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Abstract
Objective To evaluate the damage of hepatic lobule structure in autoimmune liver disease by T1 
mapping on Gd-EOB-DTPA-enhanced MRI. Methods Sixty-six patients with autoimmune liver disease 
confirmed by pathology in our hospital underwent conventional upper abdominal T1 mapping before 
and after injecting Gd EOB DTPA 5 minutes. According to the pathological destruction of the hepatic 
lobular structure, the patients were divided into the destruction group (47 cases) and the complete 
group (19 cases).T1 relaxation time (T1pre, T1post) of the liver before and after enhancement (5min) 
were measured in the liver parenchyma near the first hepatic portal, and calculated ΔT1= ((T1pre-T1post) 
/T1pre).  The independent sample t-test was used to analyze the differences of T1pre, T1post, and ΔT1 
between the destruction group and the complete group. Statistically significant parameters were used 
to draw the subject's working characteristic curve. Results There were significant differences in T1pre, 
T1post, and ΔT between the destruction group and the complete group (all P<0.05). The area under the 
curve (AUC) of T1pre, T1post, and ΔT1 diagnosing hepatic lobular structural damage was 0.828, 0.826, 
0.740, and the critical values were 894.37 ms, 351.99 ms, 60.53%, the sensitivity was 75.00%, 100.00%, 
93.75%, and the specificity was 90.00%, 49.00%, 46.00%. The AUC of combined diagnosis in T1pre, T1post, 
and ΔT1 is greater than its single parameter. Conclusion T1pre, T1post, ΔT1 can predict the destruction of 
the hepatic lobular structure, and its combined diagnostic value is greater than a single parameter.
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　　自身免疫性肝病(autoimmune liver diseases，AILD)指的是一种免疫功能紊乱引起
的肝胆系统受损的慢性疾病，包括自身免疫性肝炎(autoimmune hepatitis，AIH)、原发
性硬化性胆管炎(primary sclerosing cholangitis，PSC)、原发性胆汁性肝硬化(primary 
biliary cholangitis，PBC)以及其中两种或三种疾病的重叠综合征。肝纤维化和界面炎是
其重要的病理改变。肝脏炎症活动度G4级病变内可见多数肝细胞坏死并累及多个小叶结
构[1]。在肝纤维化S分级标准中：S3期小叶结构出现紊乱、S4期小叶结构出现破坏。肝
小叶结构的破坏代表AILD肝纤维化已进入终末期，或伴有严重的肝炎活动[2]，此时肝脏
结构破坏严重，病情严重恶化，因此对肝小叶结构状态的检测具有重要的临床意义。确
诊肝小叶结构完整性的“金标准”是病理检查，病理穿刺取材的局限性及有创性限制其
在临床的应用。磁共振成像(magnetic resonance imaging，MRI)广泛应用在腹部疾病
的诊断、并在随访中发挥着关键作用。其中T1 mapping[或结合钆塞酸二钠(gadolinium 
ethoxybenzyl diethylenetriamine pentaacetic acid，Gd-EOB-DTPA)]是一种磁共振定
量测量序列，可通过组织的T1弛豫时间反映结构的变化[3]。已有关于肝炎活动G分级、
肝纤维化S分级、肝功能Child-Pugh分级的T1 mapping的研究报道[4]，目前尚很少见
关于T1 mapping技术对自身免疫性肝病肝小叶结构评估的报道，本研究拟初步探讨T1 
mapping(结合Gd-EOB-DTPA)与AILD肝小叶结构完整性的相关性及评估价值。

1  资料与方法
1.1 一般资料  纳入我院经病理证实的66例AILD患者，年龄为52.63±11.51岁，其中男
性5例，女性61例。
　　纳入标准：符合AIH、PBC或AIH-PBC其中一种疾病的诊断标准[7]；年龄在18-70岁
之间。排除标准：肝胆系统肿瘤、或有肝胆疾病手术史；其他原因(病毒、酒精、药物
等)的肝炎、脂肪肝、胆道梗阻等其他肝脏疾病；严重心源性疾病、肝肾功能不全；孕
妇、智力障碍、对比剂过敏史、听力障碍、幽闭恐惧症。根据病理结果分为肝小叶结构
完整组(19例)和肝小叶结构破坏组(47例)。
1.2 检查方法  使用3.0 T磁共振机器(Siemens Prisma，德国)及体部16通道线圈。患者
在行磁共振检查前，需禁食、禁水4-6小时，进行专业的呼吸训练，扫描时体中线位于
扫描台中轴线上、仰卧位，体线圈的范围和扫描范围均包括全部肝胆系统。扫描序列包
括：注射Gd-EOB-DTPA(德国拜耳医药)前和注射后5 min的T1 mapping。注射对比剂
流度为1.0 mL/s，剂量为0.025 mmol/kg，注射后用20 mL的生理盐水冲管。横轴位(近
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【摘要】目的 探讨肝细胞特异性对比剂磁共振成像
T1 mapping对自身免疫性肝病肝小叶结构破坏的评
估价值。方法 搜集我院病理证实的自身免疫性肝病
患者66例，分别于注射肝细胞特异性对比剂前、及
后5分钟行T1 mapping扫描。根据病理结果分为肝
小叶结构破坏组(47例)和肝小叶结构完整组(19例)。
于近第一肝门水平测量增强前后肝实质T1弛豫时间
(分别为T1pre和T1post)，并计算ΔT1=(T1pre - T1post)/
T1pre。采用独立样本t检验分析参数的组间差异，并
绘制受试者工作特征曲线。结果 在肝小叶结构完整
组与破坏组间T1pre、T1post和T1差异有统计学意义
(所有P<0.05)。T1pre、T1post、T1诊断肝小叶结构破
坏的曲线下面积分别为0.828、0.826、0.740，临界
值分别为894.37 ms、351.99 ms、60.53%，敏感
度分别为75.0%、100.00%、93.75%，特异度分别
为90.00%、49.00%、46.00%。T1pre、T1post、ΔT1
联合诊断的AUC均大于其单一参数。结论 T1pre、
T1post、ΔT1可预测肝小叶结构的完整性，其联合诊
断价值大于单一参数。
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第一肝门水平)T1 mapping序列参数：扫描时间20 s，层厚8.0 
mm，重复时间2.49ms，回波时间1.29 ms，反转角8°，激励次
数1，矩阵98×288，视野380.0 mm×380.0 mm。
1.3 图像分析  由具备5年以上工作经验且擅长腹部影像诊断的
影像医师，采用双盲的方法进行测量并处理数据，采用德国西门
子处理工作站(Syngo Via)，通过阅览界面在T1 mapping上于近
第一肝门水平层面肝右叶勾画感兴趣区(regional of interest，
ROI)，测量增强前T1弛豫时间(T1pre)及注射Gd-EOB-DTPA 5 min
后T1弛豫时间(T1post)，取其平均值，计算ΔT1=(T1pre-T1post)/
T1pre。勾画ROI时注意避开肝脏边缘、较大的血管、胆管，ROI面
积约为100mm2。
1.4 统计学方法  统计学分析采用SPSS 22.0、MedCalc19.8。
分类变量以总数计数表示，用方差分析比较两组间的差异；符合
正态分布的连续变量以均值±标准差表示，采用独立样本t检验
比较两组间的差异，并绘制受试者工作特征(receiver operating 
characteristic，ROC)曲线，获得曲线下面积(area under the 

curve，AUC)、临界值、特异度、敏感度。当P<0.05认为具有统
计学意义。

2  结　果
2.1 基本信息  患者基本信息(性别、年龄)在肝小叶结构完整组和
破坏组差异无统计学意义(P>0.05)(表1)。
2.2 T1 mapping定量参数  AILD患者肝小叶结构破坏组T1pre、T1post

高于完整组(所有P<0.001)，ΔT1低于完整组(P=0.002)(表1，图1)。
2 . 3  R O C 曲 线 参 数   ① T 1 pre、 T 1 post、 Δ T 1 诊 断 肝 小 叶 结 构
破 坏 的 A U C 分 别 为 0 . 8 2 8 、 0 . 8 2 6 、 0 . 7 4 0 ， 临 界 值 分 别 为
893.705 ms、350.66 ms、60.53%，敏感度分别为75.00%、
1 0 0 . 0 0 % 、 9 3 . 7 5 % ， 特 异 度 分 别 为 9 0 . 0 % 、 5 2 . 0 0 % 、
46.00%。②T1 pre、T1 post、ΔT1联合诊断的AUC均大于其单
一参数，其中T1 pre+ΔT1、T1 pre+T1 post+ΔT1的AUC最大，其
AUC和敏感度均相同，但T1 pre+ΔT1的特异度(92.00%)高于
T1pre+T1post+ΔT1(90.00%)(表2、图2)。

图1A-图1C 女，52岁，AIH-PBC患者，图1A：增强前T1 mapping，ROI选取示意如图，T1pre为971.63ms；图1B：增强后T1post为
          557.61ms，ΔT1为42.61%；1C：病理学检查示：肝小叶结构轻度破坏，肝细胞点灶状及碎片状坏死(HE×10)。
图2A-图2B 2A：T1pre、T1post、ΔT1在诊断肝小叶结构破坏的ROC曲线，AUC分别为0.828、0.826、0.740。2B：T1pre+T1post、T1pre+ΔT1、
          T1post+ΔT1、T1pre+T1post+ΔT1诊断肝小叶结构破坏的ROC曲线，AUC分别为0.850、0.899、0.829、0.899。

1A 1B 1C

2A 2B

表2 T1pre、T1post、ΔT1及其联合对AILD患者肝小叶结构是否破坏的鉴别诊断效能
参数	                      AUC         95%置信区间           阈值        敏感度(%)   特异度(%)   约登指数	       P

T1pre (ms)	                    0.828	 0.715-0.909        893.705         75.00	 90.00	 0.65	 <0.001

T1post (ms)	 0.826	 0.713-0.908        350.66           100.00	 52.00	 0.52	 <0.001

ΔT1 (%)	                     0.740	 0.617-0.840        60.53              93.75	 46.00	 0.40	 <0.001

T1pre+T1post	 0.850	 0.741-0.926	                68.75	 92.00	 0.61	 <0.001

T1pre+ΔT1	                    0.899	 0.800-0.959	                75.00	 92.00	 0.67	 <0.001

T1post+ΔT1	 0.829	 0.716-0.910	                100.00	 52.00	 0.52	 <0.001

T1pre+T1post+ΔT1	 0.899	 0.800-0.959	                75.00	 90.00	 0.65	 <0.001

表1 自身免疫性肝病(autoimmune liver diseases，AILD)患者的性别、年龄、T1pre、T1post、ΔT1在肝小叶结构完整组、破坏组间的比较
组别	                             性别	                            年龄	                         T1pre(ms)	    T1post(ms)	    ΔT1(%)

	                    男	 女				  

破坏组(19例)	 2	 17	 55.44±11.94	 910.81±86.78	 452.03±74.27	 49.92±9.84

完整组(47例)	 3	 44	 52.98±11.62	 835.42±60.92	 346.25±78.76	 58.56±8.96

X/t	                           0.322	                     0.090	                     1.469	                     0.020	                     0.002

P	                           0.565	                     0.467	                   <0.001	                   <0.001	                     0.002
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3  讨　论
　　患者的临床表现、实验室检查、病理检查及影像学特征在
AILD的临床诊断与治疗中均发挥着重要作用[5]。AILD患者随着肝
细胞坏死数量的增加，纤维组织的堆积，最终导致肝小叶结构破
坏，发展为肝硬化[6]，其中肝小叶结构的完整性，可直接反映肝
脏结构的破坏程度，是评估病情发展程度不可或缺的指标。病理
学检查是评估肝小叶结构完整性的“金标准”，然而其采样具有
一定的局限性(发生采样误差)，并且其具有有创性，不适合重复
检查[7]。MRI作为一种无创的检查方法在AILD的应用已有相关文
献报道，常规MRI研究显示AIH和PBC可表现为肝脏体积弥漫性增
大，门脉周围片状长T2信号，肝内门静脉周围晕征(见于PBC)，
肝门淋巴结肿大[8-9]。然而这些影像学特征特异性不高，且不能直
接反映肝脏病理学结构。目前研究表明T1 mapping及Gd-EOB-
DTPA对肝纤维、肝功能、肝炎活动度均有一定程度的相关性，故
本研究进一步探讨了T1 mapping(结合Gd-EOB-DTPA)对病理学
肝小叶结构完整性的评估价值。
　　T1 mapping是一种非侵袭性定量测试技术，可以通过对
组 织 纵 向 弛 豫 时 间 测 量 从 而 间 接 反 映 出 组 织 病 理 结 构 变 化 。
Janowski K曾报道，矫正过的T1值与AIH的小叶炎症、纤维化
程度存在显著相关性[10]。而本研究发现，AILD肝小叶结构破坏
组的T1pre高于完整组(P<0.001)，这可能与肝小叶结构破坏组肝
细胞大量坏死并不规则再生、纤维严重堆积、肝组织正常结构
遭到破坏有关。由于Gd-EOB-DTPA可使T1弛豫时间缩短，所以
注射Gd-EOB-DTPA后肝脏的T1post、ΔT1均可反映肝组织对对比
剂的摄取代谢能力[11]，从而评估肝脏结构与功能的变化。其中
Friedrich-Rust报道注射特Gd-EOB-DTPA 10min以后的相对增
强率(relative enhancement ratio，RE)与PBC患者的肝纤维化
程度呈负相关[12]。除此之外在病毒性肝炎患者的研究中发现，
T1post、ΔT1、RE与肝纤维化程度、肝功能(Child-Pugh)存在高
度正/负相关[3,13]。而本研究发现肝小叶结构破坏组T1post高于完
整组、ΔT1低于完整组，且差异有统计学意义，可能因为AILD肝
小叶结构破坏组纤维化已到S4期或肝脏炎症活动进入G4，此阶
段肝细胞大量坏死再生(细胞数量减少)，纤维组织增生造成肝组
织结构紊乱、肝脏内胆管、血管受压[14]，所以肝小叶结构破坏组
对Gd-EOB-DTPA的代谢能力降低。另外，本研究发现当T1pre、
T1post高于894.37 ms、351.99 ms、ΔT1低于60.53%时，患者
可能发生肝小叶结构破坏，预示着病变已进展至肝病晚期。进
一步研究利用Gd-EOB-DTPA的肝细胞特异性及肝脏的T1弛豫时
间综合诊断发现T1pre、T1post、ΔT1联合诊断的AUC均大于其单
一参数，在联合诊断中T1pre+ΔT1、T1pre+T1post+ΔT1的AUC最
大，且AUC、敏感度相同，但T1pre+ΔT1的特异度(92.00%)高于
T1pre+T1post+ΔT1(90.00%)，故T1pre+ΔT1的诊断效能最好。
　　本研究尚存在一些不足，第一，样本量较少，且仅纳入病
理学证实的病例，可能存在一定的偏倚；第二，未探讨注射Gd-
EOB-DTPA后20min的T1弛豫时间，下一步需进一步完善研究；
第三，未探讨T1 mapping(结合Gd-EOB-DTPA)与肝小叶结构破
坏严重程度的相关性；第四，磁共振定量参数测量时ROI位置的
放置不能预先预测病理活检的精确位置。

　　综上所述，肝细胞特异性对比剂磁共振成像T1 mapping定
量技术可预测AILD患者肝脏的病理学改变，对肝小叶结构的完整
性评估有一定的价值，间接反映AILD患者疾病的进展严重程度。
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