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多体素磁共振质子波谱分析在正常成人脑组织发育的研究 
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【摘 要】目的：应用多体素2D H—MRS观察正常成人大脑顶叶皮质主要代谢化合物随年龄变化规律。方法：应用场强为 1．5T的 

磁共振成像系统对 5O例正常人(19～49岁)大脑顶叶皮质进行 H—MRS采集 。计算氮 一乙酰门冬氨酸(NAA)与肌酸(Or)的峰 

下面积比值以及胆碱复合物(Cho)与肌酸(Cr)峰下面积的比值，并分别与年龄进行相关分析。结果：NAA／Cr值与年龄增长无明 

显相关性。cho／cr值随年龄增长呈显著递减。结论：多体素磁共振质子波谱可无创观察不同年龄组正常成人大脑顶叶皮质代谢 

情况，获得主要代谢产物与年龄的关系，为临床提供参考。 
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Proton magnetic resonance spectroscopy for evaluating the development of the 

nOrmal adult brain 

HUANG Hua，et ai 

(Department ofNeurology，the Da Zhou 纱Center Hospita1) 

【Abstract]Objective：To discover the metabolic change of brain with age in normal adults by using volume—selective，tWO dimensional 

H—MRS．Methods：’H-MRS was obtained from 50 normal persons aged from 1 9 to 49 years with the use of PRESS sequence．The areas 

under the peaks were measured；the ratio of N—acetylaspartate(NAA，choline(Cho)to creatine(Cr)were caculated．The relationship 

between the decreased ratio of NAA／Cr and Cho／Cr．and age was examined by statistics method．Results：We fbund there was no 

relationship between NAA／Cr and age．The ratio of Cho／Cr decreased with age．Conclusion：MRS can detect the metablolic change of the 

brain with age in normal people，and show the development of the normal brain noninvasively． 
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人脑从成熟至衰老经历了一系列复杂的生理 

生化改变。其 中神经元 、胶质细胞及髓鞘 的组成是 

其演变的主要因素。因而，这些组成成分的改变与 

脑代谢密切相关。正常成人随着年龄的增长 ，脑灰 

质的数量逐渐减少 ，这是脑老年化的一个指标。因 

此应用一种无创技术观察脑内正常的生理生化演 

变进程成为研究热点 。 

质子磁共振波谱是 随着磁共振 技术的发展而 

逐渐发展起来的一门新技术，一种无创性获得活体 

生理及病理物质代谢的检查方法川。目前已经由单 

体素发展为二维多体素扫描，正逐渐应用于临床研 

究 ，如急性脑梗死的代谢改变，代谢性脑病 、脑肿 

作者介绍：黄 华(1974一)，男，主治医师，博士， 

研究方向：皮质发育障碍与难治性癫痫。 

通讯作者 ：晏 勇，男，教授，E—mail：yyanpro@21cn．tom。 

基金项目：国家自然科学基金资助项目(30570636)。 

瘤、癫痫等网。本研究应用多体素磁共振波谱研究成 

人不同年龄组脑组织代谢的变化，反映成人脑组织 

的发育，同时为疾病的研究提供临床参考。 

1 材料和方法 

1．1 一般资料 

选择 5O例成人健康受试者，经 GE signa highspeed MR／i 

1．5T超导 MRI仪平扫显示正常头颅核磁共振(Magnetic kes— 

onance image，MRI)及质子磁共振波谱，其中男 28例 、女 22 

例，平均年龄为 34岁(19～49岁)。我们把此年龄段分为 3 

组，19～29岁(18例)、30～39岁(14例)、4O一49岁(18例 )。 

所有健康受试者均同意参加此次研究。 

1．2 MRI检查方法 

采用 GE signa highspeed MWi 1．5T超导型磁共振成像系 

统，全部受试者均行常规 MR及多体素2D-H—MRS扫描。常 
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规 M R 扫 描 包 括 轴 位 s E — T ，W I 、 F S E — T ：W I 、 T 2
一 F L A I R ， 矢 状

位 或 冠 状 位 s E — T ．w l 扫 描 ， 扫 描 参 数 T R 3 5 0 m s ／T E l O m s

( S E — T ，W I ) ； T R 3 0 0 0 m s ／r E 9 0 m s ( F S E — T 2 W I ) ；T R 8 0 0 0 m s ／

T E l 2 0 m s ( T 2
一 F L A I R ， T l

= 2 0 0 0 m s ) ；F O V 2 4 X 2 4 ， 层 厚 8 m m ，

矩 阵 2 5 6 X 2 5 6 ， 间 隔 2 m s ， N E X = 2 。 常规 M R 扫 描 结束后 行

多体 素 2 D
-H — M R S 扫 描 ， 采 集序列 选 用 点 分 辨 表 面 线 圈 法

( P R E S S ) ， 用 P R E S S 序 列 在 感 兴 趣 区 内进 行 匀 场 ， 使 水 峰 的

半 高 全 宽小 于 8 H z ， 同时测 定 水 的共 振 频 率 ， 将 水 的共 振 频

率输 入 化学 位移 选 择 ( C H E S S )序 列 ， 然 后 通 过 改 变 序 列 中的

脉 冲激 励 角 度 以 获 得 最 佳 的抑 制 效 果 。 水 抑 制 大 于 9 6 ％ 水

平 。 在 此 基 础 上 用 使 用 P R E S S 序 列 进 行 波 谱 数 据 的采 集 ，

T R 1 0 0 0 m s ， T E 14 4 m s ， 激 励 次 数 为 2 0 0 次 ， 层 厚 8 m m ， 间

隔 2 m m ， F o v 2 4 × 2 4 ， 矩 阵 12 8 × 1 2 8 ， 扫描 时 间 3 ra i n 4 0 s 。 采

集结 束后 马上 进 行 无 水抑 制 的扫 描 ( 激 励 次数 改 为 8 次 ， 其

他参 数不 变 ) ， 将 两 次 扫描结果 经 计算机 结 合 以 消除 涡 流 的

影 响 ， 而 得 到各 代谢产 物 的波 峰 。 感兴 趣 区 ( V o l u m e o f i n t e r —

e s t ． V 0 1 )层 面 位 于 顶 叶 皮 质 ， 尽 可 能 避 免 来 自头 皮 、 颅 底 骨

骼 、 脂 肪 、 脑 脊液 的 干扰 ( 见 图 1 ) 。

本研 究所 选 择 的感 兴趣 体素 区 ( V O I ) ， 其 中包 含 双

侧顶 叶皮质 和 半 卯 园 区 ． 其 内的小 箭 头所 示 方形 框

为选 择 的感 兴趣 区 ( R O I ) ， 顶 叶皮 质

图 1 正 常 受试 者 感 兴 趣 体 素 区 ( V O I )

2 结 果

2 ． 1 5 0 例 正 常 受 试 者顶 叶 皮 质 的 N A A ／C r 值 与 年 龄 变 化 相

关性 的 研 究 中显 示

N A A ／C r 值 与年 龄 改变 无 明最 相 关性 ( r = 0 ． 3 7 ， P > O． 0 5 )( 见

图 3 ) ；不 同年龄 组 N A A ／C r 值分 别 为 1 ． 4 6 ± 0 ． 2 8 ， 1 ． 4 9 ± 0 ． 3 5 ，

1 ．6 7 ± 0 ． 1 8 ，各组 别之 间 的差 别无 统 计学 意义 ( P > O． 0 5 )( 见 图 4 ) 。

2 ． 2 顶 叶 C H O ／C r 值 与 年 龄 相 关 性 研 究 中显 示

C h o ／C r 与 年 龄 变 化 呈 明 显 负相 关 ( r ：=
一 0 ． 7 0 ， P < O． 0 1 ) ( 见

图 5 ) ， 随着 年 龄 增 大 ， C h o ／C r 值 在 降低 。 与上 述 年龄 分 组 相

同 ， 不 同年 龄组 间 C h o ／C r 值 分别 为 2 ． 1 5 ± 0 ． 3 4 ， 1 ． 5 4 ± 0 ． 1 8 ，

1 ． 3 3 ± 0 ． 3 6 ， 各组 别之 间存 在显 著性 差 别 ( P < O． 0 1 )( 见 图 6 o

2 ． 3 正 常成人 5 0 例 受试 者顶 叶 皮 质 的 N A A ／C r 值

男 性 与 女 性 分 别 为 1 ． 5 4 ± 0 ． 2 9 ， 1 ． 5 5 ± 0 ． 2 8 ( t = 0 ． 9 5 9 ，

P > 0 ． 0 5 ) ， C h o ／C r 值男 性 与女性 分 别 为 1 ． 6 6 ± 0 ． 5 1 、 1 ． 7 2 ± 0 ． 4 3

( t = 0 ． 4 3 8 ， P > 0 ． 0 5 ) 。

l _3 图像 分 析 与 测 量

采 用 G E S i g n a L X R e l e a s e 9 ． 1 版 F u n c t o o l ( 2 )s p e e -

t r o s c o p y
- 2 D B r a i n 分 析 软 件 进 行 图 像 分 析 ， 同 时 获 得 化 学 位

移 图 、 波谱 、 代谢 罔 、 以 及 代谢 和解剖叠 加 图 。 感兴 趣 区 ( R e —

g i o n 0 f i n t e r e s t ， R O I )采 用 1 个像 素 大 小 为测 量 单 位 。 观 察 的

主 要 代 谢 物 为 氮 一 乙 酰 门冬 氨 酸 ( N A A ) 、 肌 酸 ( C r ) 、 胆 碱 复

合物 ( C h o ) ( 见 图 2 ) 。 并计 算 各代谢 物 水平 的测 定 以 波 谱覆

盖 的面 积 为准 。 对 所 有 M R S 部 位 测 量 值 均 重 复测 定 3 次并

取 其 平 均 值 ， 并计 算 N A A ／C r 、 C h o ／C r 比值 。

1 ． 4 统 计 学 处 理

采用 S A S 8 ． 2 专用 统计分析软件包 ， 统计结 果 以 均 数 ± 标

准 差 (互± s )表 示 。 对 不 同年 龄 组 间 的 N A A ／C r 、 C h o ／C r 值进 行

单 因 素方 差 分 析 ( O n e w a y
— A N O V A )法 ， P < O． 0 5 为均数 间有统

计 学 意 义 ， 并 采 用 S N K 法 ( S t u d e n t — N e w m a n — K e u l s ， q 检 验 ) ，

对 各组 之 间进 行两 两 比较 ， 统 计 结果 以 P < 0 ． 0 5 为有 显 著性 。

受试 者 N A A ／C r 、 C h o ／C r 与年龄 之 间相 关l胜研 究应 用 简单直线

相 关 分 析来 判 断各参数之 间 相关 性 ， 均 以 r > 0 ． 5 0 P < O． 0 5 认 为

其相关 有 统计学 意 义 。 对不 同性 别的 N A A ／C r 、 C h o ／C r 值 比较 ，

进 行 t 检 验 ， P < O． 0 5 为均 数 问有统 计学 意 义 。

所 选 方 形 框 的 代谢 曲线 ， 可 见 该 处 的 N A A (氮 乙 酰 天 门冬

氨酸) 、 C r ( 肌 酸 复合物 ) 、 C h o ( N 碱 ) 的波峰及 数值 。 N A A

位 于 2 p p m ， C h o 位 于 3 ． 2 p p m ，C r 位 于 3 p p m 和 3 ． 9 p p m

图 2 R O I 代 谢 曲线 图

3 讨 论

在 过 去 3 0 年 中磁 共 振 波 谱 分 析 广 泛 应 用 于 分

子 物 理 学 的 研 究 ， 近 6 年 才 用 于 人 脑 研 究 。 M R S 是

现 有 技 术 中 能 测 定 活 体 生 化 物 质 改 变 的 唯 一 的 非

创 伤 性 技 术 。 可 以 对 体 内有 关 能 量 代 谢 和 病 灶 代 谢

状 况 的 变 化 做 连 续 性 动 态 观 察 。 正 常 成 人
‘
H — M R S

可 以 有 以 下 几 个 高 峰 ：氮 一 乙 酰 门 冬 氨 酸 ( N A A ) 通

常 认 为 是 神 经 元 存 在 的 标 志 ， 与 神 经 元 的 完 整 性 有

关 。 高 峰 的 位 置 在 2 ． 0 p p m ． C h o 波 反 映 脑 内 总 的 胆

碱 量 ． 高 峰 的 位 置 在 3 ． 2 p p m 。 C r 是 总 肌 酸 中 的 甲基

组 ， 在 同 一 个 体 脑 内 不 同代 谢 条 件 下 ， 总 量 是 恒 定

的 。 高峰 的 位 置 在 3 p p m 和 3 ． 9 p p m
[’1

。

研 究 结 果 显 示 在 】9 ． - 4 9 岁 之 间 大 脑 顶 叶 皮 质

N A A ／C r 与 年 龄 无 明 显 相 关 性 ， 不 同 年 龄 组 间 N A A ／
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图 3 正 常 受试 者 N A A ／C r 值 随 年 龄 变 化
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图 4 不 同年 龄 段 间 N A A ／C r 值 之 间 比较
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图 6 不 同年 龄 段 间 C h o ／C r 值 之 间 比较

C r 值 无 显 著 性 差 异 。 众 所 周 知 ， N A A ／C r 是 公 认 的 神

经 元 代 谢 功 能 的 一 种 标 志 ， 在 许 多 脑 损 害 时 其 浓 度

下 降f删
。 本 研 究 结 论 顶 叶 皮 质 的 N A A ／C r 值 在 此 年

龄 阶 段 较 稳 定 ， 说 明 可 能 与 神 经 元 发 育 成 熟 有 关 ，

神 经 元 代 谢 功 能 在 此 年 龄 阶 段 比 较 稳 定 。 本 结 论 与

范 国 光 等 学 者 研 究 是 一 致 的 ． 其 研 究 发 现 1 8 ～ 5 0 之

间 N A A ／C r 与 年 龄 的 r ( 相 关 系 数 ) 值 为 0 ． 1 3 4 ～ 0 ． 1 6 7

之 间 ． P > 0 ． 0 5 ． 发 现 N A A ／C r 与 年 龄 无 明 显 相 关 性 。

本 研 究 重 点 选 择 了 此 年 龄 段 进 行 研 究 N A A ／C r 与 年

龄 之 间 的 相 关 性 ， 随 着 年 龄 的 增 长 N A A ／C r 还 是 有

增 高 的 趋 势 。 这 提 示 此 阶 段 的 人 群 脑 代 谢 功 能 还 是

相 当 活 跃 的 17 1
。 本 研 究 另 一 发 现 在 1 9 ～ 4 9 岁 之 间

C h o／C r 与 年 龄 呈 现 负 相 关 ， 不 同年 龄 组 问 C h o ／C r 值

存 在 显 著 性 差 异 。 通 常 认 为 C h o ／C r 值 是 反 映 细 胞 膜

磷 脂 代 谢 和 髓 鞘 改 变 的 一 个 组 成 成 份 ， 并 反 映 膜 的

更 新 ． 而 且 是 乙 酰 胆 碱 和 磷 脂 酰 胆 碱 的 前 体 。 本 研

究 结 论 说 明 顶 叶 皮 质 的 C h o ／C r 值 改 变 反 映 了 成 人

脑 内髓 鞘 化 逐 渐 完 成 的 过 程 ， 其 含 量 降 低 随 年 龄 降

低 可 能 是 参 与 髓 鞘 形 成 过 程 中转 变 为 M R S 所 不 能

发 现 的髓 鞘 大 分 子 结 构 【8j
。 因 此 在 把 C h o ／C r 值 作 为

对 照 组 时 必 须 考 虑 到 年 龄 的 因 素 ， 但 是 在 既 往 的 国

外 学 者 的 研 究 中 ， 例 如 K u z n i e c k y 以 及 S i m o n e 等 研

究 者 均 未 考 虑 年 龄 的 因 素 而 直 接 进 行 把 C h o ／C r 作

为 研 究 的 对 照 组 ， 因 而 产 生 了 在 不 同 皮 质 发 育 障 碍

患 者 的病 变 区 C h o ／C r 升 高 或 降低 ， 结 果 差 异 很 大 。

故 在 本 研 究 中 ， 我 们 强 调 C h o ／C r 值 与 年 龄 的 呈 现 明

显 相 关 性 ， 不 同 组 间 差 别 很 大 ， 所 以 比 较 时 必 须 考

虑 年 龄 的 改 变 ， 因 而 当我 们 在 应 用 磁 共 振 波 谱 研 究

疾 病 时 ， 应 考 虑 年 龄 的 因 素 ， 对 大 样 本 资 料 进 行 年
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图 5 正 常 受试 者 C h o ，C r 值 随 年 龄 变化

龄 分 组 ， 然 后 进 行 多 因 素 分 析 ， 从 而 使 我 们 的 结 论

更 可 靠 。

研 究 发 现 相 同 部 位 正 常 受 试 者 5 0 例 顶 叶 皮 质

的 N A A ／C r 值 、 C h o ／C r 值 分 别 在 不 同 性 别 人 群 之 中

进 行 对 比 。 结 果 提 示 不 同 性 别 的 两 组 中 ，
N A M C r

值 、 C h o ／C r 值 没 有 显 著 性 差 别 ， 进 一 步 提 示 尽 管 男

性 与 女 性 有 很 多 特 征 性 的 不 同 ， 但 是 正 常 成 人 脑 组

织 已 经 发 育 成 熟 。 影 响 男 性 与 女 性 的 特 征 的 激 素 并

未 影 响 到 脑 的 代 谢 功 能 。 我 们 同 时 对 同 一 受 试 者 进

行 对 称 比 较 顶 叶 皮 质 的 N A A ／C r 值 、 C h o ／C r 值 结 果

显 示 无 差 异 。 提 示 脑 代 谢 在 脑 内 分 布 均 匀 。 当进 行

病 例 对 照 研 究 时 ， 可 选 用 单 侧 的结 果 进 行 比 较 。

综 上 所 述 ， 多 体 素 多 体 素 磁 共 振 质 子 波 谱 可 无

创 观 察 不 同 年 龄 组 正 常 人 脑 组 织 代 谢 情 况 ， 获 得 主

要 代 谢 产 物 与 年 龄 的 关 系 ， 为 临 床 提 供 参 考 。
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