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Abstract
AIM: To investigate the application of proton 
magnetic resonance spectroscopy (1H-MRS) for 
evaluating the therapeutic effects of Ganzhixiao 
Capsules in treating nonalcoholic fatty liver 
disease (NAFLD).

METHODS: Twenty-two patients were selected 
according to the Chinese Medical Association’s 
(CMA) criteria for NAFLD and compared with 
20 healthy persons (control group). Body mass 
index (BMI), waist to hip ratio (WHR), and 
blood pressure (BP) were examined. The serum 
hepatic enzyme activity (ALT), the concentration 
of fasting blood glucose (FBG), total cholesterol 
(TC), triglyceride (TG), and uric acid (UA) were 
tested simultaneously. The severity of hepatos-
teatosis was evaluated by 1H-MRS scans of the 
liver, and the intrahepatic content of lipid (IHCL) 
was measured. Patients in the NAFLD group 
were treated with Ganzhixiao Capsules for eight 
weeks. All the above parameters were retested 
after treatment.

RESULTS: The BMI, WHR, serum ALT activity, 
serum concentration of FBG, TG, UA and IHCL 
were all significantly elevated in the NAFLD 
group (BMI: 28.4 ± 2.4, WHR: 0.91 ± 0.04, DBP: 
80 ± 10 mmHg, ALT: 71.5 ± 24.8 U/L, FBG: 5.67 
± 0.61 mmol/L, TG: 2.48 ± 1.46 mmol/L, UA: 
420.7 ± 57.5 μmol/L, IHCL: 27.49% ± 12.27%, P 
< 0.05 or P < 0.01) compared with the control 
group (BMI: 21.7 ± 2.2, WHR: 0.83 ± 0.04, DBP: 
72 ± 8 mmHg, ALT: 20.4 ± 10.1 U/L, FBG: 4.72 ± 
0.43 mmol/L, TG: 1.05 ± 0.40 mmol/L, UA: 372.1 
± 50.6 μmol/L, IHCL: 1.34% ± 0.79%, respective-
ly). However, there was no correlation between 
clinical features and IHCL. After eight weeks 
treatment, serum ALT (54.6 ± 19.9 U/L, P < 0.01), 
TG (2.14 ± 1.38 mmol/L, P < 0.05) and IHCL 
(19.7% ± 12.7%, P < 0.01) decreased significantly.

CONCLUSION: The intrahepatic content of 
lipid can be precisely measured by 1H-MRS, and 
NAFLD can be treated effectively by Ganzhixiao 
Capsules.

Key Words: Proton magnetic resonance spectros-
copy; Nonalcoholic fatty liver disease; Ganzhixiao 
Capsules

Dong H, Lu FE, Wang N, Rao JJ, Wei SC, Xu LJ, Zou X. 
Application of proton magnetic resonance spectroscopy 

www.wjgnet.com

®

■背景资料
本文采用磁共振
波谱技术评价中
药肝脂消胶囊治
疗脂肪肝的疗效, 
属于中药药效学
研究, 其目的是在
目前临床缺乏有
效治疗脂肪肝西
药的背景下, 研制
有开发前景的特
色中药.



for evaluating the therapeutic effects of Ganzhixiao 
Capsules in treating nonalcoholic fatty liver disease. Shijie 
Huaren Xiaohua Zazhi  2007;15(20):2231-2235

摘要
目的: 应用磁共振氢谱(1H-MRS)技术定量评
价复方中药肝脂消胶囊治疗非酒精性脂肪肝
(NAFLD)的疗效. 

方法: 依中华医学会NAFLD诊断标准入选
NAFLD患者22例, 并与20例健康人对照. 两
组均进行常规体检, 包括体质量指数(BMI)、
腰臀比(WHR)、血压(BP)、血清谷丙转氨酶
(ALT)、空腹血糖(FBG)、胆固醇(TC)、三酰
甘油(TG)、尿酸(UA)和肝脏1H-MRS扫描, 计
算肝内脂质含量(IHCL). NAFLD组患者服用
肝脂消胶囊8 wk, 检测治疗前后血清生化指标
和IHCL的变化. 

结果: NAFLD组BMI, WHR, DBP, ALT, FBG, 
TG, UA, IHCL分别较正常组(BMI: 28.4±2.4 
vs  21.7±2.2, WHR: 0.91±0.04 vs  0.83±0.04, 
DBP: 80±10 mmHg vs  72±8 mmHg, ALT: 
71.5±24.8 U/L vs  20.4±10.1 U/L, FBG: 5.67
±0.61 mmol/L vs  4.72±0.43 mmol/L, TG: 2.48
±1.46 mmol/L vs  1.05±0.40 mmol/L, UA: 
420.7±57.5 μmol/L vs  372.1±50.6 μmol/L, 
IHCL: 27.49%±12.27% vs  1.34%±0.79%, 
P <0.05或P <0.01)明显升高, 但IHCL和上述指
标之间没有明显相关性. 经治疗后ALT(54.6
±19.9 U/L, P <0.01), TG(2.14±1.38 mmol/L, 
P <0.05), IHCL(19.7%±12.7%, P <0.01)均明显
下降.

结论: 肝脏1H-MRS扫描可对肝脏内脂质含
量进行准确定量 ,  肝脂消胶囊可有效治疗
NAFLD.

关键词: 磁共振氢谱; 非酒精性脂肪性肝病; 肝脂消

胶囊
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0  引言

非酒精性脂肪肝(NAFLD)的患病率逐年增长, 
其发生、发展与胰岛素抵抗(I R)之间有着密

不可分的联系, 临床上已经从改善IR入手治疗

NAFLD并取得显著疗效. 目前, 临床上常用的无
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创性检查方法, 如B超、CT及MRI的抑脂序列对

脂肪肝的定性诊断有一定价值, 但均不能对脂

肪肝作出定量诊断. 人体组织含氢最多的是水

和脂肪, 活体磁共振(1H-MRS)检测信号最强的

是水和脂肪, 因此可以作为脂肪肝的一种新的

无创性定性和定量诊断方法. 我们用中药肝脂

消煎剂治疗脂肪肝多年, 取得了满意疗效; 在防

治大鼠酒精性和NAFLD的实验研究中, 该复方

也显示出显著的护肝、降脂效果. 为进一步推

广应用, 我们拟进行初步的临床试验以判断其

疗效和安全性, 并且以1H-MRS计算出的肝内脂

质含量(IHCL)做为疗效评定标准.

1  材料和方法

1.1 材料 我院体检中心采用中华医学会肝病

学分会脂肪肝酒精性肝病学组2006年修定的

NAFLD诊断标准, 入选NAFLD患者22例, 所有

病例均来源于我院体检中心, 男20例, 女2例, 年
龄39.4±15.6岁. 以我院健康职工20人为正常对

照组, 男18例, 女2例, 年龄36.2±16.7岁. 两组病

例在年龄、性别上无差异, 具有可比性. 人选患

者纳入本研究: 年龄18-65岁, 性别不限; 人选前

2 wk未服用过或已停用降糖、减肥、降酶、保

肝、降脂药物和具有类似作用的保健品; 患者

在完全了解本研究的性质、本人疾病的性质、

药物的特性、相关的治疗方法和参加本试验可

能承担的风险后, 能理解并签署了知情同意书. 
排除2型糖尿病、胰腺疾病者及高血压患者; 除
外病毒性肝炎、药物性肝病、全胃肠外营养、

肝豆状核变性、结缔组织病、甲状腺疾病、抑

郁症患者; 严重肝、肾功能不全; 严重心脏疾

病、癌症及其他严重疾病患者; 服用影响疗效

观察的药物者(包括降糖、减肥、降酶、保肝、

降脂药物和具有类似作用的保健品)、孕妇、哺

乳期妇女或准备受孕的育龄妇女.
1.2 方法 NAFLD组和正常对照组均进行常规体

检和肝脏1H-MRS波谱检查, NAFLD组患者给

予肝脂消胶囊(主要成分为柴胡, 茵陈, 虎杖, 山
楂等)治疗, 每次3-4粒, 每天3次. 饭后半小时用

温开水送服, 8 wk后再次进行常规体检和肝脏
1H-MRS波谱检查, 判定疗效. 包括血压(收缩压

SBP和舒张压DBP), 体质量指数(BMI), 腰围、

臀围, 计算腰臀围比值(WHR)等. 实验室检查包

括血脂全套(TC, TG)、ALT, 空腹血糖(FBG)及
尿酸(UA). 肝脏1H-MRS波谱检查, 采用GE公司

1.5THD磁共振扫描仪. 所有检查均由同一放射

www.wjgnet.com

■研发前沿
肝脂消煎剂在前
期动物实验中已
经证实具有显著
的降脂、降酶、

护肝作用, 本文采
用胶囊剂型进行
初步的临床试验
进一步研究其疗
效.
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科医生施行. MRS扫描采用心脏线圈, 加呼吸门

控, 扫描序列包括: 肝脏MRI的三平面定位扫描

序列, 肝脏T2WI序列和肝脏单体素点分辨表面

线圈波谱成像(single voxel point resolved surface 
coil spectroscopy, PRESS)序列. 根据T2WI序列

图像, 选择波谱扫描的最佳层面, 所有人均选择

在肝右后叶, 感兴趣区大小不限定, 范围尽量设

定得较大, 以不包含较大胆管及血管为原则. 感
兴趣区周边设定饱和带, 正式扫描前进行预扫

描. PRESS序列主要参数如下: TR 1500 ms, TE 
35 ms, Echo = 1, NEX = 8, 扫描采用Research模
式, 不应用水饱和技术. 对所获得的原始波谱图

像采用设备自带的SAGE软件进行后处理和计

算, 得到1H-MRS波谱值(包括水峰峰值、水峰下

面积、脂峰峰值和脂峰下面积), 以脂峰下面积

/(水峰下面积+脂峰下面积)×100%表示IHCL. 
于治疗前后分别记录1次.

统计学处理 实验结果以mean±SD表示, 应
用SPSS软件包进行多因素相关性分析、独立样

本t检验、配对t检验.

2  结果

2.1 NAFLD临床资料和IHCL NAFLD患者体质

量指数(B M I)、腰围、W H R较正常组明显升

高(P <0.01), DBP较正常组明显升高(P <0.05), 
SBP与正常组无显著性差异. NAFLD患者血清

ALT, FBG, TG较正常组明显升高(P <0.01), 血
清U A较正常组明显升高, 两组之间有显著性

差异(P <0.01), 但是两组之间血清T C无显著

性差异(P >0.05); NAFLD患者IHCL较正常组

明显升高, 两组之间有显著性差异(P <0.01, 表

1). 通过SPSS软件进行多因素相关性分析, 结
果显示, IHCL和BMI, 腰围, WHR, SBP, DBP, 
ALT, UA, TC, TG, FBG等指标之间均没有相 
关性.
2.2 肝脂消胶囊治疗后的变化 治疗2 mo之后, 有
3例患者依从性差没能完成治疗, 成为脱失病例, 
予以剔除. 余19例患者均完成2 mo的治疗. 疗程

中部分患者出现不同程度的腹泻症状, 在2 wk
后可自行缓解, 余未诉不适. NAFLD患者治疗

后BMI, SBP, DBP和血清UA, TC, FBG与治疗

前比较没有显著性差异(P >0.05); 治疗后腰围、

WHR、血清TG明显下降(P <0.05); 治疗后血清

ALT明显下降(P <0.01); IHCL与治疗前比较明

显下降(P <0.01, 表1). 正常对照组及所有病例的

磁共振氢谱扫描均获得了成功, 得到了左高右

低的原始谱线, 随后采用扫描仪自带的SAGE软
件对原始谱线进行后处理, 得到了清晰显示水

峰和脂峰的波谱曲线. 水峰位置在4.7百万分之

一附近, 脂峰位置在1.4百万分之一附近; 正常

人中有15人仅见水峰, 而没有脂峰, NAFLD患

者波谱图中可见到脂峰, 并且随着脂肪肝严重

程度的加重, 脂峰逐渐升高(图1A-D). 通过计算

得出的IHCL逐渐升高, 两组之间有显著性差异

(P <0.01). 治疗后, NAFLD患者磁共振波谱图上

脂峰都得到了不同程度的下降(图1E-F).

3  讨论

NAFLD的患病率逐年增长, 尤其是在经济快速

发展的我国, 虽然中国人素来有注重饮食、养

生的习惯, 但是随着生活的日趋全球化和都市

化, 脂肪肝和相关的肥胖、2型糖尿病、动脉粥

■创新盘点
本文采用的磁共
振波谱技术是目
前 唯 一 的 无 创
性、准确的、可
重复的肝脏脂肪
含量检测方法, 有
助于我们定量评
价药物疗效.

表  1  NAFLD患者临床、生化和IHCL(means±SD)

      
指标	                    正常组(n = 20)         NAFLD组(n = 22)         治疗前(n = 19)         治疗后(n = 19)

BMI (kg/m2)                  21.7±2.2                28.4±2.4b               28.2±2.6	 28.1±2.6

腰围(cm)                       81.4±6.2                94.5±5.8b               94.3±5.9	 93.4±6.1c

WHR                            0.83±0.04              0.91±0.04b             0.91±0.05	 0.90±0.05c

SBP (mmHg)                 110±15                  118±13                  119±12	  116±13

DBP (mmHg)                   72±8                      80±10a                   80±10	    79±9

ALT (U/L)                      20.4±10.1              71.5±24.8b             73.2±25.2	 54.6±19.9d

UA (μmol/L)                372.1±50.6            420.7±57.5b           417.2±54.5          398.9±55.3

FBG (mmol/L)               4.72±0.43              5.67±0.61b             5.68±0.66	 5.79±0.60

TC (mmol/L)                  4.39±0.59              4.85±1.02              4.86±1.09	 4.65±0.85

TG (mmol/L)                 1.05±0.40              2.48±1.46b             2.44±1.52	 2.14±1.38c

IHCL (100%)                1.34±0.79            27.49±12.27b           27.8±13.2	 19.7±12.7d

aP<0.05, bP<0.01 vs 正常组; cP<0.05, dP<0.01 vs 治疗前.
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样硬化等一系列疾病已经对人们的健康造成了

严重的威胁. 加强对NAFLD发病机制和防治方

法的深入研究已经成为医学领域一个非常迫切

的问题. 基于NAFLD的发生、发展与IR之间的

关系有着密不可分的联系[1], 临床上已经从改善

IR入手治疗NAFLD并取得显著疗效. 研究表明, 
改善IR的药物如二甲双胍[2]和噻唑烷二酮类[3]可

以有效减轻肝脂肪变性的程度, 这些临床实验

的结果进一步提示IR在NASH病理机制中的重

要性. 但是如果要将这两类药物作为治疗脂肪

肝的药物, 那么他们对肝脏不可忽视的副作用, 
使其用于治疗脂肪肝的合理性受到质疑; 此外, 
要明确该两类药物治疗脂肪肝这一新的适应症, 
仍需要更大规模的多中心临床研究来共同验证. 

目前, 临床依然缺乏可用于有效治疗脂肪肝的

化学药物.
与此形成鲜明的对照, 某些中药及其提取

物对于脂肪肝却显示出独特的令人鼓舞的治疗

作用. 中医学认为, 脂肪肝是由于过食肥甘厚味, 
伤食碍胃, 或久卧久坐, 体丰痰盛, 或七情内伤

致肝疏泄失职, 脾运化无权, 水湿内停, 痰浊内

生, 气滞血瘀而形成, 具有“痰、湿、瘀、积”

的特性[4]. 针对此病机, 我们组方肝脂消胶囊(主
要成分为柴胡、茵陈、虎杖、山楂等)用于临床

治疗脂肪肝, 其水煎剂和有效成分大黄素在前

期动物实验中疗效满意[5-8]; 本结果表明, 肝脂消

胶囊能够有效治疗非酒精性脂肪性肝病, 表现

在血清ALT, TG的下降. 但是, 经过8 wk的治疗, 

■名词解释
磁共振波谱: 是研
究人体组织生化
和代谢过程的一
种无创性检查方
法, 正逐步从实验
室走向临床.

图  1  肝脏磁共振氢谱图. A: 

正常人(仅见水峰); B: 轻度

NAFLD; C: 中度NAFLD; D: 

重度NAFLD; E: 轻度NAFLD

治疗后; F: 重度NAFLD治疗

后.
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患者BMI, WHR等没有明显下降, 可能与疗程短

有关, 也说明肝脂消胶囊治疗NAFLD的机制有

可能在于调节体内脂肪分布, 减少内脏脂肪堆

积, 并不是单纯的减轻体质量.
脂肪肝的传统影像诊断方式有B超和C T

两种, 但是二者均不能对脂肪肝做出量化的诊

断. 此外, 诊断的金标准还有肝脏活检, 但是由

于有创伤性而不易被患者接受[9], 因此, 我们应

用了一种新的影像学方法——磁共振氢谱无创

性地、实时地、在体地、准确地对肝脏内脂肪

含量进行定量, 并且以此来评价药物疗效[10-11]. 
结果显示, 正常对照组与脂肪肝组谱线图上均

出现水峰, 脂肪肝组除水峰外, 还出现高低不等

的脂峰, 我们以脂峰下面积/(水峰下面积+脂峰

下面积)×100%表示IHCL. 结果显示, 随着脂肪

肝严重程度的加重, 波谱图像中的脂肪峰不断

升高, 计算出的IHCL也不断增加, 而正常人波

谱图像中脂肪峰几乎为0. 有研究发现此种计算

方法得出的IHCL与病理学检测结果密切相关, 
IHCL>5.5%即可以诊断脂肪肝. 而如果仅仅比

较脂峰下面积与水峰下面积比值, 当脂峰下面

积与水峰下面积比值大于20%时, 即可诊断为脂

肪肝[12-13]. 还有的研究人员设定了感兴趣区的大

小, 每个病例保持一致, 比较软件分析得出的水

峰和脂峰的峰值和峰下面积的具体数值, 发现

正常人和脂肪肝患者水峰和水峰下面积没有显

著性差异, 而脂肪肝患者的脂峰和脂峰下面积

明显增加. 我们认为, 不设定感兴趣区大小比较

符合实际情况, 以脂峰下面积/(水峰下面积+脂
峰下面积)×100%表示IHCL能够较好的反映肝

内脂肪堆积的程度. 本研究表明, 肝脂消胶囊治

疗2 mo之后, 肝脏磁共振氢谱图中脂峰和脂峰

下面积均下降, 通过计算得出的IHCL也出现不

同程度的下降.
MRS作为一种无创检查手段, 可以对脂肪

肝进行量化分级, 区别轻、中、重度脂肪肝. 磁
共振波谱技术作为一种无创性测量人体内化学

成分的检查工具目前正在逐渐广泛地应用于基

础医学及临床研究, 其对人体的安全性及可进

行重复性检查的特点受到临床的青睐. 但是由

于MRS检查及后处理过程复杂, 时间较长, 在临

床上尚没有推广应用. 
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■同行评价
本文应用磁共振
氢谱技术评价肝
脂 消 胶 囊 治 疗
NALD的疗效, 所
采用的技术先进, 
可以对肝脏内脂
肪含量进行定量
分析, 具有潜在的
应用价值.


