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􀅰综述􀅰
磁共振指纹成像技术及其临床应用

杨杨,曾军,范文亮,雷子乔,余建明

【摘要】　磁共振指纹(MRfingerprinting,MRF)技术是一种新的定量磁共振成像方法,可以在单

次有效采集时间中同时测量多种组织特性参数,其可重复性好和能定量测量组织特性的能力可以更客

观地协助诊断.本文总结了 MRF技术在当前临床科研中的应用以及未来发展潜力,对 MRF在脑、前

列腺、肝脏、心脏和肌肉骨骼成像以及通过 MR血管指纹识别技术测量血流灌注和微血管特性方面的

应用进行了综述.
【关键词】　磁共振成像;指纹成像;定量多参数;临床应用

【中图分类号】R４４５．２　【文献标志码】A　【文章编号】１０００Ｇ０３１３(２０２０)１２Ｇ１６２９Ｇ０６
DOI:１０．１３６０９/j．cnki．１０００Ｇ０３１３．２０２０．１２．０２５　　　　开放科学(资源服务)标识码(OSID):

　　磁共振成像是一种功能强大的诊断、预后和治疗

评估工具,但通常只能定性而不是定量的显示组织之

间的对比以用于表征潜在的病理学信息.近年来,定
量 MRI技术的出现克服了这一局限性(如 T１Ｇ和 T２Ｇ
mapping),但此类方法一次仅能测量一个参数,时间

效率低下,扫描时间过长,所获得的图像需拟合数学模

型用以评估目标参数,如弛豫时间(T１)或信号衰减时

间(T２)[１Ｇ２].后续的研究提出了几种方法来缩短采集

时间或在单次采集中提供 T１ 和 T２ 的组合测量[３Ｇ１１].
然而,临床应用提出了更高的要求,希望能既快速又准

确地进行定量参数的测量,磁共振指纹(MRF)技术的

诞生使其成为可能[１２Ｇ１４].这项技术旨在实现一次采集

即可提供多个参数的测量,例如 T１、T２、相对自旋密

度、B０和磁场不均匀性(偏共振频率)等.MRF完全

改变了定量 MRI的执行方式,定量化分析组织器官的

特性,使医师能够更好地区分健康和病理组织,在随访

研究中能更容易客观地比较不同的检查结果[１５],并且

较常规的加权成像方法能更准确的反映细胞水平的潜

在变化[１６Ｇ１７].定量成像对评估具有微观特征变化的疾

病至关重要,如心脏弥漫性纤维化、铁或肝脏脂肪沉

积[１８Ｇ２０].

MRF成像技术原理

近两年 GE公司推出的 MAGIC技术可以通过一

次扫描序列获取几乎涵盖临床应用中各种所需的对比

度图像,如 T１WI、T２WI、FLAIR图、STIR图、相位敏

感 反 转 恢 复 (phasesensitiveinversionrecovery,

PSIR)图和双反转恢复(DualIR,DIR)图等,同时得到

T１、T２以及质子密度(protondensity,PD)的定量信

息,是一种全新的 MR影像采集方式.实现这一技术

的关键是磁共振弛豫率与质子密度定量图谱的获取.
在磁共振成像中,了解了组织的弛豫信息,即可根据

“Bloch方程”获得组织在任何一种可能的参数设定下

所呈现的图像信息.MRF技术与 Magic技术两者虽

然在技术关键点的实现方式上有所不同,但都是一次

扫描即可进行多参数测量,并且根据数学模型推导出

组织信息.

１􀆰MRF成像序列

最初的定量 MR 成像方法需要进行多次扫描获

得所需数据,不断重复相同的采集模式,如射频激发角

(翻转角)、TR和梯度模式,直到获得傅里叶域(也被

称为k空间)中的所有所需数据,然后使用傅立叶变换

重建每个图像,并且对每个体素进行非线性拟合处理.
对于 MRF成像,翻转角、TR和采集轨迹在整个采集

过程中以伪随机的方式变化,为每个组织生成不相干

的信号,从而提供用于识别组织信息的独特“指纹”.

MRF序列是基于平衡稳态自由进动(balancesteady
statefreeprecession,bSSFP)或真稳态自由进动快速

成像(truefastimagingwithsteadystateprecession,

TrueFISP)序列,它对 T１、T２ 和偏共振频率敏感,并且

该序列产生的稳态信号已经被我们熟知[２１].其中翻

转角以正弦方式变化从而平滑地改变磁化的瞬态,变
化范围在０~６０°和０~３０°之间交替,产生具有２５０个

时间点(图像)的周期.在该信号的基础上,添加随机

变化以引起具有相似参数的组织时间演变的差异.在

每半个周期之后,将５０个翻转角设置为０以允许信号

恢复.TR的变化基于Perlin噪声[２２],范围为９．３４~
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图１　MRF序列模式图[２５].a)采集序列图,不同的 TR对应不同的子采集序列,其参数在伪随机模式中是

可变的,如翻转角;b)可变密度螺旋采集轨迹图,由可变密度螺旋轨迹采样的傅立叶系数(kx,ky坐标系)从

一个 TR旋转到下一个 TR.;c)此研究中使用的前５００个翻转角的示意图;d)此研究中使用的 TR参数示意

图.

１２．００ms.上述只是参数如何随机变化的１个例子,
其它的随机模式已经过测试,证实 MRF技术并不局

限于一组特定的参数设置[２３].在采集序列开始时发

射反转恢复脉冲,以增强组织之间 T１ 的差异.对于

每个 TR,重建严重欠采样的图像.得到的原始图像

中的每个体素都包含一个签名指纹,稍后将用于匹配

识别.获取的图像总数(也称为时间点)可能因采集而

异,范围为１０００~２５００,取决于图像分辨率、欠采样率

和使用的匹配方法等.采集轨迹在大多数情况下使用

可变密度螺旋轨迹[２４](图１b),因其具有最小时间梯度

和零力矩补偿.例如,有一种填充轨迹的方法已成功

应用于１２８×１２８的矩阵,需要１个插入来完全采样k
空间的中心和４８个交错插入以完全采样k空间的外

部区域.在２５６×２５６矩阵的情况下,需要２４个插入

以完全采样内部区域和４８个插入以完全采样外部区

域.在每个 TR 内,获取一个插入并用于重建图像.
随后 TR中的插入与前一个相比旋转７．５°(≈２π/４８).
随着 MRI技术的发展,其它类型的序列也可以实现

MRF技术.例如,MRF 技术应用于稳态进动序列

FISP以避免出现在宽视场扫描或高场强扫描仪中出

现的条带伪影.FISP序列仍然对 T１ 和 T２ 敏感,但
对偏共振频率不敏感.由于每个 TR内的不平衡梯度

导致产生的信号是体素内的自旋总和,使得序列免受

条带伪 影 的 影 响.不 平 衡 梯 度 导 致 FISP 序 列 与

TrueFISP相比具有更短的瞬态,由于这个原因,翻转

角需要不同的伪随机变化以保持信号和欠采样图像之

间的不相干性并且识别产生的指纹:翻转角基于正弦

变化,在达到最大值的半周期内进行随机变化,范围为

５°~９０°.TR的变化基于 Perlin噪声模式,其范围为

１１．５~１４．０ms.

２􀆰字典生成

字典可以被视为 MRF框架的核心.它是包含从

采集数据中可以观察到的所有可能的信号演变的数据

库,并且可以识别每个体素内的组织.与法医指纹识

别过程一样,MRF仅在数据库足够大时才有效.在

MRF中,使用在采集期间模拟自旋行为的算法在计算

机上生成字典,从而预测实际的信号演变.在基于

TrueFISP的采集情况下,给定一组感兴趣的组织参

数,采用 Bloch方程模拟采集序列对自旋的各种影

响[２６].因此,MRF可以检索的信息与模拟的物理效
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应相关.在研究初期,MRF中仅包括对 T１、T２ 和偏

共振的模拟,但现在可以模拟和提取更多的组织特征,
如部分体积、扩散和灌注[１３,２７].字典的一个关键方面

是它的大小:为了确保识别采集中存在的任何可能的

组织参数,需要模拟 T１、T２ 和偏共振频率的广泛组

合.例如一种参数范围的标准 TrueFISP字典总共有

３６３,６２４种可能的组合,在使用基于 C＋＋脚本的标

准台式计算机计算１０００个时间点的这种字典需要大

约２．５min、２．５GB内存.字典容量和分辨率的进一步

增加将提高所获得图谱的准确性,代价是重建时间的

增加和对存储器有更高的要求.
与上述方法相比,FISP采集序列的模拟则不同.

由于FISP采集需要模拟不同频率的多个等色线,然
后将它们组合在一起,通过 Bloch方程的模拟过程是

耗时的.一种高效的模拟是扩展相位图(extended
phasegraph,EPG)[２８],其中受序列影响的自旋系统可

以表示为离散的相位状态集,非常适合模拟由不平衡

梯度导致强烈失相位的自旋信号的演化过程.上文提

到,与 TrueFISP采集相比,FISP序列对偏共振效应

不太敏感,因此相应的字典仅包括 T１ 和 T２ 作为目标

参数.在标准台式计算机上１８,８３８个字典条目可以

在大约８分钟内计算完成、１．２GB内存.

３􀆰匹配

在数据采集之后,将每个体素的指纹标准化为规

范单位并与所有标准化后的字典条目进行比较以识别

给定体素中的组织,通过获取体素信号和每个模拟指

纹信号之间的内积,返回最高值的条目被认为是最能

代表组织特性的条目,并且相应的 T１、T２ 和偏共振值

被分配给该体素.相对自旋密度(M０)图被计算为获

取的指纹和模拟的指纹之间的缩放因子.内积法已被

证明是一种合理且可靠的操作方法,即便在由于欠采

样或甚至存在有限量的运动伪影而导致低SNR的情

况下也能正确地分辨组织.
由于不同信号演变之间的不连贯性,该方法还具

有区分单个体素内存在的不同组织成分(部分体积效

应)的潜力.含有不同组织体素的指纹(S)可以看作

不同组分(D)的加权(S＝Dw).如果不同的组分是先

验已知的,前一个等式的适当逆解 D－１S＝w,将为每

个体素提供每个不同组织的权重[２９Ｇ３０].对于 MR 框

架的临床实用性而言,在合理的时间内执行此操作至

关重要,而使用内积的直接匹配是准确的.
通过在时间维度或参数组合维度压缩字典可以潜

在地加速匹配,从而减少需要执行的比较总数.对于

TrueFISP字典,应用奇异值分解(singularvaluedeＧ
composition,SVD)在时间维度上压缩字典,可以将匹

配时间减少３．４倍,FISP 字典最多为４．８倍.基于

SVD的字典压缩方法的估计参数精度减少率不到

２％,字典被投影到由SVD获得的前２５~２００个奇异

向量所跨越的较低维度的子空间.将获取的指纹投影

到相同的子空间上,并且使用投影的信号和压缩的字

典来执行匹配.该框架减少了计算的数量,尽管在子

空间上添加了数据投影的操作,但是仍然减少了最终

的计算时间.
减少匹配计算时间的另一种方法是减少参数组合

维度.其中一种快速匹配算法中具有强相关性的字典

条目被组合在一起,生成最能代表该组 织 的 新 信

号[３１].首先,所获取的指纹与每个组的代表信号匹

配,仅考虑返回最高相关性的组然后匹配;然后,找到

指纹与参数分配的剩余字典条目之间的最佳拟合即

可.

４􀆰欠采样和运动

MRF获得的参数图是模式识别算法的结果,与传

统的重建技术相反.这使得 MRF对各种图像伪影更

加稳定.通过FA、TR和填充轨迹的随机变化使得这

项技术得到加强,不仅可以区分不同组织的指纹,而且

还能增加指纹之间的不相干性.只要噪声或欠采样伪

影与信号不相干,匹配就可以识别基础信号演变,即使

在低信噪比或加速条件下也是如此.另外,即使使用

模糊或部分指纹的情况下,MRF也够在有运动状态影

响的情况下提供参数图而没有任何残余运动伪影.

MRF在临床研究中的应用

通过 MRF 研究获得的 T１、T２ 值与常规 T１Ｇ和

T２Ｇmapping以及文献中公布的方法得出的结果显示

出良好的相关性[１３Ｇ１４,３２Ｇ３３].在临床前和动物研究中也

已证明了 MRF的效用[３４Ｇ３５].MRF的临床应用主要

集中在大脑和前列腺上,其在腹部、肌肉骨骼和心脏应

用中也显示出了潜力.

１􀆰脑弛豫测量

关于 MRF描述中显示灰质和白质的 T１ 和 T２ 值

具有良好的文献相关性,而 CSF的 T２ 值存在轻微的

不匹配[１２].Badve等[３６]使用相同的 MRF框架评估

了５６例健康志愿者中不同脑区的 T１ 和 T２ 测量值.
在这项研究中,每层的采集时间为 ３１s,分辨率为

１．２mm×１．２mm×５．０mm.与常规 mapping相比,

MRF衍生的弛豫测量同时提供了 T１ 和 T２ 值的快速

估计,并证明了区域差异以及与年龄和性别的相关性.

MRF还被用于表征和区分各种脑肿瘤.在一项

对３１例脑肿瘤患者的研究中,MRF衍生的 T１ 和 T２

值用于鉴别胶质瘤和转移灶.与转移灶相比,低级别

胶质瘤的平均 T２ 值显著不同[(１７２±５３)vs．(１０５±
２７)ms,P＝０．００４)[３７].最近正在进行的关于脑肿瘤
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的 MRF研究是针对使用容积３D MRF序列来改善病

变可视化、评估治疗反应以及识别放射性坏死和肿瘤

复发[３８].

２􀆰前列腺

在已发表的关于 MRF应用于前列腺的研究中,
评估了使用 MRFＧ自由进动稳态序列(steadystate
freeprecession,SSFP)组合和 ADC映射检查的可行

性,用于将癌症与前列腺外周区域的正常前列腺组织

分离.将 MRFＧSSFP序列添加到常规前列腺 MRI扫

描方案中,并使用常规 T２WI作为参考,在 MRF生成

的 T１ 和 T２ 图以及 DWI上绘制 ROI.MRF采集时

间为每层３９s,分辨率为１mm×１mm×５mm[３９].癌

症的平均 T１、T２ 和 ADC 值显著低于正常周边区域

[(１６２８±３４４)vs．(２２４７±４５０)ms,(７３±２７)vs．
(１６９±６１)ms,(０．７７３×１０－３ ±０．３３１×１０－３)vs．
(１．７１１×１０－３±０．２６９×１０－３)mm２/s;P 均＜０．０００１],
三者联合应用获得的 AUC达０．９９.重要的是,ADC
和 T２ 联合应用鉴别高中级别与低级别前列腺癌的

AUC达０．８３.该研究表明,MRF具有识别高级别前

列腺癌的潜力.最近正在进行的关于前列腺 MRF的

应用包括对 T１ 和 T２ 值与肿瘤侵袭性的关系进行相

关性分析,并指导肿瘤的靶向活检.

３􀆰腹部

采用 MRF进行腹部成像具有独特的挑战性,并
且需要修改原始的 MRF序列.其中包括开发快速成

像序列,实现在一次屏气中采集所需的数据,提高空间

分辨率,覆盖腹部内的各种组织,并补偿 B０和 B１不

均匀性.目前已经提出了几种使用 MRF框架对腹部

进行成像的方法[４０].陈等[１４]采用了一种方法,通过

基于BlochＧSeigert方法的单独扫描测量 B１变化,并
将相应的值纳入字典中,以减少 B１不均匀性对组织

特性的影响.另外,针对B０不均匀性的鲁棒性,使用

基于SSFP的 MRF采集序列.该序列在无症状受试

者的腹部 MRI检查中得到了验证,获得的各种腹部器

官的 T１ 和 T２ 值与文献一致[１４].该序列的临床应用

也在６例肝脏转移性腺癌患者(２０处病变)中进行了

测试.转移瘤的平均 T１ 和 T２ 值分别为(１６７３±３３１)
和(４３±１３)ms,与周围肝实质[分别为(８４０±１１３)和
(２８±３)ms,P＜０．０００１和P＜０．０１]和对照组肝实质

[(７４５±６５)和(３１±６)ms,P＜０．０００１和P＝０．０２１]
显著不同.此次采集的总扫描时间(包括B１Ｇmapping
的时间)为每层１９s,分辨率为１．９mm×１．９mm×
５．０mm.MRF框架减少了B１不均匀性对估计组织特

性的影响.

４􀆰肌肉骨骼

MRI是肌肉骨骼成像中的重要一环,能够提供卓

越的软组织对比,并区分肌肉骨骼成像中观察到的各

种组织,即骨髓、肌肉、脂肪、软骨、肌腱和软组织.在

存在整形外科植入物的情况下成像是 MRI的一个具

有挑战性的方面,因为图像受到 RF场变化的影响,并
且植入物导致某些区域信号丢失.克隆B１不均匀性

的 MRF方法,如 Cloos等[４０]提出的方法在存在整形

外科植入物的情况下成功获得了没有伪影的组织图.
生成这 些 图 谱 的 分 辨 率 为 １．４ mm×１．４ mm×
５．０mm,１８个层面,生成时间约为８min.

５􀆰心脏

心肌组织特性映射已经成为心脏成像的焦点,因
为它可以比传统的心脏成像更早地检测出病理学改

变.Hamilton等[４１]描述的心脏 MRF使用１６个心动

周期的屏气获取,同时估计 T１、T２ 值和 M０值,分辨

率为１．６mm×１．６mm×８．０mm.在健康志愿者中比

较 MRF与传统的 mapping方法获得的 T１ 和 T２ 值,
显示出良好的一致性.进一步的技术发展涉及减少完

成整个心脏范围容积采集的扫描时间并优化所获得的

M０值.

６􀆰微血管结构

MRF框架也已扩展到表征微血管特性,称为 MR
血管指纹图谱(MRvF).与磁共振脑氧代谢成像不

同[４２],Christen等[４３]描述了一种新的 MRF方法来测

量微血管特性,如脑血容量(CBV)、平均血管半径(R)
和血氧饱和度(SO２).采集序列为基于自由感应衰减

和自旋回波序列的梯度回波序列.在注射铁基对比剂

(ferumoxytol)之前和之后的２分钟进行采集.在对

比剂注射之前和之后使用不同的数学模型模拟二项

式,并且使用对比剂注射前、后的对比度信号演变的比

率作为指纹.通过使用最小二乘法来确定观察到的指

纹与字典之间的最佳拟合,以生成基于体素的CBV、R
和SO２ 图.使用１．６mm×１．６mm×１．５mm 的分辨

率进行铁对比剂注射前、后的 MRI扫描,扫描时间为

４min.初步结果显示灰质和白质在CBV图上具有较

高的对比度,表明灰质和白质量存在血流灌注差异,而

R和SO２ 图上上述表现更均匀.其它相关研究进一

步建立在此基础上并在大鼠研究中应用 MRvF以获

得更真实的血管图或评估中风和脑肿瘤中微血管特性

的 差 异[４４].Lemasson 等[４４]测 试 了 １１５ 只 大 鼠 的

MRvF,分为３种模型,即脑肿瘤、中风和健康动物,同
时获得微血管结构(即血容量分数,血管直径)和功能

(血氧)图谱.将这些发现与常规 MRI方法和组织病

理学结果进行比较以验证.MRvF可以在肿瘤和中风

模型有效地区分具有不同行为的健康和病理性脑组

织.这种微观特性的体内评估,如果有效地转化在临

床应用中,有望改善对脑疾病的诊断和管理.
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７􀆰血流灌注分析

ASL是一种前景广阔的不使用对比剂的 MR 灌

注成像技术.由于 ASL信号受到多个血流动力学参

数的影响,Su等[４５]最近探讨了基于 MRF框架的ASL
技术的可行性,一次扫描可获得多个血流动力学参数.
采用EPI读数进行 MRFＧASL采集,全脑覆盖扫描时

间为３min,分辨率为２．８mm×２．８mm×１０．０mm.
根据所使用的数学模型提取不同的血液动力学参数并

与字典值进行比较.该序列在志愿者中使用高碳酸血

症激发验证,显示出CO２ 分压增好导致的血流灌注增

加,以及在 MoyaＧMoya疾病患者中在具有狭窄的颈

内动脉的一侧进行对比剂推注后对比剂到达时间延

迟.

小结与展望

磁共振指纹识别是 MRI的一种新技术,其脉冲序

列设计不旨在获取图像,而是直接测量组织特性.在

MRF中,每个不同的组织产生独特的信号演变,并将

其与一组理论信号演变相匹配,以测量单次采集中的

若干组织特性,这些特性可以协同地提供所有信息以

帮助诊断,预后和治疗评估.MRF的模式识别特性使

得采集对欠采样和运动等伪影具有鲁棒性,这对于将

多参数 mapping技术成功运用到临床环境中是至关

重要的.未来,MRF可能会在成像生物标志物和新型

疗法的开发中发挥作用.序列设计、效率、采集速度、
后处理步骤和图像质量的改进是连续不断的过程.

MRF的临床验证要求建立跨学科的生物医学工程和

临床团队,这些团队可以同时开发新的假设并在各种

临床应用和器官系统中测试该技术.这可以帮助

MRF成为有效的临床工具,并促进开发快速的“一次

扫描,多参数定量”的 MR成像方法.
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