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【摘要】　目的：探讨早期新生猪缺氧缺血性脑病（ＨＩＥ）的１ＨＭＲＳ波峰变化规律及其与病理学改变的关系。方法：选

取４０只７日龄健康新生猪，随机分为：正常对照组（ｎ＝５只）、假手术组（ｎ＝５只）及缺氧缺血组（ｎ＝３０只）。１．５Ｔ磁共

振１Ｈ ＭＲＳ测定脑内代谢产物。观察每组新生猪脑组织的病理变化情况。结果：①造模后０～２４ｈ，ＮＡＡ峰明显下降，

Ｌａｃ峰呈典型的双峰状显著升高，ＮＡＡ／Ｃｈｏ、Ｌａｃ／ＮＡＡ、Ｌａｃ／Ｃｒ、Ｌａｃ／Ｃｈｏ和Ｌａｃ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ）比值逐渐降低，ＨＩ后３ｈ，

ＮＡＡ／Ｃｒ、ＮＡＡ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ）比值升高，然后逐渐降低，Ｇｌｘ峰和ｍＩ峰无明显变化。②造模后０～２４ｈ随着时间延长脑水肿

逐渐加重，２４ｈ出现坏死灶。结论：①ＮＡＡ／Ｃｈｏ、Ｌａｃ／ＮＡＡ、Ｌａｃ／Ｃｒ、Ｌａｃ／Ｃｈｏ和Ｌａｃ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ）是定量反映脑缺氧缺血生

化改变的最敏感指标；②早期缺氧缺血后脑ＮＡＡ、Ｌａｃ与病理学的变化一致。
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【犓犲狔狑狅狉犱狊】　
１Ｈｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ；Ｈｙｐｏｘｉｃｉｓｃｈｅｍｉｃｅｎｃｅｐｈａｌｏｐａｔｈｙ；Ｎｅｏｎａｔａｌｐｉｇｌｅｔ；Ｐａｔｈｏｌｏｇｙ

　　新生儿缺氧缺血性脑病（ｈｙｐｏｘｉｃｉｓｃｈｅｍｉｃｅｎ

ｃｅｐｈａｌｏｐａｔｈｙ，ＨＩＥ）是导致新生儿死亡及引起智能落

后和脑性瘫痪的主要原因。磁共振频谱 （ｍａｇｎｅｔｉｃ

ｒｅｓｏｎａｎｃｅｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ，ＭＲＳ）可以在活体上无创性

测定脑内代谢物，并且能在分子水平上反映脑的能量

代谢障碍、细胞内酸中毒和神经元损伤等情况。

本研究旨在建立新生猪ＨＩＥ动物模型基础上，研

究１Ｈ ＭＲＳ检测ＨＩＥ的代谢物变化并与病理学对照，

探索ＨＩＥ过程中脑内代谢产物的变化规律和意义，进

一步认识 ＨＩＥ的发展规律，以期对 ＨＩＥ的早期诊断、

临床治疗和预后评估提供重要客观依据。

材料与方法

１．扫描设备

ＧＥＳｉｇｎａ１．５Ｔ超导型磁共振扫描仪和头部正交

叉线圈。ＧＥＡｄｖａｎｔａｇｅｗｏｒｋｓｔａｔｉｏｎＡＷ４．０工作站。

２．实验对象及分组

７日龄健康新生猪４０只，体重７００～８００ｇ，雌雄

不限。随机将动物分为３大组：正常对照组（ｎ＝５）、假

手术组（ｎ＝５）和缺氧缺血组（ｎ＝３０）。缺氧缺血组再

按缺氧缺血后不同时间点分为６小组：０ｈ组、３ｈ组、

６ｈ组、１２ｈ组、１８ｈ组和２４ｈ组。

３．新生猪ＨＩＥ模型的制作

参照Ｐｕｌｅｒａ
［１］方法，生后７日龄健康新生猪，颈正

中切口，游离双侧颈总动脉，用丝线结扎，缝合切口后

３０１１放射学实践２００６年１１月第２１卷第１１期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｎｏｖ２００６，Ｖｏｌ２１，Ｎｏ．１１



表１　假手术组与缺氧缺血组不同时间不同脑代谢物比值的比较

组别 ＮＡＡ／Ｃｒ ＮＡＡ／Ｃｈｏ ＮＡＡ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ） Ｌａｃ／ＮＡＡ Ｌａｃ／Ｃｒ Ｌａｃ／Ｃｈｏ Ｌａｃ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ）

正常对照组 １．４１±０．０１ ０．９５±０．０２ ０．５４±０．０２ ０．１１±０．０１ ０．１１±０．０４ ０．１０±０．０１ ０．０６±０．０１
假手术组 １．４１±０．０２ ０．９５±０．０１ ０．５４±０．０１ ０．１１±０．０２ ０．１１±０．０５ ０．１０±０．０２ ０．０６±０．０２

ＨＩＥ０ｈ组 １．２４±０．０４ ０．７４±０．０３ ０．４７±０．０３ １．４５±０．０３ １．８８±０．０２ １．０７±０．０２ ０．６８±０．０２

ＨＩＥ３ｈ组 １．４０±０．０２ ０．７８±０．０４ ０．５２±０．０４ ０．９２±０．０２ １．３０±０．０２ ０．７５±０．０２ ０．４８±０．０２

ＨＩＥ６ｈ组 １．２２±０．０１ ０．７４±０．０１ ０．４６±０．０１ ０．７７±０．０１ ０．８９±０．０１ ０．６２±０．０２ ０．３６±０．０２

ＨＩＥ１２ｈ组 １．１１±０．０１ ０．７９±０．０２ ０．４５±０．０２ ０．７２±０．０１ ０．８４±０．０１ ０．５３±０．０１ ０．３３±０．０１

ＨＩＥ１８ｈ组 ０．９２±０．０１ ０．６１±０．０１ ０．３７±０．０１ ０．６９±０．０１ ０．６５±０．０１ ０．４２±０．０１ ０．２６±０．０１

ＨＩＥ２４ｈ组 ０．８０±０．０１ ０．５８±０．０１ ０．３３±０．０１ ０．３４±０．０１ ０．２７±０．０８ ０．２０±０．０１ ０．１２±０．０１

组间比较犉值 ０．５６ ０．７８ ０．４６ １．３５ ０．２３ ３．１７ ０．７３

犘值 ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

注：与假手术组比较，犘＜０．０５；犘＜０．０１

置于缺氧箱，以２ｌ／ｍｉｎ的流率输入含４％氧气和９６％

氮气的混合气体，持续１ｈ。

４．１Ｈ ＭＲＳ扫描参数

各组动物均行１Ｈ ＭＲＳ扫描，采用点、解析波谱

（ｐｏｉｎｔｒｅｓｏｌｖｅｄｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ，ＰＲＥＳＳ）法，ＴＲ１５００ｍｓ，

ＴＥ１３５ｍｓ。１２８次采集，ＮＥＸ８次，２０４８个波谱数据

点，频宽２５００Ｈｚ，一次测量时间为２．５８ｍｉｎ（不包括

预扫描）。体素（ＶＯＩ）在最大层面轴位上定兴趣区，尽

量包括额顶叶，应注意避开相邻颅骨等组织，大小为

２０ｍｍ×２０ｍｍ×２０ｍｍ。接收／发射增益调节、体素

内匀场和水抑制扫描等步骤均由自动预扫描程序完

成，达到半高全宽小于５Ｈｚ，水抑制９９％的水平。

５．ＭＲＩ扫描的数据采集

采用 ＡｄｖａｎｔａｇｅＷｏｒｋｓｔａｔｉｏｎＡＷ４．００５工作站

的Ｆｕｎｃｔｉｏｎ软件处理１Ｈ ＭＲＳ图像。

６．１Ｈ ＭＲＳ的代谢物测量

进行频谱的后期处理：相位校正、基线校正、ｐｐｍ

转换。分别测量正常对照组、假手术组和缺氧缺血组

各时间点的脑组织的代谢物 Ｎ乙酰天门冬氨酸

（ＮＡＡ）、乳酸（Ｌａｃ）、肌酸磷酸肌酸（Ｃｒ＋Ｐｒ）、含胆碱

化合物（Ｃｈｏ）、谷氨酰胺及谷氨酸复合物（Ｇｌｘ）、肌醇

（ｍＩ）的波峰高度，以Ｃｒ、Ｃｒ＋Ｃｈｏ、Ｃｈｏ为参照峰，分

别计算各代谢物之间比值。

７．取样方法及病理切片的制备

正常对照组、假手术组与缺氧缺血组均于各时间

点行 ＭＲＳ扫描后立即对动物麻醉后处死取脑，置于

１０％福尔马林溶液中固定。做成切片进行ＨＥ染色。

８．病理结果的分析

观察 ＨＥ染色的病理表现：局灶性神经元肿胀、

变性、坏死的范围及程度，脑微血管的变化情况。

９．实验数据统计分析

用ＳＰＳＳ１１．０统计分析软件对数据进行分析。各

组计量结果数据均采用均数±标准差（狓±狊）进行统

计，组间均数用狋检验和方差分析，犘＜０．０５为差异有

显著性意义。

结　果

１．正常对照组及假手术组新生猪的１ＨＭＲＳ表现

５例假手术组新生猪１Ｈ ＭＲＳ显示Ｃｈｏ、ＮＡＡ、Ｃｒ

的波峰高耸，Ｇｌｘ及 ｍＩ的波峰略低，Ｌａｃ波峰低平或

检测不出（图１）。波幅从高至低的顺序为Ｃｈｏ、ＮＡＡ、

Ｃｒ、ｍＩ、Ｇｌｘ及Ｌａｃ。其中假手术组ＮＡＡ位于２．０ｐｐｍ，

Ｃｈｏ位于３．２ｐｐｍ，Ｃｒ位于３．０ｐｐｍ，Ｇｌｘ主要位于

２．２～２．４ｐｐｍ范围内（呈多个锯齿状波形），ｍＩ位于

３．５６ｐｐｍ，Ｌａｃ位于１．３２ｐｐｍ附近。分别以Ｃｒ、Ｃｈｏ、

Ｃｒ＋Ｃｈｏ为参照峰，分别计算出各代谢物波峰峰高与

Ｃｒ、Ｃｈｏ、Ｃｒ＋Ｃｈｏ、ＮＡＡ波峰高的比值。假手术组与

正常对照组比较无明显差别。

２．ＨＩＥ的新生猪的１Ｈ ＭＲＳ的表现

ＮＡＡ的变化：缺氧缺血后０ｈ，ＮＡＡ／Ｃｒ、ＮＡＡ／

Ｃｈｏ、ＮＡＡ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ）比值降低，ＮＡＡ明显下降，与

假手术对照组比较差异有显著性意义（犘＜０．０１）。缺

氧缺血后３ｈ，ＮＡＡ／Ｃｒ、ＮＡＡ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ）比值升高，

与假手术对照组比较差异无显著性意义（犘＞０．０５），

而Ｌａｃ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ）、ＮＡＡ／Ｃｈｏ、Ｌａｃ／ＮＡＡ及Ｌａｃ／Ｃｒ

升高，与假手术对照组比较差异有显著性意义（犘＜

０．０５）。缺氧缺血后６～２４ｈ，ＮＡＡ与Ｃｒ、Ｃｈｏ、Ｃｒ＋

Ｃｈｏ的比值随时间延长逐渐下降（表１和图２～４）。

Ｌａｃ的变化：缺氧缺血后０ｈ，Ｌａｃ波峰明显增高呈

典型的双峰状，Ｌａｃ／Ｃｈｏ、Ｌａｃ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ）和 Ｌａｃ／Ｃｒ

比值升高。缺氧缺血后３～２４ｈ，Ｌａｃ与Ｃｒ、Ｃｈｏ、Ｃｒ＋

Ｃｈｏ、ＮＡＡ的比值也随时间延长逐渐下降，Ｌａｃ逐渐下

降（表１和图２～４）。

其它物质的变化：缺氧缺血后０～２４ｈ，Ｇｌｘ峰较

正常值稍增高，ｍＩ峰较正常值稍降低，而与假手术对

照组比较差异无显著性意义（图２～４）。
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图１　假手术组
１Ｈ ＭＲＳ图：新生猪１Ｈ ＭＲＳ的Ｃｈｏ、ＮＡＡ、Ｃｒ的波峰高耸，Ｇｌｘ及ｍＩ的波峰略低，Ｌａｃ波峰低平。　图２　缺

氧缺血后０ｈ组１Ｈ ＭＲＳ图：ＮＡＡ峰明显下降，Ｌａｃ波峰明显增高呈典型的倒置双峰状。　图３　缺氧缺血后３ｈ组１Ｈ ＭＲＳ

图：ＮＡＡ／Ｃｒ、ＮＡＡ／Ｃｒ＋Ｃｈｏ比值接近正常。Ｌａｃ／Ｃｒ、ＮＡＡ／Ｃｈｏ、Ｌａｃ／Ｃｈｏ、Ｌａｃ／Ｃｒ＋Ｃｈｏ、Ｌａｃ／ＮＡＡ比值明显下降。

图４　缺氧缺血后２４ｈ组
１Ｈ ＭＲＳ图：ＮＡＡ／Ｃｒ、Ｌａｃ／ＮＡＡ等的比值较前一时间点下降，Ｌａｃ峰逐渐向正常基线回复。

图５　０ｈ组神经元和神经胶质细胞胞浆明显肿胀，部分细胞核溶解，血管充血明显（箭）（×２００，ＨＥ）。　图６　２４ｈ组神经胶

质细胞灶性坏死区（箭），细胞核溶解，细胞周围间隙极度扩张（×２００，ＨＥ）。

　　３．缺氧缺血组样本 ＨＥ染色变化

缺氧缺血后０～２４ｈ两侧大脑半球水肿逐渐加

重，弥漫性神经元和胶质细胞肿胀、变性及坏死加重

（图５、６）。

讨　论

本实验利用新生猪 ＨＩＥ模型，进行１Ｈ ＭＲＳ检

测，进行脑代谢产物ＮＡＡ和Ｌａｃ等的变化与缺氧缺

血脑病理组织学改变对照研究。

１．ＨＩＥ的ＮＡＡ改变

ＮＡＡ在哺乳类动物脑内浓度最高，特别是在脑

灰质［２］。ＮＡＡ完全位于神经元胞体和突触中，是神经

元的标记物［３］。当脑组织缺氧缺血时，神经元内的

ＮＡＡ释放减少或者功能障碍，神经元不可逆坏死，神

经胶质细胞增生［４］。

本实验缺氧缺血后０ｈ造成重度 ＨＩＥ模型，病理

示脑水肿明显。ＮＡＡ／Ｃｒ、ＮＡＡ／Ｃｈｏ明显下降，与假

手术组比较差异有显著性意义，导致ＮＡＡ严重减少，

神经元不可逆坏死。缺氧缺血后 ３ｈ，ＮＡＡ／Ｃｒ、

ＮＡＡ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ）接 近 正 常，而 ＮＡＡ／Ｃｈｏ、Ｌａｃ／

ＮＡＡ、Ｌａｃ／Ｃｒ及Ｌａｃ／Ｃｈｏ、Ｌａｃ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ）与假手术

组比较差异有显著性意义，病理结果显示脑组织水肿

较０ｈ明显加重，出现灶状神经元变性区。所以缺氧

缺血后３ｈ，ＮＡＡ是进一步降低的，脑神经仍然继续受

损。这种比值升高的的原因可能是因为缺氧缺血后重

新恢复氧供，呈一过性好转，但造成氧爆发，产生大量

氧自由基，脑神经元进一步损伤。这说明了 ＮＡＡ与

Ｃｒ之间可能存在平行减少。

缺氧缺血后６～２４ｈ，ＮＡＡ／Ｃｒ、ＮＡＡ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ）、

ＮＡＡ／Ｃｈｏ逐渐下降，ＮＡＡ含量与前一时间点相比显

著下降，并且随着缺氧缺血后时间的延长，ＮＡＡ含量

继续降低，病理示神经元不可逆坏死加重，说明缺氧缺

血损伤程度进一步发展［５］，预后不良。因此，ＮＡＡ／

Ｃｈｏ的比值较好反映了ＨＩＥ的神经元的动态变化。

２．ＨＩＥ的Ｌａｃ改变

Ｌａｃ是长ＴＥ物质，正常情况下，Ｌａｃ不能被检测

或只含极微量，同时Ｌａｃ和脂类及大分子物质频谱相

近，不 容 易 分 开［６］。本 实 验 使 用 ＴＥ１３５ｍｓ，在

１．３２ｐｐｍ处出现双峰状的Ｌａｃ峰，Ｌａｃ峰倒置，可使

Ｌａｃ和脂类及大分子物质分开，并且观察其它脑内代

谢物波峰也较明显，并且磁场匀场容易，抑脂后基线较

水平，经过基线校正后比较代谢物的比值更准确。
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本实验结果显示，作为神经元存活性的特异性标

物ＮＡＡ，缺氧缺血后０ｈ立即下降，同时Ｌａｃ峰明显

升高，Ｌａｃ／ＮＡＡ、Ｌａｃ／Ｃｈｏ比值明显降低，Ｌａｃ／Ｃｒ的

比值为１．８８±０．０２。根据Ｆａｎ等
［７］分度，本实验Ｌａｃ／

Ｃｒ明显大于１．５，因此本实验缺氧缺血后新生猪达到

重度ＨＩＥ的变化。

缺氧缺血后３ｈ，Ｌａｃ逐渐减少，Ｌａｃ／ＮＡＡ、Ｌａｃ／

Ｃｈｏ、Ｌａｃ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ）、Ｌａｃ／Ｃｒ降低较缺氧缺血后０ｈ明

显减少。缺氧缺血后６～２４ｈ，ＮＡＡ含量与前一时间点

相比显著下降，缺血程度进一步加重，病理显示大量神

经元死亡。与此同时 Ｌａｃ却逐渐向正常基线回复，

Ｌａｃ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ）、Ｌａｃ／ＮＡＡ、Ｌａｃ／Ｃｈｏ及Ｌａｃ／Ｃｒ降低较

前一时间点明显减少。这一方面可能由于缺氧缺血损

伤加重，脑组织从脑细胞水肿期发展到血管源性水肿

期，部分乳酸作为高渗物质，在调节组织渗透压的过程

中被稀释［８］；另一方面，乳酸作为无氧糖酵解的产物，

可能进一步作为供能物质参与了脑细胞的复杂代谢过

程，以应对急剧增加的脑活动的能量需要。因此，Ｌａｃ

增加可提示神经元损伤，也是ＨＩＥ在１ＨＭＲＳ上表现的

直接征象。Ｌａｃ／ＮＡＡ、Ｌａｃ／Ｃｈｏ、Ｌａｃ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ）、Ｌａｃ／

Ｃｒ的比值较好反映地ＨＩＥ的脑内代谢的动态变化。

３．ＨＩＥ的Ｇｌｘ改变

Ｇｌｘ是一种导致神经元细胞损害的重要神经递

质，缺氧缺血引起离子梯度破坏，树突及轴突末端出现

谷氨酸盐的反向摄取。剩余的谷氨酸盐在神经胶质细

胞摄取引起谷氨酸盐在神经胶质细胞内积累，这导致

谷氨酸盐在细胞外间隙及神经胶质细胞增加及伴随神

经元细胞内的谷氨酸盐降低［９］。

本实验在缺氧缺血后０～２４ｈ，Ｇｌｘ峰较正常值稍

增高，而与假手术对照组比较无明显差异。说明缺氧

缺血后兴奋性氨基酸有变化但变化不显著，可能是在

缺氧缺血后被神经元及神经胶质细胞用作选择性燃

料，导致Ｇｌｘ升高不显著
［１０］；同时，很大一部分Ｇｌｘ分

泌在细胞外，Ｇｌｘ在细胞外间隙升高显著，神经胶质

细胞Ｇｌｘ升高相对不显著
［１１］，并且，１Ｈ ＭＲＳ主要检

测细胞内代谢物。

４．ＨＩＥ的ｍＩ改变

ｍＩ峰的主要成分是肌醇，并有少量的磷酸肌醇和

甘氨酸［１２］。ｍＩ在新生期较高耸，具有调节渗透压、细

胞营养、解毒及产生表面活性物质作用并作为第二信

使［１３］。但对ｍＩ的功能仍有很多争议，研究认为肌醇

主要存在于神经胶质细胞内，被认为是神经胶质细胞

的标志［１４］。

本实验缺氧缺血后０～２４ｈ，ｍＩ峰较正常组稍降

低，但与假手术对照组比较无明显差异。这可能是缺

氧缺血后脑水肿显著，脑细胞渗透压降低，导致 ｍＩ的

降低超过了由神经胶质细胞增生引起的 ｍＩ升高，总

体的ｍＩ水平是降低的。

ＮＡＡ及Ｌａｃ是反映早期脑缺氧缺血后脑损害的

最敏感指标，同时 ＮＡＡ／Ｃｈｏ、Ｌａｃ／ＮＡＡ、Ｌａｃ／Ｃｒ、

Ｌａｃ／Ｃｈｏ及Ｌａｃ／（Ｃｒ＋Ｃｈｏ）比值是定量反映脑缺氧

缺血生化改变的最佳指标。

１Ｈ ＭＲＳ可早期检测缺氧缺血脑内代谢物的动态

变化，综合分析缺氧缺血脑内代谢物各比值与病理变

化，可动态反映 ＨＩＥ的发生、发展规律，对 ＨＩＥ的诊

断及预后判定有重要的价值。

参考文献：

［１］　ＰｕｌｅｒａＭａｒｋＲ，ＡｄａｍｓＬｉｓａＭ，ＨａｎｔａｏＬｉｕ，ｅｔａｌ．Ａｐｏｐｔｏｓｉｓｉｎａ

ＮｅｏｎａｔａｌＲａｔＭｏｄｅｌｏｆＣｅｒｅｂｒａｌＨｙｐｏｘｉａＩｓｃｈｅｍｉａ［Ｊ］．Ｓｔｒｏｋｅ，

１９９８，２９（９）：２６２２２６３０．

［２］　ＢｒｏｏｋｓＫＪ，ＨａｒｇｒｅａｖｅｓＩ，ＢｈａｋｏｏＫ，ｅｔａｌ．ＤｅｌａｙｅｄＨｙｐｏｔｈｅｒｍｉａ

ＰｒｅｖｅｎｔｓＤｅｃｒｅａｓｅｓｉｎＮａｃｅｔｙｌａｓｐａｒｔａｔｅａｎｄＲｅｄｕｃｅｄＧｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ

ｉｎｔｈｅＣｅｒｅｂｒａｌＣｏｒｔｅｘｏｆｔｈｅＮｅｏｎａｔａｌＰｉｇＦｏｌｌｏｗｉｎｇＴｒａｎｓｉｅｎｔ

Ｈｙｐｏｘｉａｉｓｃｈａｅｍｉａ［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｃｈｅｍＲｅｓ，２００２，２７（１２）：１５９９１６０４．

［３］　ＳｉｇｎｏｒｅｔｔｉＳ，ＭａｒｍａｒｏｕＡ，ＦａｔｏｕｒｏｓＰ，ｅｔａｌ．ＡｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆＣｈｅ

ｍｉｃａｌＳｈｉｆｔＩｍａｇｉｎｇｆｏｒＭｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｏｆＮＡＡｉｎＨｅａｄＩｎｊｕｒｅｄＰａ

ｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＡｃｔａＮｅｕｒｏｃｈｉｒＳｕｐｐｌ，２００２，８１（２）：３７３３７５．

［４］　马明平，吴光耀，周义成，等．大鼠Ｃ６胶质瘤模型的磁共振成像

及１Ｈ波谱研究［Ｊ］．放射学实践，２００４，１９（１２）：９１３９１６．

［５］　郭岳霖，刘国瑞，程英，等．新生猪缺氧缺血性脑病模型可逆缺血

区的ＡＤＣ值与 ＨＳＰ７０对照研究［Ｊ］．放射学实践，２００５，２０（１１）：

９４１９４４．

［６］　ＭａｒｉａＫＺ，ＬｏｕｋａｓＧＡ，ＴｉｎａＹｏｕｎｇＰｏｕｓｓａｉｎｔ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｏｆ

ＡｄｖｅｒｓｅＯｕｔｃｏｍｅｗｉｔｈＣｅｒｅｂｒａｌＬａｃｔａｔｅＬｅｖｅｌａｎｄＡｐｐａｒｅｎｔＤｉｆ

ｆｕｓｉｏｎＣｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔｉｎＩｎｆａｎｔｓｗｉｔｈＰｅｒｉｎａｔａｌＡｓｐｈｙｘｉａ［Ｊ］．Ｒａｄｉｏｌｏ

ｇｙ，２００２，２２５（３）：８５９８７０．

［７］　ＦａｎＧ，ＷｕＺ，ＣｈｅｎＬ，ｅｔａｌ．ＨｙｐｏｘｉａｉｓｃｈｅｍｉｃＥｎｃｅｐｈａｌｏｐａｔｈｙｉｎ

ＦｕｌｌｔｅｒｍＮｅｏｎａｔｅ：ＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎＰｒｏｔｏｎＭＲＳｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙｗｉｔｈＭＲ

Ｉｍａｇｉｎｇ［Ｊ］．ＥｕｒＪＲａｄｉｏｌ，２００３，４５（２）：９１９８．

［８］　刘国瑞，李仰康，郭岳霖，等．新生猪缺氧缺血脑损伤治疗时间窗

初探：１Ｈ ＭＲＳ与ＨＳＰ７０对照研究［Ｊ］．放射学实践，２００，２０（１０）：

８７２８７６．

［９］　ＧｒｏｅｎｅｎｄａａｌＦ，ＲｏｅｌａｎｔｓＶａｎＲｉｊｎＡＭ，ｖａｎｄｅｒＧｒｏｎｄＪ，ｅｔａｌ．

ＧｌｕｔａｍａｔｅｉｎＣｅｒｅｂｒａｌＴｉｓｓｕｅｏｆＡｓｐｈｙｘｉａｔｅｄＮｅｏｎａｔｅｓＤｕｒｉｎｇｔｈｅ

ＦｉｒｓｔＷｅｅｋｏｆＬｉｆｅＤｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｄｉｎＶｉｖｏＵｓｉｎｇＰｒｏｔｏｎＭａｇｎｅｔｉｃ

ＲｅｓｏｎａｎｃｅＳｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ［Ｊ］．ＢｉｏｌＮｅｏｎａｔｅ，２００１，７９（３４）：２５４２５７．

［１０］　ＦｕｋａｍａｃｈｉＳ，ＦｕｒｕｔａＡ，ＩｋｅｄａＴ，ｅｔａｌ．ＡｌｔｅｒｅｄＥｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓｏｆ

ＧｌｕｔａｍａｔｅＴｒａｎｓｐｏｒｔｅｒＳｕｂｔｙｐｅｓｉｎＲａｔＭｏｄｅｌｏｆＮｅｏｎａｔａｌＣｅｒｅ

ｂｒａｌＨｙｐｏｘｉａｉｓｃｈｅｍｉａ［Ｊ］．ＢｒａｉｎＲｅｓＤｅｖＢｒａｉｎＲｅｓ，２００１，１３２

（２）：１３１１３９．

［１１］　ＡｎｄｒｅａｓｓｅｎＯＡ，ＪｅｎｋｉｎｓＢＧ，ＤｅｄｅｏｇｌｕＡ，ｅｔａｌ．ＩｎｃｒｅａｓｅｓｉｎＣｏｒ

ｔｉｃａｌ Ｇｌｕｔａｍａｔｅ Ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓｉｎ Ｔｒａｎｓｇｅｎｉｃ Ａｍｙｏｔｒｏｐｈｉｃ

ＬａｔｅｒａｌＳｃｌｅｒｏｓｉｓＭｉｃｅａｒｅＡｔｔｅｎｕａｔｅｄｂｙＣｒｅａｔｉｎｅＳｕｐｐｌｅｍｅｎｔａ

６０１１ 放射学实践２００６年１１月第２１卷第１１期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｎｏｖ２００６，Ｖｏｌ２１，Ｎｏ．１１



ｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒｏｃｈｅｍ，２００１，７７（２）：３８３３９０．

［１２］　ＡｘｆｏｒｄＪＳ，ＨｏｗｅＦＡ，ＨｅｒｏｎＣ，ｅｔａｌ．ＳｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｏｆＱｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ

１Ｈ ＭａｇｎｅｔｉｃＲｅｓｏｎａｎｃｅＳｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙｏｆｔｈｅＢｒａｉｎｉｎＤｅｔｅｃｔｉｎｇ

ＥａｒｌｙＮｅｕｒｏｎａｌＤａｍａｇｅｉｎＳｙｓｔｅｍｉｃＬｕｐｕｓＥｒｙｔｈｅｍａｔｏｓｕｓ［Ｊ］．

ＡｎｎＲｈｅｕｍＤｉｓ，２００１，６０（１）：１０６１１１．

［１３］　ＤａｖａｎｚｏＰ，ＴｈｏｍａｓＭＡ，ＹｕｅＫ，ｅｔａｌ．ＤｅｃｒｅａｓｅｄＡｎｔｅｒｉｏｒＣｉｎｇｕ

ｌａｔｅ Ｍｙｏｉｎｏｓｉｔｏｌ／ＣｒｅａｔｉｎｅＳｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ Ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｗｉｔｈ Ｌｉｔ

ｈｉｕｍＴｒｅａｔｍｅｎｔｉｎＣｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈＢｉｐｏｌａｒＤｉｓｏｒｄｅｒ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏ

ｐｓｙｃｈｏｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ，２００１，２４（４）：３５９３６９．

［１４］　ＫｒｅｉｓＲ，ＨｏｆｍａｎｎＬ，ＫｕｈｌｍａｎｎＢ，ｅｔａｌ．ＢｒａｉｎＭｅｔａｂｏｌｉｔｅＣｏｍ

ｐｏｓｉｔｉｏｎＤｕｒｉｎｇＥａｒｌｙＨｕｍａｎＢｒａｉｎＤｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔａｓＭｅａｓｕｒｅｄ

ｂｙＱｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｉｎＶｉｖｏ１Ｈ ＭａｇｎｅｔｉｃＲｅｓｏｎａｎｃｅＳｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ

［Ｊ］．ＭａｇｎＲｅｓｏｎＭｅｄ，２００２，４８（６）：９４９９５８．

（收稿日期：２００５０９１２　修回日期：２００６０６１２）

作者单位：５１０５１５　广州，南方医科大学附属南方医院放射科
作者简介：廖昕（１９８０－），女，江西人，住院医师，主要从事胸部放射

诊断工作。

肺泡蛋白沉积症一例 ·病例报道·
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　图１　Ｘ线片示两肺纹理粗、多，结构紊乱，见多发不规则条状阴影，交织成

网状，其间见散在斑点及斑片状模糊阴影，以两下肺明显；肺门影增大，增

浓。　图２　ＣＴ示双肺实质及间质弥漫分布多发的斑片状密度增高影，其

内可见充气支气管征，其间多数小网格影。

　　病例资料　患者，男，４４岁，反复咳嗽、气促１０

个月入院。查体：口唇发绀，双肺可闻及中等量爆

裂音及水泡音。胸片示两肺纹理粗、多，结构紊乱，

见多发不规则条状阴影交织成网状，其间见散在斑

点及斑片状模糊阴影，以两下肺明显；肺门影增大，

增浓（图１）。ＣＴ示双肺实质及间质弥漫分布多发

的斑片状密度增高影，边缘清楚，密度欠均匀，病变

影中见充气支气管征及小网格影（图２）。诊断：两

肺间质性肺炎。行支气管、肺泡灌洗术见肺灌洗液

呈乳白色，ＰＡＳ染色阳性。细胞分类见大量未定型

物质，可见巨噬细胞约１０个／ｍｌ，巨噬细胞吞噬大

量片状物质。诊断为肺泡蛋白沉积症。因呼吸衰

竭合并感染死亡。

讨论　肺泡蛋白沉积症（ｐｕｌｍｏｎａｒｙａｌｖｅｏｌａｒ

ｐｒｏｔｅｉｎｏｓｉｓ，ＰＡＰ）是大量不定形的非可溶性富磷脂

蛋白沉积于肺泡腔和细支气管腔为特征的肺弥漫性疾病。于

１９５８年由Ｒｏｓｅｎ首先提出，病理学特点
［１］为终末呼吸性细支气

管肺泡内有大量含脂类糖蛋白样物质沉积，过碘酸雪夫氏（ｐｅｒｉ

ｏｄｉｃａｃｉｄＳｃｈｉｆｆ，ＰＡＳ）染色和脂肪染色阳性，这些物质的本质为表

面活性物质，呈颗粒状，无结构，在间质内不出现。

本病可发生于任何年龄，以３０～５０岁男性多见，起病隐

匿，进行性呼吸困难为其最具特征性的临床表现［２］，约２５％的

患者有杵状指［３］。文献曾报道成人约２０％～３５％在５年内死

亡，６０％～７０％痊愈或明显改善，儿童死亡率近１００％。结合本

例的平片与ＣＴ表现，综合文献发现本病平片常表现为两肺广

泛性肺泡实变，可出现结节影、斑片影及大片实变影。病变以

肺门为中心向肺野呈对称或不对称分布，呈“蝶翼”样，为肺泡

充盈后改变，与肺水肿相似，但没有肺血改变和心脏增大。病

变以两侧对称为多，Ｌｅｅ等
［４］曾报道两侧对称为６２％，不对称

为３８％，其Ｘ线表现无明显特异性，因此不能确诊。ＣＴ可表现

为磨玻璃样影、散在斑片状模糊实变影、多发小结节影、充气支

气管征及网格状影。其中较具特征性的表现主要有以下两种：

①两肺弥漫分布的大片状或“地图样”边界清楚的实变影
［５］，其

分部无特定区域。可以是中央性的，呈蝶翼状分布，也可以是

周围性的，边缘分布，病变边缘清楚锐利；②网格状影（碎石路

征），散在或弥漫分布的磨玻璃影中见到的细线、网格状影，呈

碎石路样改变［６］。胸部ＣＴ尤其是 ＨＲＣＴ可比胸片更清楚地

显示病变的分布及范围，再结合ＰＳＡ染色阳性多可作出本病的

诊断。
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