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头颈部影像学
肿瘤全域 ADC直方图预测舌鳞状细胞癌PDＧL１表达的研究

罗舒艳,胡子洋,孙国文,高娜,林梓桐

【摘要】　目的:探讨核磁共振成像 DWI序列表观扩散系数(ADC)的直方图参数对舌癌原发灶中

肿瘤细胞PDＧL１表达高低的鉴别效能.方法:回顾性分析２３例术前行 MRI检查并经组织病理证实为

舌鳞状细胞癌(TSCC)的患者资料.将扩散敏感系数(b值)为１０００s/mm２ 的 DWI序列图像生成的

ADC图像导入至３DSlicer软件中,勾画肿瘤全层的病灶边界,生成３D感兴趣区(ROI),经软件的 RaＧ
diomics模块提取 ADC 直方图参数,包括能量 ADCEnergy、总能量 ADCTotalEnergy、熵 ADCEntropy、最小值

ADCMin、最大值 ADCMax、第十百分位数 ACD１０th、第九十百分位 ADC９０th、最大值 Max、均值 ADCMean、中

值 ADCMedian、四分位距 ADCInterquartileRange、极差 ADCRange、平均绝对离差 ADCMAD、ADC鲁棒平均绝对离差

ADCrMAD、均方根 ADCRMS、偏度 ADCSkewness、峰度 ADCKurtosis、方差 ADCVariance、均匀性 ADCUniformity.通过

免疫组化技术对舌癌组织切片进行 PDＧL１染色,对肿瘤细胞上 PDＧL１的表达进行评分.统计学分析

PDＧL１高低表达组间的 ADC直方图参数的差异性.结果:方差 ADCVariance、四分位距 ADCInterquartileRange、
平均绝对离差 ADCMAD、鲁棒平均绝对离差 ADCrMAD,在 PDＧL１高低表达组中差异具有统计学意义

(P＜０．０５).各参数在 ROC曲线上的 AUC值分别为０．７５４、０．７６２、０．７５４、０．７６２;灵敏度分别为８４．６％、

６９．２％、８４．６％、７６．９％;特异度分别为７０．０％、８０．０％、７０．０％、７０．０％.结论:基于肿瘤全域的 ADC直方

图参数在鉴别 TSCC中肿瘤细胞PDＧL１的表达中具有良好的效能,有望成为无创预测 TSCC中PDＧL１
表达差异的影像成像标志物.
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PreliminarystudyonpredictionofPDＧL１expressionintonguesquamouscellcarcinomabytumorglobal
ADChistogram　LUOShuＧyan,HUZhiＧyang,SUNGuoＧwen,etal．NanjingStomatologicalHospital,

AffiliatedHospitalofMedicalSchool,NanjingUniversity,Nanjing２１０００８,China
【Abstract】　Objective:Toexplorethedifferentialefficacyofhistogramparametersofapparent

diffusioncoefficient(ADC)ofnuclearmagneticresonanceimagingDWIsequenceontheexpressionof
PDＧL１inprimarylesionsoftonguesquamouscellcarcinoma(TSCC)．Methods:Thedataof２３patients
withtonguesquamouscellcarcinomaconfirmedbyhistopathologyandpreoperativeMRIwereanaＧ
lyzedretrospectively．TheADCimagegeneratedfromDWIsequenceimageswithdiffusionsensitivity
coefficient(bvalue)of１０００s/mm２isimportedinto３Dslicersoftwaretooutlinethelesionboundary
ofthewholelayerofthetumorandgenerate３Dregionofinterest(ROI)．TheADChistogramparameＧ
tersareextracted bytheradiology module ofthesoftware,including ADCEnergy,ADCTotalEnergy,

ADCEntropy,ADCMin,ADCMax,ADC１０th,ADC９０th,Max,ADCMean,ADCMedian,ADCInterquartileRange,ADCRange,

ADCMAD,ADCrMAD,ADCRMS,ADCSkewness,ADCKurtosis,ADCVariance,ADCUniformity．PDＧL１staining wasperＧ
formedonthetissuesectionsoftonguecancerbyimmunohistochemicaltechnique,andtheexpression
ofPDＧL１ontumorcellswasscored．ThedifferencesofADChistogramparametersbetweenPDＧL１
highandlow expression groups werestatisticallyanalyzed．Results:ADCVariance,ADCInterquartileRange,

ADCMAD,ADCrMAD werestatisticallysignificantinPDＧL１highandlowexpressiongroups(P＜０．０５)．
TheAUCvaluesofeachparameterontheROCcurveare０．７５４,０．７６２,０．７５４and０．７６２,respectively;
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Thesensitivitywas８４．６％,６９．２％,８４．６％and７６．９％,respectively;Thespecificitywas７０．０％,８０．０％,

７０．０％and７０．０％,respectively．Conclusion:TheADChistogramparametersbasedonthewholetumor
domainhavehighefficiencyinidentifyingtheexpressionofPDＧL１intumorcellsinTSCC,andareexＧ
pectedtobecomeanimagingmarkerfornoninvasivepredictionofthedifferenceofPDＧL１expression
inTSCC．

【Keywords】　Tongueneoplasms;Magneticresonanceimaging;Histogramanalysis

　　口腔癌是全球第八大常见癌症,舌癌 (tongue
squamouscellcarcinoma,TSCC)作为最常见的口腔

癌,在世界范围内其发病率保持着逐年上升的趋势[１].
晚期舌癌的预后较差,以手术为主的综合治疗对其治

疗效果有限[２].肿瘤细胞的存活、增殖受到肿瘤免疫

微环境(tumorimmunemicroenvironment,TIME)中
的免疫细胞和分子的复杂调控.近年来,程序性死亡

受体１(programmeddeathＧ１,PDＧ１)及其配体程序性

死亡受体Ｇ配体１(programmedcelldeath１ligand１,

PDＧL１)的免疫检查点被广泛研究,抗PDＧ１/PDＧL１抗

体也被批准用于多种晚期恶性肿瘤,但并非所有患者

都能产生良好应答[３],对生物标志物的检测有利于评

估应用免疫检查点抑制剂的疗效,提高效率并降低成

本[４].研究表明 PDＧL１的表达已成为评估抗 PDＧ１/

PDＧL１免疫抑制剂疗效预测的可靠生物标志物,但其

取样方法通常是有创的[５].扩散加权成像(diffusionＧ
weightedimaging,DWI)作为一种功能性磁共振成像

技术,可非侵入性地检测人体组织内的水分子布朗运

动,其表观扩散系数(apparentdiffusioncoefficient,

ADC)可用于衡量肿瘤组织内各向弥散的差异,反应

病变的组织学特征[６].通过完整勾勒肿瘤边界获得的

肿瘤全域 ADC图,提取的一阶直方图特征可反应肿

瘤的异质性.因此本研究旨在探究 TSCC患者 ADC
直方图特征与PDＧL１表达的关系,为无创检测PDＧL１
的表达、改善舌癌患者的预后生存提供新思路.

材料与方法

１研究对象

搜集经组织病理学证实为 TSCC的２３例患者的

病例资料,２３例患者中男１３例,女１０例,年龄２６~８５
岁,平均年龄(５５．８３±１１．７９)岁.纳入标准:①初诊患

者手术治疗前未进行其它治疗者;②肿瘤原发于舌体;

③患者无 MRI检查禁忌症,能配合完成 MRI检查且

口腔内无假牙伪影;④患者 MRI检查后１周内进行手

术治疗;⑤患者基本资料完整.排除标准:①既往有其

他部位恶性肿瘤史;②口腔内有金属义齿或牙内充填

材料影响感兴趣区勾画者;③病灶长径＜１．０cm 者;

④因图像质量不佳影响感兴趣区勾画者.本研究得到

南京市口腔医院伦理委员会批准(JXＧ２０２０ＧN).

２MRI检查方法

MRI检查采用PhilipsＧR２SH７A５扫描仪,所有患

者取仰卧位,应用头颈部专用多通道线圈,进行常规横

断面、冠状面及矢状面的平扫.扫描参数:T１W１序

列,TR３６０ms,TE１２ms,层厚５mm,平均激励次数

为１;T２W１脂肪抑制序列,TR２５００ms,TE６０ms,层
厚５mm,平均激励次数为１;DWI序列,TR３５４４ms,

TE７１ms,层厚５mm,平均激励次数１,扩散敏感系数

(b值)取０、１０００s/mm２.

３图像处理

将所有患者的 DWI序列原始图像运用 ADC＝
－ln(S(b１)/S０)/b１ 公式[７]在 Linux系统上生成扩散

敏感系数(b值)为１０００s/mm２ 的 ADC序列图像,将

ADC图像以Dicom 文件格式上传至３DSlicer软件中

(该软件是用于医学图像分析和可视化的开源软件,

http://www．slicer．org/).由两名影像科研究生在对

病理结果未知的情况下进行感兴趣区(regionofinterＧ
est,ROI)勾画,勾画时参照 T２WI脂肪抑制序列避开

明显的囊变、液化及坏死区域,沿病灶边界勾画肿瘤所

在层面的 ROI并累加成一个３DＧROI,以 NiFTI文件

格式存储(图１).当两名观察者意见差异较大时,与１
名影像科副主任医师进行商讨决定.

４直方图特征提取

使用软件自带的Radiomics模块选取“firstorder”
选项对所形成的３DＧROI进行一阶直方图特征的提

取,１８个参数包括能量(energy)、总能量(totalenerＧ
gy)、熵(entropy)、最小值(minimum)、最大值(maxiＧ
mum)、第十百分位数(１０thpercentile)、第九十百分

位 (９０th percentile)、最 大 值 (maximum)、均 值

(mean)、中 值 (mmedian)、四 分 位 距 (interquartile
range)、极差(range)、平均绝对离差(meanabsolute
deviation,MAD)、鲁棒平均绝对离差(robustmean
absolute deviation,rMAD)、均 方 根 (root mean
squared,RMS)、偏度(skewness)、峰度(kurtosis)、方
差(variance)、均匀性(uniformity).

５免疫组化染色及结果判定标准

将包埋的肿瘤组织蜡块进行厚度为３μm 的连续

切片,恒温烘烤后二甲苯、梯度酒精脱蜡至水,高压锅

内煮沸进行抗原修复,滴加稀释浓度后的PDＧL１一抗
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图１　舌癌原发灶 ROI勾画示意图.a)扩散敏感系数(b值)为１０００s/mm２ 的舌癌原发灶 ADC序列图像;

b)沿病灶边界逐层勾画 ROI(箭);c)生成的肿瘤全域３DＧROI.　图２　舌癌原发灶PDＧL１免疫组织化学

染色.a)肿瘤细胞PDＧL１高表达;b)肿瘤细胞PDＧL１低表达.

后,４℃冰箱过夜,次日复温 PBS荡洗后,滴加生物素

化的二抗.DAB试剂显色,在显微镜下观察合适的显

色时间,后苏木素复染,２％碳酸氢钠促蓝液促蓝,梯度

酒精脱水后树胶封片,晾干后在显微镜下进行观察.
所有切片均使用数字化切片扫描仪(３DHISTECH)进
行扫描阅片,运用扫描仪配套软件CaseViewer进行半

定量评分,在４００倍放大倍数下,对每张切片选取５个

不重复的视野进行肿瘤细胞平均阳性细胞率和染色强

度的评估.平均细胞阳性率评分:阳性细胞率＜１０％
记为０分,阳性细胞率１０％~２５％记为１分,２５％~
５０％记为２分,５０％~７５％记为３分,７５％以上记为４
分.染色强度评分:不着色记为０分,浅黄色记为１
分,棕黄色记为２分,棕褐色记为３分.将平均阳性细

胞率的评分和染色强度的评分相乘作为总得分.PDＧ
L１在 TSCC肿瘤细胞及癌巢周围浸润的淋巴细胞上

表达,表现为细胞膜上的棕黄色物质沉积.本研究中

对肿瘤细胞PDＧL１阳性表达率进行计算,并对染色强

度进行评分,统计二者乘积的中位数作为PDＧL１高表

达和低表达的截断值.

６统计学分析

使用SPSS２３．０软件进行统计学分析,符合正态

分布的计量资料以均数±标准差表示,组间比较采用

独立样本t检验,不符合正态分布的计量资料以中位

数(上下四分位数)表示,组间比较采用 MannＧWhitＧ
neyU 检验.P ＜０．０５ 表 示 有 统 计 学 意 义.使 用

Youden指数和 ROC曲线评价具有统计学意义的参

数的鉴别效能,曲线下面积(areaunderthecurve,

AUC)范围通常在[０,１]内,AUC值越接近１表明鉴

别效能越好[８].

结　果

１免疫组化染色结果

２３例 TSCC样本中１３例肿瘤细胞 PDＧL１高表

达,１０例肿瘤细胞PDＧL１低表达(图２).

２组间 ADC直方图特征差异及ROC曲线分析

ADC一阶直方图特征中具有组间统计学意义的
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图３　方差、四分位距、平均绝对离差、鲁棒平均绝对

离差的 ROC曲线.

表１　PDＧL１高表达组和低表达组的 ADC直方图特征比较

特征参数 PDＧL１高表达组 PDＧL１低表达组 t/Z P
第十百分位数 ０．８７０±０．２２３ ０．９１２±０．１１８ －０．５４８ ０．５８９
第九十百分位数 １．６６０±０．２３１ １．５１２±０．０９７ ２．０８９ ０．０５２
四分位距 ０．３８７±０．０９７ ０．３０７±０．０４９ ２．３８０ ０．０２７∗

最小值 ０．０５９±０．５５４ ０．０２３±０．６２６ ０．１４４ ０．８８７
最大值 ２．２６８±０．３２０ ２．２４３±０．３６５ ０．１７１ ０．８６６
均值 １．２６３±０．１７９ １．２０１±０．０８７ １．０９３ ０．２８９
中值 １．２６９±０．１８２ １．１８９±０．０７２ １．４３９ ０．１６９
平均绝对离差 ０．２４９±０．０６８ ０．１９２±０．０３４ ２．６２１ ０．０１７∗

极差 ２．２０９±０．６２６ ２．２２０±０．９１６ －０．０３５ ０．９７３
鲁棒平均绝对离差 ０．１６７±０．０４５ ０．１２９±０．０２２ ２．７００ ０．０１５∗

均方根 １．３０６±０．１７８ １．２２８±０．０８２ １．４０３ １．１７８
偏度 １４．３３３±７３９．４６２ １５１．０２８±４９７．０３０ －０．５０２ ０．６２１
方差 ０．０００１１±０．００００５ ０．００００６±０．００００２ ２．５４３ ０．０２１∗

能量 １．５４８(０．９３９~２．４２９) ０．８４１(０．６００~４．３４９) －０．８６８ ０．３８５
总能量 ６．０３９(３．６６６~９．４７８) ３．２８３(２．３４１~１６．９７０) －０．８６８ ０．３８５
峰度 ３９６９．４３２(３０７６．５０６~４７８２．７６０) ４１７３．９２１(３３３５．７５８~５５３５．２４８) －０．９９３ ０．３２１
熵 ０(０~２０．８０５) ３．０８４(０~５２．７９２) －０．５６９ ０．５６９
均匀性 １０００．０００(９９６．００２~１０００．０００) ９９９．５４５(９８８．１０５~１０００．０００) －０．５６９ ０．５６９

注:特征参数值的单位为(×１０－３mm２/s),∗ P＜０．０５,符合正态分布的值用x±s表示,不符合正态分布的值用中位数(上四分位数~下四分位
数)表示.

特 征 有 方 差 (variance)、四 分 位 距 (interquartile
range)、平 均 绝 对 偏 差 (meanabsolutedeviation,

MAD)、鲁棒平均绝对偏差(robustmeanabsolutedeＧ
viation,rMAD),其余特征参数差异均无统计学意义.

PDＧL１高表达组的方差、四分位范围、平均绝对离差、
鲁棒平均绝对离差均高于PDＧL１低表达组(P＜０．０５,
表１).

采用ROC曲线(图３)和Youden指数评价上述有

差异的特征对 TSCC肿瘤细胞PDＧL１高表达组和低

表达组的鉴别效能,方差、四分位距、平均绝对离差、鲁
棒平 均 绝 对 离 差 的 AUC 值 分 别 为 ０．７５４、０．７６２、

０．７５４、０．７６２;灵敏度分别为８４．６％、６９．２％、８４．６％、

７６．９％;特异度分别为７０．０％、８０．０％、７０．０％、７０．０％;
阈 值 分 别 为 ０．００００７、０．３４４０５、０．２０３６５、０．１３８０４
(×１０－３mm２/s,表２).

表２　ADC直方图特征对PDＧL１高表达组和低表达组的鉴别效能

特征参数 AUC值 阈值 灵敏度
(％)

特异度
(％)

方差 ０．７５４ ０．００００７ ８４．６ ７０．０
四分位距 ０．７６２ ０．３４４０５ ６９．２ ８０．０
平均绝对离差 ０．７５４ ０．２０３６５ ８４．６ ７０．０
鲁棒平均绝对离差 ０．７６２ ０．１３８０４ ７６．９ ７０．０

讨　论

舌癌是最常见的口腔癌,其发病年龄呈逐渐年轻

化的趋势[９].近年来,PDＧ１/PDＧL１免疫检查点抑制

剂在肿瘤治疗领域取得的进展备受瞩目.头颈癌领域

PDＧ１抑制剂nivolumab和pembrolizumab单抗已被

FAD批准用于复发或转移的患者[１０].由于肿瘤细胞

PDＧL１的表达与免疫检查点抑制剂的疗效密切相关,

治疗前对肿瘤 PDＧL１表达的评估将有利于预测免疫

检查点抑制剂的疗效.目前免疫组织化学技术是评估

PDＧL１表达的重要手段,但其取样是有创的,且容易

受到取材部位的影响,不能反映肿瘤整体的PDＧL１表

达情况[１１].扩散加权成像(diffusionＧweightedimaＧ

ging,DWI)作为一种功能性磁共振成像技术,其表观

扩散系数(apparentdiffusioncoefficient,ADC)已被用

于对多个实体肿瘤的治疗反应评估[１２].通过勾勒病

灶所有层面的完整边界而获得的肿瘤全域 ADC直方

图,更容易反应肿瘤内部整体的异质性,并避免了选择

不同层面ROI所造成的偏差[１３].
本研究通过对舌癌全域 ADC直方图分析发现一

阶直方图参数中的４个参数对PDＧL１高低组别具有

较好的 鉴 别 诊 断 价 值 (方 差 ADCVariance、四 分 位 距
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ADCInterquartileRange、平均绝对离差 ADCMAD、鲁棒平均绝

对离差 ADCrMAD,AUC值均大于０．７５).方差描述病

变内部特征值偏离平均值的离散程度,四分位距反映

特征的分散情况,平均绝对离差反映病灶特征的各个

体素与总体素平均数之差的绝对值均值.本研究结果

显 示 舌 癌 PDＧL１ 高 表 达 组 中 的 ADCVariance、

ADCInterquartileRange、ADCMAD、ADCrMAD 值均较 PDＧL１低

表达组更高(P＜０．０５),肿瘤内部显示出更高的异质

性.影像学上瘤内异质性的增加可能与肿瘤缺氧和坏

死的差异有关[１４].关于头颈癌的 ADC直方图的研究

表明具有缺氧、坏死区域及灌注不良的肿瘤具有更高

的 ADC值,且这预示着较差的治疗反应[１５].同样,肿
瘤细胞上的PDＧL１高表达与淋巴结转移、复发、死亡

等更差的治疗结局相关[１６Ｇ１９].Chen[２０]关于晚期口腔

癌的研究发现在缺氧坏死的原发病灶及转移性淋巴结

的肿瘤细胞周围能够观察到 PDＧL１的阳性表达.因

此PDＧL１高表达组的各项 ADC参数值更高可能与肿

瘤的缺氧、坏死有关.在诊断性实验中 AUC值大于

０．７被认为是诊断良好的[２１Ｇ２２].本研究中４个参数的

AUC均大于０．７５,说明该方法具有良好的诊断效能,
虽然目前尚不能运用于临床,但在后续研究中希望通

过进一步增加研究样本量以提升本方法的有效性.目

前在头颈癌中有关 ADC直方图与PDＧL１相关性的研

究较少,Rasmussen[２３]发现头颈癌中 ADC 平 均 值

(ADCmean)与PDＧL１表达呈显著负相关(r＝－０．２４６,

P＜０．００１).其可能的原因是肿瘤中PDＧL１高表达组

具有更强的免疫炎症性,表现为癌巢周围更多的淋巴

细胞浸润,而这会导致水的弥散受限使 ADC 值降

低[２４].但本研究未观察到 ADCmean在不同组别中的差

异.
本研究进行了完整的一阶直方图参数的提取,研

究样本仅纳入舌癌,避免了不同肿瘤类型导致的异质

性,且是少有的 ADC直方图参数与舌癌肿瘤生物标

志物的研究.但本研究样本量较小,现有研究的结果

尚不能达到临床检测的要求,但是希望本研究能为临

床PDＧL１的检测提供一种新的思路和方法.
综上,基于舌癌全域的 ADC直方图参数对于鉴

别舌癌患者肿瘤细胞PDＧL１的表达具有良好的效能,
有望成为无创预测 TSCC中PDＧL１表达的一种新方

法.
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本刊可直接使用的医学缩略语

　　医学论文中正确、合理使用专业名词可以精简文字,节省

篇幅,使文章精炼易懂.现将放射学专业领域为大家所熟知的

专业名词缩略语公布如下(按照英文首字母顺序排列),以后本

刊在论文中将对这一类缩略语不再注释其英文全称和中文.
ADC(apparentdiffusioncoefficient):表观扩散系数

ALT:丙氨酸转氨酶;AST:天冬氨酸转氨酶

BF(bloodflow):血流量

BOLD(bloodoxygenationleveldependent):血氧水平依赖

BV (bloodvolume):血容量

b:扩散梯度因子

CAG (coronaryangiography):冠状动脉造影

CPR(curveplanarreformation):曲面重组

CR(computedradiography):计算机 X线摄影术

CT (computedtomography):计算机体层成像

CTA (computedtomographyangiography):CT血管成像

CTPI(CTperfusionimaging):CT灌注成像

DICOM (digitalimagingandcommunicationinmedicine):
医学数字成像和传输

DR(digitalradiography):数字化 X线摄影术

DSA (digitalsubtractionangiography):数字减影血管造影

DWI(diffusionweightedimaging):扩散加权成像

DTI(diffusiontensorimaging):扩散张量成像

ECG (electrocardiography):心电图

EPI(echoplanarimaging):回波平面成像

ERCP(endoscopicretrogradecholangiopancreatography):
经内镜逆行胰胆管造影术

ETL(echotrainlength):回波链长度

FLAIR(fluidattenuationinversionrecovery):液体衰减反

转恢复

FLASH (fastlowangelshot):快速小角度激发

FOV (fieldofview):视野

FSE(fastspinecho):快速自旋回波

fMRI(functionalmagneticresonanceimaging):功 能 磁 共

振成像

IR(inversionrecovery):反转恢复

GdＧDTPA:钆喷替酸葡甲胺

GRE(gradientecho):梯度回波

HE染色:苏木素Ｇ伊红染色

HRCT(highresolutionCT):高分辨率 CT
MPR(multiＧplanarreformation):多平面重组

MIP(maximumintensityprojection):最大密(强)度投影

MinIP(minimumintensityprojection):最小密(强)度投影

MRA (magneticresonanceangiography):磁共振血管成像

MRI(magneticresonanceimaging):磁共振成像

MRS(magneticresonancespectroscopy):磁共振波谱学

MRCP(magneticresonancecholangiopancreatography):磁

共振胰胆管成像

MSCT (multiＧslicespiralCT):多层螺旋 CT
MTT (meantransittime):平均通过时间

NEX(numberofexcitation):激励次数

PACS(picturearchivingandcommunicationsystem):图像

存储与传输系统

PC(phasecontrast):相位对比法

PET (positronemissiontomography):正电子发射计算机

体层成像

PS(surfacepermeability):表面通透性

ROC曲线(receiveroperatingcharacteristiccurve):受试者

操作特征曲线

SPECT (singlephotonemissioncomputedtomography):
单光子发射计算机体层摄影术

PWI(perfusionweightedimaging):灌注加权成像

ROI(regionofinterest):兴趣区

SE(spinecho):自旋回波

STIR(shorttimeinversionrecovery):短时反转恢复

TACE(transcatheterarterialchemoembolization):经 导 管

动脉化疗栓塞术

T１WI(T１ weightedimage):T１ 加权像

T２WI(T２ weightedimage):T２ 加权像

TE(timeofecho):回波时间

TI(timeofinversion):反转时间

TR(timeofrepetition):重复时间

TOF(timeofflight):时间飞跃法

TSE(turbospinecho):快速自旋回波

VR(volumerendering):容积再现

WHO (WorldHealthOrganization):世界卫生组织

NAA(NＧacetylaspartate):NＧ乙酰天门冬氨酸

Cho(choline):胆碱

Cr(creatine):肌酸
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