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·综述·

基于Ｔ２和相位的定量脑氧代谢率研究

刘亚，郑罡，张龙江，卢光明

【摘要】　脑氧代谢率（ＣＭＲＯ２）是衡量脑功能是否正常的一个重要指标，也是研究脑组织在生理和病理状态的有力

工具。测量的金标准是基于放射性元素１５Ｏ的ＰＥＴ技术来实现，但是ＰＥＴ技术为有损测量技术，其测量ＣＭＲＯ２ 时需要

持续吸入含有放射性元素１５Ｏ的氧气。为了无损测量ＣＭＲＯ２，近年来基于磁共振ＣＭＲＯ２ 的测量有很大的进展，目前有

两种主要的方式：Ｔ２ 弛豫自旋标记技术（ＴＲＵＳＴ），以及基于相位图的技术。本文主要分别简述了这两种磁共振ＣＭＲＯ２

测量技术。

【关键词】　脑氧代谢率；Ｔ２ 弛豫自旋标记技术；相位；脑血流量；静脉血氧饱和度；相位对比技术；磁共振成像
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图１　测量脑氧代谢的原理图。

　　脑氧代谢率（ｃｅｒｅｂｒａｌｍｅｔａｂｏｌｉｃｒａｔｅｏｆｏｘｙｇｅｎ，ＣＭＲＯ２）表

征机体组织的有氧代谢活动，是衡量脑组织的氧利用状况的一

个综合性标志。测量此参数是研究脑组织在生理和病理状态

的重要手段，尤其在研究缺血性脑血管疾病时，该方法优势明

显［１］。对研究急性脑梗死疾病的发展过程、脑出血的预测以及

各种内外科治疗效果的判定也都有着非常重要的意义。

当前，定量ＣＭＲＯ２ 的技术主要是基于同位素自放射成像

原理的正电子发射断层显像技术［２］（ｐｏｓｉｔｒｏｎｅｍｉｓｓｉｏｎｔｏｍｏ

ｇｒａｐｈｙ，ＰＥＴ）。其基本过程如下：首先，吸入放射性同位素
１５Ｏ

标记的氧气作为示踪剂；其次，气态形式的１５Ｏ被吸入人体后先

与血液中的血红蛋白相结合；再次，经过人体的有氧代谢，转换

成含有１５Ｏ的水；最后，放射性元素１５Ｏ在人体内衰变放出正电

子，正负电子湮灭后转化为一对光子，最后光子被探测器检测

成像。然而，由于１５Ｏ半衰期较短（１２３ｓ），在成像过程中为了得

到稳定成像，一般需要持续给人体吸入高剂量的放射性气体，

会对人体造成较大的电离辐射伤害。

近年来，随着磁共振代谢成像技术的发展，出现了一批无

需外源示踪剂的全脑及局域性代谢成像技术。不同于基于自

放射成像的ＰＥＴ，这些技术多基于测量动静脉含氧量差的菲克

原理。这些技术目前大致可以分为两个方案：一种方案是基于

Ｔ２ 的静脉血氧饱和度（ｖｅｎｏｕｓｏｘｙｇｅｎｓａｔｕｒａｔｉｏｎ，Ｙｖ）测量，结

合全脑水平的脑血流量（ｃｅｒｅｂｒａｌｂｌｏｏｄｆｌｏｗ，ＣＢＦ）来测量全脑

的ＣＭＲＯ２；另一种方案是基于静脉血的磁敏感值测量Ｙｖ，结合

局部的ＣＢＦ水平来测量局部的ＣＭＲＯ２。本文拟对这两个方案

及其子方案原理进行简述。

基于菲克原理的ＣＭＲＯ２ 测量

目前，磁共振测量ＣＭＲＯ２ 是基于菲克原理，其核心是测量

动脉和静脉的氧饱和度，以及结合血流动力学，并通过离体血

红蛋白携氧量，近似量化ＣＭＲＯ２（图１），其原理如下公式所示：

犆犕犚犗２ ＝犆犅犉·（犢犪－犢狏）·犆犪 （１）

其中，Ｙａ 为动脉血氧饱合度（ａｒｔｅｒｉａｌｏｘｙｇｅｎｓａｔｕｒａｔｉｏｎ，

Ｙａ），Ｃａ是单位血液体积中的氧分子数，其常用值为８３３．７μｍｏｌ

Ｏ２／１００ｍＬ
［３］。Ｙａ可以用脉搏血氧仪测量，一般接近为１００％。

根据菲克原理，量化ＣＭＲＯ２ 的核心实质上是测量 Ｙｖ 和

ＣＢＦ。根据静脉与脑组织的生理特性，测量 Ｙｖ 的方法可以分

为根据静脉与脑组织的Ｔ２ 的差异
［４５］和磁化率的差异［６７］。根

据这两种特性，分别发展出了Ｔ２ 弛豫自旋标记成像（Ｔ２ｒｅｌａｘａ

ｔｉｏｎｕｎｄｅｒｓｐｉｎｔａｇｇｉｎｇ，ＴＲＵＳＴ）技术和基于相位的磁共振技

术。结合相位对比技术（ｐｈａｓｅｃｏｎｔｒａｓｔ，ＰＣ）或动脉自旋标记技

术（ａｒｔｅｒｉａｌｓｐｉｎｌａｂｅｌｉｎｇ，ＡＳＬ）测量的ＣＢＦ，代入公式（１）可以

求得ＣＭＲＯ２。

基于Ｔ２ 的脑氧代谢率测量

Ｌｕ等
［８］提出了可以用 ＴＲＵＳＴ技术测量全脑的 Ｙｖ，该技

术原理是通过定量上矢状窦中纯血的Ｔ２ 弛豫时间来定量Ｙｖ。

在ＴＲＵＳＴ技术中，静脉回流血液被饱和脉冲标记，而成像面在

标记面之下，通过标记和未标记影像的差来获得静脉血液信

号。其扫描序列由数据采集瓣与控制扫描瓣交错使用，每次采

集包含四个范围从０ｍｓ到１６０ｍｓ的有效的回波时间（ｔｉｍｅｏｆ

ｅｃｈｏ，ＴＥ）。每次扫描前，要先加入一个预饱和脉冲来抑制静态

组织的信号，从而增加图像的信噪比。在图像数据采集之前，

预先打入１８０°的反转脉冲，将所有的纵向磁化反转，使得Ｔ１ 弛

豫是从－１开始，增强了纵向磁化信号。预先对成像区进行一

次未标记血成像，成为控制像。随后打入控制脉冲来磁化即将
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． 图２　不同物质在 ＭＲＩ中的绝对磁敏感值
［７］。

流入的静脉血，然后需要等待一个恰当的时间间隔（约１．２ｓ），

使标记后的血液完全流到标记层面并采集图像成为标记像。

把标记像与控制像相减得到灌注像，灌注像就只含有静脉窦中

的静脉血的信号。在数据采集之前，先加入一系列非选择层面

的Ｔ２ 预饱和脉冲，最小限度地减少血液流动带来的影响。接

着施加非选择性的Ｔ２ 预制脉冲序列，来获得Ｔ２ 加权信号，其

持续时间由有效回波时间（ｅＴＥ）表示。使用不同数量且对血液

流动不敏感的Ｔ２ 制备脉冲来调制不同的Ｔ２ 加权信号。得到

了静脉血液的Ｔ２ 值之后，再使用血液样本拟合 Ｙｖ、红细胞比

容（ｈｅｍａｔｏｃｒｉｔ，Ｈｃｔ）以及Ｔ２ 的三维矫正曲线。通过缺氧控制

血氧值，与血氧仪测得的黄金标准值对比。样本用温水浴控制

并稳定温度，氧气阀控制血液含氧量，当血液到达稳定状态时，

进行ＴＲＵＳＴ测试，得到Ｔ２ 预饱和值，ＴＥ值等相关方程的 ＭＲ

信号，并引出血液Ｔ２ 值。接着使用双室交换模型
［９］，建立有关

Ｙｖ，Ｈｃｔ，Ｔ２ 值的分析方程，其中 Ｈｃｔ的值是已知的。关系方程

如下：

１／犜２ ＝犃＋犅·（１－犢狏）＋犆·（１－犢狏）
２ （２）

犃＝犪１＋犪２·犎犮狋＋犪３·犎犮狋
２ （３）

犅＝犫１·犎犮狋＋犫１·犎犮狋
２ （４）

犆＝犮１·犎犮狋·（１－犎犮狋） （５）

经过校正拟合实验推算出各个参数。Ｔ２ 制备时间与血流

信号的衰减时间拟合然后得出了静脉血的Ｔ２ 值，最后根据Ｔ２

值和静脉血氧饱和度曲线拟合，最终获得静脉中的 Ｙｖ 值
［１０］。

得到了全脑的Ｙｖ，还需要利用ＰＣ技术测量全脑的ＣＢＦ
［３，１１］。

在ＰＣ技术中，需要测量颈内动脉和椎动脉共四根血管的血流

值，相加得到总的供给大脑的ＣＢＦ。最终利用公式（１）计算出

全脑的ＣＭＲＯ２。

Ｘｕ等
［３］招募３６名２２～６２岁的志愿者利用ＴＲＵＳＴ技术

和ＰＣ 技术测算全脑的 ＣＭＲＯ２，得出的结果为（１３２．１±

２０．０）ｍｏｌ／１００ｇ／ｍｉｎ，与以往文献记载的用ＰＥＴ技术做的结果

有很强的一致性。Ｘｕ等
［１２］用ＴＲＵＳＴ等技术研究了血液中二

氧化碳水平对大脑活动的影响，发现血碳酸过多会减少大脑的

代谢活动，导致大脑自发连通性降低，脑电图中低频率功率谱

相对增加，最终得出二氧化碳会对脑活动起到抑制作用的结

论。Ｘｕ等
［１３］用ＴＲＵＳＴ技术和ＡＳＬ技术做了１０名２２～３５岁

的健康年轻人摄入２００ｍｇ咖啡因后ＣＢＦ、ＣＭＲＯ２ 和氧摄取分

数（ｏｘｙｇｅｎｅｘｔｒａｃｔｉｏｎｆｒａｃｔｉｏｎ，ＯＥＦ）随着时间变化的实验，发现

ＣＢＦ减少，ＯＥＦ显著增加，ＣＭＲＯ２ 没有显著变化。同时发现不

同脑区ＣＢＦ变化不一，他做了两种解释，第一，不同脑区对咖啡

因的依赖性可能不同；第二，咖啡因对静脉血管的影响可能是

区域性的。

基于相位的脑氧代谢率测量

测量局部脑氧代谢率首先要测量出局部脑区的 Ｙｖ。基于

相位的磁共振技术根据静脉血与周围组织的磁敏感值的不同

来成像（图２），最后可以计算出局部脑区的 Ｙｖ。然后再利用

ＡＳＬ技术测算出局部脑区的ＣＢＦ，利用菲克原理可以测算出局

部脑区的ＣＭＲＯ２。不同物质在磁场内的表现，可分为顺磁性

逆磁性及铁磁性物质。相位图对顺磁性物质十分敏感，如脱氧

血红蛋白、含铁血黄素、钙沉积等［１４］，这些物质使得在相位图中

显示出很明显的低信号。

含氧血红蛋白在磁场中的顺磁性较弱，然而当含氧血红蛋

白经过组织后变为脱氧血红蛋白时，脱氧血红蛋白中二价铁含

量升高使得脱氧血红蛋白在磁场中具有较高的顺磁性。因此，

可以采用顺磁性的不同来反映静脉中脱氧血红蛋白的含量。

人脑在高强度磁场条件下，相位图可以很好地记录下局部脑组

织顺磁性物质的分布情况，这对人们分析顺磁性物质在人脑分

布情况是非常有用的。由于脱氧血红蛋白在动脉中含量极少

而主要存在于静脉血管和组织微静脉中，所以采集到的图像主

要包含了静脉与组织微静脉的信息。在脑组织中，运用该技术

可以获取这些信息，也就可以获得脑组织中的脱氧血红蛋白的

含量。

ＦｅｒｎａｎｄｅｚＳｅａｒａ等
［１５］和 Ｈａａｃｋｅ等

［１６］用静脉与组织之间

的磁敏感的差异测量了颈静脉的 Ｙｖ。由于脱氧血红蛋白的顺

磁性，静脉的磁敏感值与周围组织的磁敏感值会有差异，用

Δχｖｅｉｎｔｉｓｓｕｅ表示。在相同的外加磁场下，它们产生的局部磁场也

会不同，差异用ΔΒｖｅｉｎｔｉｓｓｕｅ表示，由拉莫方程可得：

Δω＝γ·ΔΒ狏犲犻狀狋犻狊狊狌犲 （６）

其中，Δω是静脉与组织之间质子的角频率差值，γ为回转

磁率。ＴＥ时间下的静脉与组织之间质子的相位差 Δφｖｅｉｎｔｉｓｓｕｅ

为：

Δφ狏犲犻狀狋犻狊狊狌犲 ＝γ·犜犈·ΔΒ狏犲犻狀狋犻狊狊狌犲 （７）

由此可以看出，主磁场内两种物质间的磁化率差异引起局

部磁场的差异，进而产生质子角频率的偏移，最终导致相位的

差异。

最后根据 ΔΒｖｅｉｎｔｉｓｓｕｅ和 Δχｖｅｉｎｔｉｓｓｕｅ的近似关系计算得出

Δχｖｅｉｎｔｉｓｓｕｅ：

ΔΒ狏犲犻狀狋犻狊狊狌犲 ＝１／３·４π·Δχ狏犲犻狀狋犻狊狊狌犲·Β０ （８）

然后利用Δχｖｅｉｎｔｉｓｓｕｅ与Ｙｖ的线性关系
［１６］：

Δχ狏犲犻狀狋犻狊狊狌犲 ＝Δχ犱狅·犎犮狋·（１－犢狏） （９）

计算出更精确的Ｙｖ值，公式如下：

犢狏 ＝１－ ３·Δφ狏犲犻狀狋犻狊狊狌犲
４π·γ·Β０·犜犈·犎犮狋·Δχ犱狅

（１０）

其中，Δχｄｏ为动静脉之间的磁敏感差异值；Β０ 为主磁场场

强；γ＝２．６７×１０８ｒａｄ／ｓ·Ｔ。

Ｆａｎ等
［７］提出了采用多ＴＥ回波ＧＲＥ序列采集相位图，最

后定量Ｙｖ，这样可以减少误差。以上都是在假设静脉血管方向

与主磁场方向平行，且静脉血管无限长的情况下得出的 Ｙｖ 的

值。

获得局部脑区的Ｙｖ之后，可以采用 ＡＳＬ技术测算相应脑

区的ＣＢＦ。ＡＳＬ的基本原理是对成像平面的上游动脉血液中

的水分子进行标记后使其自旋状态发生改变，改变后的血液整

体磁化强度就会随之发生改变，待磁化强度改变的血液对组织

灌注后进行标记成像［１７］。ＡＳＬ技术标记的血液是动脉血，成
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像面在标记面的上面，标记的血液流向成像平面后对组织进行

灌注，灌注像是标记像与控制像的差值，就只有动脉血的信号，

从中可以计算出各脑区的ＣＢＦ。把测得的Ｙｖ与ＣＢＦ代入公式

（１）中，从而计算出局部脑区的ＣＭＲＯ２。

Ｓｈｅｎ等
［１８］用六只大鼠做了一个创伤性脑损伤对ＣＢＦ的影

响，他用基于相位的磁共振技术检测大鼠的Ｙｖ 的变化，该方法

新颖、安全、无创，为实验起了重要的作用。Ｊａｉｎ等
［１９］用新颖的

磁共振技术研究了轻度血碳酸过多症对脑代谢的影响，他用基

于相位的磁共振技术监测了Ｙｖ的变化，用ＰＣ技术测量整个大

脑的ＣＢＦ，得出的结果与以往文献记载的结果相一致，同时该

测量方案提高了测量精度和可靠性。Ｆａｎ等
［２０］通过让人体吸

入二氧化碳，探索该技术能否检测到由血碳酸过多引起的ＯＥＦ

的变化。结果表明用该技术测得的ＯＥＦ的变化与其之前用伪

连续式动脉自旋转标记技术（ｐｓｅｕｄｏｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓａｒｔｅｒｉａｌｓｐｉｎｌａ

ｂｅｌｉｎｇ，ＰＣＡＳＬ）技术测的结果有显著的相关性，这一发现表明

用该技术对测量ＯＥＦ具有一定的前景。

讨论

ＴＲＵＳＴ技术通过定量上矢状窦中纯血的Ｔ２ 弛豫时间来

定量计算Ｙｖ，它与ＰＣ技术或者ＡＳＬ技术相结合可以非侵入地

测量全脑的ＣＭＲＯ２。该技术可以检测到整个大脑生理状态的

改变，如老化、睡眠、高碳酸血症和氧过多等症，以及了解静息

状态的大脑活动。由于ＴＲＵＳＴ采用回波平面成像（ｅｃｈｏｐｌａ

ｎａｒｉｍａｇｉｎｇ，ＥＰＩ）序列来采集，空间分辨率低，无法分辨脑中小

静脉的Ｔ２ 信号，区域化测量ＣＭＲＯ２ 难以实现。

基于相位的磁共振方法不仅可以测量区域脑区的Ｙｖ，也可

以根据上矢状窦与周围脑组织的的磁敏感差异定量全脑水平

的Ｙｖ
［２１］，该技术与ＰＣ或者 ＡＳＬ技术相结合可以测量全脑水

平的ＣＭＲＯ２。基于相位的磁共振方法测量 Ｙｖ 与其他磁共振

方法相比，它提供了一个更高时间分辨力［２２］；第二，静脉血管周

围组织的磁化率接近于水［２３］，因而无需校准。

ＴＲＵＳＴ技术与基于相位的磁共振技术相比，ＴＲＵＳＴ技术

测量Ｙｖ的方法更为直接
［２４］。ＴＲＵＳＴ技术是通过 Ｔ２ 加权测

得标记的静脉血与未标记的静脉血之间的图像信号之差直接

测量Ｙｖ的信息，测得的结果稳定性较高。该技术使用自旋标

记原理从周围组织中分离出血信号，因此，避免了手动选择兴

趣区（ｒｅｇｉｏｎｓｏｆｉｎｔｅｒｅｓｔ，ＲＯＩ）区域，或者要使图像的体素比血

管管腔小等问题；而基于相位的磁共振技术是利用静脉与周围

组织间的磁敏感差异形成图像对比来解算Ｙｖ 的信息。该技术

测得的Ｙｖ的结果与静脉血管走向及静脉扩张程度有复杂的关

系，虽然有学者［２１］假设血管为无限长圆柱并与主磁场平行来简

化该技术对Ｙｖ的测量，但是这种情况会对实际血管的分析带

来影响，加之在计算过程中对静脉和组织间磁感应强度和磁敏

感之间的关系进行了近似，所以采用基于相位的磁共振技术测

量Ｙｖ会有误差。Ｆａｎ等
［７］通过测量大脑血管和周围脑软组织

之间的磁化率差异，依据ＣＭＲＯ２ 和ＣＢＦ之间的线性关系近似

计算得出了区域ＣＭＲＯ２，但这种近似具有很强的假设性
［２１］，所

以用基于相位的磁共振技术测得的 ＣＭＲＯ２ 的值不如用

ＴＲＵＳＴ技术测的精确。

总结

基于Ｔ２ 与相位的定量ＣＭＲＯ２ 的磁共振技术是近年来新

提出来的，它具有非侵袭、安全可靠、成本低等优点。以后随着

高场强设备的引入，用 ＴＲＵＳＴ技术测量小血管的 Ｙｖ 将会成

为可能，随着ＴＲＵＳＴ技术理论进一步完善，以后会缩短它的扫

描时间，更好的应用于临床与研究；基于相位的磁共振技术分

辨力会进一步提高，以后随着理论进一步完善，比如把血管长

度、倾斜度等限制问题解决，它的测量精度会进一步提高，以后

会更好地应用于临床诊断、鉴别诊断及科学研究之中。
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《磁共振成像》杂志２０１６年征订启事

　　《磁共振成像》杂志是由中华人民共和国国家卫生和计划生育委员会主管、中国医院协会和首都医科大学附属北京天

坛医院共同主办的国家级学术期刊，国内统一刊号：ＣＮ１１－５９０２／Ｒ，ＩＳＳＮ１６７４－８０３４，国内外公开发行。该刊为月刊，每

月２０日出版，大１６开，８０页。２０１０年１月创刊，主编为美国医学科学院外籍院士、中华医学会副会长戴建平教授。

《磁共振成像》杂志以加强国际国内学术交流、提升和规范我国磁共振成像诊疗技术、引领学术前沿和促进磁共振产

业发展为己任。

该刊是国内第一本医学磁共振成像专业的学术期刊，已被美国《化学文摘》（ＣＡ）、美国《剑桥科学文摘（自然科学）》

（ＣＳＡ）、美国《乌利希期刊指南》、波兰《哥白尼索引》（ＩＣ）、中国学术期刊网络出版总库（中国知网）、万方数据库等国内外

相关数据库收录。被评为中国科技核心期刊、中国科技论文统计源期刊、中国科学引文数据库（ＣＳＣＤ）来源期刊、ＲＣＣＳＥ

中国核心学术期刊（Ａ）。

《磁共振成像》杂志注重内容的科学性、前沿性、实用性和原创性，重点报道磁共振成像技术的临床应用与基础研究。

主要栏目设置如下：临床研究、基础研究、技术研究、讲座、综述、述评、名家访谈、学术争鸣、海外来稿、视点聚焦、经验交

流、读片、资讯、编读往来等。该刊将为磁共振领域的科研和临床工作者搭建一个全新的专业学术交流平台，是相关医务

工作者、医学院校、科研院所、图书馆的必备刊物！官方网站：ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｃｊｍｒｉ．ｃｎ，微信公众号：ｃｊｍｒｉ－ｍｅｄｉａ，收稿邮

箱：ｅｄｉｔｏｒ＠ｃｊｍｒｉ．ｃｎ。

定价１６元／本，１９２元／１２期。邮局订阅：邮发代号：２－８５５，全国各地邮局均可订阅。

编辑部订阅：杂志社开户行：中国银行股份有限公司北京劲松支行，账户名：《磁共振成像》杂志社有限公司，账号：

３４４１５６６５９９７１。请在汇款附言注明：订阅ＸＸ年第Ｘ期－第Ｘ期及订阅人手机号。编辑部发行电话：０１０－５７１５５３７７。

请订阅后将订阅凭条或转账单据扫描／拍照后发至编辑部邮箱：ｏｆｆｉｃｅ＠ｃｊｍｒｉ．ｃｎ，我刊将赠阅２０１５年第１２期杂志１

本。
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