｍ２，结果显示ｂ值

取４００ｓ／ｍｍ２ 时，ＡＤＣ值用于诊断和评价肝纤维化的准确性最

高。

Ｔａｏｕｌｉ等
［１１］认为，肝实质内铁沉积（如肝含铁血黄素沉着

症等）可引起 ＭＲ磁场不均匀、显著缩短Ｔ２ 弛豫时间进而干扰

水分子的扩散运动。Ａｎｎｅｔ等
［１２］研究显示灌注对肝纤维化的

ＡＤＣ值有一定影响，造成 ＡＤＣ值大于实际扩散值。扫描序列

对ＡＤＣ值也有影响，如Ｏｎｅｒ等
［１３］的研究认为采用平行采集序

列能够明显缩短 ＴＥ，从而能够明显提高影像的信噪比，Ｃｈｅｎ

等［１４］还采用扩散张量成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｔｅｎｓｏｒｉｍａｇｉｎｇ，ＤＴＩ）序列

进行肝脏ＤＷＩ扫描。

总之，ＤＷＩ能从分子水平更早反映肝纤维化的情况，ＡＤＣ
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值的动态观察可帮助了解肝纤维化的进展情况和治疗效果。

２．磁共振波谱（ＭＲＳ）分析

ＭＲＳ分析是临床检测活体生理及生化代谢的无创方法之

一，是一种非常有潜力的活体生化分析方法。Ｍｏｎｉｋａ等
［１５］对

８０例不同病因的肝硬化、肝纤维化患者做了 ＭＲＳ研究，他们通

过对磷酸单酯酶（ＰＭＥ）、磷酸二酯酶（ＰＤＥ）、磷脂酰肌醇（Ｐｉ）和

三磷酸腺苷（ＡＴＰ）绝对值的测量，发现肝纤维化组的ＰＤＥ和

ＡＴＰ含量较正常对照组显著降低。他们认为，ＰＭＲＳ作为一

种无创性的方法有助于肝纤维化的诊断及鉴别诊断，并可推断

肝纤维化的病因。Ｌｉｍ等对４８例丙肝患者及１５例健康者行

ＰＭＲＳ分析，认为ＰＭＥ／ＰＤＥ是测定肝纤维化及肝硬化比较敏

感的指标；同时还对轻度、中度肝纤维化及肝硬化患者进行统

计学分析，发现差异有统计学意义，因此这项指标在一定程度

上可代替肝脏活检。Ｏｒｌａｃｃｈｉｏ等
［１６］使用３．０ＴＭＲ设备，发现

胆碱复合物／水、谷氨酸／水、脂质／水的值随肝硬化的进展而增

加。Ｃｈｏ等
［１７］应用ＨＭＲＳ对７５例慢性肝炎患者进行分析，发

现谷氨酸复合物／脂质（Ｇｌｘ／Ｌｉｐｉｄ）、谷氨酰胺／脂质（Ｇｌｙｕ／Ｌｉｐ

ｉｄ）、磷酸单脂／脂质（ＰＭＥ／Ｌｉｐｉｄ）与慢性肝炎及肝纤维化的组

织学分期有相关性。但肝脏 ＭＲＳ技术目前尚不完善，如 Ｈ化

学位移范围较窄，化合物的波峰相互重叠难以区分；Ｐ化学位移

范围较宽，但在人体含量远低于 Ｈ；肝脏 ＭＲＳ检查中呼吸运动

伪影也会影响波谱分析［１８］。因此，ＭＲＳ技术尚需进一步研究

与改善。

３．ＭＲ灌注成像

灌注成像（ｐｅｒｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄＭＲｉｍａｇｉｎｇ，ＰＷＩ）是一种利

用血管内造影技术对组织内分子的微观运动进行定量分析的

成像技术。ＭＲ灌注成像可根据肝动脉和门静脉的入肝和出肝

血流常数来计算肝动脉和门静脉的灌注量，从而进行准确定量

来评估局部或全肝的纤维化程度。随着肝纤维化的进展，肝脏

的平均通过时间（ＭＴＴ）加快、肝血清除率增加、肝血容量下

降［１９２０］。Ｋｕｂ等
［２１］在大鼠实验中发现血浆进入肝组织的流入

率与肝纤维化面积成正相关，而清除出肝的血浆的血流指数与

肝纤维化面积无相关性，这说明了肝纤维化过程中，肝血流灌

注改变以入肝血流最为重要。Ａｎｎｅｔ等
［２０］应用 ＭＲ动态增强

扫描发现肝脏的血流灌注情况与肝纤维化、门静脉高压程度显

著相关，并且 ＭＲ灌注成像能克服多普勒超声肝脏灌注的某些

局限，更具有临床应用价值。Ｈａｇｉｗａｒａ等
［２２］在研究三维灌注

ＭＲＩ的各项参数监测肝纤维化的敏感性和特异性的实验中发

现，动脉灌注（完全动脉血流量、动脉分数）、分布容积（ｄｉｓｔｒｉｂｕ

ｔｉｏｎｖｏｌｕｍｅ，ＤＶ）和 ＭＴＦ随着肝纤维化程度的增加而增加，而

门静脉灌注随肝纤维化程度的增加而减少。但由于肝脏拥有

复杂的双重血供及 ＭＲ肝脏灌注软件发展不足，目前肝纤维化

的 ＭＲ灌注成像尚处于研究和探索的起步阶段。

４．磁共振弹性成像

磁共振弹性成像（ＭＲｅｌａｓｔｏｇｒａｐｈｙ，ＭＲＥ）是应用于肝纤维

化较新的研究方法，它是一种无创的相位对比技术，可与微米

级或更小振幅的谐切变波对应，将弹性模量转变成剪切模量，

从而对人体组织的剪切硬度进行空间绘图并测量位移图而进

行定量。肝脏的 ＭＲＥ是在体表持续应用低频声波激励肝脏，

并在任选图像层面获取剪切波场的特异性成分来进行肝脏的

弹性成像［２３］。这种检查方法既能显示肝组织的硬度，又可量化

组织弹性，因而比传统的触诊更客观、更敏感，同时对肝纤维化

的评估也更准确。近年来，在动物模型和人体上均发现弹性成

像对肝纤维化诊断评价具有高度的可行性［２４２６］。Ｙｉｎ等
［２７］发

现肝纤维化患者的肝弹性值高于志愿者，正常人的肝脏剪切硬

度的均值为（２．０±０．３）ｋＰａ，而肝纤维化患者的均值为（５．６±

５．０）ｋＰａ。Ｈｕｗａｒｔ等
［２８］对２５例肝纤维化患者及５名正常志愿

者进行了 ＭＲＥ研究，发现肝纤维化组的肝弹性系数和黏滞系

数较正常对照组显著增高，且肝纤维化程度与弹性系数和黏滞

系数密切相关。他们认为，ＭＲＥ可用于肝纤维化的诊断和分

级。从目前的状况来看，各医疗设备公司尚未推出有关 ＭＲＥ

技术的装置、序列和图像软件，少数科研机构正在从事该技术

的研究。尽管尚处于起步阶段，但已显示出良好的应用前景。
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·外刊摘要·

ＭＳＣＴ与微ＣＴ在体成像中的对照研究

ＳｃｈｗａｒｚＭ，ＥｎｇｅｌｈｏｒｎＴ，ＥｙｕｐｏｇｌｕＩＹ，ｅｔａｌ

　　目的：通过与组织学的对照研究，探讨 ＭＳＣＴ和一种新型

的μＣＴ系统对评价恶性脑肿瘤体积的诊断准确性。方法：１４

只小鼠通过立体定向术植入ＧＦＰ标记的９８Ｆ胶质瘤细胞。植

入术后第１０天所有小鼠行双倍剂量对比增强μＣＴ和 ＭＳＣＴ

检查。将２种检查方法测量的肿瘤体积与组织病理学结果进

行对照分析。结果：μＣＴ测量的肿瘤体积［（６９±２３）ｍｍ
３］与组

织病理学测量结果［（８１±１４）ｍｍ３］有很好的相关性（犘＞

０．１４）。而 ＭＳＣＴ测量的肿瘤体积［（５５±２５）ｍｍ３］比组织病理

学的测量结果小，差异有显著性意义（犘＜０．０１），但仍可用于测

量所有动物的肿瘤体积。结论：μＣＴ增强扫描能较准确地在体

评价试验性脑胶质瘤并与组织学有高度一致性。虽然 ＭＳＣＴ

对评价肿瘤体积的准确性不及μＣＴ，但它可准确检出小鼠肿

瘤。由于较高的空间分辨力，μＣＴ机在形成融合图像方面可发

挥重要作用，例如采用μＣＴ／ＰＥＴ或μＣＴ／ＭＲＩ诊断试验性脑

胶质瘤。
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