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鼻咽癌放疗后靶区 ＭＲＩ表现正常的脑组织１ＨＭＲＳ表现
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【摘要】　目的：采用二维相位编码磁共振波谱（２Ｄ１ＨＭＲＳ）成像分析鼻咽癌放疗后常规 ＭＲＩ表现正常者双侧颞叶

放疗靶区脑组织代谢改变，探讨２Ｄ１ＨＭＲＳ在早期放射性脑损伤中的应用价值。方法：对３１例（病例组）鼻咽癌放疗后

常规 ＭＲＩ表现正常者共４０个颞叶和２３例（３３个颞叶）健康成年人（对照组）均行２Ｄ１ＨＭＲＳ检查，在双侧颞叶脑白质区

域测量Ｎ乙酰天门冬氨酸（ＮＡＡ）、肌酸（ＰＣｒ）和胆碱（Ｃｈｏ）值及相互间比值。结果：病例组颞叶区 ＮＡＡ、ＰＣｒ降低，Ｃｈｏ

升高，与对照组间差异无显著性意义（犘＞０．０５）；病例组Ｃｈｏ／ＰＣｒ升高、ＮＡＡ／Ｃｈｏ降低，与对照组间差异有显著性意义

（犘＜０．０５）。结论：２Ｄ１ＨＭＲＳ能发现鼻咽癌放疗后常规 ＭＲＩ所不能显示的脑组织改变，为放射性脑损伤的早期诊断提

供了一种新的影像学诊断手段。
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　　鼻咽癌是中国南方地区的高发恶性肿瘤之一，放

射治疗是主要的治疗手段，疗效主要受照射剂量的影

响，两者呈显著正相关，但增加放疗剂量则放射性损伤

的发生率和发生程度也显著增加，而放疗后放射性脑

损伤是鼻咽癌放疗的严重并发症之一，是放疗剂量的

主要限制因素［１，２］。ＭＲＩ对迟发性放射性脑损伤的诊

断价值已得到充分肯定，由于迟发性放射性脑损伤时

病变多已发展至较严重的程度，临床上缺乏有效的治

疗手段，因此发现早期放射性脑损伤成为临床研究热

点之一。磁共振波谱（ｍａｇｎｔｅｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏ

ｐｙ，ＭＲＳ）成像是目前唯一能无创性地在体研究人体

代谢改变的方法，已逐渐应用于放射性脑损伤的诊

断［３，４］。笔者通过分析鼻咽癌放疗后常规 ＭＲＩ表现正

常的脑组织１ＨＭＲＳ表现，旨在探讨１ＨＭＲＳ在鼻咽

癌放疗后脑组织损伤的临床应用价值。

材料与方法

病例组３１例患者均有明确的鼻咽癌放射治疗史

并除外脑部肿瘤和脑血管性疾病，其中男２３例，女８

例。年龄１６～７５岁，平均４９岁。常规 ＭＲＩ示所有患

者双侧颞叶未见异常，３１例中共４０个颞叶作了２Ｄ
１ＨＭＲＳ检查，其中左侧颞叶１１个，右侧颞叶２９个。

所有患者均为一程放射治疗，放射野包括双侧颞叶下

６７１１ 放射学实践２００７年１１月第２２卷第１１期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｎｏｖ２００７，Ｖｏｌ２２，Ｎｏ．１１



　图１　正常颞叶
１ＨＭＲＳ显示ＮＡＡ峰最高，ＰＣｒ峰略高于Ｃｈｏ。　图２　ＮＰＣ放疗

后２年，ＭＲＳ显示ＮＡＡ峰降低，Ｃｈｏ峰升高。

部，颅底剂量为５９～８２Ｇｙ，平均

６４．３Ｇｙ。ＭＲＩ检查时间为放疗后

２个月～４年，平均１５个月。同时

选取２４例健康成年人共３３个颞叶

行２Ｄ１ＨＭＲＳ检查作为对照组，

年龄２２～７０岁，平均４８岁。

采用ＰｈｉｌｉｐｓＩｎｔｅｒａＭａｓｔｅｒ１．５Ｔ

磁共 振 扫 描 仪，梯 度 场 切 换 率

１５０ｍＴ／（ｍ·ｓ）， 梯 度 场 强 度

３０ｍＴ／ｍ。所有受检者均行常规头

颅 ＭＲ检查，包括 Ｔ２ＷＩ、Ｔ１ＷＩ和

液体衰减翻转恢复序列。２Ｄ１Ｈ

ＭＲＳ检查：采用头颅正交线圈，扫

描参考线与颞叶走行平行，采用激

励（ｅｘｃｉｔｅｄ，ＥＸＣ）水抑制法采集信号。成像参数：ＴＲ

１５００ｍｓ，ＴＥ１３６ｍｓ，成像时间７．１５ｍｉｎ，于双侧颞叶

白质区二维多体素取样，取样范围４ｃｍ×２ｃｍ×

１．５ｃｍ，共１６个体素。

扫描数据经Ｐｈｉｌｉｐ图像工作站进行后处理，得到

各兴趣区 ＭＲＳ曲线，以水为参照物（其化学位移位于

４．６ｐｐｍ），氮乙酰天门冬氨酸（Ｎａｃｅｔｙｌａｓｐａｒｔａｔｅ，

ＮＡＡ）峰位于２．０ｐｐｍ处，肌酸（ｐｈｏｓｐｈｏｃｒｅａｔｉｎｅ／ｃｒｅ

ａｔｉｎｅ，ＰＣｒ）峰位于２．９ｐｐｍ处，胆碱（Ｃｈｏｌｉｎｅ，Ｃｈｏ）峰

位于３．２ｐｐｍ处，以各代谢物峰值下面积的积分代表

该代谢产物在脑组织内的相对含量。扫描后采用相应

的 ＭＲＩ图像与 ＭＲＳ代谢图融合，以得到ＮＡＡ、Ｃｈｏ、

ＰＣｒ分布图。分析指标包括 ＮＡＡ、Ｃｈｏ、ＰＣｒ以及

Ｃｈｏ／Ｃｒ、ＮＡＡ／Ｃｈｏ和ＮＡＡ／Ｃｒ。

测量数据以狓±狊表示，计量资料采用ＳＰＳＳ１１．０

软件包行两独立样本狋检验。

结　果

所有鼻咽癌患者（病例组）常规 ＭＲＩ显示脑内未

见明显异常。检查中病例组共选取４０个颞叶、８７个

兴趣区进行测量，并与对照组３３个颞叶共１０８个兴趣

区的测量结果相比较，结果见表１。

表１　病例组和对照组各代谢物测量结果

指标 对照组 病例组 狋值 犘值

ＮＡＡ １６８０．０１±８８９．２５ １４９５．０７±７９３．７９ １．５１４ ０．１３２

ＰＣｒ ６５２．４９±４１２．６５ ５５０．２３±３１４．０２ １．９０８ ０．０５８

Ｃｈｏ ７８３．９４±４４６．０４ ９０６．２９±１４１７．９ －０．８４７ ０．３９８

ＮＡＡ／ＰＣｒ ２．７５±０．８１ ２．９４±０．８７ －１．６１５ ０．１０８

Ｃｈｏ／ＰＣｒ １．２７±０．４０ １．６４±１．２３ －２．８７５ ０．０１０

ＮＡＡ／Ｃｈｏ ２．２８±０．７２ ２．０４±０．６４ ２．３７２ ０．０１９

与对照组（图１）比较，病例组颞叶区 ＮＡＡ、ＰＣｒ

降低、Ｃｈｏ升高（图２），但经统计学分析，两组间差异

无显著性意义（犘＞０．０５）；病例组 Ｃｈｏ／ＰＣｒ升高、

ＮＡＡ／Ｃｈｏ 降 低，两 组 间 差 异 有 显 著 性 意 义

（犘＜０．０５）。

讨　论

鼻咽癌放疗后放射性脑损伤的发生率为５％～

２４％，７０％病例症状出现于放疗后２年内
［２］，而此时放

射性脑损伤多已发展至较严重的程度，临床上缺乏有

效的治疗手段，治疗效果较差。因此对早期放射性脑

损伤的研究成为临床关注的热点问题之一。

ＭＲＳ是一种无创性研究活体器官组织代谢、生化

变化及化合物定量分析的方法，可对多种脑疾患时脑

内化合物和代谢变化进行检查。研究［５，６］发现放射性

脑损伤急性期及迟发性早期，ＭＲＳ发现Ｃｈｏ和肌醇

（ｍｙｏｉｎｏｓｉｔｏｌ，ＭＩ）与Ｃｒ的比值升高，ＮＡＡ浓度和峰

值降低，ＮＡＡ／Ｃｒ和 ＮＡＡ／Ｃｈｏ下降，认为 Ｃｈｏ和

ＭＩ／Ｃｒ升高是早期放射性脑损伤的特征性表现，此

ＭＲＳ表现早于其 ＭＲＩ形态学变化。研究
［７］发现放疗

后早期即可出现Ｃｈｏ及Ｃｈｏ／Ｃｒ增高，而这一过程是

可逆的。Ｃｈｏｎｇ等
［８］报道１８例鼻咽癌患者放疗后颞

叶 ＭＲＳ表现，发现９６％病例其ＮＡＡ减少，胆碱类在

１１％病例中增加、７５％病例中减少，肌酸在７５％病例

中减少、而在２９％的病例中保持不变。本研究发现与

对照组比较，鼻咽癌放疗后颞叶ＮＡＡ、ＰＣｒ值略有降

低，Ｃｈｏ升高，这与文献
［７，８］报道基本一致，但经统计学

处理，两组间ＮＡＡ、ＰＣｒ、Ｃｈｏ差异无显著性意义。而

病例组Ｃｈｏ／ＰＣｒ升高，ＮＡＡ／Ｃｈｏ降低，且两组间差

异有显著性意义，提示在放疗后确实存在Ｃｈｏ的增

高。增高的确切机制并不十分清楚，考虑与细胞生物

膜活性增加和胶质细胞增生有关。放疗后ＰＣｒ降低，

两组间比较其犘值接近０．０５，提示病理状态下细胞内
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肌酸可能并不稳定，但这尚有待于进一步研究。

正常表现脑白质的微观病变（ｍｉｃｒｏｃｏｍｉｃｄｉｓｅａｓｅ

ｉｎｎｏｒｍａｌａｐｐｅａｒｉｎｇｗｈｉｔｅｍａｔｔｅｒ）是近年文献中经常

提及的概念［９］。在多发性硬化的研究中已经病理证

实，患者常规影像学表现正常的脑白质中有轻微病变

存在，主要包括胶质细胞增生、片状水肿、血管周围渗

出、髓鞘变薄和轴索丢失等［１０］。动物实验［１１］也发现，

１００Ｇｙ受照组大鼠在照射后９个月时照射野内呈现明

显的局灶性脑坏死，而５０Ｇｙ受照组仅显示内皮细胞

增大、血管扩张、血管壁增厚和相邻的胶质细胞肥大等

微观改变，发生以上改变的区域在照射后１１个月出现

放射性坏死。表明在出现迟发性放射性脑损伤之前照

射野内已存在微观的病理改变。

放射性脑损伤发病机制主要包括［２］：①放射线对

脑组织的直接损伤，即胶质细胞损伤引起白质脱髓鞘

和白质软化；②放射线损伤血管，致脑组织的慢性缺血

性坏死，从而发生放射性脑损伤；③免疫性损伤，即放

射线首先导致神经组织的损伤，组织变性形成抗原进

而产生变态反应损伤；④自由基损伤。病理上血管性

损伤和脱髓鞘改变是放射性脑损伤主要的病理表现，

多数学者［２］认为发病机制主要是放射线对脑组织的直

接损伤及对血管的损伤。

ＮＰＣ放疗后放射性脑损伤可累及颞叶、脑干、基

底神经节、额叶和颈髓，以颞叶的放射性改变最常见而

且最重要，占照射诱发死亡率的６５％
［１２］。按照放射治

疗后症状出现的时间将放射性中枢神经损伤分为３

期［１３］：①急性期，又称急性放射性脑损伤，发生于照射

后数天～１个月内；②早期迟发性反应期，又称亚急性

期，典型者出现于照射后１～６个月；③晚期迟发性反

应期，出现于照射后６个月，多为不可逆性，对晚期迟

发性反应期的放射性脑损伤常规 ＭＲＩ能作出诊断、分

型和分期。

本研究表明，放射性脑损伤在患者临床症状出现

之前，颞叶白质就出现了微观病变而影响了脑细胞代

谢功能，ＮＡＡ、ＰＣｒ值略有降低，Ｃｈｏ升高，Ｃｈｏ／ＰＣｒ

升高，ＮＡＡ／Ｃｈｏ降低。而以 Ｃｈｏ／ＰＣｒ升高、ＮＡＡ／

Ｃｈｏ降低是反映早期放射性脑损伤的敏感性指标。提

示２Ｄ１ＨＭＲＳ可用于检测 ＮＰＣ放疗后脑损伤的潜

伏期改变。但放射性脑损伤本身可能存在自愈效

应［１４］，放射性损伤是涉及多基因的动态过程，与脑的

其他损伤类似，也有激发损伤和修复机制的作用。到

目前为止，鼻咽癌放疗后放射性脑损伤的确切发病机

制尚未明了，临床也表明并非每个鼻咽癌放疗后患者

都会出现明确的放射性脑损伤表现。同时加之病理取

材困难，因此２Ｄ１ＨＭＲＳ指标的异常变化对于急性

或早期放射性脑损伤的准确诊断价值还需要进一步研

究探索。但这些异常变化的指标为在临床工作中更

早、更及时地诊断放射性脑损伤提供了可能。
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