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磁共振成像定量非酒精性脂肪性肝病可逆性病变的研究
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#摘要$

!

非酒精性脂肪性肝病!

O-XW/

"可由单纯性脂肪肝进展为肝硬化甚至肝癌'诊断其早期

可逆性病变%对疾病预后至关重要'目前磁共振影像技术在诊断脂肪肝和肝纤维化方面表现出巨大潜

力%本文就磁共振成像技术对单纯性脂肪肝及肝纤维化的定量诊断做一综述'
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非酒精性脂肪性肝病"
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O-XW/

#是指除外酒精和其它明确的肝脏损

伤因素所致的!以肝细胞内脂肪过度沉积为主要特征

的临床病理综合征!是一种与代谢综合征密切相关的

慢性肝病,

$

-

%其疾病谱包括非酒精性单纯性脂肪肝
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#$非酒精性脂肪性肝

炎"
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O-Ĥ

#$肝硬化和肝

细胞癌%最新的指南根据病理指标将
O-Ĥ

分为早

期
O-Ĥ

$纤维化性
O-Ĥ

和
O-Ĥ

肝硬化,
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O-XW

,

"

-至纤维化性
O-Ĥ

,

!

-阶段为可逆性病变!但

若损伤因素长期存在!最终会进展为不可逆肝硬化!故

早期诊断并及时干预意义重大%

病理活检是诊断脂肪肝及肝纤维化的金标准!但

其为有创检查!且活检组织标本有限!易漏诊非弥漫性

病变!可重复性差不适用于筛查$随访%超声和
EI

诊

断
O-XW/

在临床上也较为常用!但超声存在操作者

误差!

EI

有电离辐射且准确性欠佳,
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与上述技术相比!磁共振成像作为一种无创$客

观$可重复$准确性高的影像技术!在诊断脂肪肝及肝

纤维化方面表现出独特优势!能辅助
O-XW/

的诊断!

在
O-XW/

的分型$分级$定量及临床疗效追踪中均有

较高的应用价值%本文就磁共振成像定量诊断单纯性

脂肪肝及肝纤维化作一综述%
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单纯性脂肪肝定量诊断
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磁共振波谱"
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()H

#

当组织脂肪变时!局部化学成分的变化可以通过

()H

来测定%

()H

基于所观察原子在不同化学成分

中化学位移的差异!以数值形式给出定量的化学信

息%
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-等均可作为肝脏脂肪变性的代

谢标志%其中$

.̂()H

运用最广泛技术也最成熟%

_6;

,

$#

-团 队 应 用$

.̂()H

量 化 肝 脏 代 谢 物 诊 断

O-XW

和
O-Ĥ

!其结果在患者及动物模型中均有较

高的准确性%

EPA9A4:QA

等,

$$

-证实$

.̂()H

得到的

肝脏脂肪含量"

3:43?4>BA>6:4:MC6Q?BMA>

!

WXE

#临界值

"
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#可用于诊断儿童及青少年
O-XW

并对肝脏脂

肪进行定量%

()H.D/XX

通过将水和甘油三酯两个波峰的面

积进行比较得出质子密度脂肪分数"
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#!公式可表示为
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等,
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-利用
()H.D/XX

定量评估

不同程度的脂肪变性
H$

!

H"

!对应的受试者工作曲线

下面积分别为
#+%"#

$

#+%7!

$
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!并获得最佳诊断

阈值分别为
*+$!\

$
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虽然
()H

定量诊断
O-XW/

的准确性较高!但

其也具有一定的局限性%如其不能对整个肝脏进行测

量!感兴趣区域受限于体素的大小!难以避免抽样误

差!一定程度上限制了需要长期随访和筛查患者的应

用%
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梯度回波化学位移成像
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年
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等,
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-首次采用梯度回波序列!利用

同相位"
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#图

像上肝实质的信号差异将水和脂肪信号进行分离计算

得到脂肪含量"

MA>MBA3>6:4

!
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#%同年
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-将此方

法用于弥漫性及非均匀性脂肪肝患者中!证实两点

/6R:4

方法可以区分脂肪肝与正常肝脏%

但是两点
/6R:4

方法存在诸多局限性如扫描时间

相对较长*在脂肪含量较高的肝组织中!反相位图像信

号衰减不明显!故超过
*#\

脂肪浸润的肝脏准确性受
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放射学实践
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限*采用单脂峰模型测得的结果存在一定的误差*脂肪

定量结果还受到肝脏铁沉积$出血$纤维化等因素的影

响!但是有研究表明,

$!

-在轻度铁超载的情况下!肝脏

炎症及纤维化对脂肪定量的结果影响较小%
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,
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-序列在传统的
/6R:4

方法上做

了大量改进!一次扫描可获得
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$水相$脂相$
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七幅图像%其中!

XX

可

用于肝脂肪定量!其结果准确且可重复性高!
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可用于推测铁含量,
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%传

统的脂肪抑制技术化学饱和法通常只针对一个
D,

脂

肪峰"共有
%

个脂肪峰#!约
F#\

的脂肪在这个峰上!

其准确性有待商榷*而
;/6R:4S=A4>

采用
7

个脂肪

峰模型!对脂肪抑制和脂肪定量更加准确%

_=5=5

等,
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-将双回波及六回波
/6R:4

!

()H

的脂肪定量结果

同病理活检进行比较!结果六回波
/6R:4

和
()H

与

病理结果的一致性更高!证实了
;/6R:4S=A4>

定量

诊断脂肪肝的准确性!但在
XX

低于
*\

的情况下!六

回波
/6R:4

序列测得的
XX

会偏高%

与之类似的成像技术
1/J-W.1S

!它是基于最小

二乘法非对称采集水脂分离技术改良的
"/

序列!一

次屏气可获得
&

幅图像!较
;/6R:4S=A4>

少了
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,
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H?BA6

等,
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-研究了不同场强 "

$+*I

和
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#$不同诊断医师$不同机器制造商测量
()1.D/.

XX

的一致性和可重复性!结果表明采用
;/6R:4

技术

测量
D/XX

在不同产商机器$不同诊断医师及不同场

强时其一致性$可重复性均较高%

()1

肝纤维化定量诊断

相比单纯性脂肪肝患者!伴有纤维化的
O-XW/

患者肝病死亡风险明显增加!且随着纤维化程度的加

重而显著增加,

$%

-

%因此!准确诊断
O-XW/

患者的纤

维化程度对于预测患者的死亡风险$及时干预治疗至

关重要%
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磁共振弹性成像"
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#

纤维化的出现使肝脏弹性发生了变化!可通过测

量肝脏硬度来监测纤维化%

()J

利用体外驱动器产

生剪切波作用于人体组织!使用相位对比脉冲序列检

测肝内剪切波速度!探测组织或病变受到剪切波作用

后的弹性变化%研究表明,

,#

-在现有的磁共振成像技

术中
()J

诊断肝纤维化的效能最高%超声弹性成像

方法如振动控制瞬时弹性成像"
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#$声辐射力脉冲 "
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#$横波弹性成像
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#等虽然检测成本低!

但诊断准确性受多种因素的影响!

()J

不受声窗$体

型及操作者技术限制!可全肝观测弹性值!诊断性能更

高%一项荟萃分析表明
()J

诊断肝纤维化的准确性

较高 且 不 受 性 别$肥 胖 和 并 发 炎 症 等 影 响,

,$

-

%

(:B6GA5A

等,

,,

-认为
()J

对肝纤维化的分级与病理

分级具有较高的一致性%

"/.()J

可以对整个肝脏进行三维成像%

W::;.

9A

等,
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-首次对
"/.()J

诊断
O-XW/

的准确性进行

了前瞻性的横断面研究!结果表明
"/.()J

诊断效能

更高%

总之!

()J

诊断肝纤维化已经标准化且可重复性

较高,

,#

-

%然而!

()J

的结果受多种因素的影响!如并

发肝脂肪$炎症$胆汁淤积$肝静脉充血$右心衰竭等因

素均可影响肝硬度*中至重度铁超载时!图像的信噪比
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4AC>:4:6G?BA>6:

!

HO)

#会明显降低*各阶段肝纤

维化定量的阈值也受到诸如纤维化的病因$信号采集

方式等影响*

()J

还需要额外的硬件支持!其应用与

普及受到极大的限制%
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扩散加权成像"
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/81

#

在肝纤维化发生过程中!水分子的自由运动会受

到限制!且与纤维化的严重程度相关!所以可以通过检

测肝组织中水分子运动受限情况进行肝纤维化的定

量%

/81

是一种能检测活体水分子扩散情况的无创

性影像检查技术%

目前有
!

种常用的扩散模型!包括单指数模型

/81

$双指数模型体素内不相干运动扩散加权成像

"

64>BA.Q:R?C643:P?B?4>;:>6:4
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1N1(./81

#$拉伸指

数模型"

G>B?>3P?@?R
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HJ(

#以及扩散

峰度 成 像 "
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K

64

K

!

/_1

#%研

究,

!

!

,!

-表明
HJ(

和
/_1

的相关定量参数用于肝纤维

化分级比单指数模型
/81

和
1N1(

更加精确%

/81

无需额外的硬件支撑!扫描时间相对较快!

在各个医院已较为普及%但是!

/81

用于纤维化的分

级至今还未标准化!在多中心研究中的可重复性不高*

图像
HO)

较低等诸多问题仍待解决*此外!

/81

结果

可能受到患者肝脏铁超载的影响%

"f

"$

D.()H

O-XW/

与代谢综合征密切相关,

$
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!能量代谢变

化是其主要的发病机制之一!肝脏炎症和纤维化会改

变膜磷脂的代谢!因此"$

D.()H

是一种评估肝脏炎症

和纤维化的有效方法%在"$

D.()H

中!磷酸单酯
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!

D(J

#信号主要代表肝细胞快

速增殖状态如肝硬化结节再生!而磷酸二酯"

<

P:G.

<

P:@6?G>?BG

!

D/J

#信号主要代表细胞膜降解并与

D(J

呈负相关%

D(J

)

D/J

值在
O-Ĥ

患者中升高!并随着疾病

进展进一步升高*

D/J

被认为是纤维化的标志物且甘
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放射学实践
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油磷酸胆碱"
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D̀E

#可能是更

特异的纤维化标志物,

,*

-

%

a?:4

等,
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-的研究表明磷酸

乙醇胺"

<

P:G

<

P:?>PA4:CA;64?

!

DJ

#$磷酸胆碱"

<

P:G.

<

P:3P:C64?
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#$甘油磷酸乙醇"
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L

3?B:
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P:B

L
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>PA4:CA;64?
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D̀J

#$

D̀E

和还原型烟酰胺腺嘌呤二核

苷酸磷酸"
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P:G.

<
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O-/D̂

#在高场强"

%+!I

#

"$

D.()H

中可单独

对肝纤维化进行分级%

虽然"$

D.()H

具有定量肝纤维化的潜能!但是其

受到严重光谱重叠和低信噪比的限制!且同样具有前

述
()H

的局限性!限制了其在临床和研究中的应用%

!fI$

6

I$

6

对组织内大分子组成及水分子交换敏感!故

可探测肝纤维化过程中诸如胶原蛋白等的沉积,

,7

!

,F

-

%

I$

6

不受肝脂肪变$肝静脉充血等因素的影响!且不需

要额外的硬件支持%但是其对磁场的均匀性要求较

高%

I$

6

成像与
I

,

81

$扩散加权成像及
H8J

等进行

横向比较!发现
I$

6

在肝纤维化诊断,

"$

-及分期方面均

具有较高的效能,

,%

!

"#

-

%但也有部分学者认为,

",

-

I$

6

仅能用于评估肝功能而与肝纤维化不相关%因此!笔

者认为
I$

6

诊断肝纤维化的效能还需进一步研究进

行验证%
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磁共振灌注加权成像"
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().D81

#

肝纤维化进展过程伴随着门静脉灌注的减少!而

肝动脉灌注及肝内分流逐渐增加,

""

-

!

D81

可获得多种

半定量及定量参数能够反映肝脏微血管灌注及血流动

力学变化%根据成像原理的差异!

D81

主要包括对比

剂首过灌注$动脉血质子自旋标记技术及血氧水平依

赖的磁共振功能成像
"

种类型,

"!

-

!目前第一种最常

用%多项研究表明
D81

在纤维化的定性诊断$分级诊

断及肝细胞功能评估方面均具有较高的价值,

"*."7

-

%

然而!肝脏灌注还受到诸如全身状态$肝脏淤血$

炎症$肝脏肿瘤等多种因素的影响!而且患者需要注射

对比剂!图像后处理的过程复杂$扫描时间也较长%
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多参数磁共振"

;=C>6
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ABA;?>B63()1
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)1

#

一项前瞻性的队列研究,

"F

-表明
;

<

()1

能够精

确诊断肝脂肪变性并准确的区分
O-XW

和
O-Ĥ

!能

够准确排除临床上显著的肝脏疾病"

ODN

高达
F"+

"\

#%同时!多参数
()1

的成本效益明显高于病理活

检%但是!

;

<

()1

并不能定量肝纤维化的严重程度%

VCA5?

等,

"%

-的研究表明瞬时弹性成像联合
;

<

()1

筛

查
O-XW/

!肝活检数量将减少约
&&\

%单独使用

;

<

()1

筛查
O-XW/

!肝活检数量预计将减少
$&\

%

目前
;

<

()1

研究更多的关注点在其他慢性肝脏疾

病!对于
O-XW/

的诊断准确性仍需要大规模的临床

实验及高质量的临床证据来证实%

小结与展望

()1

具有无创$无电离辐射$可重复性高等优势!

其中
;/1c0OS=A4>

序列定量脂肪肝最准确!在众多

定量诊断肝纤维化的
()1

成像技术中!

()J

已经标

准化且诊断效能最高!多参数
()1

还可以对某些肝脏

并发症"铁超载$胆道疾病$炎症等#进行评估%
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ÂB6G(

!

?>AC+I$BP:()1:MP?AC>P

L

A4@M6.

9B:>63P=;A4C6Q?BGA>$+*I

,

a

-

+aIBA4GCA>6:4AC(?@6364?

!

,#$*

!

$"

+

,%,+

,

",

-

!

IA5A

L

A;AY

!

O6GP6?-

!

-GA

L

A;AY

!

?>AC+I$BP:B?CARA>6:4:M

>P?C6Q?B

+

A

<

:>?4>6AC96:;AB5?B:MC6Q?BM=43>6:4

,

a

-

+(A

K

4)?G:4

1;A

K

64

K

!

,#$*

!

!,

"

$

#+

$FF.$%*+

,

""

-

!

bP?4

K

I

!

/=A4I

!

EP?4a

!

?>AC+O:4.64QAG6Q?6;A

K

64

KK

BA@64

K

:M

C6Q?BM69B:G6G

,

a

-

+aEC6463ACA4@IBA4GCA>6:4AC ?̂

<

A>:C:

KL

!

,#$F

!

&

"

,

#+

$%F.,#7+

,

"!

-

!

王国光!孟令平!胡明秀!等
+

磁共振灌注成像在鼠肝纤维化$肝

硬化病理分级中的价值,

a

-

+

放射学实践!

,#$7

!

",

"

$$

#+

$$$7.

$$,$+

,

"*

-

!

/=;:B>6?Ba

!

D6CC?=CX

!

V?=M0+"/.C6Q?B

<

?BM=G6:4()1[6>P>P?

(H.",*9C::@

<

::CA

K

?4>

+

A4:464QAG6Q?

<

B:>:3:C>:AGG?GC6Q?BM6.

9B:G6G

,

a

-

+a(A

K

4?>63)?G:4A43?1;A

K

64

K

!

,#$,

!

"*

"

&

#+

$"F#.

$"F7+

,

"&

-

!

)=G64?5^

!

W??NH

!

W:GA@A(

!

?>AC+-@QA43?@C6Q?BM69B:G6G

+

@6.

A

K

4:G6G[6>P"/[P:C?.C6Q?B

<

?BM=G6:4()6;A

K

64

K

&&&

646>6AC?R.

<

?B6?43?

,

a

-

+)A@6:C:

KL

!

,##F

!

,!&

"

"

#+

%,&.%"!+

,

"7

-

!

/A6B?aW

!

DAG>:BE(

!

/?C>?4B?D

!

?>AC+S=A4>6M63A>6:4:MP?

<

A>63

<

?BM=G6:4A4@P?

<

A>:3

L

>?M=43>6:4[6>P@

L

4A;63

K

A@:R?>63A36@.

?4PA43?@()164

<

A>6?4>G[6>P3PB:463C6Q?B@6G?AG?

,

a

-

+EC6463AC

G36?43?

"

W:4@:4

!

J4

K

CA4@

+

$%7%

#!

,#$F

!

$",

"

7

#+

F$".F,!+

,

"F

-

!

J@@:[?GDa

!

(3/:4AC@O

!

/AQ6?GO

!

?>AC+d>6C6>

L

A4@3:G>?QAC=.

A>6:4:M;=C>6

<

ABA;?>B63;A

K

4?>63B?G:4A43?6;A

K

64

K

M:B>P?AG.

G?GG;?4>:M4:4.AC3:P:C63MA>>

L

C6Q?B@6G?AG?

,

a

-

+-C6;?4>DPAB.

;A3:CIP?B

!

,#$F

!

!7

"

*

#+

&"$.&!!+

,

"%

-

!

VCA5?W

!

/=AB>?)N

!

E=;;64GE+/?36G6:4A4AC

L

>63;:@?C:M>P?

@6A

K

4:G>63

<

A>P[A

L

GM:B

<

A>6?4>G[6>PG=G

<

?3>?@4:4.AC3:P:C63

MA>>

L

C6Q?B@6G?AG?=G64

K

4:4.64QAG6Q?>BA4G6?4>?CAG>:

K

BA

<

P

L

A4@

;=C>6

<

ABA;?>B63;A

K

4?>63B?G:4A43?6;A

K

64

K

,

a

-

+V(a 0

<

?4

!

,#$&

!

&

"

%

#+

?#$#*#7+

"收稿日期+

,#$F.#%.#,

!

修回日期+

,#$%.#$.#!

#

K'!!

放射学实践
,#$%

年
$#

月第
"!

卷第
$#

期
!

)A@6:CDBA3>63?

!

03>,#$%

!

N:C"!

!

O:+$#


