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Abstract
Objective To explore the relationship between gadobenate dimeglu-mine (Gd-BOPTA) enhanced MRI 
based on liver parenchyma relative enhancement (LRE), liver to spleen ratio (LSR), liver to muscle 
ratio (LMR), and liver function albumin bilirubin (ALBI) grading in patients with chronic hepatitis B. 
Methods A retrospective analysis was conducted on 78 patients who underwent abdominal Gd BOPTA 
enhanced MRI. They were divided into a normal liver function group and a chronic hepatitis B group 
(ALBI 1~3). LRE, LSR, and LMR were calculated, and compared between the normal control group and 
different levels of ALBI. Analyze the relationship between LRE, LSR, LMR and ALBI grading in chronic 
hepatitis B group, and draw ROC curves to evaluate the accuracy of LRE, LSR, and LMR in distinguishing 
ALBI grading. Results (1)There was a certain negative correlation between LRE, LSR, ALB, GLB, TBiL, and 
DBiL in the group of chronic hepatitis B patients, with P<0.01. (2)There were statistically significant 
differences in LRE, LSR, and LMR values between the normal group and the chronic hepatitis B group 
with different ALBI grading groups (P<0.05); LRE, LSR, LMR values are all negatively correlated with 
ALBI grading, with P<0.001. Among them, LRE has the highest accuracy in distinguishing ALBI grades 1-3, 
with an AUC value of 0.917 The pairwise comparison results between each group showed that there 
was no statistically significant difference in LRE, LSR, and LMR values in ALBI level 1, with P>0.05. The 
differences between ALBI level 2 and level 3 groups were statistically significant (P<0.05). Conclusion  
There is a high negative correlation between LRE, LSR, LMR, and ALBI levels 1-3 in the chronic hepatitis 
B group in MRI enhanced images based on Gd BOPTA, which can provide important clinical value for 
evaluating liver function in patients with chronic hepatitis B and has the potential to evaluate liver 
function in patients with chronic hepatitis B from an imaging perspective.
Keywords: Magnetic Resonance Imaging; Contrast Media; Chronic Hepatitis; Liver Function

全球大约有30%的人群存在既往或持续的慢性乙型肝炎病毒(hepatitis bvires, 
HBV)[1]。2014年的调查报告显示，在中国慢性HBV感染者约7000万例，其中由HBV慢
性感染进展为肝脏炎症性疾病的病人约2000万-3000万[2]。慢性HBV感染可对肝脏造成
持续性的损伤，肝功能评估对于慢性肝病患者治疗指导及预后的十分重要。

钆贝葡胺(gadobenate dimeglumine, Gd-BOPTA)具有细胞外间隙及肝特异性对
比剂的双重功能，其大部分经肾脏排泄，其中大约2-4%通过胆道排泄[3]，动脉期、门
静脉和平衡期药物分布在血管和血管外间隙，在肝胆期(hepatobiliary phase，HBP)
被正常肝细胞摄取进入肝细胞和胆管，因此，肝胆期肝实质被强化[4]。目前对于慢性肝
病患者肝功的影像评估大多数研究基于钆酸塞二钠(gadolinium ethoxybenzyl diethy 
lenetriamine penta acetic acid, Gd-EOB-DTPA)，而对于Gd-BOPTA的研究较少。在增
强MRI成像中，通过信号强度比来评估肝功能是最简单、方便的方法[5]。脾脏、肌肉内
不含有肝特异性运体，肝胆期其信号强度受肝功能变化影响很小[6-7]，因此肝实质的相对
增强率(liver relation enhencement, LRE)、肝脾对比率(liver-to-spleen ratio, LSR)、
肝肌对比率(liver-to-muscle ratio, LMR)信号强化参数均可用于肝功能的影像评估。
ALBI评分仅涉及到白蛋白、胆红素这两个指标，相对于传统的CTP评分及MELD评分更
为客观、简便，且适用于慢性肝病的不同阶段[8]。本研究旨在探讨基于Gd-BOPTA增强
LRE、LSR、LMR与慢性肝病患者ALBI分级的相关性。

1  资料与方法
1.1 临床资料  本研究为回顾性研究经成都市第一人民医院伦理委员会批准，免除受试
者知情同意。收集2019年1月至2022年12月经病理证实或临床诊断为慢性乙型肝炎患者
已行Gd-BOPA增强 MRI检查患者的相关资料。

按照如下标准进行纳入及排除：慢性乙型肝炎患者组纳入标准：年龄18-80周岁；慢
性乙型肝炎病史 ；已行Gd-BOPA MRI增强检查；有完整的核磁检查资料，且此项检查的
前半个月或者后半个月内临床肝、肾功能、血常规及凝血检查资料完整；一般资料较为齐
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【摘要】目的 探讨钆贝葡胺(gadobenate  dimeglu-
mine, Gd-BOPTA)增强MRI基于肝实质的相对增强
率(liver relation enhencement, LRE)、肝脾对比
率(liver-to-spleen ratio，LSR)、肝肌对比率(liver-
to-muscle ratio, LMR)与慢性乙型肝炎患者肝功能
白蛋白-胆红素(Albumin-Bilirubin, ALBI)分级的关
系。方法 回顾性分析78例接受腹部Gd-BOPTA增
强MRI患者，将其分为肝功能正常组、慢性乙型肝
炎组(ALBI 1~3)，分别计算出LRE、LSR、LMR，并
在正常对照组与不同ALBI各级之间进行对比。分析
慢性乙型肝炎组LRE、LSR、LMR与ALBI分级的关
系，绘制ROC曲线评估LRE、LSR、LMR区分ALBI
分级的准确性。结果 (1)慢性乙型肝炎患者组LRE、
LSR与ALB、GLB、TBiL、DBiL有一定的负相关
性，P<0.01。(2)正常组和慢性乙型肝炎组不同ALBI
分级组之间LRE、LSR、LMR值差异有统计学意义
(P<0.05)；LRE、LSR、LMR值与ALBI分级均呈负相
关，P<0.001，其中LRE对于区分ALBI分级1~3级准
确性最高，AUC值为0.917。(3)各组之间两两比较结
果显示各LRE、LSR、LMR值在ALBI1级中差异无统
计学意义，P>0.05，在ALBI 2级和3级组之间差异均
有统计学意义，(P<0.05)。结论 基于Gd-BOPTA的
MRI增强图像中慢性乙型肝炎组LRE、LSR、LMR与
ALBI1~3级存在较高的负相关性，能为慢性乙型肝
炎患者肝功能评估提供重要的临床价值，具有从影
像学角度评估慢性乙型肝炎患者肝功能的潜力。
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全。排除标准：除乙型肝炎病毒感染外其他原因所导致的慢性肝
病，影响胆道排泄及肝脏功能的多种疾病；恶性肿瘤性病变，肝内
多发占位性病变；全身性疾病，系统性疾病；大型手术史(剖宫产
除外)；图像质量不佳，影响观察。对照组纳入标准：年龄18-80周
岁；肝功能正常，无肝脏以及其他部位大型手术史，剖宫产除外；
无酒精及药物滥用史。正常对照组排除标准：影像学检查肝脏、脾
脏异常征象；全身性疾病，系统性疾病(血液系统、淋巴系统疾病
等等)；患者不配合，图像伪影过多。最终纳入78例研究病例，27
例为正常对照组，51例慢性乙型肝炎患者，其中ALBI 1级30例、2
级12例、3级9例。  

记 录 慢 性 乙 型 肝 炎 患 者 组 肝 功 能 实 验 室 指 标 包 括 白 蛋 白
(albumin, ALB)、球 蛋 白(globulin, GLB)、总胆红素(total bilirubin, 
TBiL)、 直接胆红素(direct bilirubin, DBiL)、间接胆红素 (indirect 
bilirubin, IBiL)、谷丙转氨酶(alanine aminotransferase, ALT)及 谷 
草 转 氨 酶 (aspartate transaminase, AST)。根据ALB和TBiL水平得
出慢性肝病组 ALBI评分，计算公式如下。

ALBI=(−0.085×ALB g/L) + (0.66×log10TBiL μmol/L)
ALBI评分分为三级：1级：≤-2.60；2级：＞-2.60，≤-1.39；

3级：＞-1.39。
1.2 MR成像技术  检查前空腹6h以上，对患者详细讲解检查过程，
进行呼吸及摒气训练以取得患者良好的配合。采用GE 3.0T核磁共
振扫描仪，8通道体部相控阵线圈。受检查者取仰卧位，行上腹
部扫描，扫描范围包括整个肝脏及脾脏。扫描序列包括T2WI(冠

状位、矢状位)、T1WI平扫及增强、DWI、ADC序列。动态增强扫
描使用的对比剂为Gd-BOPTA(莫迪司，上海博莱科信谊药业有限
公司)，经肘静脉注射Gd-BOPTA(剂量为0.01mmol/Kg，速度为
2.5mL/s，然后按照同样注射速度给予35mL 0.9％的生理盐水)，保
证所有对比剂全部进入患者体内。动脉期18-22s，门静脉期60s，
平衡期180s，TR 5.14，TE2.30，层厚5mm，层间距2.50mm，
FOV 40×36cm，矩阵288×192，12-16s完成扫描。注入造影剂90
分钟以后Gd-BOPTA使用相同序列和相位行肝胆期特异性扫描。
1.3 图像分析  患者完善Gd-BOPTA增强MRI检查后，由2名有丰
富经验的影像学专家独立阅片、完成诊断。所有图像均使用同
样窗宽(500)窗位(250)进行显示。测量肝脏实质信号强度(Signal 
intensity,SI)时需找到预扫描及肝胆期的相同层面，分别在肝脏
左外叶、左内叶、右前叶、右后叶、脾脏、竖脊肌划定同样面积
大小的圆形或椭圆形目标区域(regions of interest, ROI)，取平
均得到肝实质增强前信号强度(SIpre)、肝胆期肝实质信号强度
(SIHBP)，肝胆期脾脏信号强度(SI脾脏)、肝胆期竖脊肌信号强度
(SI肌肉)，见图1。选择ROI的大小在1.0cm²-3.5cm²之间，需注
意避开重要血管、淋巴管、胆管、囊肿、血管瘤、肝硬化结节等
局灶性病变。

LRE=(SIHBP-SIpre)/SIpre(肝叶增强前信号强度:SIpre，肝
胆期信号强度:SIHBP)；LER=SIHRP/SI脾脏(由肝胆期的肝实质信
号强度除以脾脏信号强度)；LMR=SI HRP/SI肌肉(由肝胆期的肝
实质信号强度除以竖脊肌信号强度)。

1.4 统计学分析  使用SPSS 23.0软件进行统计分析，连续定量数
据以(χ- ±s)或者中位数[M(Q1,Q3)] 表示，所有测试均为双侧，
P<0.05为差异有统计学意义。

采用Shapiro-Wilk (N＜50)或者Kolmogorov-Smirnov(N
＞50)检验评估测量数据的正态性，对于符合正态分布的资料使
用t检验，不符合正态分布则采用Mann-Whitney U检验，比较
正常组和慢性乙型肝炎患者组各个指标的差异。通过Spearman
相关性分析评价慢性乙型肝炎患者组影像学指标LRE、LSR、
LMR与(GLB、ALB、TBiL、DBiL、IBiL、ALT、AST)各项临床
指标、ALBI分级之间的相关性。根据受试者- 操作特征(receiver 
operatingcharacteristic, ROC)曲线，以定量指标ROC曲线下面
积(area under the curve, AUC)评价Gd-BOPTA增强LRE、LSR、
LMR分别对ALBI 1级及ALBI 2-3级区分的准确性。

2  结　果
2.1 正常对照组及慢性乙型肝炎患者组临床资料分析  最终纳
入研究对象包括27名正常对照组与51名慢性乙型肝炎患者，其中

ALBI 1级(n=30)、2级(n=12)、3级(n=9)。研究人群的基本资料如
表1所示。在正常对照组与慢性乙型肝炎患者，患者年龄、性别、
GLB差异无统计学意义，但是两组间ALB、TBiL、DBiL、IBiL、
ALT、AST差异有统计学意义(P<0.001)。通过Spearman相关性分
析，慢性乙型肝炎患者组LRE、LSR与ALB、GLB、TBiL、DBiL有
一定的相关性，P<0.01；但是LMR与ALB、TBiL有低度相关性，
P<0.01，与其余各项临床指标均无显著相关性；如表2所示。
2.2 肝脏LRE、LSR、LMR与ALBI分级相关性  正常对照组和慢性
乙型肝炎患者组LRE、LSR、LMR如表3所示，根据Mann-Whitney 
U检验，正常组和慢性乙型肝炎患者组不同ALBI分级组之间LRE、
LSR、LMR值差异有统计学意义(P<0.05)。各组之间两两比较结
果显示各LRE、LSR、LMR值在ALBI1级中差异无统计学意义，
P>0.05，在2-3级中差异均具有统计学意义，(P<0.05)。Spearman
等级相关分析显示，LRE、LSR、LMR值与ALBI分级均呈负相关。
如表4所示(P<0.001)。
2.3 ROC曲线分析  慢性乙型肝炎患者组中LRE、LSR、LMR值区

图1A 增强前图像各感兴趣区示意图；图1B 肝胆期图像各感兴趣区示意图。

1A 1B
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分ALBI分级1-3级的ROC曲线分析如表5和图2所示。LRE对于区分
ALBI分级1-3级准确性最高，AUC值为0.917。

表2 肝脏LRE、LSR、LMR与临床指标的相关性

	                               白蛋白(ALB)	 球蛋白(GLB)     总胆红素(TBiL)      间接胆红素(IBiL)	 直接胆红素(DBiL)	 谷丙转氨基酶(ALT)	 谷草转氨基酶(AST)

肝实质相对增强率(LRE)     r=-0.667 	 r=-0.530              r=-0.518    	     r=-0.443       	  r=-0.562    	   r=-0.313  	        r=-0.449   

                                                 P＜0.01                P＜0.01               P＜0.01     	     P＜0.01        	  P＜0.01                         P=0.125           	       P=0.125

肝脾对比率(LSR)	           r=-0.657   	 r=-0.575              r=-0.512    	     r=-0.398   	  r=-0.529    	   r=-0.335  	        r=-0.516   

                                                 P＜0.01                P＜0.01               P＜0.01     	     P＜0.01        	  P＜0.01                         P=0.016           	       P=0.016

肝肌对比率(LMR)	           r=-0.414   	 r=-0.274              r=-0.325    	     r=-0.213  	  r=-0.3     	  	   r=-0.107  	        r=-0.185   

                                                  P＜0.01               P=0.052               P＜0.01     	     P=0.134        	  P=0.032                         P=0.457           	       P=0.457

表4 慢性乙型肝炎患者LRE、LSR、LMR值与ALBI分级的相关性

	                                         相关性	       P值

肝脏实质相对增强率(LER)	 -0.717	 ＜0.001

肝脾对比率(LSR)	                     -0.694	 ＜0.001

肝肌肉对比率(LMR)	                     -0.5	 ＜0.001

表5 慢性乙型肝炎患者组LRE、LSR、LMR值的ROC曲线分析

	                                   AUC          95%CI	     敏感性	         特异性

肝实质相对增强率(LRE)        0.917        (0.833，1)	      0.933	         0.81

肝脾相对增强率(LSR)             0.913       (0.837，0.988)     0.91	         0.81

肝肌相对增强率(LMR)            0.798       (0.675，0.922)     0.933	         0.619 图2 慢性乙型肝炎患者组LRE、LSR、LMR值鉴别ALBI1-3级的ROC曲线。

2

表3 不同肝功能分组中的LRE、LSR、LMR值

	                             正常(n=27)	 慢性肝病患者组(n=51)        P值	         ALBI分级

				                                                                        1级(n=30)	   P值	 2级(n=12)	             P值	         3级(n=9)	      P值

肝实质相对增强率(LRE)   1.42±0.63	 1.19±0.88                          ＜0.05        1.59±0.92	 0.713	 0.73±0.42       ＜0.01         0.49±0.28	 ＜0.01

肝脾对比率(LSR)	         2.45±1.11	 1.93±0.80                          ＜0.05        2.33±0.80	 0.987	 1.41±0.31       ＜0.01         1.3±0.36	 ＜0.01

肝肌对比率(LMR)	         3.19±1.15	 2.63±0.91                          ＜0.05        3.0±0.94	 0.362	 2.17±0.5	         ＜0.01         2.01±0.57	 ＜0.01

表1 研究人群基本临床资料[M(Q1,Q3)，或χ
-
±s]

指标	                     总量(n=80)	 正常组(n=27)	 慢性肝病组(n=51)	      P值

年龄(岁)	                     51.12±12.26	 49.07±10.6	 52.20±13.03	     0.142

性别(男/女)	 46±22	                     15±12	                     31±20	                         0.655

标准肝功能检查				  

白蛋白(g/L)	 35.38±5.6	 45.58±2.85	 41.43±8.29	 ＜0.01

球蛋白(g/L)	 29.53±6.54	 29.28±3.88	 29.67±7.62	     0.806

总胆红素(μmol/L)	 42.87±7.16	 13.14±4.32	 47.15±66.42	 ＜0.01

间接胆红素(μmol/L)	14.85±12.48	 9.77±3.16	 17.53±14.6	 ＜0.01

直接胆红素(μmol/L)	19.11±42.82	 3.18±1.63	 27.54±51.13	 ＜0.01

血清肝酶水平				  

谷丙转氨酶(U/L)	 47.32±90.93	 23.85±13.4	 45.98±40.62	 ＜0.01

谷草转氨酶(U/L)	 55.47±147.71	 26±7.86	                     47.98±42.15	 ＜0.01
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3  讨　论
本研究慢性乙型肝炎患者组LRE、LSR与ALB、GLB、TBiL、

DBiL有一定的相关性，LMR与ALB、TBiL有低度相关性，与IBiL、
ALT、AST均无显著相关性。肝细胞转运体如有机阴离子转运多肽
(organic anion transportingpolypeptide, OATP)，参与肝细胞摄
取Gd-BOPTA和TB肝脏转运，当肝细胞受损时，肝细胞膜OATP
及子成员OATPlBl和0ATPlB3等表达减少，导致肝细胞摄取Gd-
BOPTA、TB减少，是LRE、LSR、LMR降低的主要原因[9-10]。

ALB是肝脏细胞产生的多功能蛋白质，具有抗氧化、免疫调
节和解毒功能[11]，ALB水平降低通常意味着慢性肝病患者肝功能
紊乱和预后不良[12]。TBiL反映肝细胞的转化、排泄功能，肝细胞
和胆汁淤积性肝损伤都可能导致血清胆红素水平升高[13]。在本的
研究中，正常对照组与慢性乙型肝炎患者组、ALBI2、ALBI3组的
LRE、LSR、LMR存在着差异，但是与ALBI1无明显差异。LRE、
LSR、LMR值均与ALBI分级呈负相关。可能是因为在ALBI1级慢
性乙型肝炎患者中肝功受损较轻，肝细胞增殖代偿，弥补部分炎
性调亡肝细胞的功能，对于肝胆期肝细胞摄于Gd-BOPTA影响不
大，肝胆期强化程度受到的影响不明显。随着慢性乙型肝炎患者
的病程进展，每体素中功能肝细胞的比例大幅减少，同时受损的
转运体数量明显增多和转运体功能明显降低[14]，甚至出现肝纤维
化，引起肝细胞外间隙增宽，细胞外胶原蛋白增多，导致肝特异
性对比剂的扩散率进一步减低，上述原因协同作用降低肝细胞对
Gd-BOPTA的摄取，使得肝胆期肝脏信号降低；因此我们认为随
着慢性乙型肝炎患者ALBI分级的升高，提示肝细胞损伤程度加
重，肝细胞对Gd-BOPTA 摄取减低更明显，进而导致肝胆期信号
强度降低更明显。既往研究[15]显示，肝功能减弱时，肝细胞摄取
Gd-BOPTA减少，与我们的结果一致；且AIBI评分比传统的CTP
评分及MELD评分更为客观、简便，受影响因素少，且适用于慢
性乙型肝炎患者的不同阶段[16]。因此，通过Gd-BOPTA与AIBI评
分能有效扩大肝特异性对比剂的应用范围，有效降低评价主观因
素(腹水程度、肝性脑病状态等等)的影响。

ROC分析表明，各肝叶的LRE、LSR、LMR 均可以很好地区
分ALBI 1级和ALBI 2~3级，其中LRE、LSR对于区分ALBI 1级和 
ALBI 2~3级准确性最高，LMR对于区分ALBI 1级和 ALBI 2~3级准
确性一般。可能是因为肝脾脏均为内脏器官，处于的内环境及呼
吸状态一致性较好，而竖棘肌位于体表且位于脊柱旁，受磁场等
外因素干扰较多。 

本研究存在一定的局限性。首先，本研究为回顾性分析，患
者来源较为单一，无法避免存在选择性偏倚；其次，慢性肝病患
者存在多个阶段，每个阶段对肝细胞摄取造影剂的影响因素可能
会不同，从而使得结果存在差异，应该分层研究；最后，本研究
是对于对肝脏进行整体研究，后续还需要对肝脏分叶、分段细化
研究。

综上所述，Gd-BOPTA增强MRI图像LRE、LSR、LMR与慢性
乙型肝炎患者ALBI分级有较强的相关性，其中LRE、LSR的对于
区分ALBI2、3级更为准确，希望这些参数能够在一定程度上作为
辅助评估慢性乙型肝炎患者肝功能的潜在指标，从影像学角度评
估慢性肝病的肝功能，可为临床治疗决策提供更多的辅助手段。
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