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【摘要】 MRI可以无创性显示肌肉病理性质和损害分布模式，是肌肉病的重要检查方法。定量

MRI（qMRI）技术的出现和后处理方法的进步，可以量化肌肉组成结构、机械性能、灌注等多种特性，有效

扩展评估肌肉病理变化的潜力。本文综述 qMRI技术在遗传性肌肉病中的应用前景。
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【Abstract】 MRI can non ⁃ invasively show the muscles pathological change and damage pattern. It
has taken an important role in myopathies diagnosis and research. The emergence of quantitative MRI
(qMRI) technology and the advancement of post ⁃ processing methods can quantify various characteristics
such as muscle composition, mechanical properties, and perfusion, effectively expanding the potential for
evaluating muscle pathological changes. This article reviews the application prospects of qMRI technology
in hereditary myopathies.
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遗传性肌肉病的诊断传统上依靠临床、肌电图

和病理学，基因检测技术的应用已将疾病认识扩展

至分子水平，而MRI和定量MRI（qMRI）的应用将进

一步改变肌肉病的诊断模式。MRI和 qMRI有可视

化、无创性、量化评估活体组织结构和功能等优点，

近年来，新 qMRI技术的出现及后处理方法的进步，

可对肌肉组成、结构、机械性能、灌注等多种特性进

行量化，扩展其评估遗传性肌肉病病理改变的潜

力。本文拟综述 qMRI技术在遗传性肌肉病中的应

用进展，以期提高临床医师对遗传性肌肉病量化评

估的认识。

一、常规MRI
遗传性肌肉病临床表现重叠多、诊断难度大，

肌肉 MRI已成为肌肉病诊断的常规手段，主要评估

内容包括：（1）肌肉大小和形状。（2）脂肪浸润严重

程度和分布。（3）水肿严重程度和分布。（4）肌肉受

累的特定模式。常规扫描序列包括 T1WI、T2WI和短

时间反转恢复（STIR）等。基于目测的半定量分级

法可以一定程度上量化肌肉的病变程度，主要采用

Mercuri评分（1 ~ 4，表 1）［1］、改良Mercuri评分（0 ~ 4，
表 2）［2］和改良 Fischer分级（0 ~ 4级，表 3）［3］评估脂

肪浸润严重程度，Carlo水肿分级（0 ~ 3级）评估水肿

严重程度（表 4）［4］。

二、定量MRI
MRI技术和后处理软件的进步扩展了量化评估

活体肌肉组织病理改变的潜力，统称为 qMRI，是常

规 MRI的有力补充，在评估病程和疗效中发挥重要

作用。

1.脂肪分数 脂肪浸润是先天性或遗传性肌肉

病的重要病理改变［5］。脂肪在组织中的百分比称

为脂肪分数（FF），是量化脂肪浸润的重要指标。
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Dixon［6］于 1984年首次提出水脂分离的化学位移

MRI检查方法，可同时获得水脂同相图和异相图，这

种扫描采集机制为两点式（0°，180°），即 2点 Dixon，
再通过图像后处理技术生成仅水或仅脂肪图像，逐

渐发展出 3点及 3点以上 Dixon。在肌肉病的诊断

中可根据每个像素中脂肪百分比建立彩图并绘制

兴趣区（ROI），获得兴趣区内脂肪分数，从而量化脂

肪含量。研究显示，3点以上 Dixon法测量的脂肪分

数在任意回波时间（TE）下均是可靠的［7］。Dixon法
测量脂肪分数在病情追踪、疗效评价和预后预测等

方面均有应用。任意年龄段的 Duchenne型肌营养

不良症（DMD）患者股外侧肌脂肪分数每升高 10%，

运动功能丧失风险增加 4.11倍，因此，脂肪分数有

望成为 DMD新药试验的临床功能替代终点［8］。脂

肪分数较半定量分级敏感、可靠，眼咽型肌营养不

良 症（OPMD）患 者 大 腿 和 小 腿 脂 肪 分 数 在 T1WI
Fischer分级改变之前即已升高［9］。相同改变同样

见于肢带型肌营养不良症（LGMD）2I型患者，随访

12 个月，14块受检肌肉中 9块脂肪分数升高，而

Mercuri评分并无明显变化［10］；脂肪分数还与此类

患者的运动功能评估有较好的一致性［11］。脂肪分

数亦是糖原贮积病Ⅱ型（GSDⅡ，亦称 Pompe病）药

物临床试验疗效评估的良好指标。一项为期 3年的

随访研究显示，行酶替代治疗的晚期 GSDⅡ型患者

和无症状患者脂肪分数均明显升高，酶替代治疗组

每年平均增加 1.9%、无症状组为 0.8%，且脂肪分数

与下肢肌力呈负相关，提示即使采用酶替代治疗，

肌肉脂肪含量仍持续增加，肌肉变性过程并未因治

疗而停止［12］。

2.弛豫时间 弛豫时间系指原子核自旋磁矩自

不平衡恢复至平衡的过程。由于弛豫时间直接反

映不同物质内部原子核自旋磁矩的相互作用，故可

用于区分不同物质。（1）T2 mapping成像：横向弛豫

时间（亦称 T2值）记录的是，垂直于磁场方向的原子

核自旋磁矩自最大值衰减至 37%所需的时间。在

炎症、脂肪浸润和纤维化的病理生理学过程中，水

分 子 活 动 受 限 ，组 织 成 像 出 现 T2 值 延 长 。 T2
mapping 成 像 是 定 量 计 算 T2 值 的 成 像 方 法 。

Johnston等［13］发现，臀大肌 T2值为 28.3 ms是正常人

群与 Duchenne型肌营养不良症患者的分界点（灵敏

度和特异度均为 100％），股外侧肌 T2值以 7.28 ms
为分界点（灵敏度为 83.3％、特异度为 100％）。Kim
等［2］认为，T2值与 DMD患者肌肉脂肪浸润和炎症水

肿程度相关，臀大肌 T2值最长、股薄肌最短。亦有

研究显示，DMD患者 T2值延长早于临床症状出现和

常规 MRI改变，可以作为评估激素疗效的指标［14］。

T2 mapping成像与 Dixon法联合应用可以较好地解

决严重脂肪浸润影响前者反映炎症水肿准确性的

问题［15］。Wokke等［16］联合应用这两项技术发现，

Becker型肌营养不良症（BMD）患者受累肌肉 T2值

表 1 Mercuri评分及其MRI表现［1］

Table 1. Mercuri scale of muscle images［1］
Mercuri评分

1（无浸润）

2（轻度浸润）

3（中度浸润）

4（重度浸润）

MRI表现

T1WI信号均匀，无脂肪浸润

T1WI显示局部虫噬样异常高信号区或散在多个异常高信
号区融合，累及所检肌肉 < 30%
T1WI显示斑片状高信号区累及所检肌肉的 30% ~ 60%
T1WI显示的异常高信号遍布整块肌肉，筋膜和血管神经
边缘清晰

表 2 改良Mercuri评分及其MRI表现［2］

Table 2. Modified Mercuri scale of muscle images［2］
改良Mercuri评分

0（无浸润）

1（极轻度浸润）

2（轻度浸润）

3（中度浸润）

4（重度浸润）

MRI表现

T1WI信号均匀，无脂肪浸润

T1WI显示斑片状高信号累及所检肌肉的 < 30%
T1WI显示斑片状高信号累及所检肌肉的 30% ~ 60%
T1WI显示斑片状高信号累及所检肌肉的 > 60% ~ 99%
T1WI显示斑片状高信号累及所检肌肉的 100%

表 3 改良 Fischer分级及其 CT或MRI表现［3］

Table 3. Modified Fisher 5⁃point scale of muscle images［3］
改良 Fischer分级

0级（正常）

1级（轻度）

2级（中度）

3级（重度）

4级（终末）

CT或MRI表现

CT无异常低密度或 T1WI无异常高信号

CT可见散在低密度区或 T1WI可见异常高信号区

CT低密度区或 T1WI异常高信号区融合，但累及所检
肌肉的 < 50％
CT低密度区或 T1WI异常高信号区融合，且累及所检
肌肉的 ≥ 50％
整块肌肉被 CT低密度区或 T1WI异常高信号区替代

表 4 Carlo水肿分级及其MRI表现［4］

Table 4. Carlo myoedema scale of muscle images［4］
Carlo水肿分级

0级
1级
2a级*
2b级*
3a级*
3b级*

MRI表现

STIR序列无水肿

STIR序列可见轻微肌束间水肿

STIR序列可见轻度节段性水肿，肌束间和肌束内均受累

STIR序列可见个别肌肉轻度全肌肉水肿，肌束间和肌束
内均受累

STIR序列可见明显节段性水肿，肌束间和肌束内均受累

STIR序列可见个别肌肉明显全肌肉水肿，肌束间和肌束
内均受累

*Subdivide grades 2 and 3 into grades 2a and 2b, 3a and 3b
according to whether there is entire muscle involvement，根据是否
有全肌肉受累将 2和 3级细分为 2a和 2b级、3a和 3b级
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并未延长，而 DMD患者 T2值明显延长，推测前者炎

症反应较轻微。T2 mapping成像联合 Dixon法可以

较好地同时评估肌肉脂肪浸润和炎症水肿程度。

（2）T1 mapping成像：T1 mapping成像是测量纵向弛

豫时间（亦称 T1值）的成像方法。T1值在炎症组织中

延长、在脂肪浸润组织中缩短［17］，T2值在炎症和脂

肪替代组织中均延长［18］。快速 T1 mapping成像业

已应用于心肌研究，强直性肌营养不良症（DM）患者

心肌 T1值较正常对照者可见明显缩短（394.5 ms对
441.4 ms，P < 0.0001），且与左心室质量指数（LVMI）
和左心室舒张末期容积指数（LVEDVI）呈正相关，

推测与此类患者存在弥漫性心肌纤维化有关［19］。

Marty等［20］采用快速 T1 mapping成像对比分析正常

对照者与 BMD患者，并与标准的 3点 Dixon法比较，

结果显示，正常对照者股外侧肌平均 T1值为（1199 ±
45）ms、BMD患者则降至（951 ± 206）ms，并且 T1值
与 Dixon法测量的肌肉内脂肪分数呈线性相关（R =
⁃ 0.98，P < 0.05），提示 T1 mapping成像在定量检测肌

肉脂肪替代方面具有较大潜力，并且采集时间更加

迅速。

3.扩散成像 DWI可以反映水分子在生物组织

中的扩散性，即水分子随机不规则运动。骨骼肌脂

肪变性时水分子扩散减少，活动性炎症时扩散增

加。DTI是 DWI的扩展，DWI评价水分子在均匀介

质内的各向同性扩散程度，DTI评价水分子在不对

称组织空间（如脑白质、肌纤维）内的各向异性扩散

程度。DTI的主要评价指标有部分各向异性（FA）、

相对各向异性（RA）、平均扩散率（MD）、表观扩散系

数（ADC）。FA值是扩散的各向异性成分/扩散张量

总值的比值，反映各向异性成分占整个扩散张量的

比例，取值 0 ~ 1，0代表最大各向同性的扩散（如在

完全均质介质中的水分子扩散），1代表假想下最大

各向异性的扩散。RA值是各向异性成分/各向同性

成分的比值，与 FA值相似，RA值越接近 1说明水分

子的各向异性程度越高，是分析水分子扩散各向异

性最常用的参数。MD通常指 ADC，是水分子单位

时间内的扩散范围，ADC是反映组织各向同性的指

标。其他评价指标还包括轴向扩散率（AD）和径向

扩散率（RD）。肌纤维是高各向异性结构，当肌纤维

排列的完整性、有序性、紧密性破坏（如脂肪浸润、

肌原纤维破坏）时，反映各向异性的指标如 FA值下

降［21］，故认为 DTI可以定量评估肌纤维整体排列的

情况。DMD患者肌肉组织被脂肪组织和纤维结缔

组织填充，肌纤维排列有序性破坏，肌纤维收缩方

向不一致，宏观上可表现为肌无力。此时反映各向

同性的指标如 ADC值升高，各向异性指标如 FA值

和 RA值下降。Ponrartana等［22］的研究显示，DMD患

者患者肌力与 FA值呈负相关，与 ADC值呈正相关，

但在疾病后期则出现相反结果，因此认为，肌肉脂

肪浸润 > 45%可对 FA值和 ADC值产生影响，但是

具体的影响规律尚待进一步探究。FA值和 ADC值

与脂肪浸润（肌纤维排列紊乱而非肌纤维结构破

坏）的关系更密切，FA值（r = ⁃ 0.891，P ≤ 0.0001）和

ADC 值（r = 0.894，P ≤ 0.0001）均与肌肉脂肪分数

（MFF）密切相关亦印证这一观点［22］。扩散张量纤

维束示踪成像（DTT）是 DTI技术的进一步发展，是

目前最好的肌纤维可视化技术，可以分析肌纤维的

生物力学特性，如羽状角、肌纤维曲率、肌纤维长度

等［23］。肌纤维的生物力学特性受脂肪浸润和肌萎

缩的影响，肌营养不良症患者肌纤维长度与 Dixon
法测量的肌肉脂肪分数显著相关［24］。体素内不相

干运动成像（IVIM）是另一种基于扩散的技术，可以

同时量化组织灌注和扩散特性［25］。 IVIM法目前已

应用于灌注相关肌肉损伤的研究。例如，运动后肌

肉损伤［26⁃27］、炎性肌病［28］等。Ran等［29］采用大腿

IVIM法联合 T2 mapping成像对比分析自身免疫性

肌炎和肌营养不良症患者的 ADC值、组织弥散性

（D）、T2值、灌注分数（Fp）和伪扩散率（Dp），结果显

示，肌营养不良症患者肌肉 ADC值、D值和 T2值均

低于，Fp值高于自身免疫性肌炎患者，而 Dp值组间

差异无统计学意义；其中尤以 D值区分自身免疫性

肌炎与肌营养不良症的特异度最高（75.60%）。总

之，多种扩散成像技术均在肌肉病变静止和运动后

的潜在病理生理学过程中发挥重要作用。

4.磁共振波谱 MRS通过原子核在不同组织

环境中的化学位移以获得组织代谢物的信息，常用

原子核有 1H、31P、23Na和 13C。MRS可发现肌肉轻度

脂肪浸润产生的代谢物异常，故可追踪整个病程肌

肉代谢物的可逆性或不可逆性改变，可资鉴别早期

与晚期病变。MRI扫描仪大多仅配备 1H⁃MRS所需

的硬件和软件，扫描其他原子核还需其他专用的硬

件和软件。（1）1H⁃MRS：1H⁃MRS可以有效量化肌营

养不良症患者的肌肉脂肪浓度，特别是 DMD［30］，其

测量的肌肉脂肪分数可以作为评价疾病进程的生

物学标志物［31］。1H⁃MRS无创性、实用、可重复的特

点，可作为 DMD皮质类固醇激素治疗效果的追踪量
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化指标［31］。肌肉含水量（尤其是炎症水肿）可影

响 1H⁃MRS检测结果，故应用时应尽量避开急性炎

症水肿区域。（2）31P⁃MRS：肌肉组织高能磷酸化合物

含量较高，是 31P⁃MRS检测的最理想器官。 31P⁃MRS
可检出细胞能量代谢过程中的含磷生物分子，如磷

酸肌酸（PCr）、ATP和无机磷酸（Pi），膜磷脂代谢产

物磷酸单酯和磷酸二酯（PDE）也是常被研究的含磷

生物分子［32］；31P⁃MRS还可间接反映组织 pH值［32］。

然而其应用受设备硬件的限制，未能在临床中广泛

开展。Pi及其代谢物特别是 PDE、Pi与代谢物比值

不仅可以反应肌肉能量代谢，还可以作为预测脂肪

浸润的生物学标志物，Hooijmans等［33］对 DMD患者

行 3点 Dixon法联合 31P⁃MRS检测，发现存在严重脂

肪浸润的肌肉 PDE/ATP比值、Pi/PCr比值、T2值和

pH 值均显著增加，存在轻度脂肪浸润的肌肉仅

PDE/ATP比值和 T2值显著增加；DMD患者肌肉 PDE
和 T2值增加发生于脂肪替代前，早期迅速升高，晚

期仍保持较高水平，提示 PDE含量联合 T2值可作为

评估肌肉早期损伤和疾病进展的生物学标志物。

（3）23Na⁃MRS：钠在维持细胞内外电荷浓度梯度中起

重要作用，先天性肌强直（MC）患者肌细胞内外钠离

子浓度异常可影响肌膜稳定性而出现肌无力［34］。
23Na⁃MRS研究显示，DMD患者肌细胞内钠离子浓度

升高，发生细胞内水肿［35］。Nagel等［36］采用低剂量

利尿药依普利酮治疗 DMD患者，23Na⁃MRS显示依普

利酮治疗后肌细胞内钠离子浓度下降较激素治疗

更明显，即肌细胞水肿明显减轻，提示依普利酮可

能对 DMD有益，因此认为，23Na⁃MRS可以作为疗效

评价的指标。DM 属于钠离子通道病，故认为采

用 23Na⁃MRS研究 DM的组织钠浓度（TSC）及其病理

生理学机制更有优势。由于钠的信噪比（SNR）较

低，23Na ⁃MRI须在高场强下完成，目前的 3.0T 或

7.0T MRI扫描仪均可基本达到这一要求，其应用前

景将越来越广阔。（4）13C⁃MRS：受到硬件条件的限

制，13C⁃MRS极少应用于遗传性肌肉病。糖原中含

有较多碳原子，理论上 13C⁃MRS在糖原代谢异常肌

肉病中有广阔的应用前景。近年来，该项技术开始

应用于成人发病的 GSDⅡ型患者肌肉糖原贮积情

况的检测［37］。

5.磁化转移 磁化转移（MT）技术是一种新型

MRI技术，通过物理方法增加图像对比度或制造新

的对比，以描述组织⁃水质子的相互作用。组织中水

分子分为自由水（不依附蛋白质分子）和结合水（依

附蛋白质分子），MT成像时先给组织施加一个预脉

冲，使蛋白质和结合水获得能量而自由水不被激

发，获得能量的蛋白质和结合水将能量传递给其周

围自由水的过程即为磁化转移。施加预脉冲后，组

织中自由水产生不同程度的饱和效应，正式成像时

组织信号强度不同程度降低，这种由于磁化转移现

象造成的对比称为磁化转移对比（MTC）。某些肌肉

病早期病变时，自由水含量变化较小，但结合水含

量 已 发 生 变 化 ，通 过 MT 成 像 测 量 磁 化 转 移 率

（MTR）可以定量分析组织损害程度，并发现早期病

变。目前 MT成像尚未在遗传性肌肉病中充分开

展，2021年 Nuñez⁃Peralta等［38］的MT成像研究显示，

GSDⅡ型患者肌肉磁化转移率较正常对照者显著降

低（45.5 ± 8.5对 51.7 ± 2.3，P < 0.05），提示磁化转移

率是反映肌肉损害和变性程度的敏感指标。

6.磁共振弹性成像 磁共振弹性成像（MRE）
可以量化组织弹性特征，是一种定量评价组织机械

属性的检查方法，可用于评估正常和受损肌肉的僵

硬程度［39］。目前主要采用剪切波弹性成像（SWE）
评估 DMD患者的肌肉刚性，Pichiecchio等［40］认为，

DMD患者下肢肌肉刚度增加。目前 MRE成像尚未

广泛应用于遗传性肌肉病领域，预计率先应用于

DMD等肌肉弹性明显改变的肌肉病。

7.灌注成像 血氧水平依赖（BOLD）是一种通

过神经元激活前后产生的血氧饱和水平变化而成

像的技术，用于评估脑灌注。静息状态下肌细胞代

谢无大幅度的氧合水平波动，因此 BOLD成像在肌

肉病中的应用受到一定限制。2020年，Huang等［41］

联合 BOLD成像和 T2 mapping成像研究运动前后腰

段脊旁肌的激活情况，并获得成功。2021年，Lopez
等［42］采用 BOLD成像研究 DMD患者肌肉收缩前后

的微循环情况，与正常对照者相比，DMD患者胫骨

前肌和趾长伸肌峰值 BOLD反应降低（P < 0.001），

提示 DMD患者可能存在微血管功能损害。

8.遗传性肌肉病的 qMRI选择 遗传性肌肉病

最突出的病理学特征之一是肌肉脂肪浸润、纤维组

织增生，肌肉组织最终被脂肪组织和纤维结缔组织

替代。因此，qMRI主要基于肌肉内脂肪的检测和量

化。其他病理表现还包括炎症、纤维紊乱、代谢异

常和微循环异常等，不同 qMRI技术侧重反应的肌

肉病理生理学情况参见表 5。
综上所述，常规 MRI在遗传性肌肉病的诊断中

占据重要地位，近年兴起的 qMRI技术层出不穷，许
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多有前景的技术如果能够充分开展，将极大推动遗

传性肌肉病的研究进展。多种技术联合应用成为

研究趋势，如 Dixon法与 T2 mapping成像联用，Dixon
方法、T2 mapping与 DTI联用，Dixon法与 1H⁃MRS联
用，IVIM法与 T2 mapping成像联用等。结合遗传分

析、神经肌肉病、病理学和神经肌肉影像学的多学

科诊疗模式（MDT）可能是未来遗传性肌肉病的常

规诊疗模式。
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