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·肾移植影像学专题·

ＤＴＩ对鉴别移植肾急性排异反应及急性肾小管坏死的价值初探

李琼，任涛，陈丽华，黄黎香，沈文

【摘要】　目的：探讨扩散张量成像（ＤＴＩ）鉴别移植肾急性排异反应（ＡＲ）、急性肾小管坏死（ＡＴＮ）和功能正常移植肾

的可行性，以期探寻无创、敏感的评价移植肾功能的方法。方法：选取２０１２年５月－２０１３年１２月行异体肾移植术后２～３

周的患者４２例纳入本研究，所有受试者均行常规 ＭＲ及脂肪抑制平面回波斜冠状面ＤＴＩ检查（在６个非共线性方向上施

加扩散敏感梯度场，ｂ值为０、３００ｓ／ｍｍ２）。患者分为三组，即移植肾功能正常组、ＡＲ组及ＡＴＮ组，其中ＡＲ组与ＡＴＮ组

均经病理穿刺证实。分别测量并计算各组移植肾皮质、髓质的ＡＤＣ值及ＦＡ值，采用单因素方差分析比较移植肾各组间

皮质、髓质ＡＤＣ值及ＦＡ值的差异。结果：ＡＲ组皮质 ＡＤＣ值小于功能正常组（狋＝－３．５１７，犘＝０．００１）及 ＡＴＮ组（狋＝

－２．８７５，犘＝０．００７），差异均具有统计学意义；ＡＲ组髓质ＡＤＣ值小于功能正常组（狋＝－５．１２１，犘＝０．０００）及ＡＴＮ组（狋＝

－２．９１２，犘＝０．００６），差异均具有统计学意义；移植肾功能正常组与 ＡＴＮ组间皮质、髓质 ＡＤＣ值差异均无统计学意义

（犘＞０．０５）；三组之间皮、髓质ＦＡ值差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。结论：ＤＴＩ能无创、有效鉴别移植肾 ＡＲ与 ＡＴＮ，

其中皮、髓质ＡＤＣ值可作为鉴别诊断指标。

【关键词】　扩散张量成像；磁共振成像；肾移植；肾小管坏死，急性
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　　目前，肾移植已经成为治疗终末期肾病（ｅｎｄｓｔａｇｅ

ｒｅｎａｌｄｉｓｅａｓｅ，ＥＳＲＤ）最为有效的方式，术后病人的１

年生存率已达９０％以上
［１］。但是肾移植术后仍然存

在移植肾功能不同程度损伤甚至完全丧失的风险，常

见的原因包括：急性排异反应（ａｃｕｔｅｒｅｊｅｃｔｉｏｎ，ＡＲ）、

急性肾小管坏死（ａｃｕｔｅｔｕｂｕｌａｒｎｅｃｒｏｓｉｓ，ＡＴＮ）、环孢

素中毒以及复发性肾病等。其中ＡＲ和ＡＴＮ是导致

早期移植肾功能不良以及移植肾失去功能的两个主要

原因，两者临床表现不具有特异性，但治疗方案的选择

和愈后明显不同。目前临床常用的监测和评价移植肾
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图１　ＲＯＩ选取方法。长箭代表皮质ＲＯＩ，短箭代表髓质ＲＯＩ。

功能的检查方法均存在一定的不足，而作为移植肾功

能判定“金标准”的病理穿刺活检属于有创检查，可能

会导致出血、感染甚至移植肾功能完全丧失等并发

症［２］。因此，研究和开发能够无创、敏感地监测和评价

移植肾功能并能对ＡＲ和ＡＴＮ进行特异性鉴别的检

查方法一直是临床十分关注的问题。

目前，国内外已有采用扩散张量成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎ

ｔｅｎｓｏｒｉｍａｇｉｎｇ，ＤＴＩ）应用于正常志愿者、慢性肾脏疾

病等方面的初步研究报道［３５］，本文结合相应的病理穿

刺结果，探讨ＤＴＩ对ＡＲ和ＡＴＮ的鉴别诊断价值，以

期探寻无创、敏感评价移植肾功能的方法。

材料与方法

１．病例资料

选取２０１２年５月－２０１３年１２月于我院行异体

肾移植术后２～３周的患者４２例，其中男２５例、女１７

例，年龄范围２３～６０岁，平均年龄（３７．９±１１．４）岁，均

于术后接受骁悉＋强的松＋他克莫司三联抗排异治

疗。根据病理穿刺结果，将患者分为三组，即肾功能正

常组、急性排异组（ＡＲ）及急性肾小管坏死组（ＡＴＮ）

组。病理诊断依据Ｂａｎｆｆ标准
［６］，其中，移植肾功能正

常患者２０例，ＡＲ患者１５例，ＡＴＮ患者７例。所有

患者均于 ＭＲＩ检查前２～３天行超声检查，排除移植

肾发生出血、梗死、肾动脉狭窄、肾静脉血栓等外科并

发症。ＡＲ及ＡＴＮ患者 ＭＲＩ检查时间均于病理穿刺

前或后２ｄ内。

２．检查方法

ＭＲＩ检查采用 Ｓｉｅｍｅｎｓ Ｍａｇｎｅｔｏｍ Ｔｒｉｏ Ｔｉｍ

３．０Ｔ超导磁共振扫描仪，最大梯度场强４０ｍＴ／ｍ，最

大梯度转换率２００ｍＴ／（ｍ·ｓ）圈。扫描时受试者仰

卧于 ＭＲ检查床上，线圈中心置于移植肾所在体表区

域。扫描序列及参数：①常规 ＭＲＩ扫描采用横轴面

Ｔ１ＷＩ自旋回波（ＳＥ）序列、冠状面Ｔ２ＷＩ快速自旋回

波（ＦＳＥ）序列；②ＤＴＩ检查采用平面回波（ＥＰＩ）序列结

合并行采集技术，斜冠状面采集，ｂ值为０、３００ｓ／ｍｍ２，

在６个非共线性方向上施加扩散敏感梯度脉冲，ＴＲ

１８００ｍｓ，ＴＥ１０３ｍｓ，层厚３ｍｍ，层间距０ｍｍ，激励

次数６，矩阵１２８×１２８，视野２３０ｍｍ×２３０ｍｍ，带宽

１５０２Ｈｚ，加速因子２。

３．图像处理及ＲＯＩ选取

扫描完成后将ＤＴＩ原始数据传送至ＳｉｍｅｎｓＳｙｎ

ｇｏ后处理工作站，应用Ｎｅｒｏ３Ｄ软件对数据进行分析

处理，工作站自动生成ｂ０图、表观扩散系数（ａｐｐａｒｅｎｔ

ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ，ＡＤＣ）图及各向异性分数（ｆｒａｃ

ｔｉｏｎａｌａｎｉｓｏｔｒｏｐｙ，ＦＡ）图。

由一位具有５年以上工作经验的影像专业医师对

兴趣区（ｒｅｇｉｏｎｏｆｉｎｔｅｒｅｓｔ，ＲＯＩ）进行选取，选取ＦＡ

灰白图靠近肾门中心层面图像，参照相应层面ｂ０图及

ＡＤＣ图，避开肾脏边缘、血管及集合系统，于该层图像

上采用自由曲线法描绘出皮质轮廓作为皮质ＲＯＩ，髓

质内放置３个圆形ＲＯＩ作为髓质ＲＯＩ（图１），分别置

于肾脏上、中、下极，后处理系统在ｂ０图及ＡＤＣ图的

对应位置自动生成相应的ＲＯＩ。皮质ＲＯＩ１个，大小

１２０～１６０个体素，髓质ＲＯＩ３个，每个ＲＯＩ大小均为

８～１２个体素。分别记录ＦＡ图及 ＡＤＣ图上的相应

的ＦＡ值及ＡＤＣ值，计算其平均值。

４．统计学处理

采用ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计学分析，计量资料

均以均数±标准差（狓±狊）表示。采用方差齐性检验及

单因素方差分析（ｏｎｅｗａｙＡＮＯＶＡ）比较不同组别间

皮髓质ＦＡ值、ＡＤＣ值差异，各组间两两比较采用最

小显著差值法（ｌｅａｓｔｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ，ＬＳＤ）及

Ｄｕｎｎｅｔｔ＇ｓＴ３。以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

结　果

１．不同组别肾脏ＤＴＩ图像表现

移植肾功能正常组：ＦＡ灰白图显示皮髓质分辨

清晰，髓质呈明显高信号，皮质呈明显低信号；ＡＤＣ图

显示皮髓质分辨欠清，均呈中等信号（图２）。ＡＲ组：

ＦＡ灰白图显示皮髓质分辨清晰，髓质呈明显高信号，

皮质呈明显低信号，ＡＤＣ图显示皮髓质分辨不清，均

呈中等信号（图３）。ＡＴＮ组：ＦＡ灰白图显示皮髓质
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图２　移植肾功能正常患者，男，４４岁。ａ）ＦＡ图显示皮髓质分辨清晰，髓质呈明显高信号，皮质呈明显低信号；ｂ）ＡＤＣ图显

示皮髓质分辨欠清，均呈中等信号。　图３　移植肾ＡＲ患者，男，４５岁。ａ）ＦＡ图显示皮髓质分辨清晰，髓质呈明显高信号，

皮质呈明显低信号；ｂ）ＡＤＣ图显示皮髓质分辨欠清，均呈中等信号。　图４　移植肾ＡＴＮ患者，女，６０岁。ａ）ＦＡ图显示皮

髓质分辨清晰，髓质呈明显高信号，皮质呈明显低信号；ｂ）ＡＤＣ图显示皮髓质分辨欠清，均呈中等信号。

表１　不同组别间皮髓质各参数值比较

指标 功能正常组 ＡＲ组 ＡＴＮ组 犉值 犘值

皮质

　ＦＡ值 ０．２６±０．０５ ０．２６±０．０２ ０．２８±０．０６ ０．８７０ ０．４２７

　ＡＤＣ值（×１０－３ｍｍ２／ｓ） ２．８１±０．２９ ２．３３±０．５３ ２．８５±０．３２ ７．３４０ ０．００２
髓质

　ＦＡ值 ０．６６±０．０５ ０．６３±０．０３ ０．６４±０．０６ ２．１００ ０．１３６

　ＡＤＣ值（×１０－３ｍｍ２／ｓ） ３．０１±０．４０ ２．２４±０．５３ ２．８３±０．３４ １３．４３６ ０．０００

分辨清晰，髓质呈明显高信号，皮质呈明显低信号；

ＡＤＣ图显示皮髓质分辨欠清，均呈中等信号（图４）。

２不同组别间肾皮髓质ＦＡ值、ＡＤＣ值比较

移植肾ＡＲ组皮质ＡＤＣ值小于功能正常组（狋＝

－３．５１７，犘＝０．００１），ＡＲ组皮质 ＡＤＣ值小于 ＡＴＮ

组（狋＝－２．８７５，犘＝０．００７），差异均具有统计学意义；

功能正常组与 ＡＴＮ组间皮质 ＡＤＣ值差异无统计学

意义（狋＝－０．２６１，犘＝０．７９５）。

ＡＲ 组 髓 质 ＡＤＣ 值 小 于 功 能 正 常 组 （狋＝

－５．１２１，犘＝０．０００），ＡＲ组髓质 ＡＤＣ值小于 ＡＴＮ

组（狋＝－２．９１２，犘＝０．００６），差异均具有统计学意义；

功能正常组与 ＡＴＮ组间髓质 ＡＤＣ值差异无统计学

意义（狋＝０．９４８，犘＝０．３４９）。

移植肾功能正常组、ＡＲ组与 ＡＴＮ组间皮质ＦＡ

值及髓质ＦＡ值两两比较差异均无统计学意义（犘 值

均＞０．０５，表１）。
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讨　论

１．基本原理及扫描参数选择

扩散 加 权 成 像 （ｄｉｆｆｕｓｉｏｎ ｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，

ＤＷＩ）通过定量检测组织内水分子扩散运动受限程度

来间接反映组织微观结构的改变，在评价肾脏功能方

面的可行性已得到广泛认可［６８］。ＤＴＩ是在ＤＷＩ的基

础上发展起来的，能够同时获取反映组织内水分子扩

散运动幅度及扩散各向异性的信息。因此采用ＤＴＩ

技术评价肾脏功能能够较ＤＷＩ提供更为丰富的信息，

而且其敏感性可能会更高。ＡＤＣ值和ＦＡ值是目前

肾脏ＤＴＩ的主要定量评价参数。ＡＤＣ值用于描述组

织内水分子扩散运动幅度，ＡＤＣ值越大，说明水分子

的扩散能力越强。ＦＡ值指水分子扩散各向异性成分

占整个扩散张量的比例，取值范围为０～１，ＦＡ值越趋

近于１，说明组织内水分子扩散的各向异性越大
［９，１０］。

对于ＤＴＩ成像，ｂ值的选择一直是被广泛讨论的

话题。ｂ值用于衡量扩散敏感梯度的脉冲程度，能反

映水分子扩散运动和肾内血流灌注的双重改变，是

ＡＤＣ值中构成扩散、灌注权重的决定性因素。头部

ＤＴＩ成像ｂ值多选取１０００ｓ／ｍｍ２，脑实质的ＡＤＣ值

约为肾脏实质的１／３，为保证相似的信号强度，目前国

内 外 研 究 ｂ 值 多 数 选 择 为 ３００ ｓ／ｍｍ２ 或

４００ｓ／ｍｍ２
［１１１３］。当ｂ值较高时，得到的是接近细胞外

间隙真实水分子的扩散信息，组织的扩散权重加强，微

循环灌注效应减弱［１４］。但当ｂ值高于７００ｓ／ｍｍ２ 时，

图像伪影的产生已不容忽视，因为高ｂ值意味着需要

较长的ＴＥ，对于肾脏这种Ｔ２ 值较短的器官来说，图

像质量明显下降，以至肾脏难以观察。同时，当ｂ值低

于１００ｓ／ｍｍ２ 时，此时大部分的扩散效应由微循环灌

注产生［１５１７］。肾脏血流量大，血流灌注对于 ＡＤＣ值

的影响较大，为了兼顾图像质量并减少血流灌注对

ＡＤＣ值的影响，本研究采用ｂ值为３００ｓ／ｍｍ２。同时

通过前期研究发现当ｂ值处于３００～６００ｓ／ｍｍ
２ 时，健

康肾脏皮髓质各参数值差异无统计学意义。

２．不同组别间皮髓质ＦＡ值及ＡＤＣ值比较

不同组别间皮质ＡＤＣ值对比结果显示，ＡＲ组皮

质ＡＤＣ值小于功能正常组及 ＡＴＮ组。移植肾功能

出现急性排异反应时，皮质肾单位内肾小球及肾小管

结构出现不同程度损伤，甚至发生坏死，使得一方面皮

质血流灌注减低，另一方面水分子扩散程度减低，从而

导致皮质ＡＤＣ值降低。

不同组别间髓质ＡＤＣ值对比结果显示，ＡＲ组髓

质ＡＤＣ值小于功能正常组及ＡＴＮ组，差异有统计学

意义（犘＜０．０５），但后两者髓质ＡＤＣ值间差异无统计

学意义（犘＞０．０５）。原因可能是肾移植术后的代偿调

节机制使皮髓质间血流灌注重新分布，髓质血流灌注

更为丰富，使功能正常组髓质ＡＤＣ值大于ＡＲ组，而

功能正常组由于移植肾功能亦出现某种程度损伤，髓

质内血流灌注相对减低，同时其内水分子扩散也一定

程度受到影响，因此功能正常组髓质ＡＤＣ值与ＡＴＮ

组差异不明显。对于ＡＲ组，移植肾髓质内小管结构

及血管结构均出现不同程度损伤，甚至坏死，使肾小球

滤过率下降、肾小球重吸收减少及细胞通透性下降导

致的水分子扩散障碍改变，导致其内水分子扩散方向

性的改变，从而导致髓质ＡＤＣ值明显低于其它各组。

ＡｂｏｕＥｌＧｈａｒ
［１８］等通过采用１．５Ｔ ＭＲＤＷＩ扫描鉴

别移植肾功能正常患者与急性移植肾功能损伤患者，

结果显示移植肾功能正常患者ＡＤＣ值明显高于急性

移植肾功能损伤患者（犘＜０．０１），与本研究结果一致。

Ｅｉｓｅｎｂｅｒｇｅｒ等
［１９］采用３．０ＴＭＲＩ对１５例肾移植术后

患者行多ｂ值ＤＷＩ检查，受试者包括１０例移植肾功

能正常患者、４例经病理证实的 ＡＲ患者以及１例经

病理证实的 ＡＴＮ患者，结果显示 ＡＲ组 ＡＤＣｔ明显

低于移植肾功能正常组（犘＜０．０５）。

不同组别间皮质ＦＡ值对比结果显示，移植肾各

组间两两比较显示皮质ＦＡ值差异均无统计学意义

（犘＞０．０５），说明肾移植术后移植肾皮质内水分子扩

散各向异性仍然受到了一定程度的影响，但因为肾脏

特殊的解剖结构，即皮质内水分子扩散各向异性本身

不明显，所以导致移植肾各组间皮质ＦＡ值差异并不

明显。

不同组别间髓质ＦＡ值对比结果显示，移植肾各

组间两两比较显示髓质ＦＡ值差异均无统计学意义

（犘＞０．０５），原因可能与肾移植术后移植肾去自主神

经支配及免疫抑制剂的作用有关。当移植肾功能出现

损伤甚至发生 ＡＲ或 ＡＴＮ时，肾脏髓质内肾小管以

及周围间质会出现不同程度的水肿、变性、炎性细胞浸

润等病理改变，导致其内水分子扩散方向性的改变，同

时皮、髓质间微循环血流分布的异常等因素也会导致

水分子扩散的各向异性无明显差异。

本研究存在一些不足，一方面未对检查前受试者

的水化状态进行标准化，Ｓｉｇｍｕｎｄ等
［２０］的最近研究表

明水化状态可能会对肾脏ＦＡ值造成影响；另一方面，

本研究中ＡＲ及 ＡＴＮ患者例数较少，有待进一步扩

大样本量深入研究。

综上所述，ＤＴＩ鉴别移植肾 ＡＲ与 ＡＴＮ具有可

行性，可为临床肾移植术后常见并发症的鉴别提供依

据，减少穿刺活检的风险。
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