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[Abstract] Objective Tostudythesignalchangesandmetabolicalterationsinthebasalganglia(BG)byusingMRIand
protonmagneticresonancespectroscopy(1H-MRS)inpatientswithsubclinicalhepaticencephalopathy(SHE).Methods 
MRIand1H-MRSinthebasalgangliain27patients(22males,5females,theagerangedfrom29to62years,meanage43
years)withdefinitelivercirrhosiswerestudied.FourteenpatientswereclassifiedashavingSHEevaluatedbynumbercon-
nectiontest(NCT)andsymboldigittest(SDT).Eighteenage-matchedhealthyvolunteers(13males,5females,theage
rangedfrom24to51years,meanage38years)underwentMRIand1H-MRSforcomparison.Results NAA/Crlevels
showednostatisticaldifferenceamongpatientswithandwithoutSHEandthecontrolgroup(P>0.05).Valuesofsignal
hyperintensitiesinglobuspallidusandratiosofmI/CrandCho/Crshowednodifferencesbetweenthecontrolgroupandthe
patientswithoutSHE(P>0.05),whereastheyweresignificantlydifferentinpatientswithoutandwithSHE(P<0.001).
Conclusion SignalhyperintensitiesinglobuspallidusandthemI/CrandCho/CrratiosmeasuredintheBGofpatientscorre-
latedsignificantlywiththeSHE.MRIand1H-MRSinBGplaysignificantrolesinthedeterminationofSHE.
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[摘 要] 目的 利用 MRI及1H-MRS研究有与没有亚临床肝性脑病的肝硬化患者基底节区信号变化与代谢改变。方

法 27例肝硬化患者进行MRI与基底节区MRS扫描,其中男22例,女5例,年龄29~62岁,平均43岁,其中14例肝硬化

患者有亚临床肝性脑病(经数字连接试验及符号数字试验测试)。18例年龄匹配的健康志愿者作对比,其中男13例,女5
例,年龄24~51岁,平均38岁。结果 有与没有亚临床肝性脑病的肝硬化患者结果及正常对照组间的NAA/Cr无显著性

差异(P>0.05)。没有亚临床肝性脑病的肝硬化患者及正常对照组间苍白球的高信号强度值、mI/Cr与Cho/Cr无显著性

差异(P>0.05)。有与没有亚临床肝性脑病的肝硬化患者间苍白球的高信号强度值、mI/Cr与Cho/Cr有显著性差异(P<
0.001)。结论 肝硬化患者的亚临床肝性脑病与苍白球的高信号、基底节区mI/Cr、Cho/Cr有明显相关性。基底节区 MRI
与1H-MRS对判断是否有亚临床肝性脑病有重要的临床意义。
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  亚临床肝性脑病(subclinicalhepaticencephalopathy,

SHE)是指临床上无精神或意识障碍等肝性脑病的症状表

现,且大多数患者代偿良好,甚至可以正常工作,常规临床检

查难下诊断,但经定量的神经心理测验,或进行视觉诱发电位

检查,发现许多病人结果异常,从而提示存在亚临床肝性脑

病[1]。其发病机制仍不清楚。典型表现为行为及神经心理异

常,如认知障碍、行为异常,与脑功能的损害是一致的,另外还

有锥体外系受损的帕金森综合征,如扑翼样震颤、行动过缓、
僵硬、智力损伤等。笔者对不同程度的肝硬化患者及正常人

进行了脑部 MRI常规扫描及磁共振波谱(magneticreso-
nancespectroscopy,MRS)扫描,并对上述结果进行了对比研

究,旨在探讨 MRI及 MRS对肝硬化患者亚临床肝性脑病早

期诊断的价值。
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1 资料与方法

1.1 临床资料 本研究包括27例临床确诊为肝硬化的患者

(其中14例腹部超声或 MRI显示明显门-腔侧支循环)和18
例年龄、性别与之相匹配的健康志愿者。患者组中22例为乙

肝患者,2例为丙肝患者,3例为酒精性肝硬化(检查前要求停

止饮酒6个月以上),其中男22例,女5例,年龄29~62岁,
平均43岁,受教育程度平均为12年。正常对照组中男13
例,女5例,年龄24~51岁,平均38岁,受教育年龄平均为13
年。所有受试者均无神经系统及精神病史,无糖尿病、高血压

及代谢性疾病。
所有受试者对本次实验研究目的和方法均知情同意。

1.2 神经心理测试

(1)数字连接试验(numberconnectiontest,NCT)采用

Conn数字连接A。
(2)符号数字试验(symboldigittest,SDT)按龚耀先韦

氏成人智力量表(WAIS-RC)进行测试。
以上测试由神经内科医生在25~30分钟内完成。

1.3 MR检查方法 采用GE1.5Ttwinspeed磁共振成像系

统和标准单通道头颅线圈。
(1)分组:正常对照组,患者具有上述任一项心理智能测

验异常即定为亚临床肝性脑病组(SHE+ 组),两项心理智能

测验均正常定为无亚临床肝性脑病组(SHE-组)
(2)常规扫描及其测量方法:液体反转恢复序列(flair)

T1WI(TR/TE=2000/7.5ms,TI=750ms)和快速自旋回波

(FSE)T2WI(TR/TE=4000/102ms)横轴位扫描,层厚6
mm,间隔0.5mm,用以显示肝硬化患者脑内信号异常改变、
排除颅内其他疾病以及用于 MRS定位;常规扫描测量双侧

苍白球及额叶T1WI信号强度,并计算苍白球与同侧额叶信

号强度比值(SI)。
(3)MRS扫描及其测量方法:采用PRESS法(TR/TE=

1500/35ms,NEX=8,VOI=12.5ml,totalnumberofscans
=64)对双侧基底节区(包括苍白球、尾状核、壳核及部分丘

脑)进行波谱采集。采用SAGE进行波谱后处理,采集以下

数据:N-乙酰天冬氨酸(NAA),肌醇(mI),肌酸-磷酸肌酸

(Cr)以及胆碱复合物(Cho),分别计算NAA/Cr、mI/Cr以及

Cho/Cr的相对值。

1.4 统计学分析 用Excel统计软件进行分析。成组设计t
检验,P<0.05为有统计学意义;相关性检验采用Pearson分

析。

2 结果

2.1 神经心理测试 14例肝硬化患者SHE为阳性(SHE+

组),13例肝硬化患者神经心理测试为阴性(SHE-组),正常

对照组为阴性。
酒精性肝硬化与肝炎后肝硬化患者的神经心理测试值之

间无显著性差异(P>0.05)。

2.2 MRI表现 27例患者中有12例患者T1WI表现正常,

15例患者T1WI表现为双侧苍白球对称性高信号(图1),其
中4例于中脑红核周围有高信号,部分病例还可见垂体、下丘

脑、皮质脊髓束周围白质的高信号。所有患者T2WI未见明

显异常信号。同一患者双侧苍白球信号强度之间无显著差异

(P>0.05)。
正常对照组SI与SHE- 组SI之间无显著差异(P>

0.05),SHE- 组SI与SHE+ 组SI之间有显著性差异(P<
0.001)(表1)。

2.31H-MRS表现 正常对照组、SHE-组以及SHE+组患者

基底节区1H-MRS各代谢产物比值见表1。

表1 肝硬化患者与正常对照组基底节区
1H-MRS代谢产物比值及信号强度比值

组别 NAA/Cr Cho/Cr mI/Cr SI

对照组 1.44±0.20 0.80±0.14 0.61±0.17 1.03±0.002

SHE-组 1.40±0.15 0.82±0.12 0.64±0.12 1.04±0.003

SHE+组 1.35±0.13 0.68±0.11# 0.41±0.14# 1.18±0.001#

注:表中各值为均数±标准差,#表示与正常对照组比较差异有显著

统计学意义(P<0.01)

图1 肝硬化患者双侧苍白球对称高信号

  正常组(图2)与SHE- 组患者基底节区 MRS(图3)相
比,NAA/Cr、mI/Cr与 Cho/Cr无 明 显 差 异(P>0.05),

SHE+组患者(图4)与SHE-组及正常组比较NAA/Cr无明

显变化(P>0.05),而 mI/Cr与Cho/Cr明显降低,有显著性

差异(P<0.001)。SHE+组表现为 mI/Cr与Cho/Cr明显降

低,NAA/Cr无明显变化。

3 讨论

3.1 亚临床肝性脑病 MRI与1H-MRS变化的发生机制 由

于慢性肝脏疾病患者有肝功能损害及门-腔间侧支循环建立,
导致本应由肝脏清除的多余锰选择性地沉积至双侧苍白球,
动物实验亦表现如此[2],但 其 原 因 不 明,有 几 种 假 设:①
AlzheimerⅡ型星形细胞选择性在苍白球存在;②脑血流与

糖代谢从皮质到BG重新分配[3]。慢性锰中毒神经系统症状

包括行动过缓、僵硬、静止性震颤等,与帕金森病相同,但二者

病理生理不同[4]。MRI表现的异常信号与慢性锰中毒的表

现 一致[5]。研究结果表明,不仅双侧苍白球在T1WI有高信
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图2 正常人基底节区 MRS表现  图3 SHE-组基底节区 MRS,代谢产物无明显变化  图4 SHE+组基底节区 MRS,mI与Cho明显降低

号,其他部位如中脑红核周围亦有高信号,与文献报道一

致[6,7],这些异常信号与肝功能、血氨、门-腔分流有直接关系。
本研究表明亚临床肝性脑病与T1WI苍白球高信号及 MRS
所测代谢产物直接相关,而且 T1WI苍白球高信号与 MRS
所测代谢产物亦有相关性,锰中毒与高信号直接相关[8],由此

我们推断是锰对脑内其他代谢产物有直接影响,从而导致

mI/Cr与Cho/Cr明显降低。肌醇(mI)降低的原因尚在研究

中,有一普遍接受的假设[9,10]认为是由于肝功能损害或门-腔
分流到一定程度时血氨过多沉积于星形细胞内,mI作为一种

由细胞内向细胞外调节渗透压的物质,当调节平衡时患者不

会有任何症状,失衡时细胞水肿会出现临床症状。胆碱复合

物(Cho)与细胞膜分解与合成有关,其降低表明细胞膜的变

化影响了神经细胞间的相互作用,从而出现临床症状。

3.2 MRI与1H-MRS在肝性脑病中的临床应用价值 很大

一部分肝硬化患者会有潜伏的或程度轻微的脑病未引起足够

重视,特别是国人。智力损伤、情绪低落、精细动作能力较差

等都可能导致严重的不良后果,因此判断脑实质是否有损伤

对其预后的评价及生活质量的提高是很重要的。MRI与1H-
MRS表明不同程度肝硬化患者脑内有神经毒性物质锰的沉

积与肌醇(mI)及胆碱复合物(Cho)的改变。该研究表明亚临

床肝性脑病与T1WI苍白球高信号直接相关,有症状的患者

脑内代谢产物肌醇(mI)与胆碱复合物(Cho)明显降低,而无

症状的患者代谢产物变化不明显。因此,MRI与1H-MRS对

于早期肝性脑病锥体外系受损的临床诊断是很有意义的;且
用其判断肝硬化患者脑实质内锰的沉积程度、亚临床肝性脑

病的发展过程、对高危人群的筛选以便及早治疗及治疗效果

的判断是很有价值的。
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