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　　磁共振波谱（ＭＲｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ，ＭＲＳ）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。ＭＲＳ可对颅脑、肝脏、肾脏、前列腺、乳腺

及心脏进行检查，还可应用于肌肉组织来对脂肪代谢进行研

究。胰岛素抵抗（ｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＩＲ）是以高血糖或糖耐量异

常、肥胖、高血压、脂代谢紊乱及动脉粥样硬化为特征的代谢综

合征的共同发病基础。评估ＩＲ的金标准是葡萄糖钳夹试验，

但由于该技术检测过程复杂，需多次采血，患者不易接受，临床

上难以开展。已有研究证明肌细胞内脂质积聚与ＩＲ有关，因

此利用磁共振氢谱（１ＨＭＲＳ）可以检测肌细胞内脂质含量来反

映胰岛素抵抗状态，这对于Ⅱ型糖尿病的发病预测及其疗效评

估有重要作用。本文综述近年来１ＨＭＲＳ技术在ＩＲ及Ⅱ型糖

尿病研究中的应用情况，重点介绍１ＨＭＲＳ对骨骼肌肌细胞内

脂质的测定。

磁共振氢谱用于骨骼肌内脂质的研究

磁共振氢谱可以准确分辨细胞内、外脂质。储存在肌肉组

织间的脂质为细胞外脂质（ｅｘｔｒａｍｙｏｃｅｌｌｕｌａｒｌｉｐｉｄｓ，ＥＭＣＬ），以

脂滴形式储存于肌肉细胞浆内的为细胞内脂质（ｉｎｔｒａｍｙｏｃｅｌ

ｌｕｌａｒｌｉｐｉｄｓ，ＩＭＣＬ）。ＩＭＣＬ以游离的或与蛋白结合的形式存在

于细胞浆内，浓度较低。虽然脂质和碳水化合物在能量提供上

的作用仍有争议，但普遍认为脂质提供了长时间运动７０％～

９０％的能量
［１］。ＥＭＣＬ的代谢相对迟缓，但是它在较低强度运

动中可以提供大量的能量，而ＩＭＣＬ在数小时内即可被动员并

使用。ＩＭＣＬ在细胞浆内与线粒体接触，在高强度运动中参与

重要的能量提供。

ＭＲＩ可以观察肌肉组织的形态学变化，用于诊断肌肉病

变。１ＨＭＲＳ观察的则是肌肉组织的脂质代谢情况，可以发现

代谢的异常。１９８９年Ｂａｒａｎｙ等
［２］使用氢谱技术对正常人及一

些神经肌肉病变（如Ｄｕｃｈｅｎｎｅ营养不良、脊髓灰质炎肌萎缩、

脑瘫等）患者的腿部腓肠肌进行了脂肪代谢研究，发现脂类质

子（ＣＨ２）ｎ的共振频率在正常人最常见于１．６ｐｐｍ，在病变肌

肉内出现在１．１～１．４ｐｐｍ，这是最明显的区别。另外发现病变

肌肉内含ＣＨ＝ＣＨ的多不饱和脂肪酸共振频率在５．５～

７．０ｐｐｍ之间，相应的含＝ＣＨＣＨ２在１．９～２．０ｐｐｍ，＝ＣＨ

ＣＨ２ＣＨ＝在２．７～２．９ｐｐｍ间，而这些波谱在正常肌肉组织内

是探查不到的。Ｂａｒａｎｙ观察到骨骼肌内的正常及病变脂类因

化学结构不同可致特异性波谱，这一结果使 ＭＲＳ在活体骨骼

肌的临床应用研究逐渐增多。进一步的研究发现骨骼肌中的

脂类即使成分相同，其波谱亦会不同。１９９３年Ｓｃｈｉｃｋ等
［３］用参

数相同的扫描序列将小腿比目鱼肌的氢谱与皮下脂肪组织及

女性大腿黄骨髓的氢谱进行比较，发现同是源于肌肉组织的脂

质信号其波谱相差约０．２ｐｐｍ，通过测量组织弛豫时间及线性

分析表明，这两种脂质成分有相似的组成成分，均含有脂肪酸

或甘油三酯，它们不同的波峰位置可能分别代表肌肉组织内不

同部位的脂质，较低频率的波峰代表了肌肉细胞内胞浆中的脂

质成分，而高频率的波峰代表肌肉细胞外的脂质成分，即脂肪

组织，这两种脂质频率的差异是由于其磁化率的不同。１９９７年

Ｂｏｅｓｃｈ
［４］通过被试小腿与磁场不同的角度及视野的变化来进一

步测定ＩＭＣＬ及ＥＭＣＬ，更进一步证明ＩＭＣＬ与ＥＭＣＬ在１Ｈ

ＭＲＳ上表现为分离的两个峰，并且通过附加的计算及校正可以

算出ＩＭＣＬ的绝对含量。

１９９９年Ｓｚｃｚｅｐａｎｉａｋ等
［５］在细胞内甘油三酯积聚的动物模

型上用氢谱中脂类组织的亚甲基信号特点来验证ＩＭＣＬ与

ＥＭＣＬ的区别，并通过组织学来证实肝细胞和肌肉细胞内脂质

积聚的变化。１ＨＭＲＳ测得肝脏及肌肉组织脂类信号强度均在

表示为细胞内脂肪的１．４ｐｐｍ处升高，这与组织学上发现的细

胞内脂类积聚相吻合。而代表细胞外脂肪的１．６ｐｐｍ处信号强

度没有改变，组织学上也没有发现细胞外脂肪有变化。ＭＲＳ测

得肝细胞内甘油三酯绝对含量上升，这与生化测量值是一致

的。该作者进一步用 ＭＲＳ测量了４例先天性全身脂肪萎缩

（ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌｇｅｎｅｒａｌｉｚｅｄｌｉｐｏｄｙｓｔｒｏｐｈｙ，ＣＧＬ）患 者，发 现 在

１．６ｐｐｍ处未见信号，但是１．４ｐｐｍ处可以见到较强的信号。这

表明这些患者细胞外脂肪消失，而细胞内脂肪是存在的，证实

了ＣＧＬ疾病的特点就是缺乏组织间脂肪，从而也证明了

１．６ｐｐｍ亚甲基的波谱是组织间脂肪细胞所产生。脂肪肝的特

点是大量脂肪颗粒在肝细胞内积聚，ＭＲＳ检查脂肪肝时可于

１．４ｐｐｍ处见到明显的亚甲基信号。Ｓｚｃｚｅｐａｎｉａｋ等首次证明

了１ＨＭＲＳ活体测量小腿骨骼肌及肝组织ＩＭＣＬ含量是切实

可行的，与生化测量值相比有较高的一致性。在动物试验组

中，１ＨＭＲＳ测定甘油三酯含量与肝脏穿刺活检测定结果有很

好的相关性。与肌肉活检结果相比，ＭＲＳ测量人体腓肠肌

ＩＭＣＬ变异系数在非肥胖者为１１．８％，肥胖者为７．９％。Ｂｒｅｃｈ

ｔｅｌ等
［６］对１例罕见的获得性全身脂肪萎缩（ａｃｑｕｉｒｅｄｇｅｎｅｒａ

ｌｉｚｅｄｌｉｐｏａｔｒｏｐｈｙ，ＡＧＬ；Ｌａｗｒｅｎｃｅｓｙｎｄｒｏｍｅ）患者的小腿比目鱼

肌进行了１ＨＭＲＳ测定，同样没有发现ＥＭＣＬ。

ＭＲＳ对于鉴别象肌肉这样的混合组织中的ＩＭＣＬ 及

ＥＭＣＬ无疑具有极大的优越性，传统的骨骼肌细胞内脂质只有

进行肌肉活检并经组织学染色才能确定，而１ＨＭＲＳ技术因利
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用位于不同化学键上的原子会产生不同频率的信号，可对人体

组织内脂质含量进行量化研究，被证明是一种能够敏感、准确、

特异性地进行活体脂肪代谢的研究工具。由于该技术可准确

测量ＩＭＣＬ含量，并与化学分析及形态测量具有较高的一致

性，因此可代替肌肉活检来动态观察ＩＭＣＬ变化
［７］。

骨骼肌细胞内脂质含量与ＩＲ１ＨＭＲＳ与葡萄糖钳夹实验的对照

在动物试验中，骨骼肌ＩＭＣＬ增加与骨骼肌及全身胰岛素作

用降低的程度呈正相关［８］。人体脂类代谢研究也证明了脂类在

ＩＲ方面起重要的作用，骨骼肌活检证实ＩＭＣＬ增加与胰岛素刺

激葡萄糖摄取功能损害有关［９］。１９９７年Ｐａｎ等
［１０］对３８例非糖

尿病的男性印第安皮玛族人（ＰｉｍａＩｎｄｉａｎｓ）进行了骨骼肌甘油三

酯与ＩＲ关系的研究，通过葡萄糖钳夹试验与股内侧肌穿刺活检

比较，证明ＩＲ与骨骼肌内甘油三酯含量有密切相关性，骨骼肌胰

岛素敏感性极为明显地受到局部甘油三酯含量的影响。但是

Ｅｂｅｌｉｎｇ等
［１１］用与Ｐａｎ相仿的方法对体瘦的正常人及Ⅰ型糖尿病

患者进行研究，却没有得到肌肉甘油三酯含量与胰岛素敏感性的

关系。１９９９年Ｋｒｓｓａｋ等
［１２］对２３例无糖尿病家族史的健康人

用１ＨＭＲＳ对比目鱼肌ＩＭＣＬ进行了定量测量，同时行２ｈ高胰

岛素葡萄糖钳夹试验测定胰岛素敏感性，发现ＩＭＣＬ与胰岛素刺

激全身葡萄糖摄取率（ＭＶａｌｕｅ）成反比关系，这与空腹血浆内非

酯化脂肪酸与 ＭＶａｌｕｅ的关系是一样的。Ｋｒｓｓａｋ认为ＩＭＣＬ浓

度与胰岛素刺激全身葡萄糖摄取呈负相关，并且这种相关性不仅

存在于ＩＲ及肥胖人群，同样见于对胰岛素敏感的非肥胖正常人

群。这表明 ＭＲＳ测定的ＩＭＣＬ水平是检测非糖尿病及非肥胖人

群的胰岛素敏感性的一个很敏感的指标。ＭＲＳ提供的无创性、

特异性、可重复性的ＩＭＣＬ含量测定方法无疑对于ＩＲ的研究提

供了一个全新的手段，有可能代替葡萄糖钳夹实验，并正逐渐由

现象研究深入到机理的研究中。

ＩＲ对Ⅱ型糖尿病病因及临床的研究意义

ＩＲ是Ⅱ型糖尿病的重要发病基础，但引起ＩＲ的机制目前尚

不很清楚。ＭＲＳ的研究有助于对于这种机制的理解，ＩＭＣＬ积聚

可能是主要的致病原因。

２００１年Ｖｉｒｋａｍａｋｉ等
［１３］将无糖尿病家族史的２０例正常健

康人各分为１０例一组，即高ＩＭＣＬ水平组及低ＩＭＣＬ水平组。

由 ＭＲＳ测定股外侧肌ＩＭＣＬ水平，葡萄糖钳夹试验测定全身胰

岛素敏感性，胰岛素注射前、后均行股外侧肌活检来评估胰岛素

信使作用。结果表明，ＩＭＣＬ积聚与全身ＩＲ有关，可使胰岛素受

体的酪氨酸磷酸化作用延迟，胰岛素信使作用下降。如果骨骼肌

脂质（特别是ＩＭＣＬ）积聚在ＩＲ及Ⅱ型糖尿病致病病因上起重要

作用，则在血糖正常但ＩＲ的Ⅱ型糖尿病后代中应该发现ＩＭＣＬ增

高。Ｐｅｒｓｅｇｈｉｎ等
［１４］对１４例Ⅱ型糖尿病的正常年轻体瘦子女作为

可能会发展成为糖尿病患者的ＩＲ模型，并选取严格配对的１４例

正常人作为对照组，以葡萄糖钳夹试验作为全身胰岛素敏感性测

定标准。试验结果表明，虽然糖尿病子女组有关体型指标（身体

质量指数ＢＭＩ、腰臀比 ＷＨＲ）及脂肪分布正常，但是 ＭＲＳ测定

比目鱼肌的ＩＭＣＬ增高并与ＩＲ明显相关，并且比目鱼肌ＩＭＣＬ

含量与血浆中自由脂肪酸水平均可被认为是全身胰岛素敏感性

的最主要影响因素。ＭＲＳ可帮助了解糖尿病高危人组肌细胞内

脂代谢异常并与全身ＩＲ有关，因此可作为一种无创性的预测糖

尿病的检查手段。最近对孕期糖尿病妇女的骨骼肌 ＭＲＳ研究

也表明ＩＭＣＬ可作为判断孕期糖尿病危险因素的参数
［１５］。

Ｊａｃｏｂ等
［１６］选取了Ⅱ型糖尿病患者的非糖尿病子女２６人，通

过葡萄糖钳夹实验分为胰岛素敏感的及抵抗的各１３人。测定比

目鱼肌及胫前肌ＩＭＣＬ水平以揭示ＩＭＣＬ浓度在骨骼肌ＩＲ发病

机理中的可能作用。结果表明，ＩＭＣＬ与胰岛素敏感性关系密

切，ＩＭＣＬ在ＩＲ者中是增高的，并显著影响骨骼肌内胰岛素作用

下的葡萄糖摄取。而ＥＭＣＬ及骨骼肌总脂质含量没有区别，这

表明ＩＭＣＬ增高是ＩＲ发病的早期异常表现，提示这可能会导致

骨骼肌葡萄糖摄取功能下降。２００２年 Ａｎｄｅｒｗａｌｄ等
［１７］用 ＭＲＳ

及葡萄糖钳夹试验研究了胰岛素对Ⅱ型糖尿病的治疗作用，结果

表明Ⅱ型糖尿病患者ＩＭＣＬ在未应用胰岛素治疗时与ＩＲ有关，胰

岛素治疗至血糖近正常时，ＩＭＣＬ增加并与胰岛素敏感性呈正相

关。该研究表明胰岛素治疗刺激脂类在骨骼肌及肝脏的积聚而

不影响胰岛素敏感性。２００３年Ｋｕｈｌｍａｎｎ等
［１８］用７ＴｅｓｌａＭＲ仪

测定Ⅱ型糖尿病的动物模型雄性Ｚｕｃｋｅｒ鼠的ＩＭＣＬ来验证胰岛

素敏感与ＩＭＣＬ的相互关系，结果表明罗格列酮（Ｒｏｓｉｇｌｉｔａｚｏｎｅ）

药物治疗尽管增加体重，但是有明显的ＩＭＣＬ及肝内脂肪含量下

降以及胰岛素敏感性升高作用，罗格列酮所致的胰岛素敏感性是

通过将非脂肪细胞（骨骼肌、肝脏）中的脂类重新分布到脂肪组织

中来改变的。

迄今为止的研究表明Ⅱ型糖尿病患者或非糖尿病的胰岛素

抵抗者骨骼肌脂类含量有增加［１１，１２］，骨骼肌脂肪积聚可以通过

肌肉活检或ＣＴ、ＭＲＩ扫描来进行检查，但是由于方法学的限制，

无论哪种都不能单凭解剖位置来分辨ＥＭＣＬ或ＩＭＣＬ。１ＨＭＲＳ

可以清楚地分辨上述两者并可以特异性的定量测定ＩＭＣＬ。从

特殊的细胞浆内ＩＭＣＬ紧邻线粒体的位置上来说，ＩＭＣＬ比

ＥＭＣＬ更高程度地影响胰岛素作用。ＩＭＣＬ积聚对骨骼肌ＩＲ的

发病机理具有独特的作用，并且其潜在的分子学机制的研究可能

会对明确ＩＲ及Ⅱ型糖尿病病因带来希望。
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