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利用磁共振波谱评价左卡尼汀对急性脑梗死治疗的疗效
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【摘要 】 近年来许 多 证据表明左 卡尼汀是
一

种 内 源性物质
， 通过促进脂质代谢及抗氧化 、 清除 自 由基等机制 ， 对急性脑梗死的 治疗起着 举

足轻重的作 用 。 而磁共振波谱为到 目 前 为止发现的在分子水平无创 动态观察活体 内 代舟 、
生物化学及化合物定量分析的

一

项技术 ， 可 以通

过观察ＮＡＡ 、
Ｃｈｏ

、
Ｃｒ、

Ｌａｃ
，
Ｌｉｐ 、

ＮＡＡ／Ｃｒ
、
Ｃｈｏ／Ｃｒ

，
Ｃｈｏ／ＮＡＡ ， 和 ｒＮＡＡ

、
ｒＣｈｏ

，ｒＣｒ以及 Ｃｈｏ／Ｃｒ－ｎ了 解脑组织缺血性程度
、 范 围及药

物治疗作 用 。 是否 能通过观 察磁共振波谱各项指标的 变化 ， 可 以 判断左卡尼汀对急性脑梗死的 治疗 效果 ， 理论上可行 ， 待进一步证实 。

【关键词 】 左卡尼汀 ；
急性脑使死 ；

磁共振波谱
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近年来 ，
随着人们生活方式的改变及生活环境的恶化 ， 脑血管疾能障碍等作用 ， 证实 了左卡尼汀有提高脑组织中抗氧化酶活性 ， 清除

病的发生严重影响人类的生活质量及生命
，
而脑梗死的发病率已占全氧 自 由基

，
抑制脂质过氧化反应等作用

。
总之

，
左卡尼汀通过改善细

部脑血管疾病的 5 6 ． 6％￣ 8 0 ． 0％ 1
1
】

。 对于急性脑梗死 ， 由于溶栓的要求胞线粒体呼吸功能 ， 提高细胞能量代谢 ，
对抗氧自由基损伤 ， 阻止神

严格
，
治疗窗窄 ，

对于大多数就诊的患者 ，
很可能 已经错过了最佳溶经损伤的级联放大反应 ，

对神经元细胞产生保护作用 。

栓时间 ， 梗死灶中心已发生不可逆转的坏死 ， 而梗死灶周围区域存在 2 急性脑梗死时代谢演变

较大范围的缺血半暗带 ，
这部分细胞可能进

一

步缺血缺氧而最终导致当各种原因所致的脑部血液供应突然中断 ，

4？ 6 ｍｉｎ后 ， 缺血区

死亡 ， 但同时也可能在及时的临床干预条件下恢复成为具有正常生理葡萄糖消耗殆尽 ， 脑组织神经元细胞有氧代谢发生障碍 ，
Ｎａ

＋
－Ｋ

＋
－ＡＴＰ

功能的细胞 。 因而此时治疗的最主要的目 的是为了及时挽救可逆性损酶 、
Ｈ

＋
－Ｋ

＋

－ＡＴＰ酶 、
Ｃａ

2
＋

果功能丧失而不能产生能量 ， 无氧代谢及机

伤的缺血半暗带的神经元
。 而磁共振波谱能在最短时间内直观地了解体存储的的憐酸肌酸分解代谢增加维持细胞的基本生理功能 。 细胞内

缺血缺氧神经元细胞代谢情况 ， 这对于制定治疗方案 ， 评估治疗效果Ｎａ＼Ｃａ

＋

浓度增加 ， 渗透压增高 ， 发生毒性水肿 ， 及细胞氧化 ， 自由

及预后都具有非常重要的参考价值 。基形成 ， 兴奋性氨基酸增加 ，
随着时间的延长 ， 缺血区中心神经元细

1 左卡尼汀的的作用机制胞发生不可逆的坏死 ， 即形成 目前熟知的梗死灶 。 而梗死灶周 围则为

左卡尼汀 ，
又名左旋肉碱 ，

一

种能量合剂 ， 是人体内参与能量代缺血半暗带 ， 这部分为功能性静止的组织 ， 细胞电活动 中止 、 功能失

谢的特殊氨基酸 ， 主要功能为促进脂肪酸穿越线粒体膜参与氧化代活 ， 仍能维持 自身离子平衡 ， 维持正常的细胞形态 ， 可能进
一

步坏

谢 。 当脑内葡萄糖消耗殆尽 ， 游离的乙酰辅酶Ａ和爾症血液水平对于脑死 ， 也可能进一步恢复正常生理状态
。
此时临床上主要治疗目标最大

的正常生理功能 比较关键 ，
左卡可通过ＯＣＴＮＺ（

Ｎｏｖｅ ｌＯｒｇａｎｉｃ Ｃａｔ ｉｏｎ程度挽救最大范围瀕临死亡的神经元细胞。 此时 ， 提高能量 ， 为维持

Ｔｒａｎｓ
ｐ
ｏｒｔｅｄ

） 新型有机阳离子转运蛋白
－

2很容易通过血脑屏障 ， 其能缺血神经元细胞生理功能 ， 产生足够的能量尤为重要 。

够协助胞质中长链脂肪酸穿过线粒体膜进入线粒体基质内 ， 加强线粒 3 左卡尼汀对急性脑梗死的治疗作用

体中的 Ｐ 氧化过程进而促进三羧酸循环 ， 提高ＡＸＰ生成速率 ， 为神经元如上所述
，
急性脑梗死时 ，

主要治疗 目标为缺血半暗带处神经元

的生理活动提供能量 。 缺血缺氧时 ， 左卡尼 汀能够有效减少胞质中胆细胞 。 左卡尼汀对缺血神经元起着关键作用 。
主要是根据 ：

①促进脂

醜脂肪酸过量堆积
， 减少细胞内渗透压的剧烈变化 ，

减轻神经元细胞肪酸转运至线粒体 ， 减少胆酰脂肪酸在胞质内的沉积 ， 减轻神经元

毒性水肿所造成的损伤 ， 防止脑神经元细胞由于超过所能承受的渗透细胞毒性水肿 ， ②减少线粒体乙酰基浓度 ， 促进辅酶Ａ进人三羧酸循

压阈值而崩解死亡 。 左卡尼汀还参与脂醜辅酶ＡＢ旨基转移和线粒体中有环 ，
促进ＡＴＰ的生成 ， 而为缺血细胞提供能量 ，

③提高钠泵 、
Ｃａ

2 ＋

泵

机酸和外源性化合物的分解过程
，
在肉碱乙酰基转移酶的作用 下 ， 在及ＩＴ

－Ｋ
＋
－ＡＴＰ酶的作用 ， 而促进细胞内外离子平衡 ，

保持渗透压在正

线粒体基质中产生的短链酰基肉碱能够穿过细胞膜 ， 最终代谢产物进常范围之内 ， 对细胞膜 、 质膜的完整性起正性作用 ，
④左卡尼汀具有

人尿液 ，
这个过程可保护细胞免于有机酸引起的毒性伤害

ｒａ
。 此外 ， 席抗氧化

、 清除 自 由基
、 对抗缺血后炎症的级联放大反应等作用

ｗ
。 通

瓦尔 －Ａｄａｙ ａ^
3

1

利用喹晰酸 （兴奋性毒素和 自 由基前体 ） 或 3
－摘基丙酸过以上各种作用机制

，
左卡尼汀促进缺血 、 缺氧的神经元细胞有氧代

进行治疗
，
结果表明ＬＣ具有降低活性氧形成 、

脂质过氧化和线粒体功谢
，
减少无氧代谢 ，

促进瀕死的细胞尽最大可能最大程度的恢复正常

生理功能
。
促进急性脑梗死患者梗死区支配的各种运动 、 感觉功能缺

＊通讯作者 ：
￡
＿ｍａ ｉ ｌ ：

ｓｍｕｎｅｕ＠ 1 6 3 ．
ｃｏｍ（下转封三 ）

些专业知识
， 那么在护理过程中也就能够很好地规避安全隐患 。

在带程中满意度会提高 ，
住院时间会减少 ， 值得推广应用 。

教老师带教的过程 中也需要注意到与护生沟通的过程中要灵活 ， 并且参考文献

通过拉近与护生的距离来提高带教的效果 。［
1 ］ 王美兰 ，黄崇敏，朱佩兰 ，等 ．护生临床实习 中潜在的护理安全向题

3 ． 4 对护生在妇产科病房实习工作 的展望 。 通过对孕产妇病例的分及对策［Ｊ］ ．中国农村卫生事业管理 ． 2 0 1 0
，

1 9 （ 1 ） ：
5 2 － 5 3 ．

析 ， 我们发现了实习护生在护理过程 中的不足 ， 并且及时提出了整改［
2
］ 孙爱玲

，
肖晓玲．临床实习护生存在的护理安全隐患与对策 ［Ｊ

］
．中

措施 。 通过对实习护生的护理过程进行整改 ， 孕产妇在接受护理的过国医疗前沿，

2 0 1 0
，

2 8 （9 ） ： 1 3 8 0 －

1 3 8 2 ．

DOI牶10牣15912牤j牣cnki牣gocm牣2015牣16牣227



（上接 2 9 8 页 ）中 。 当急性脑梗死时 ， 细胞膜及髓鞘破坏 ， 细胞崩解 ， 脂滴形成
，
移

失等不 同临床表现不同程度的恢复 。
对缺血性脑血管病的治疗提供 了动脂肪转运加快

，
产 生游离脂滴 ，

表示细胞 发生凋亡 、 坏死 。
Ｌ ｉ

ｐ值

新的思路 、 新 的线索及新 的方 案 。下降
，
示发生不可逆性变化 。

4 氢离子磁共振波谱简介及观察指标ｒＮＡＡ
、

ｒＣｈｏ
，ｒＣｒ 分别表示病灶侧感兴趣 区与半球对侧相对应区

4 ． 1 磁共振波谱 （
ＭＲＳ

）
， 为到 目 前为止发 现的在分子水平无创动态域的 比值 ， 可 以用来评价神 经元细胞损伤范 围及程度 。

Ｌ ａｃ
／Ｃｒ比值增

观察活体 内代谢 、
生物化学及化合物定量分析的

一

项技术 。 其原理为高
，
及Ｎａａ／Ｃｒ

、

Ｎａａ／Ｃｈ ｏ同时降低 ，
常表明缺血的神经元细胞发 生不

外磁场作用下 ， 不同化学环境中 的同
一

种核
，
由于受磁屏蔽的不同 ，

可逆性坏死 ， 而如果只是ＬａＣ ／Ｃｒ升高 ， 则只是表明发生脑缺血
。
其同

即核周围 电子云密度不同 ， 使其具有不 同 的共振频率 ， 在磁共振波谱样可以用来评价药物的作用疗效 。 如某药物治疗急性脑梗死
一

段时间

中的不同位置出现共振峰 。 共振峰的峰值及下面的面积与所检测的产后 ，
将治疗前后所得的各组数据进行 比较 ， 如果ＰＣ 0 ． 0 5

， 则表示治疗

生信号的化合物的核的质子数呈正 比 ，
通过将测 定物的峰值或面积与有效 ， 神经元细胞发生可逆性不同程度 的恢复 。

标准对照物的 比较 ， 可 以计算 出所检测物产生信号的相对数 目 ，
从而 5 利用磁共振波谱评价左卡尼汀对急性脑梗死的治疗效果

可 以了解疾病状态下各种化合物今量的变化 。 在正常脑组织中
，
所检如上所述 ，

左卡尼汀为能量合剂 ， 通过 以上各种机制有助于促进

测 的化合物浓度恒定
，
所测得的波谱共振峰及共振峰下面积恒定 ， 当缺血半 暗带神经元细胞 向着正常的生理功能转化

， 可用来治疗急性脑

脑组织发生病变时
，

所检测化合物浓度发生变化 ， 相对应的化学基团梗死 。 磁共振波谱分析 可以在最快时间内从分子水平无创 的动态观察

共振峰及共振峰下面积发生变化 ， 临床上可以在最短时间内在分子水各种代谢物 浓度变化 ， 判断脑组织缺血程度及范 围 ， 鉴别梗死灶及缺

平对疾病的诊断 、 治疗及预后产生举足轻重的作用 。 急性脑梗死时 ，血半暗带 ， 观察药物治疗
一定时间后缺血范围及程度的变化 ， 可 从评

梗死区脑组织坏死 ， 周围脑组织急性缺血缺氧 ， 细胞代谢途径改变 ，价药物 的治疗效果 ， 判断药物是否有效 。 那么 ， 是否能通过磁共振波

及各种病理生理 、 生化功 能发生异常 改变
，
各种化合物含量发生变谱动态观察各种代谢物浓度变化 ， 从而判断左卡尼汀对急性脑梗死是

化 ， 利用 磁共振波谱可以观察到各种化合物所对应共振频率位置波峰否有效？ 理论上是可行的 ， 但是 目前从事这方面的实验甚少 ， 尚待进

及波峰下面积的改变 ，
从而可以对疾病做出诊治

［
5

1

。
一

步证实 。

4 ． 2 观测 的主 要代谢物为 ：
ＮＡＡ

，Ｃｈｏ ，Ｃ ｒ
，Ｌａ ｃ

、
Ｌ ｉ

ｐ ，ＮＡＡ ／Ｃ ｒ
、参考文献

？

Ｃｈ ｏ／Ｃｒ
，Ｃｈｏ／ＮＡＡ ， 并计算病灶ＮＡＡ 、 Ｃｈｏ和 Ｃ ｉ

？

与对侧相应正常脑［
1
］
王晓蓉，

王文安，刘振国等 ．亚急性期脑梗死的质子磁共振波谱研

实质区相应上述指标的 比值以及Ｃｈｏ与对侧相应正常脑实质区Ｃｒ的 比究
［
Ｊ
］

．上海交通大学学报 （医学版 ） ，

2 0 0 7
，

2 7
（
6
）

： 7 1 9 － 7 2 2 ．

值
，
分别记为 ｒＮＡＡ

、
ｒＣｈｏ 、

ｒＣｒ以及Ｃ ｈｏ／
Ｃｒ－ｎ

。［
2
］Ｃｈ ａｐｅｌ ａＳ Ｐ

，

Ｋ ｒ
ｉｇ
ｕ ｅｒＮ

．

Ｆｅｒ ｎａｎｄ ｅ ｚＥＨ
，
ｅ ｔ ａ ｌ ． Ｉｎｖｏ ｌ

ｖ ｅｍ ｅｎｔｏｆ

ＮＡＡ
，Ｎ

－ 乙醜天门冬氨酸 ， 波峰在 

1 ． 9 8
？ 2 ． 1 2

卯ｍ ，
主要存在于Ｌ－ｃａｒｎｉｔ ｉｎｅ  ｉｎｃｅｌ

ｌｕ ｌａｒｍｅｔａｂｏｌｉ ｓｍ ：ｂｅ
ｙ
ｏｎｄＡｃ

ｙ
ｌ
－ＣｏＡｔ ｒａｎ ｓｐ ｏ

ｒ ｔ
［
Ｊ

］

．

成熟的神经元胞体及轴突 ， 由 线粒体产生 ， 被认为是神经元密度和活Ｍ
ｉ
ｎ

ｉ
Ｒｅｖ

ｉ
ｅｗｓ

ＭｅｄＣｈｅｍ
，

2 0 0 9
，
9 （ 1 3） ： 1 5 1 8

－

1 5 2 6 ．

动标志物 ， 多 少与神经元完整性和功能有 关 、 超急性脑梗死时 ，［
3
］Ｓ ｉ ｌｖ ａ

－Ａｄ ａｙ ａＤ
，

Ｈｅ ｒ ｒｅ ｒａ
－Ｍ ｕ ｎｄｏ ＭＮ
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Ｍｅｎｄ ｏｚａ －Ｍ ａｃ ｅｄｏＫ
，
ｅ ｔ

ＮＡＡ轻度下降 ， 急性期 内下降 明显 ，
表明超急性期 已有部分神经元细ａｌ ．Ｅｘｃ ｉｔｏｔｏｘｉｃ ｄａｍａｇｅ ，ｄ ｉｓｒｕｐ
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ａｎｄｏｘｉｄ ａｔ ｉｖｅ

胞损伤 ， 急性期神经元数量明显减少 。
其下降程度与神经元损伤 、 坏 ｓｔｒｅ ｓｓ ｉ
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ｏｘｉｄａｎｔ ａｎｄｎｅｕｒｏ

ｐ
ｒｏｔｅ ｃ ｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ

ｓｏｆ  1

－

死数 目及程度成正相关 。 下 降速度越快 ， 程度越重 ， 说明神经元细胞Ｃａｒｎ ｉ ｔ ｉｎｅ
［

Ｊ
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，
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）
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损伤严重 ， 恢复可能性较小
， 已发生不可逆性死亡

1

8
］

。
ＮＡＡ峰的动态

［
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监测变化是评价治疗有效性的重要指标 。ｉ ｎｆａｒｃ ｔ ｉｏｎ ： Ｆｉ ｎｄｉｎ ｇｓｆｒｏｍ
ｐ
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Ｌａｃ
， 乳酸 ， 波峰在 1 ． 3 3 ｊ

ｊ
ｐ
ｍ

， 形成特征性双峰 ， 在正常人体内基ｉｍａｇｉｎ ｇ［
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．ＥｘＰ Ｔｈｅ ｒＭｅｄ
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，
7 （

2
） ：

4 5 1 ．

本不存在
，
但是当神经元细胞发生缺血缺氧时 ， 乳酸含量在很短时 间［

5
］
周丽

，
李晨曦 ，解燕昭 ，等 ． 1 ＨＭＲＳ 成像在急性期脑梗死中的应用

内迅速升高
，
是 由于细胞有氧代谢障碍 ，

糖酵解加 强 ， 以维持细胞基 ［
Ｊ

］
．脑与神经疾病杂志

，
2 0 1 3 ， 2 1 （ 4

）
： 2 7 8

－

2 8 0 ．

本生理功能 。 通常在超急性期含量迅速上升 ， 幅度较大 ， 以后 随时 间［
6

］ 戚婉 ，张彩霞 ，黄成华 ，等 ．磁共振波谱ＮＡＡ与Ｌａｃ在脑梗死各时期

延长
， 含量进行性减少 ， 至晚期逐渐消失 。 有关研究表明 ，

正常脑组的临床意义 ［
Ｊ
］

．中国 ＣＴ和ＭＲ Ｉ杂志 ， 2 0 1 1
，
9
（ 4

）
： 1 4 － 1 6 ．

织氧消耗率为 2 0 ｍＬ／（
ｌ ＯＯ

ｇ
．
ｍｉｎ

）
， 供氧量低于此值时 ， 乳酸产生 ， 氧［
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浓度越低 ， 乳酸产生越多
［
9

1

？ 早期升高可能与无氧酵解有关 ，
后期可能ａｃｕｔｅａｎｄ ｓｕｂ ａｃｕ ｔｅｃ ｅｒｅｂｒａ ｌ ｉｎｆａ ｒｃ ｔ ｉｏ ｎ ｓ ： ｆ ｉｎｄｉｎ
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与小胶质细胞增生 、
巨噬细胞浸润有关 。 ＲＮＡＡ 、

Ｃ ｒ等反应灵敏 ， 但ｓ
ｐ ｅ

ｃｔ ｒｏｓｃｏ
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ｉ ｃ ｉｍａ
ｇ ｉｎｇ［
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特异性较差
，
在各种脑部疾病发生时 ，

都可发生不同程度的升高 。
 ［
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Ｃｈｏ
， 含胆碱类化合物 ， 主要包含憐脂酰胆碱 、 磷酸胆碱 、 甘油Ｎ－ａｃｅｔ

ｙ
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磷酸胆碱 ， 为乙酰胆碱的前体 ， 波峰主要在 3 ． 1 4
￣

3 ． 2 5
ｐｐ
ｍ

，
主要存在ｓ

ｐ ｅ
ｃ ｔｒｏｓｃ ｏｐｙ

ｓｔｕｄ
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（
3
） ：
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－

4 7 4 ．

脑胶质 中
，
参与 细胞膜的合成及分解 。 当细胞膜发生缺血坏死时 ， 细 ［
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胞膜 、 质膜破坏增 加
，
含胆碱化合物分解 、

破坏增加 ， 故缺血梗死灶ｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｏｉｄｅｒｓ
［
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Ｃｈｏ水平下降
？

。 ［
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］ 李雪元 ，王博成 ，冯东福 ，等 ．弥漫性轴索损伤早期质子磁共振波谱

Ｃ ｒ
， 包括肌酸 、 磷酸肌酸 ， 波峰在 2 ． 9 6

￣

3 ． 1 3 ｐｐ
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， 主要以磷酸肌研究 ［
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］上海交通大学学报 （医学版 ） ，
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，
2 9 （ 1 2） ： 1 4 4 3

－
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酸形成存在于正常 神经元细胞及脑胶质中 ， 其含量相对恒定 ， 在大脑 ［
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不同代谢条件下变化甚小 ， 特 别是在病理条件下
， 因此常被用来作为ｄｉ ｆｆｕｓ ｅａ ｘｏｎ ａ ｌｄａｍａ
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内部标准值在衡量其他代谢水平
［

1

人 也有部分报道称 ， 缺血缺氧时 ，Ｎ ｅｕ ｒＯｌ

，

2 0 0 4
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6 1
（
2
）
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分解增加 ， 以维持细胞能量代谢 ， 故Ｃ ｒ
、 ｐＣｒ在缺血 、 梗死灶 内会减［
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少 ， 在超急性期及急性期会 出现不同程度的下降
？

。
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