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Ｇｈｒｅｌｉｎ与炎症性疾病的研究进展


刘　聪 综述，李　蓉△审校

（第三军医大学预防医学院全军复合伤研究所／创伤、烧伤与复合伤国家重点实验室／

重庆市纳米医药工程技术研究中心　４０００３０）
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　　自Ｇｈｒｅｌｉｎ在１９９９年最终被日本科学家Ｋｏｊｉｍａ等用免疫

组织化学的方法从大鼠胃组织中提取出来以来，各国科学家对

Ｇｈｒｅｌｉｎ已进行了深入而广泛的研究，其结构和生理功能得到

了更多阐释并在临床某些疾病的治疗中发挥了一定作用。如

肥胖症、厌食症、糖尿病、消化系统及心血管系统疾病等，其中

与炎症性疾病的关系最为密切，故本文拟从该角度作一综述。

１　Ｇｈｒｅｌｉｎ概述

Ｇｈｒｅｌｉｎ是一种内源性脑肠肽，主要由胃底部Ｘ／Ａ样细胞

分泌，由于可调节食欲故又名“胃饥饿素”。成熟的Ｇｈｒｅｌｉｎ由

２６～２８个氨基酸组成：在哺乳动物中含２８个氨基酸，此类氨

基酸序列高度保守并具有多种生物学功能；而在鸟类、两栖类

及鱼类中其长度稍有不同，但与前者相比有着相似的生理作

用［１］。Ｇｈｒｅｌｉｎ包含去辛酰化和辛酰化两种结构形式，后者是

在酰基转移酶（ｇｈｒｅｌｉｎＯａｃｙｌｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＧＯＡＴ）的作用下于

Ｎ端第３位丝氨酸残基上进行辛酰化而形成的，是其发挥众多

生物学效应的主要结构。血循环中，辛酰化和去辛酰化Ｇｈｒｅ

ｌｉｎ的比例约为１０％～２０％，且在体内某些降解酶类的作用下，

二者含量可在数分钟内发生改变，因此Ｇｈｒｅｌｉｎ在体内发挥作

用的有效半衰期较短，故在Ｇｈｒｅｌｉｎ作为治疗措施时应充分考

虑此问题［２］。Ｇｈｒｅｌｉｎ主要由胃分泌，但也见于十二指肠、空

肠、回肠及结肠，含量依次递减；部分器官如下丘脑、胰腺等和

某些免疫细胞也可见分泌，因此分布较为广泛［１３］。Ｇｈｒｅｌｉｎ作

用的发挥有赖于与其受体ＧＨＳＲ１ａ（ｇｒｏｗｔｈｈｏｒｍｏｎｅｓｅｃｒｅｔａ

ｇｏｇｕｅｓｒｅｃｅｐｔｏｒ１ａ）的结合。ＧＨＳＲ１ａ属于Ｇ蛋白偶联受体，

主要分布于下丘脑、垂体和海马，也可见于免疫细胞［３］。辛酰

化的Ｇｈｒｅｌｉｎ进入中枢神经系统并与ＧＨＳＲ１ａ结合除可刺激

生长激素（ｇｒｏｗｔｈｈｏｒｍｏｎｅ，ＧＨ）分泌外，还可调节神经系统的

活性进而发挥一系列的生物学作用；而去辛酰化的Ｇｈｒｅｌｉｎ并

不与该类受体结合，但也有促进食欲的作用，其机制和生理意

义有待于更多研究阐明。

２　Ｇｈｒｅｌｉｎ与炎症性疾病

２．１　Ｇｈｒｅｌｉｎ与脓毒症　脓毒症可由多种病因引起，主要表现

为血液中炎性介质的持续高浓度存在，重者可导致多器官功能

衰竭而危及生命。Ｃｈａｎｇ等
［４］通过建立大鼠内毒素休克模型

并使用Ｇｈｒｅｌｉｎ治疗发现：早期和晚期治疗均可显著提高大鼠

血清葡萄糖浓度并降低乳酸盐浓度，维持血压稳定并降低病死

率；其中早期治疗避免了心肌中ＡＴＰ含量的过度降低，从而保

护心功能而抵抗休克。体外实验也发现内毒素（ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃ

ｃｈａｒｉｄｅｓ，ＬＰＳ）可促进胃黏膜分泌Ｇｈｒｅｌｉｎ，与外源性Ｇｈｒｅｌｉｎ一

起可共同发挥抗休克作用。此研究与 Ｗｕ等
［５］的研究结果共

同说明了在脓毒症中Ｇｈｒｅｌｉｎ可维持心血管系统的稳定，具有

治疗意义。Ｇｈｒｅｌｉｎ也可治疗由脓毒症引起的继发性脑损伤、

肺损伤、胃肠道功能紊乱和急性肾衰，防止多器官功能衰竭的

发生［６９］。在脓毒症所致脑病模型中，Ｇｈｒｅｌｉｎ可上调抗凋亡蛋

白Ｂｃｌ２（Ｂｃｅｌｌｌｙｍｐｈｏｍａ／ｌｅｕｋｍｉａ２）的表达并降低ｃａｓｐａｓｅ３

的表达，提高神经细胞活性而阻碍凋亡，从而改善大脑认知功
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能；在急性肺损伤中，Ｇｈｒｅｌｉｎ可减轻肺水肿、肺血管充血、肺间

隔增厚及中性粒细胞浸润，可能与其抑制了核苷酸结合寡聚域

（ｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｂｉｎｄｉｎｇｏｌｉｇｏｍｅｒｉｚａｔｉｏｎｄｏｍａｉｎ２，ＮＯＤ２）ｍＲＮＡ

的表达及其下游 ＮＦκＢ（ｎｕｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒｋａｐｐａＢ，ＮＦκＢ）的激

活，从而降低肺组织中炎性介质 ＴＮＦα、ＩＬ６的水平有关；脓

毒症可导致肠道功能受损，肠道通透性增加，菌群移位增加。

高迁移率族蛋白Ｂ１（ｈｉｇｈｍｏｂｉｌｉｔｙｇｒｏｕｐｂｏｘ１，ＨＭＧＢ１）可增

加肠道通透性，而 Ｇｈｒｅｌｉｎ可抑制 ＬＰＳ所致肠功能损伤中

ＨＭＧＢ１的过度释放，抑制通透性过度增加，减少菌群移位。

此外有研究发现，Ｇｈｒｅｌｉｎ还具有提高细菌清除率和杀菌的作

用，因此 Ｇｈｒｅｌｉｎ可能还是一种抗菌肽，这对脓毒症的控制非

常有利［１０］；在急性肾损伤中，Ｇｈｒｅｌｉｎ不仅可降低血液中 ＮＯ

及诱导ＮＯ合酶（ｉＮＯＳ）水平，还可防止肾小球滤过率和肾血

流量下降而不影响平均动脉压。其次可抑制ＬＰＳ所致肾组织

中ＴＮＦα的过度表达，从而发挥肾保护作用。当然，Ｇｈｒｅｌｉｎ

对器官最基本的保护作用是增加器官组织血流灌注。Ｗｕ

等［１１］通过盲肠穿刺结扎（ｃｅｃａｌｌｉｇａｔｉｏｎａｎｄｐｕｎｃｔｕｒｅ，ＣＬＰ）建

立了ＬＰＳ所致大鼠脓毒症模型，并于５ｈ后静脉持续１５ｈ输

注Ｇｈｒｅｌｉｎ进行治疗发现：血循环总外周阻力降低，心搏量、心

输出量增加，肝、肾及小肠等器官血流灌注量增加。其机制可

能是与Ｇｈｒｅｌｉｎ下调内皮素１（ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ１，ＥＴ１），抑制血管

内皮细胞内ＮＦκＢ激活而减少促炎介质的分泌有关。

Ｇｈｒｅｌｉｎ在脓毒症中的治疗作用最基本也是最重要的分子

机制是对炎性介质的调节。辛酰化的 Ｇｈｒｅｌｉｎ可与外周效应

细胞（如血管内皮细胞）上的相应受体（ＧＨＳＲ１ａ）结合，部分减

少促炎介质表达，但抗炎作用非常有限。在正常情况下，辛酰

化的Ｇｈｒｅｌｉｎ只有极少量能够透过血脑屏障并与存在于下丘

脑等处的受体结合，主要调节食欲；而在脓毒症所致血脑屏障

受损的情况下，Ｇｈｒｅｌｉｎ的透过量可大大增加。此时使用Ｇｈｒｅ

ｌｉｎ治疗可明显影响植物神经系统兴奋性：抑制由脓毒症所导

致的交感神经的过度活化（应激）和提高迷走神经的兴奋性，进

而减少糖皮质激素及儿茶酚胺的过度释放，促进乙酰胆碱释放

（保证迷走神经完整性的前提下），最终发挥抗炎作用和保护机

体的功能［１２］。该机制可概括为中枢性调节交感神经系统和迷

走神经系统功能的再平衡。

２．２　Ｇｈｒｅｌｉｎ与消化系统炎性疾病　Ｇｈｒｅｌｉｎ大部分起源于胃

肠道，胃肠道疾病可降低 Ｇｈｒｅｌｉｎ在组织和循环中的水平，而

反过来 Ｇｈｒｅｌｉｎ也可对某些胃肠道疾病，如胃肠动力障碍、肠

易激综合征和胃肠道肿瘤等具有诊断或治疗价值［１３］。幽门螺

杆菌（ｈｅｌｉｃｏｂａｃｔｅｒｐｙｌｏｒｉ，ＨＰ）感染是慢性活动性胃炎及一系

列胃及十二指肠疾病的重要病因。Ｇｏｋｃｅｌ等
［１４］通过对３９例

ＨＰ阳性感染者和阴性感染者血浆中Ｇｈｒｅｌｉｎ水平进行比较分

析发现，ＨＰ感染对血浆Ｇｈｒｅｌｉｎ水平并没有影响。在对胃部

炎症的研究中，Ｃｈｏｉ等
［１５］发现Ｇｈｒｅｌｉｎ和瘦素可对胃部炎症产

生影响；血浆高清蛋白水平可减少 Ｇｈｒｅｌｉｎ表达，反之则表达

增加，该调节作用在 ＨＰ感染后消失。比较重要的是，Ｃｈｏｉ还

发现Ｇｈｒｅｌｉｎ可使 ＨＰ感染后细胞外信号调节激酶（ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕ

ｌａｒｓｉｇｎａｌｒｅｇｕｌａｔｅｄｋｉｎａｓｅ，ＥＲＫ）不被激活和 ＮＦκＢ的 ＤＮＡ

结合能力下降，从而减轻 ＨＰ的炎性刺激，赋予胃抵御外来损

伤的能力而发挥胃保护作用。

Ｇｈｒｅｌｉｎ也有望用于炎症性肠病（ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｂｏｗｅｌｄｉｓ

ｅａｓｅ，ＩＢＤ）的治疗。ＩＢＤ主要表现为肠道黏膜的暴露损伤和局

部炎症的迁延不愈，影响肠道的消化吸收等功能。目前，临床

治疗集中于使用类固醇激素、免疫调节剂及饮食调节等方法来

控制炎症发展和补充机体能量。动物实验发现 Ｇｈｒｅｌｉｎ可改

善ＩＢＤ炎症状态，并促进病变上皮的修复，其机制可能

是［１６１７］：（１）减轻局部炎症和系统性炎症；（２）促进生长激素

（ｇｒｏｗｔｈｈｏｒｍｏｎｅ，ＧＨ）及胰岛素样生长因子 （ｉｎｓｕｌｉｎｌｉｋｅ

ｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ１，ＩＧＦ１）释放，使进食量增加；（３）促进肠道运

动；（４）增加ＮＯ和ＰＧＥ２（ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎＥ２）释放，肠道供血增

多。但其具体机制如何还需要更多研究证实。

肝损伤可引起肝脏的炎症及纤维化。在ＣＣｌ４所致大鼠急

性肝损伤模型中，采取Ｇｈｒｅｌｉｎ预防治疗可降低肝组织丙二醛

（ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）和血浆ＮＯ水平，并提高肝组织中超

氧化物歧化酶（ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｄｉｓｍｕｔａｓｅ，ＳＯＤ）、过氧化氢酶（ｃａｔａ

ｌａｓｅ，ＣＡＴ）和谷胱甘肽过氧化物酶（ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ，

ＧＰｘ）含量。故在发挥抗氧化作用的同时减轻肝组织的病理损

伤，防止肝脏发生炎性损伤［１８］。此外在胆管结扎所致肝脏慢

性损伤及炎症的大鼠模型中，Ｇｈｒｅｌｉｎ可减少肝细胞凋亡并降

低促炎因子水平，阻碍肝纤维化；在慢性丙型肝炎患者中，Ｇｈ

ｒｅｌｉｎ基因多态性会干扰肝纤维化进展，因此有望用于肝脏的

抗纤维化治疗［１９］。Ｇｈｒｅｌｉｎ对急性胰腺炎也具有治疗作用。

Ｇｈｒｅｌｉｎ通过抑制胰腺组织中 ＮＦκＢ的表达，从而降低急性胰

腺炎动物血清中炎性介质ＴＮＦα，ＩＬ１β和ＩＬ６水平，还可通

过增加胰腺供血、促进胰腺细胞增殖来共同减轻胰腺的病理损

伤［２０２１］；Ｇｈｒｅｌｉｎ也可减轻由其引起的肝、肺急性损伤，主要机

制是降低 ＮＦκＢ活性、减少中性粒细胞浸润和Ｐ物质（ｓｕｂ

ｓｔａｎｃｅＰ）释放
［２０２２］。

２．３　Ｇｈｒｅｌｉｎ与呼吸、泌尿系统炎性疾病　慢性呼吸道感染的

主要特征是呼吸道中性粒细胞的持续性浸润，这与其引起的炎

症与肺功能的恶化密切相关。Ｔｓｕｙｏｓｈｉ等
［２３］对７例合并有慢

性呼吸道感染的恶病质患者进行了为期３周的Ｇｈｒｅｌｉｎ治疗，

结果患者痰中中性粒细胞密度、去甲肾上腺素和炎性介质浓度

得到降低，血清蛋白、体质量和运动耐量均有所增加，并指出

Ｇｈｒｅｌｉｎ可用于合并有慢性呼吸道感染的肺部疾病的支持治

疗。对于急性肺损伤，Ｙｏｓｈｉｆｕｍｉ等
［２４］建立了由博来霉素诱导

的小鼠急性肺损伤模型，并采取Ｇｈｒｅｌｉｎ进行治疗。通过研究

发现，Ｇｈｒｅｌｉｎ救治组与对照组相比，前者食欲增强、体质量增

加，总病死率下降；肺泡腔中性粒细胞浸润减少，肺血管通透性

降低，支气管肺泡灌洗液中炎性因子减少；同时肺泡上皮细胞

凋亡减少、肺纤维化程度降低；病理切片证实肺组织损伤程度

明显减轻。因此，Ｇｈｒｅｌｉｎ可遏制急性肺损伤病情恶化。鉴于

上述Ｇｈｒｅｌｉｎ在肺部疾病中的治疗作用，Ｇｈｒｅｌｉｎ也有可能对以

慢性肺部感染、恶病质为主要特征的慢性阻塞性肺疾病（ｃｈｒｏ

ｎｉｃｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙｄｉｓｅａｓｅ，ＣＯＰＤ）起效
［２５］。

由于慢性感染是慢性肾脏疾病（ｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅｓ，

ＣＫＤ）的重要病因，而ＣＫＤ的主要表现之一是恶病质，基于

Ｇｈｒｅｌｉｎ的抗炎和代谢调节作用，其在此类疾病的治疗中也占

有一席之地。

２．４　Ｇｈｒｅｌｉｎ与其他系统炎性疾病　ＧｏｎｚａｌｅｚＲｅｙ等
［２６］在探

索Ｇｈｒｅｌｉｎ对结肠炎小鼠的治疗作用中指出，Ｇｈｒｅｌｉｎ可通过调

节一系列的炎性介质来下调Ｔｈ１细胞起源的自身免疫反应而

起到治疗效果，因此Ｇｈｒｅｌｉｎ可用于脑脊髓多发性硬化和风湿

性关节炎的治疗。在小鼠自身免疫性脑脊髓炎模型（多发性硬

化的典型模型）中，Ｇｈｒｅｌｉｎ治疗（５μｇ·ｋｇ
－１·ｄ－１，连续皮下

注射３５ｄ）可减轻该病的严重程度，其主要机制是降低了脑脊

髓小胶质细胞中炎性介质 ＴＮＦα、ＩＬ６及ＩＬ１βｍＲＮＡ的表

达；而且在体外Ｇｈｒｅｌｉｎ也可抑制由ＬＰＳ处理的巨噬细胞和小
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胶质细胞分泌过多的炎性介质，因此Ｇｈｒｅｌｉｎ对该病的治疗作

用依赖其与该类细胞上ＧＨＳＲ１ａ受体相结合，而可能与其神

经调节作用无关［２７］。慢性关节炎主要表现为受累关节的浸润

性炎症和关节畸形。有研究发现，Ｇｈｒｅｌｉｎ受体激动剂（ｇｒｏｗｔｈ

ｈｏｒｍｏｎｅｒｅｌｅａｓｉｎｇｐｅｐｔｉｄｅ２，ＧＨＲＰ２）可减少关节炎大鼠的关

节炎评分和足趾体积，下调血清中ＩＬ６水平，从而减轻关节炎

症状。其机制也可能与ＧＨＲＰ２作用于相关免疫细胞从而实

现其抗炎作用有关。关节炎可引起的另外一个病征是关节畸

形，由关节周围骨骼肌病变引起。有学者指出关节炎可导致周

围骨骼肌中 ＭｕＲＦ１（ｍｕｓｃｌｅｓｐｅｃｉｆｉｃｕｂｉｑｕｉｔｉｎｌｉｇａｓｅｓｍｕｓｃｌｅ

ｒｉｎｇｆｉｎｇｅｒ１）、ＭＡＦｂｘ（ｍｕｓｃｌｅａｔｒｏｐｈｙＦｂｏｘ）、ＴＮＦα、ＩＧＦⅠ

和ＩＧＦＢＰ５（ＩＧＦｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ５）ｍＲＮＡ表达增加，从而促

进骨骼肌通过“泛素蛋白酶体水解途径”而实现分解代谢。而

ＧＨＲＰ２可抑制 ＭｕＲＦ１、ＭＡＦｂｘ、ＴＮＦα和ＩＧＦＢＰ５ｍＲＮＡ

增加，因此ＧＨＲＰ２可阻碍关节炎时骨骼肌的分解代谢，减轻

关节炎症状。Ｇｈｒｅｌｉｎ在系统性红斑狼疮（ｓｙｓｔｅｍｉｃｌｕｐｕｓｅｒｙ

ｔｈｅｍａｔｏｓｕｓ，ＳＬＥ）中含量较低，尤其在合并有关节炎或血液系

统异常的情况下，说明其在ＳＬＥ中的作用非常重要，是否对

ＳＬＥ有治疗效果还需大量临床研究证实。

３　结　　语

Ｇｈｒｅｌｉｎ治疗作用的发挥有赖于与其受体相结合。因该受

体广泛分布于中枢神经系统和外周器官组织，故其作用亦非常

广泛：抗炎作用的发挥一是作用于中枢交感／迷走神经系统并

调节其兴奋性，二是作用于外周靶细胞（如血管内皮细胞和免

疫细胞等）并调节相关炎性介质水平，进而影响疾病进程。目

前关于Ｇｈｒｅｌｉｎ的研究大都限于动物水平，对其发挥作用的某

些机制也未完全认识清楚，甚至存在分歧，而且在各类疾病中

其最佳给药剂量、途径和时间等尚待明确，但鉴于 Ｇｈｒｅｌｉｎ安

全、方便、有效的特点，有望在临床得到更多研究和广泛应用。
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·综　　述·

磁共振功能成像技术在老年人术后认知功能障碍中的应用进展

魏　晓 综述，田国刚△审校

（中南大学湘雅医学院附属海口医院／海南省海口市人民医院麻醉科　５７０２０８）

　　关键词：老年人；磁共振功能成像；术后认知功能障碍

ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１８３４８．２０１４．０４．０４５ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７１８３４８（２０１４）０４０４９２０３

　　术后认知功能障碍（ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｃｏｇｎｉｔｉｖｅｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ，

ＰＯＣＤ）是指术前无精神障碍的患者受围术期多种因素的影响

出现神经精神并发症，表现为情感改变、意识与认知障碍等，以

老年人常见，成为困扰临床的一大难题［１］。近年来，随着磁共

振功能成像或功能性磁共振成像（ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏ

ｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ，ｆＭＲＩ）技术的日趋完善，实现了从传统单纯显

示解剖结构变化的 ＭＲＩ模式到反映细胞分子水平变化的飞

跃，为老年人术后认知功能的术前评估、诊断及效果评价开拓

了新的视野，现将其在老年人ＰＯＣＤ中的应用进展作一综述。

１　ＰＯＣＤ的定义

ＰＯＣＤ目前没有统一的定义，根据北美精神障碍诊断和统

计手册，ＰＯＣＤ属于轻度的神经认知障碍，是指术前没有精神

障碍的患者，受围术期各种因素的影响，出现的焦虑、情感异

常、认知能力减退和记忆受损等神经精神并发症。尽管ＰＯＣＤ

病因尚不明确，可能涉及患者基础疾病、麻醉和手术等原因，但

老龄是ＰＯＣＤ惟一确定的危险因素
［２４］。老年人的中枢神经

系统随着年龄的增长发生了退行性改变［５］，大脑质量、神经元

数量减少及血管弹性减低造成血流速度减慢等因素造成老年

人认知功能下降，６０岁以后这一改变加速。但认知功能下降

程度也有个体差异，大多数老年人未表现出认知能力减退和记

忆力受损等方面的临床症状，当在麻醉、手术等多种围术期因

素的作用下，认知功能进一步恶化，表现为ＰＯＣＤ。国外一项

研究亦显示［７］，６０～６９岁的老年患者术后第１周ＰＯＣＤ的发

生率为２３％，大于７０岁的患者则为２９％，这一结果反映了

ＰＯＣＤ的风险随着年龄的增加而增加。老年人中枢神经系统

退行性变和血管受损等病理生理改变成为ｆＭＲＩ技术研究

ＰＯＣＤ的基础之一。

２　ＰＯＣＤ的诊断标准

神经心理学测试是目前临床诊断和研究ＰＯＣＤ最常用的

方法，包括简易精神状态量表（ｍｉｎｉｍｅｎｔａｌｓｔａｔｅｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ，

ＭＭＳＥ）、韦氏成年人智力量表中国修订版（ＷＡＩＳＲＣ）和洛文

斯顿作业疗法认知评定量表（ＬＯＴＣＡ）等，其中 ＭＭＳＥ是国内

最具影响的认知功能障碍诊断和筛选工具之一，可检查患者定

向力、注意力、回忆、语言和即刻记忆力等。不过这些神经心理

学测试量表评估结果受年龄、教育程度、注意力等多种因素的

影响，所以评估结果的可重复性和可信度不高，无法实现术前

对ＰＯＣＤ的预测性诊断，不利于临床对老年人ＰＯＣＤ的早预

防、早诊断以及效果评价。

３　磁共振功能成像的定义和范畴

ｆＭＲＩ是在常规 ＭＲＩ基础上迅速发展起来的一系列新兴

的成像技术，能够满足对人体（或动物体）的功能进行研究和检

测。理论上讲，凡是以反映组织、器官功能状态为成像目标的

ＭＲＩ技术都称之为功能性磁共振成像
［７］。ｆＭＲＩ技术除了能

够提供高分辨率、对比度的组织结构信息，而且可以显示人体

的生理及病理生理过程，提供动态和功能方面的信息，实现了

从传统单纯显示解剖结构变化的 ＭＲＩ模式到反映细胞分子水

平变化的飞跃。目前临床上应用广泛且成熟的ｆＭＲＩ技术包

括弥散加权成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，ＤＷＩ）、灌注成像

（ｐｅｒｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，ＰＷＩ）、弥散张量成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎ

ｔｅｎｓｏｒｉｍａｇｉｎｇ，ＤＴＩ）、磁共振波谱成像（ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅ

ｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ，ＭＲＳ）和血氧水平依赖（ｂｌｏｏｄｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎｌｅｖｅｌ

ｄｅｐｅｎｄａｎｔ，ＢＯＬＤ）磁共振成像，另外磁敏感成像、弹力成像亦

属于ｆＭＲＩ的范畴，其中血氧水平依赖ｆＭＲＩ也称为狭义的

ｆＭＲＩ。这些ｆＭＲＩ技术作为目前神经影像学在组织器官乃至

细胞分子水平方面的功能性研究，为老年人ＰＯＣＤ的早期诊

断，减少ＰＯＣＤ的发生走出开拓性的一步。

４　ｆＭＲＩ在ＰＯＣＤ的应用

４．１　ＢＯＬＤｆＭＲＩ在ＰＯＣＤ中的应用　ＢＯＬＤｆＭＲＩ以脱氧

血红蛋白的磁敏感效应为基础，当局部脑皮质在经特定的任务

刺激后，氧的摄取和血流之间产生不平衡，去氧血红蛋白与氧

合血红蛋白的比例发生改变，造成磁场信号的强度发生改变，

ｆＭＲＩ通过检测这种变化对脑组织进行实时的功能成像。
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