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Abstract
With an increasing number of patients with 
chronic liver diseases in china, evaluation of liver 
fibrosis and cirrhosis has become one of the cur-
rent research focal points under investigation. For 
a long time, liver biopsy remains the gold stan-
dard for diagnosis of liver fibrosis, but it is a trau-
matic and somewhat blind examination to a cer-
tain extent. Neither more sensitive indictors nor 
specific ones have been found in both serum of 
hepatic fibrosis and conventional imaging meth-
ods in the study of liver fibrosis. Recently, the dif-
fusion magnetic resonance imaging sheds some 
light on diagnosing hepatic fibrosis. Evaluating 
severity of hepatic fibrosis in chronic liver disease 
with magnetic resonance diffusion-weighted im-
aging was summarized in the present paper. 
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摘要
我国慢性肝病患者在逐年增多, 评价患者肝纤
维化及肝硬化的严重程度是当前研究的热点
之一. 长期以来, 临床多以肝活检组织病理学
检查作为诊断肝纤维化的金标准, 但其有一定
的创伤性及盲目性. 血清肝纤维化指标和常规
影像学方法在肝纤维化的研究中未发现较敏
感和特异性的指标, 而近年磁共振弥散成像为
肝纤维化的诊断带来了曙光. 本文就磁共振扩
散加权成像在评价慢性肝病肝纤维化的严重
程度中的应用现状予以综述. 

关键词: 肝纤维化; 磁共振成像; 弥散加权成像

胡兴荣, 陈军. 磁共振弥散成像在肝纤维化中的研究进展.  世界

华人消化杂志  2009; 17(3): 288-292

http://www.wjgnet.com/1009-3079/17/288.asp

0  引言

肝纤维化是指在各种慢性肝病时, 肝细胞发生持

续、反复的坏死和炎症刺激, 导致机体发生修复

反应, 表现为肝内纤维结缔组织的异常增生与沉

积, 是慢性肝病的重要病理特征. 在各种慢性肝

病进展中由于肝内纤维生成与降解失衡, 致使过

多的胶原在肝内沉积, 常伴有炎症并可发展为肝

硬化甚至肝癌. 大量临床研究表明, 因为体内存

在纤维降解过程, 肝纤维化是可以减轻和逆转

的, 但发展至肝硬化则再不可逆性, 如能阻断、

减轻乃至逆转肝纤维化, 就能在很大程度上改

善肝病的预后. 因此, 肝纤维化的早期诊断和治

疗, 对于慢性肝病的诊治有重要价值. 肝组织活

检可以直接获得病理学诊断, 是临床上的金标

准, 但由于其属创伤性检查, 加之无法反映肝脏

病变的全貌, 使其应用价值受到限制. 非创伤性

的评价肝纤维化的方法己成为世界肝脏病学研

究中的一个焦点问题. 磁共振弥散成像(diffusion 
weighted imaging, DWI)作为功能成像的新技术, 
是唯一能在活体检测组织内水分子扩散运动的

无创影像检查技术, 能在宏观成像中反映活体组

织中水分子微观扩散运动. 以往DWI主要集中应

®
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用于神经放射学领域并且显示出巨大的临床应

用价值[1-2]. 随着快速成像技术的迅速发展, DWI
已逐步应用到全身其他系统和器官[3-6], 特别是近

年来在肝脏的研究应用日益增多. 本文就DWI成
像原理及方法、在肝纤维化中的研究现状、存

在问题及应用前景进行综述. 

1  DWI基本原理

弥散是指组织中水分子的不规则随机运动, 即布

朗(Brownian)运动, 他是DWI的基础. 在梯度磁

场下, 弥散运动分子中的质子依磁场梯度随机移

动, 以不同频率自旋, 以致质子回波时不能再聚

焦, 产生不一致的相位位移, 导致信号衰减, 从而

构成磁共振弥散图像的对比[7-9]. 因此, 通过对成

像序列的设计, 即在常规自旋回波(SE)T2加权序

列的180度脉冲两侧对称地施加一对大小相等、

方向相反的弥散敏感梯度脉冲(DSGP), 对于静止

的水分子, 第一个梯度脉冲所致的质子自旋去相

位会被第二个梯度脉冲完全再聚合, 信号强度不

受影响; 而运动的水分子, 在施加的梯度磁场方

向会产生相位离散, 即使弥散效应微弱, 在第二

个梯度脉冲时MR信号也不能完全再聚合, 从而

导致信号强度随弥散时相而衰减, 至此, 不同的

弥散强度以不同信号强度的方式被显示出来, 形
成组织对比, 产生弥散图像. DWI图像实为组织

形态与运动状态的结合图像[10-11], 以突出水分子

的弥散效应作为图像对比的一种成像方法. DWI
中组织信号强度主要与组织中水分子的自由度

及施加的弥散敏感梯度(b)有关, 水分子运动越自

由(弥散快), b值越大, 相位离散越重, 信号降低越

明显. 
弥散成像反映的是分子运动, 对运动有极高

的敏感性, 成像质量不仅受微循环因素(如体液

流动、细胞的渗透性和温度、毛细血管灌注、

细胞膜通透性的方向等)影响, 也受宏观因素, 如
各种生理活动的影响, 因此, 所得信号变化不能

完全反映真正的弥散系数. 实际工作中常用表观

弥散系数(apparent diffusion coeficient, ADC)来代

替真正的弥散系数(difusion coeficient, DC)[12]. 通
过不同b值的两个以上的弥散加权像, 我们可以

计算出组织的ADC. 通过ADC值的测量, 组织分

子的运动状态就可通过量化指标进行反映. 一般

认为其内水分子运动相对自由的结构, 即弥散速

度快的组织具有较高的ADC值. 在弥散加权图

像上, ADC值越高, 信号越低; ADC值越小, 信号

越高. 而在ADC图上则相反, ADC值越高, 信号

越高; ADC值越小, 信号越低. 纯水中水分子的弥

散运动充分自由, 而在活体组织中, 生物膜及体

液中的大分子将限制水分子的运动. 不同的组织

结构和分子环境对水分子运动的限制程度不同, 
DWI通过检测组织内水分子的运动状态来反映

组织的结构特点, 病变组织与正常组织的水分子

的离散程度不同, 其信号降低的程度与正常组织

之间形成差别, 从而发现病变[7,13].

2  肝脏DWI技术及参数选择

2.1 肝脏DWI扫描技术 DWI对运动极为敏感, 患
者的位置移动、呼吸、心跳、肠蠕动等生理活

动均严重影响成像质量, 常规SE-DWI序列成像

时间长, 在肝脏的临床应用受到限制. 近年来单

次触发、呼吸门控、心电门控, 特别是平面回

波成像(echo planar imaging, EPI)等新技术的应

用克服了上述不足, 使DWI在上腹部, 特别是在

肝脏应用越来越广泛. 
单次触发自旋回波平面回波成像(s ing le-

shot spin-echo echo-planar imaging, SS-SE-EPI)
是肝脏DWI最常用的序列, SS-SE-EPI序列通常

需加入脂肪抑制序列如短时间翻转恢复(shor t 
time inversion recovery, STIR)、化学位移法

(chemical shift selection, CHESS)来提高成像的

信噪比. 其在90度脉冲后的180度脉冲两侧加上

不同b值的敏感梯度, 最后以EPI方式读取信号, 
成像速度极快、切层效率极高, 在数十毫秒内

完成图像的信号采集, 基本上可以冻结上述多

数生理活动, 减轻或消除他们对DWI信号的影

响, 是目前肝脏最常用的弥散加权成像方式. 近
来出现的一种并行采集敏感性编码(sensitivity 
encoding, SENSE)技术[14], 在不增加任何梯度成

本的同时提高梯度系统的有效切换率, 避免了

过高的场强和梯度切换对患者的生物电(心电、

脑电、神经刺激等)的干扰, 在缩短数倍扫描时

间的同时, 提高图像信噪比、空间分辨率和时

间分辨率, 可以进行超快速的高分辨弥散成像. 
通过一次屏气获得腹部所有器官的ADC图, 所
得图像质量和分辨率高[15-16], 结合SENSE技术的

DWI成像, 能缩短采集时间、减少伪影.
2.2 肝脏DWI参数选择 b值是DWI的重要参数

之一 ,  b值的高低与成像的时间、质量 ,  以及

ADC值测量密切相关. 正常肝实质和肝病变有

特异性的DC值(如肝为0.72×10-3 mm2/s)[12], 通
常D W I所得的A D C值较他们的D C值明显高, 
表明了体内其他形式的微运动对A D C值的影

响, 其中以毛细血管的微灌注影响最大. 在DWI
中, b值越小, ADC值越大, 表明微灌注的影响越
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大; 使用大b值时, 灌注的影响会被大的梯度抵

消, ADC值接近DC值, 能真实地反映组织内水

分子的扩散运动[12,15-17]. 然而, 随着b值的增大各

种伪影增多, 图像易变形, 信噪比下降, 可严重

影响图像质量, 使小病变容易漏诊. 为了尽量减

少灌注的影响, 使得到的ADC值反映真正的弥

散, 同时又保证图像质量, b值的选择就相当重

要. Ichikawa et al [8]采用b值1.6 s/mm2、55 s/mm2

成像得到肝脏的ADC值高于纯水的ADC值, 而
物理学试验证明与其他组织比较纯水的扩散系

数最大, 可见低b值DWI不能真实反映组织扩散

系数(D)值. Yamada et al [12]认为采用低b值测定

ADC值融合了部分微循环的血流灌注的影响. 
高b值使TE增加, 成像时间延长, 对于肝脏短T2
组织信号衰减明显, 图像信噪比及对比噪声比

减低, 磁敏感伪影增加, 导致图像变形. 但高b值
DWI对运动慢的水分子信号敏感, 能很好反映

组织的扩散特性, 减小T2的穿透效应, ADC值

较稳定、变异小, 所测的ADC值接近组织的真

实D值. 体部DWI所用的b值范围变化较大, 在
0.01-1300 s/mm2不等[18], 各种文献报道使用的b
值不统一, 肝脏ADC值各不相同. 目前国内外研

究表明, 高b值选择在300-800 s/mm2时, 图像质

量清晰, 组织扩散特性好, ADC值准确. 国内沈

文[19]、尚全良 et al [20]b值用500 s/mm2时能得到

较稳定的DWI图像. 
D W I只能检测施加了弥散敏感梯度场方

向上的水分子扩散运动. 在中枢神经系统中脑

白质内水分子的弥散是各向异性的, 沿髓鞘走

行方向的弥散大于垂直于髓鞘走行方向的弥

散 [21-22].  肝脏D W I常利用横断面图像上进行, 
扩散敏感梯度场可施加在X、Y、Z 3个方向

上[23]. 肝脏的弥散是各向同性还是各向异性决

定b值的取向, Taouli et al [24]对正常及病变肝实

质的弥散方向进行研究, 认为肝实质的弥散是

各向同性的, 可能与肝脏随机的组织结构有关, 
认为多方向的弥散梯度在肝弥散研究的设计

中是不必要的. 
呼吸运动影响肝脏D W I图像质量 ,  导致

ADC值测量不准确, 而EPI序列不能完全消除呼

吸运动伪影, 文献报道都是通过扫描时患者屏

气来消除这些伪影的影响, 缩短扫描时间(主要

是缩短TR)让患者能够耐受. 尚全良 et al [20]在肝

脏DWI技术探讨中发现, TR为10 000 ms时, 扫描

时间为40 s, TR每缩短2000 ms, 扫描时间减少8 s, 
当TR减至4000 ms时, 扫描时间为16 s, 完全可满

足全肝脏扫描的需要, 并且对ADC值及图像信

噪比均无明显的影响. 因此, 一般情况良好的大

多数患者, 都能耐受在检查时完全屏气时间多

为15-20 s. 
Aubé et al [25]认为在评价弥漫性肝疾病时, 

对空间分辨率并无强制性要求, 使用长的TR和

大体素可以增加信号强度, 可将其作为理想的

信号采集需要. 在他的研究中分别用3500 ms和
5000 ms的TR值对肝纤维化进行分析, 发现使用

长的TR值(5000 ms)计算出的正常肝与硬化肝的

ADC值差别更大.

3  DWI在肝纤维化中的研究现状

肝组织内胶原纤维的增生是肝硬化的主要病理

变化, 可以反映肝硬化和肝功能损害的严重程

度. 但临床却缺乏对活体内肝组织的纤维化作

出定量分析的方法. DWI使MR信号与组织内氢

质子或水分子不连贯的微观运动相联系, 从微

观水平为病变的诊断和鉴别诊断提供信息, 目
前DWI在肝脏主要应用于肝脏局灶性病变的诊

断和鉴别诊断中[7,12,24]. 同样, 纤维化患者肝实质

内含水量的变化可以通过DWI进行测量. 肝纤

维化的主要成分是胶原, 这种分子的质子不丰

富并且紧密结合, 将限制组织内的水分子运动, 
因此, 理论上, 与正常肝实质比较, 在肝纤维化

中弥散应该减少、ADC值下降. 如果DWI能准

确反映肝内纤维增生程度, 将会给临床评价肝

纤维化和潜在的肝功能损害寻找到一种简便、

无创的功能成像方法[13,18,25]. 
肝纤维化及肝硬化对A D C值的影响近年

来已有一些文献报道, 但结果存在争议. 多数

学者认为纤维化及硬化肝组织中水分子弥散

下降, ADC值小于正常肝脏[7,13,16,19,24,26], Amano 
e t a l [13]、Koinuma e t a l [18]、Aubé e t a l [25]、

Ichikawa et al [8]的结果还表明两者之间的差异有

统计学意义, 认为ADC值下降与肝内纤维增生

限制了水分子的Brown运动有关. Yamada et al [12]

对真正弥散系数D的测量也显示, 肝硬化D值为

0.67×10-3 mm2/s, 较正常肝(0.76×10-3 mm2/s)轻
度下降, 但并无统计学意义. Koinuma et al [17]、

Aubé et al [25]、Yamashita et al [9]利用DWI对肝纤

维化和肝硬化的初步研究发现, ADC值与肝纤

维化血清学标记物、病理肝纤维化评分和反

映肝功能严重程度的Child-Pugh评分间有明显

相关性, 认为ADC值的测量可在一定程度上反

映肝纤维化的严重程度, 对于评价肝脏纤维化

分期有帮助. 但也有学者得出相反的结论, 他们

认为DWI只有在肝硬化程度较高时才能反映出

■应用要点
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更加敏感, ADC值
也更加精确, 量化
分析数据更准确. 
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ADC的变化. 如Annet et al [26]研究认为肝纤维

化并不能用DWI水分子受限来评估. Boulanger 
et al [5]研究发现ADC值与肝炎及肝纤维化分级

之间并无明显相关性. 但他们研究使用的b值
较小(50-295 s/mm2之间), 可能并不能准确反映

肝的纤维化改变. 国内杨正汉 et al [17,27]对肝硬化

患者及犬不均匀性肝硬化模型进行DWI的研究

认为, 肝硬化的ADC值下降虽与肝内纤维化有

关, 但其机制可能不是纤维增生限制了水分子

的热运动, 而可能是增生的纤维破坏了微循环, 
造成肝实质血流灌注下降所致, 因此认为需对

ADC值对肝硬化的诊断价值进行重新评价.

4  结论

D W I在肝脏纤维化肝硬化的应用处于初级阶

段, 目前仍存在许多问题等待解决: 由于应用的

MR仪场强及机型差异较大, 研究所选b值不统

一, 变化范围广, 使所得肝脏及其病变的ADC值
差异很大, 影响比较; ADC值与肝纤维化标记物

之间的相关分析研究较少, 缺乏对肝纤维化程

度进行定量评价的研究; 研究样本数较少, 限制

了结果统计的能力; 与肝纤维化相关或相伴的

其他组织病理过程(如铁的沉积、炎症反应、脂

肪浸润等)可能干扰质子弥散, 从而影响ADC值, 
目前还缺乏对ADC值与其他组织病理过程之间

的相关性研究[25]; EPI序列的固有特点易使图像

产生一些伪影, 影响图像质量. 但是, EPI技术是

近年来MRI硬件和软件发展的结果, 也是目前速

度最快的EPI信号采集方式[28]. 弥散加权成像作

为一种功能性成像方法, 与EPI技术相结合, 使
我们对肝脏病变的研究从单纯形态学分析转为

量化分析与形态学分析相结合的领域. 目前在

高场强MR机上, 最新的序列可同时进行3-4种b
值, 8个方向弥散成像, b值可达10 000以上, 这样

DWI就会更加敏感, ADC值也更加精确, 量化分

析数据也更准确[29]. 因而我们相信磁共振平面回

波弥散加权成像在未来能够更准确、细致地在

分子运动水平上更好地表达肝脏组织和病灶的

功能状态, 有望在实际临床工作中得到广泛的

应用.
随着更高性能MR机的应用及EPI等超快速

成像技术的进一步完善, DWI将以其无损伤性和

良好的空间分辨率, 以及能无创性反应肝实质

及其病变的ADC特性, 在临床得到更广泛的应

用. 使用更大样本量及能准确定量肝纤维化的

参考指标对ADC值与肝纤维化程度行进一步研

究, 将会使DWI在肝纤维化的诊断和程度判定

方面有更加科学合理的评价.
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