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【摘要】　目的：用单体素氢质子磁共振波谱（１ＨＭＲＳ）技术研究正常人肝脏内化合物的含量及在不同年龄和性别人

群中的差异。方法：利用１．５Ｔ磁共振仪对５０例不同年龄和性别的正常人进行单体素１ＨＭＲＳ研究，所用技术为定点分

辨选择波谱技术（ＰＲＥＳＳ）。结果：１Ｈ磁共振波谱能够检测出正常人肝脏中的许多化合物，如糖原和葡萄糖复合物（ｇｌｙｃｏ

ｇｅｎ）、胆碱（ｃｈｏｌｉｎｅ）、谷氨酰胺和谷氨酸复合物（ｇｌｕｔａｍｉｎｅａｎｄｇｌｕｔａｍａｔｅｃｏｍｐｌｅｘ）以及脂质（ｌｉｐｉｄｅ）等。各化合物的含量

在不同年龄和性别中存在着差异。正常人肝脏胆碱的含量与年龄呈负相关，在不同性别的人群中无显著差异。葡萄糖复

合物、谷氨酰胺和谷氨酸复合物和脂质的含量在不同性别的人群中存在显著差异，谷氨酰胺和谷氨酸复合物以及脂质的

含量与年龄呈正相关，葡萄糖复合物在不同年龄段人群中的含量无显著差异。结论：１ＨＭＲＳ能够检测出肝脏中与代谢

相关的多种化合物，并可以定量测量，有助于研究生理和疾病时肝脏生化的改变，为疾病的早期诊断提供依据。
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　　磁共振波谱（ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ，

ＭＲＳ）是一种无创性研究活体组织代谢、生化变化及

化合物定量分析的方法。在许多疾病发生和发展的过

程中存在化学成分的变化，利用 ＭＲＳ可以检测到这

种变化，这一理论在中枢神经系统、乳腺、前列腺肿瘤

的研究中已经有所体现并得到初步应用。动物实验也

证实了１ＨＭＲＳ在诊断肝脏疾病，包括肝癌
［１，２］、肝硬

化、脂肪肝［３，４］上的积极作用。但 ＭＲＳ在诊断临床肝

脏疾病的研究方面尚处于探索阶段，因此了解正常人

肝脏波谱特点及其影响因素至关重要。本研究通过对

５０例志愿者正常肝脏 ＭＲＳ的定量研究，测定不同性

别、不同年龄段肝脏的正常代谢水平，旨在为进一步研

究肝脏疾病诊断提供参考标准。

材料与方法

本院２００６年３月～２００６年９月共行肝脏 ＭＲＳ

８７例，符合观察正常肝脏代谢水平的健康志愿者５０

例，男２９例，女２１例。３０岁以下组（含３０岁）２０例，

年龄１０～３０岁，平均２０．６岁；３０岁以上组３０例，年

龄３３～５９岁，平均４５．０岁。纳入标准：既往无慢性肝

病史，检查当时无明显肝脏疾病的症状和体征，肝功能

７项（ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＰ、ＡＬｂ、ＴＢ、ＤＢ、Ｃｈｏｌ）检查值均在

正常范围，常规 ＭＲＩ检查经２位主治及以上资历放射

科医师分别读片未见异常。

ＭＲ机为ＧＥＰｒｏｐｅｌｌｅｒＨＤＭＲ１．５Ｔ功能性磁共
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图１　于Ｔ１ＷＩ上进行 ＭＲＳ定位，兴趣区位于肝右叶后上段，避开胆管、血管进行定位，

体素大小为２０ｍｍ×２０ｍｍ×２０ｍｍ。　图２　肝脏 ＭＲＳ可观测到４个峰。ｌｉｐ位于

１．３ｐｐｍ，ｇｌｘ位于２．１０～２．４９ｐｐｍ，ｃｈｏ位于３．２ｐｐｍ；ｇｌｙｕ位于３．３５～３．９０ｐｐｍ。

图３　不同年龄正常人 ＭＲＳ。ａ）５２岁男性；ｂ）２９岁男性。

振仪。受检对象检查前禁食４ｈ以上。检查用腹部８

通道相控阵线圈，加呼吸门控，线圈外面用绑带固定以

尽量减少呼吸运动的影响。肝脏 ＭＲＩ检查序列：轴面

ＦＳＰＧＲ／Ｔ１ＷＩＩｎｐｈａｓｅ（ＴＲ１８５０ｍｓ，ＴＥ４．２ｍｓ，层

厚８ｍｍ，层距１ｍｍ，视野４０ｃｍ，激励次数１２，矩阵

２５６×１６０）；轴面ＦＳＥＴ２ＷＩ（ＴＲ３０００ｍｓ，ＴＥ８５ｍｓ，

层厚８ｍｍ，层距１ｍｍ，视野４０ｃｍ，激励次数４，矩阵

２８８×２２４）。ＭＲＳ扫描先以体线圈快速梯度回波

ＳＰＧＲ序列行３平面定位像扫描，检查线圈的位置。

然后扫描轴位Ｔ１ＷＩ（参数同前）作为 ＭＲＳ检查的定

位像。扫描序列为 ＰｒｏｂｅＰ序列（ＴＲ１５００ｍｓ，ＴＥ

３５ｍｓ，视野１１ｃｍ，激励次数８）。于肝右叶后上段避

开胆管、血管进行定位，体素大小为２０ｍｍ×２０ｍｍ×

２０ｍｍ（图１），使用ＶＳＳ脉冲，在兴趣区边缘上下、左

右、前后６个方向上添加饱和带以消除兴趣区内肝脏

周围脂肪、空气和骨骼的影响。采集 ＭＲＳ数据前进

行常规自动预扫描，包括自动匀场和抑水，要求线宽＜

１５，抑水＞９０％，方可进行 ＭＲＳ数据采集。ＭＲＳ检

查时间２ｍｉｎ１１ｓ，受检对象呼气末分段屏气扫描，尽

量保持在同一水平进行屏气。

所有资料在 ＭＲ扫描仪上以ＳＡＧＥ软件对扫描

数据进行后处理，然后以ＳＡＧＥ软件自带的测量和计

算公式分别测量相关化合物平均峰值。可用波谱的标

准是感兴趣区内未见明显大的血管和胆管，波谱没有

受到未能抑制的水和脂肪信号的污染，主要化合物波

谱的信噪比＞５。所有受检者分别测量糖原和葡萄糖

复合物（ｇｌｙｕ）、胆碱（ｃｈｏ）、谷氨酰胺和谷氨酸复合物

（ｇｌｘ）、脂质（ｌｉｐ）的峰高以及ｃｈｏ／ｌｉｐ的比值。

所有数据以ＳＰＳＳ１１．５软件包进行统计学处理。

对不同年龄和性别的各组值的比较根据频数分布类型

分别采用两个独立样本的狋检验或两个独立样本的秩

和检验，对各组值与年龄的相关性分析采用一元线性

相关和回归分析，显著性水平为０．０５。

结　果

１．正常人肝脏 ＭＲＳ表现

正常人肝脏 ＭＲＳ可见到４个主要的化合物波

峰，其化学位移分别为：脂质（ｌｉｐ），位于１．３ｐｐｍ；谷氨

酰胺和谷氨酸复合物（ｇｌｘ），位于２．１０～２．４９ｐｐｍ；胆

碱（ｃｈｏ），位于３．２ｐｐｍ；糖原和葡萄糖复合物（ｇｌｙｕ），

位于３．３５～３．９０ｐｐｍ（图２）。４个波峰并不恒定出现

在所有受检对象中，本实验脂质峰出现率为１００％

（５０／５０），谷氨酰胺和谷氨酸复合

物峰出现率为９０％（４５／５０），胆碱

峰出现率为９６％（４８／５０），糖原和

葡萄糖复合物峰出现率为６０％

（３０／５０）。４个波峰一般脂质峰最

高，其余各峰高度有较大个体差异

性（图３）。

２．性别对肝脏内化合物含量

的影响

正常男性组和女性组肝脏化

合物含量的比较（表１），ｃｈｏ在男

性组和女性组间差异不存在显著

性意义（犘＝０．３３９＞０．０５），ｇｌｙｕ、

ｇｌｘ和ｌｉｐ在两组之间差异均存在

显著性意义（犘 值分别为０．０１５、

０．００２和０．０１），ｇｌｙｕ含量男性组

低于女性组，ｇｌｘ、ｌｉｐ含量男性组

高于女性组；计算ｃｈｏ／ｌｉｐ值发现，

男女之间差异存在显著性意义（犘

＝０．００４），男性组比值低于女性

组。不同性别人群ｇｌｙｕ、ｃｈｏ、ｇｌｘ、

ｌｉｐ含量（以峰高计算）以及ｃｈｏ／

ｌｉｐ值的９５％参考值范围见表２。
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　图４　各化合物含量与年龄的关系。ａ）为ｇｌｙｕ的散点分布图，它与年龄无线性关系；

ｂ）ｃｈｏ和ｇｌｘ与年龄的线性关系图；ｃ）ｌｉｐ与年龄的线性关系图；ｄ）ｃｈｏ／ｌｉｐ值与年龄

的线性关系图。

表１　正常人肝脏波谱各化合物峰高值 （ｐｐｍ）

各代
谢物

按性别分组

男性组 女性组

按年龄分组

≤３０岁组 ＞３０岁组

ｇｌｙｕ １．６１±２．０３ ２．８４±１．４２ ２．４５±１．９６ １．９８±１．８３

ｃｈｏ ４．２６±２．２９ ４．８１±１．４６ ５．２５±１．３０ ３．９８±２．２２

ｇｌｘ ７．５１±６．６３ ４．２３±３．７２ ４．４１±２．９３ ７．２８±４．４７

ｌｉｐ ４４．１６±３３．９３１９．２６±１４．２５ ２１．４６±１８．２２４１．８５±３３．６９

ｃｈｏ／ｌｉｐ ０．１９±０．１６ ０．３２±０．１５ ０．３２±０．１３ ０．１９±０．１７

表２　不同性别人群肝脏各化合物含量的９５％参考值范围

各化合物 男性组 女性组

ｇｌｙｕ ０～５．３０ ２．２４～３．４４

ｃｈｏ ３．９４～５．４０ ３．９４～５．４０

ｇｌｘ ５．８２～９．２０ １．１３～１６．４１

ｌｉｐ ３１．８１～５６．５１ ８．２６～６６．４３

ｃｈｏ／ｌｉｐ ０．１２～０．２４ ０．２６～０．３８

３．３０岁以下组和３０岁以上组的代谢差异

３０岁以下组和３０岁以上组肝脏各化合物含量的

比较（表１），ｇｌｙｕ在两组之间差异无显著性意义

（犘＝０．３２２＞０．０５），ｃｈｏ、ｇｌｘ和ｌｉｐ在两组之间差异有

显著性意义（犘值分别为０．０２６、０．０１５和０．００８），ｃｈｏ

值３０岁以上组低于３０岁以下组，ｇｌｘ、ｌｉｐ值３０岁以

上组高于３０岁以下组；计算ｃｈｏ／ｌｉｐ值发现，３０岁以

下组 和 ３０ 岁 以 上 组 之 间 差 异 有 显 著 性 意 义

（犘＝０．００４），前者明显高于后者。

分析肝脏内各化合物及ｃｈｏ／ｌｉｐ值与年龄的相关

性发现，ｇｌｙｕ 含量与年龄无明显的相关性（犘＝

０．３７９）；ｃｈｏ含量与年龄呈负相关

（狉＝－０．０４３，犘＝０．０３）；ｇｌｘ与年

龄呈正相关（狉＝０．１０４，犘＝０．０１１）；

ｌｉｐ含量与年龄呈正相关（狉＝０．７４４，

犘＝０．０１２）；ｃｈｏ／ｌｉｐ值与年龄呈

负相关（狉＝－０．００５，犘＝０．００１）。

后三者均与年龄成一元线性关系

（图４）。

讨　论

１．关于肝脏单体素１ＨＭＲＳ

扫描及后处理

肝脏 ＭＲＳ作为一种无创性

检测肝脏内化合物的方法，由于它

能够从代谢方面对疾病进行定性，

受到了广泛的关注。但是目前还

存在一些问题。就扫描技术而言，

本研究发现，除扫描序列本身的影

响外，体素的大小、兴趣区的选择、

自动预扫描的使用、ＶＳＳ 脉冲

（ｖｅｒｙｓｅｌｅｃｔｉｖｅｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎｐｕｌｓｅｓ）的应用以及呼吸的

控制都与波谱的质量有较大的关系。本研究认为，对

于肝脏单体素 ＭＲＳ，最理想的体素值为２０ｍｍ×２０

ｍｍ×２０ｍｍ，在选择兴趣区时一定要尽量避开胆管、

血管，同时应在兴趣区边缘添加饱和带以消除兴趣区

内肝脏周围脂肪、空气和骨骼的影响。采集 ＭＲＳ数

据前一定要进行常规自动预扫描，包括自动匀场和抑

水，要求线宽＜１５，抑水＞９０％，方可进行 ＭＲＳ数据

采集，由于扫描时间较长，受检对象需呼气末分段屏气

扫描，尽量保持在同一水平进行屏气。对于波谱中各

化合物的相对含量，可以通过计算峰高和峰下面积两

种方法来估算，由于肝脏诸波偶有相互融合，分界不

清，本研究发现，计算峰高更能客观的反映各化合物的

相对含量。

２．肝脏 ＭＲＳ各波峰的意义

脂质（ｌｉｐ）：在
１ＨＭＲＳ上ｌｉｐ位于１．３ｐｐｍ 处。

它的含量反映了肝脏脂质代谢的情况。本组５０例受

检对象均出现了脂质峰，这与肝脏作为多种物质代谢

的场所，具有利用脂肪酸、糖及某些氨基酸合成脂肪的

功能有关。在本研究中，ｌｉｐ男性组高于女性组，此种

差异可能由于男、女饮食习惯有关，具体原因有待进一

步研究，３０岁以上组ｌｉｐ明显高于３０岁以下组，且与

年龄呈正相关。Ｔｈｏｍａｓ等
［３，４］在动物实验中研究发

现，ｌｉｐ峰在反映肝脏脂肪浸润方面具有积极意义，有
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助于脂肪肝的早期诊断，本研究建立了ｌｉｐ与年龄的

线性关系函数，并且获得了９５％参考值范围，为肝脏

疾病的诊断提供参考。

谷氨酰胺和谷氨酸复合物（ｇｌｘ）：在
１ＨＭＲＳ上

ｇｌｘ位于２．１０～２．４９ｐｐｍ处。ｇｌｘ峰由ｇｌｎ和ｇｌｕ共

同形成的，在目前用于临床的磁场强度下，两者不能分

开；ｇｌｘ在维持线粒体的代谢中具有重要功能。在颅

脑肿瘤的研究中发现，ｇｌｘ与加速恶性肿瘤细胞的恶

性增殖有关，并认为肿瘤实质部分谷氨酸的过多积聚

可作为恶性脑肿瘤预后不良的重要判定指标之一［５］。

本组实验中，ｇｌｘ在人群中的出现率为９０％，其含量男

性组高于女性组，３０岁以上组高于３０岁以下组，且与

年龄呈正相关，ｇｌｘ在肝脏中的具体意义尚有待于进

一步研究。

胆碱（ｃｈｏ）：在１ＨＭＲＳ上ｃｈｏ位于３．２ｐｐｍ处，

ｃｈｏ峰包括多种具有胆碱的化合物，如胆碱、乙酰胆

碱、磷酸胆碱等，参与体内的膜磷脂代谢。ｃｈｏ峰的高

度与细胞的代谢程度有关，细胞代谢越活跃，ｃｈｏ的峰

值越高。体外研究表明［６］，原发性肝癌ｃｈｏ峰值明显

高于肝硬化和正常肝脏，并认为ｃｈｏ峰的高低可以作

为肿瘤细胞增值的指标。Ｌｉ等
［７］在３．０ＴＭＲ仪上对

正常人和肝癌患者进行了比较研究，发现两者之间存

在显著差异。在本研究中，ｃｈｏ峰的高低与年龄呈正

相关，这与随着年龄的增长，人体机能减退，代谢缓慢

有关。

糖原和葡萄糖复合物（ｇｌｙｕ）：在
１ＨＭＲＳ上ｇｌｙｕ

位于３．３５～３．９０ｐｐｍ处。在本组实验中，ｇｌｙｕ的出

现率为６０％，这与肝脏参与糖原的合成和分解有关，

个人血糖浓度不同，检查时饥饱状态不同导致肝脏中

葡萄糖的含量不一，从而致使ｇｌｙｕ在 ＭＲＳ上表现为

或有或无，或高或低，其在疾病发展中的重要作用有待

于进一步研究。

Ｃｈｏ／ｌｉｐ值：此比值排除了个体因素的影响，更加

客观的反映肝脏的代谢情况。本组研究中，ｃｈｏ／ｌｉｐ的

比值范围为０．０７～０．４１，此值与年龄呈负相关，且为

线性关系。研究发现，在３．０ＴＭＲＩ仪上，肝癌患者经

动脉栓塞前后肝脏波谱ｃｈｏ／ｌｉｐ值有显著差异，但是

恶性肿瘤组织、瘤旁组织及良性肿瘤组织之间无显著

的差异［８］。此比值在１．５Ｔ磁共振仪上的差别尚待进

一步研究。

４．目前尚待解决的问题

在扫描技术方面：ＭＲＳ扫描时间较长；呼吸运动

以及由于扫描时间较长而引起的人为移动［９］常常导致

基线不稳和谱线漂移；尚不能完全排除水峰及周围组

织对谱线的“污染”等等。

在诊断方面：由于各家所用的 ＭＲ仪的不同以及

扫描参数的区别使得对谱线的认识尚未达成共识，此

外，部分结论尚属于实验性质，有待于临床的进一步检

验。
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