
■背景资料
磁共振波谱成像
(magnetic resonance 
s p e c t r o s c o p y , 
M R S )能通过特
定的波谱分析在
结构形态学改变
之前定量检测特
定 的 组 织 代 谢
物 ,  从而达到早
期 诊 断 的 目 的 . 
目前较多研究表
明慢性肝病患者
M R S 检 测 可 发
现脑组织某些区
域胆碱(choline, 
Cho)、肌醇(myo 
inositol, mIns)、
谷氨酰胺复合物
(glutamine, Glx)
等的含量变化.
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Abstract
AIM: To assess the value of 3T magnetic resonance 
spectroscopy (MRS) in the diagnosis of 
minimal hepatic encephalopathy (MHE). 

METHODS: MRS was performed using point-

resolved echo spin spectroscopy (PRESS) 
sequences in patients with liver cirrhosis with 
MHE (n = 30) and without MHE (n = 30), 
and age- and sex-matched healthy controls 
(n = 30). The choline (Cho), myo-inositol 
(mIns), glutamine (Glx), creatine (Cr) and 
N-acetylaspartate (NAA) at the left parietal 
lobe were determined at MRS. The metabolic 
ratios of Cho/Cr, mIns/Cr, Glx/Cr and 
NAA/Cr were calculated, and then compared 
among the three groups. The correlation of 
the cerebral metabolite ratios with venous 
ammonia values was also analyzed. 

RESULTS: There were decreased mIns/Cr 
and Cho/Cr (P < 0.05) and elevated Glx/Cr (P < 
0.01) in patients with MHE compared to the 
normal control group. There was no significant 
difference in NAA/Cr among the three 
groups. Compared with the no-MHE group, 
the patients with MHE showed significantly 
decreased mIns/Cr in the left parietal lobe 
(P < 0.05). No statistical correlation between 
metabolite ratios and venous ammonia values 
was found. 

CONCLUSION: 3T MRS may be of value in 
the diagnosis of MHE and there is no statistical 
correlation between metabolite ratios and 
venous ammonia values.

© 2015 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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■研发前沿
目前研究表明肝
硬化患者肝功能
障碍及脑代谢异
常 ,  MRS可检测
出头颅代谢物含
量异常 .  MRS能
否区别肝硬化非
轻微型肝性脑病
(minimal hepatic 
encephalopathy, 
MHE)患者、肝硬
化MHE患者及HE
患者报道不一. 

Xiaohua Zazhi  2015; 23(16): 2605-2609  URL: http://
www.wjgnet.com/1009-3079/23/2605.asp  DOI: 
http://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v23.i16.2605 

摘要
目的: 评价3T磁共振波谱成像(m a g n e t i c 
resonance spectroscopy, MRS)在轻微型肝性
脑病(minimal hepatic encephalopathy, MHE)
诊断中的意义. 

方法:  对30例肝硬化M H E患者、30例非
M H E肝硬化患者和性别年龄相匹配30例
正常对照组左侧顶叶采用单体素氢质子波
谱点分辨自旋回波波谱序列(point-resolved 
echo spin spectroscopy, PRESS)进行MRS扫
描, 分别计算胆碱(choline, Cho)、肌醇(myo 
inositol, mIns)、谷氨酰胺复合物(glutamine, 
Glx)、肌酸(creatine, Cr)及N -乙酰天门冬氨
酸(N -acetylaspartate, NAA)的峰下面积, 并
计算出与Cr比值: Cho/Cr、mIns/Cr、Glx/
Cr、NAA/Cr进行3组间参数比较, 并分析肝
硬化患者顶叶MRS各参数与血氨值是否有
相关性. 

结果: (1)3组间顶叶1H-MRS参数比较, 与正
常对照组相比, MHE组Cho/Cr及mIns/Cr降
低(P <0.05), Glx/Cr增高(P <0.01), NAA/Cr无
变化; MHE组与非MHE肝硬化组比较, MHE
组mIns/Cr降低(P <0.05); (2)肝硬化患者顶叶
MRS各参数与血氨值无相关性. 

结论: MRS对于MHE的诊断具有一定的意
义, 并与静脉血氨值无相关性. 

© 2015年版权归百世登出版集团有限公司所有. 
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核心提示: 肝硬化患者出现肝功能障碍及脑

部代谢异常, 头颅磁共振波谱成像(magnet ic 
resonance spectroscopy, MRS)能无创检测脑

代谢物含量, 胆碱(choline)/肌酸(creatine, Cr)
及肌醇(myo inositol)/Cr降低, 谷氨酰胺复合

物(g l u t a m i n e)/C r增高是非轻微型肝性脑病

(minimal hepatic encephalopathy)患者MRS特征

性改变. 
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0  引言

轻微型肝性脑病(minimal hepatic encephalopathy, 
MHE)是指肝病患者无肝性脑病症状, 精神和

神经功能检查正常, 但用精细的智力测验或神

经电生理检查可发现异常, 过去被称为亚临床

型肝性脑病[1]. MHE临床表现不典型, 已明确

损害患者的工作、驾驶能力以及健康相关生

活质量等[2-4], 且与无MHE的肝硬化患者相比, 
病死率明显升高[5], 且更容易发展为症状型肝

性脑病[6]. MHE无临床诊断金标准, 我国的共

识推荐肝性脑病心理学评分中的数字连接试

验-A及数字符号试验均阳性作为MHE的诊断

标准[7]. 
磁共振波谱成像(magne t i c r e sonance 

spectroscopy, MRS)是一种非侵入性的功能成

像检查方法, 利用不同化学物质在静磁场中的

运动频率精确测定活体组织区域内代谢物质

浓度, 肌酸(creatine, Cr)在肝硬化和正常人之间

无差异, 所以可以作为参照, 研究MRS的胆碱

(choline, Cho)、肌醇(myo inositol, mIns)、谷氨

酰胺复合物(glutamine, Glx)和N-乙酰天门冬氨

酸(N-acetylaspartate, NAA)共振峰下面积[8-10]. 
本研究主要应用MRS技术研究肝硬化MHE患
者脑组织代谢物浓度的改变, 探讨1H-MRS对
肝硬化MHE患者诊断的意义. 

1  材料和方法

1.1 材料 选择2013-05/2014-12在昆明医科大学

第二附属医院肝病中心住院经临床及实验室

确诊肝硬化患者, 排除有精神疾病及应用精神

药物史, 排除1 wk内有饮酒史及症状性肝性脑

病患者. 所有患者完成数字连接试验-A及数字

符号试验, 两项均阳性诊断为肝硬化MHE组, 
其中至少一项阴性为肝硬化非MHE组. 30例
MHE患者, 男19例, 女11例, 年龄43-72岁, 平均

55.47岁±3.97岁; 30例非MHE患者, 男17例, 女
13例, 年龄35-65岁, 平均52.11岁±4.15岁; 年
龄、性别相匹配正常对照组30例, 男15例, 女
15例, 年龄36-71岁, 平均53.25岁±5.9岁. 
1.2 方法

1.2.1 常规磁共振成像(magnetic resonance 
imaging, MRI)扫描及磁共振波谱(1H-MRS): 
飞利浦3.0T磁共振机, 正交头线圈行头颅T1
加权像矢状位及横断位, T2加权像横断位及

冠状位扫描. 采用单体素氢质子波谱点分辨

■相关报道
Zhang等研究发
现, 与正常对照组
相比, 肝硬化患者
Cho/肌酸(creatine, 
Cr)及mIns/Cr降
低, Glx/Cr增高. 
mIns/Cr与肝硬化
Child-Pugh分级
及HE严重程度呈
负相关. 
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自旋回波波谱序列(point-resolved echo spin 
spectroscopy, PRESS), 进行左侧顶叶1H-MRS
扫描, TR: 2000 ms, TE: shortest, 平均采集次数

NSA: 128, VOI: 10 mm×10 mm×10 mm. 
1.2.2 图像采集: 扫描完成后, 利用飞利浦机器

自带软件完成基线校准、信号平均、代谢物

识别, 计算Cho(化学位移为3.202-3.228 ppm)、
mIns(3.539-3.592 ppm)、Glx(3.748-3.783 
ppm)、Cr(3.03 ppm)、NAA(2.001-2.026 ppm)
波峰曲线下的面积, 并计算出以Cr为参照的各

代谢物波峰下面积的比值, 即Cho/Cr、mIns/
Cr、Glx/Cr、NAA/Cr值. 
1.2.3 生化指标: 搜集60例肝硬化患者完成

MRS检查前后3 d内的静脉血氨值. 
统计学处理 采用SPSS17.0软件进行统计

学分析, 计量资料以mean±SD表示, MHE组、

非MHE肝硬化组、正常对照组间采用方差分

析, 检验标准以P <0.05为差异有统计学意义. 
将NAA/Cr、Cho/Cr、mIns/Cr、Glx/Cr值与血

氨值进行Pearson相关性分析, 以P <0.05为差异

有统计学意义. 

2  结果

2.1 MHE组、非MHE组及正常对照组间代谢

物质水平的比较 与正常对照组比较, MHE组

Cho/Cr(F  = 3.665, P <0.05)及mIns/Cr(F  = 6.578, 
P <0.05)显著降低, Glx/Cr(F  = 10.561, P <0.001)
明显增高, NAA/Cr无变化; MHE组与非MHE
组比较mIns/Cr(F  = 6.578, P <0.05)降低(表1). 
2.2 顶叶MRS各代谢物比值与静脉血氨值相关

性 Pearson相关性分析结果显示, 所有肝硬化

患者顶叶MRS各参数与血氨值无相关性(表2).

3  讨论

3.1 MRS结果 本研究结果显示与正常对照组

相比, MHE组顶叶Cho/Cr及mIns/Cr降低, Glx/
Cr增高, NAA/Cr无变化; MHE组与非MHE肝
硬化组比较, MHE组mIns/Cr降低, 与以往大多

数研究结果一致. MHE发病与多种因素相关, 
其中氨中毒学说被广泛接受, 本研究支持氨中

毒所致的星形细胞水肿假说. 肝硬化时, 肝脏

对氨的代谢能力降低, 发生高氨血症, 脑对氨

的摄取增加, 通过血脑屏障脑内血氨浓度增

高, 氨在星形细胞内通过谷氨酰胺合成酶合成

谷氨酰胺, 是脑内参与氨代谢的唯一途径, 所
以血氨浓度增加使星形细胞内谷氨酸盐和谷

氨酰胺混合物增加[11-14], MRS代谢物中Glx/Cr
升高; 同时细胞内谷氨酰胺累积, 星形细胞中

的谷氨酰胺作为一种较强的有机渗透剂, 具有

较强的渗透活性, 细胞外的水转运至细胞内, 

     分组 Cho/Cr mIns/Cr Glx/Cr NAA/Cr

MHE组  0.746±0.256a   0.333±0.183ac  0.954±0.590a 2.362±0.637

非MHE组 0.830±0.171 0.483±0.177 0.636±0.459 1.853±0.273

正常对照组 0.941±0.216 0.523±0.145 0.341±0.143 2.172±0.256

aP <0.05 vs  正常对照组; cP <0.05 vs  非MHE组比较. MHE: 轻微型肝性脑病; Cho: 胆碱; mIns: 肌醇; Glx: 谷氨酰胺复合物; 

NAA: N-乙酰天门冬氨酸; Cr: 肌酸. 

表  1  组间磁共振波谱成像代谢物质水平比较 (mean±SD)

     代谢物 含量 r 值 P 值

Cho/Cr 0.775±0.230 -0.384 0.157

mIns/Cr 0.385±0.192 -0.379 0.164

Glx/Cr 0.844±0.560   0.508 0.053

NAA/Cr 2.186±0.587   0.418 0.121

血氨值 57.266±26.534

MRS: 磁共振波谱成像; Cho: 胆碱; mIns: 肌醇; Glx: 谷氨酰胺复合物; NAA: N-乙酰天门

冬氨酸; Cr: 肌酸.

表  2  肝硬化患者MRS代谢物含量与血氨值相关性比较 (mean±SD)

■创新盘点
本研究应用我国
的共识推荐肝性
脑病心理学评分
中的数字连接试
验-A及数字符号
试验均阳性作为
MHE的诊断标准, 
通过比较肝硬化
MHE组、非MHE
组及正常对照组
组间MRS代谢物
探讨MRS用于诊
断MHE的意义. 
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星形细胞水肿[9,15], 为维持细胞内外渗透压平

衡, Cho、mIns由细胞内渗出至细胞外, 导致

星形细胞中Cho、mIns浓度下降[16,17], MRS结
果Cho/Cr及mIns/Cr降低. 关于MRS能否区分

MHE患者和非MHE肝硬化患者, 有研究认为

MHE组Glx/Cr增高及mIns/Cr降低比非MHE肝
硬化组要显著得多, Zhang等[15]认为mIns/Cr与
Child-Pugh分级及肝性脑病严重程度相关. 本
研究中MHE组和非MHE肝硬化组比较, mIns/
Cr明显降低, 与正常对照组相比, MHE组Glx/
Cr显著增高(F  = 10.561, P <0.01), 提示MHE患
者的波谱改变中mIns/Cr及Glx/Cr更敏感. 本研

究与以往研究结果相一致, 显示NAA/Cr值在

MHE组、非MHE肝硬化组及正常对照组间差

异无统计学意义[18,19], 即MHE患者只存在胶质

细胞功能障碍, 不存在神经元损害及退化, 因
此MRS结果中NAA/Cr无变化. 
3.2 MRS结果与血氨相关性 本研究中顶叶磁

共振波谱代谢物参数与血氨值之间未发现相

关性, 与以往大多数研究结果一致. 从氨中毒

学说理论上推导, 血氨与MRS代谢物参数间可

能存在相关性, 实际研究无相关性可能与肝硬

化患者发生MHE机制复杂, 氨中毒学说不是唯

一发病机制, 且与临床上应用降血氨干预措施

等相关. 
总之, MRS的检测可以无创检测脑细胞内

代谢物水平, 与正常对照组比较, 顶叶Glx/Cr增
高, Cho/Cr及mIns/Cr降低, NAA/Cr无变化是在

MHE患者脑中观察到的典型波谱学改变, 其中

mIns/Cr及Glx/Cr可能是检测MHE患者MRS代
谢改变的一个敏感指标. MRS对于MHE的诊

断具有重要意义, MRS代谢物参数与血氨值之

间无相关性. 
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■同行评价
本文探讨了MRS
在MHE诊断中的
意义, 对MHE及
MRS进一步研究
有一定价值.
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《世界华人消化杂志》正文要求 

本刊讯 本刊正文标题层次为 0引言; 1 材料和方法, 1.1 材料, 1.2 方法; 2 结果; 3 讨论; 4 参考文献. 序号一

律左顶格写, 后空1格写标题; 2级标题后空1格接正文. 以下逐条陈述: (1)引言 应包括该研究的目的和该研

究与其他相关研究的关系. (2)材料和方法 应尽量简短, 但应让其他有经验的研究者能够重复该实验. 对新

的方法应该详细描述, 以前发表过的方法引用参考文献即可, 有关文献中或试剂手册中的方法的改进仅描

述改进之处即可. (3)结果 实验结果应合理采用图表和文字表示, 在结果中应避免讨论. (4)讨论 要简明, 应

集中对所得的结果做出解释而不是重复叙述, 也不应是大量文献的回顾. 图表的数量要精选. 表应有表序

和表题, 并有足够具有自明性的信息, 使读者不查阅正文即可理解该表的内容. 表内每一栏均应有表头, 表

内非公知通用缩写应在表注中说明, 表格一律使用三线表(不用竖线), 在正文中该出现的地方应注出. 图

应有图序、图题和图注, 以使其容易被读者理解, 所有的图应在正文中该出现的地方注出. 同一个主题内

容的彩色图、黑白图、线条图, 统一用一个注解分别叙述. 如: 图1 萎缩性胃炎治疗前后病理变化．A: …; 

B: …; C: …; D: …; E: …; F: …; G: …. 曲线图可按●、○、■、□、▲、△顺序使用标准的符号. 统计

学显著性用: aP <0.05, bP <0.01(P >0.05不注). 如同一表中另有一套P值, 则cP <0.05, dP <0.01; 第3套为eP <0.05, 
fP <0.01. P值后注明何种检验及其具体数字, 如P <0.01, t  = 4.56 vs  对照组等, 注在表的左下方. 表内采用阿

拉伯数字, 共同的计量单位符号应注在表的右上方, 表内个位数、小数点、±、-应上下对齐.“空白”表

示无此项或未测, “-”代表阴性未发现, 不能用同左、同上等. 表图勿与正文内容重复. 表图的标目尽量

用t /min, c /(mol/L), p /kPa, V /mL, t /℃表达. 黑白图请附黑白照片, 并拷入光盘内; 彩色图请提供冲洗的彩

色照片, 请不要提供计算机打印的照片. 彩色图片大小7.5 cm×4.5 cm, 必须使用双面胶条黏贴在正文内, 

不能使用浆糊黏贴. (5)志谢 后加冒号, 排在讨论后及参考文献前, 左齐.




