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ABSTRACT
Objective To study the clinical application and value of magnetic resonance T1WI signal ratio and 
spectral imaging in neonatal acute bilirubin encephalopathy. Methods Retrospectively collected 40 
neonates with clinical diagnosis of acute hyperbilirubin encephalopathy, 22 males and 18 females, aged 
2-29 days, average (11.63±5.36) days. According to the neonatal behavioral neurological assessment 
(NBNA), 21 children with NBNA ≥ 35 were classified as mild symptoms, while 19 children with NBNA<35 
were classified as severe symptoms; During the same period, 18 healthy or physiological jaundice 
newborns were selected as the control group. All newborns have undergone MR plain and spectral 
scans to obtain whole brain T1WI signal values   and creatine (Cr), aspartic acid (NAA), choline (Cho), 
glutamine (Glx), myo-inositol (mI) and other metabolite peak graphs, and using Cr as the benchmark 
reference, the relative quantitative calculation ratio of each metabolite is made. One-way ANOVA was 
used to compare the T1WI signal ratio (G/P) of globus pallidus and putamen, as well as NAA/Cr, Cho/
Cr, Glx/Cr, mI/ Cr ratio. Receiver operating characteristic (ROC) curve was used to analyze the diagnostic 
performance of each index. Results There were no significant differences in age and gender between 
the mild, severe and control groups (all P>0.05), but there were differences in NAA/Cr, Cho/Cr, Glx/Cr, 
mI/Cr and G/P There was statistical significance (P<0.05); between the mild group and the severe group, 
the differences in Glx/Cr, mI/Cr and G/P were statistically significant (P<0.05), and the diagnostic efficacy 
AUC values   were  0.724, 0.754, 0.708, when the three were jointly diagnosed, the AUC value reached 
0.917. Conclusion Conventional magnetic resonance T1WI signal ratio combined with spectral imaging 
has important value in diagnosing the severity of neonatal acute bilirubin encephalopathy.
Keywords: Magnetic Resonance Imaging; Magnetic Resonance Spectroscopy; Neonate; Neonatal 
Hyperbilirubin Encephalopathy; Signal Intensity

　　新生儿高胆红素血症(Neonatal Hyperbilirubinemia，NHB)是指新生儿时期血清胆
红素(Total Serum Bilirubin,TSB)浓度增高，超出正常范围[1]。重症高胆红素血症可导致
新生儿胆红素脑病(Neonatal Bilirubin Encephalopathy,NBE)，未及时治疗可出现视听
障碍或智力障碍等一系列后遗症[2]，甚至死亡[3]。氢质子磁共振波谱(proton magnetic 
resonance spectroscopy,1H-MRS)能够无创性对活体组织进行相关代谢物的检测，是
目前唯一的无创性影像检查。常用的代谢物有NAA、Cho、Cr、mI、Glx等[5]，对NBE
脑部损伤的早期诊断、预后判断，1H-MRS都有很大的发展潜力[6-7]。同时对于影像学特
征性表现的基底神经节苍白球区T1WI高信号[8]，目前临床工作中主要依靠目视判断，主
观性较强，无法进行定量分析。本研究旨在探讨急性胆红素脑病患儿两侧苍白球与壳
核T1WI信号比值以及1H-MRS代谢物的变化特征，以期对于NBE病程进展进行无创性判
别，有助于临床诊疗方案的制定。

1  资料与方法
1.1 一般资料  回顾性收集2020年4月至2021年12月在我院临床诊断为新生儿急性高胆
红素脑病(neonatal hyperbilirubin encephalopathy，NBE)的新生儿40例，男22例，
女18例，年龄2-29天，平均(11.63±5.36)天。根据新生儿神经行为评分评定(neonatal 
behavioral neurological assessment，NBNA)，将≥35分的患儿作为轻症组共21例，
<35分作为重症组共19例，同期选取18例正常或生理性黄疸的新生儿为对照组 ，男10
例，女8例 ，年龄4-27天。
1.2 设备与方法  采用Siemens MAGNETOM Aera 1.5T超导型磁共振，患儿仰卧位，
8通道头部相控阵线圈，成像范围覆盖全脑。行常规轴位T1加权成像(T1WI)、T2加权成
像(T2WI)、T2液体衰减反转恢复成像(T2-FLAIR)及1H-MRS成像。其中T1WI扫描参数：
TR 200ms，TE 5ms，层厚4mm;1H-MRS扫描参数：采用化学位移自旋回波序列，TR 
1500ms,TE 135ms，并进行水脂抑制。
1.3 图像处理  在西门子syngoMMWP后处理工作站平台选取双侧苍白球及壳核最大显
示层面测定苍白球区的肌酸(Cr)、天门冬氨酸(NAA)、胆碱(Cho)、谷氨酰胺(Glx)、肌
醇(mI)等代谢产物峰值图，并以Cr作为基准参照物，与各代谢产物作相对定量计算比值
(图1)。在同层面T1WI序列上，以波谱VOI区域为基准手动勾画ROI，获得苍白球(globus 
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【摘要】目的 研究磁共振T1WI信号比值及波谱成
像在新生儿急性胆红素脑病的临床应用及其价值。
方法  回顾性收集临床诊断为急性高胆红素脑病的
新生儿40例，男22例，女18例，年龄2-29天，平
均(11.63±5.36)天。根据新生儿神经行为评分评定
(neonatal behavioral neurological assessment，
NBNA)，NBNA≥35分的患儿作为轻症组21例，
NBNA<35分作为重症组19例；同期选取18例健康
或生理性黄疸的新生儿为对照组。所有新生儿均
已进行MR平扫及波谱扫描，获得苍白球(globus 
pallidus)与壳核(putamen)T1WI信号比值(G/P)及
苍白球区波谱序列中肌酸(Cr)、天门冬氨酸(NAA)、
胆碱(Cho)、谷氨酰胺(Glx)、肌醇(mI)等代谢产物
峰值图，并以Cr作为基准参照物，与各代谢产物
作相对定量计算比值。采用单因素方差分析 (one-
way ANOVA)比较3组间G/P值以及NAA/Cr、Cho/
Cr、Glx/Cr、mI/Cr比值。采用受试者操作特征曲线
(ROC)分析各项指标的诊断效能。结果  轻症、重症
及对照三组间患儿年龄和性别的差异均无统计学意
义(均P>0.05)，NAA/Cr、Cho/Cr、Glx/Cr、mI/Cr
及G/P差异存在统计学意义(P<0.05)；在轻症组与
重症组之间，Glx/Cr、mI/Cr及G/P的差异存在统计
学意义(P<0.05)，其诊断效能AUC值分别为 0.724, 
0.754, 0.708，当三者联合诊断时，AUC值达到
0.917。结论 常规磁共振T1WI信号比值结合波谱成
像在诊断新生儿急性胆红素脑病严重程度方面具有
重要的价值。
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pallidus)与壳核(putamen)T1WI信号强度值并计算其比值G/P(图
2)。所有数据均测量3次，最终结果取3次结果的平均值。最终统
计结果取两侧数值的平均值。
1.4 统计学方法  采用SPSS 26.0软件进行数据分析。符合正
态分布的计量资料以均数±标准差(χ

-
±s)表示，3组间比较采

用单因素方差分析(one-way ANOVA),组内进一步两两比较采
用Bonferroni校正检验。采用受试者操作特征曲线(Receiver 
Operating Curve，ROC)评价各指标的诊断效能。P<0.05表示差
异具有统计学意义。

2  结   果
2.1 各组间的MRS代谢产物及G/P值比较  轻症、重症及对照三
组间NAA/Cr、Cho/Cr、Glx/Cr、mI/Cr及G/P值差异(P<0.05)存
在统计学意义(表1)。其中轻症组及重症组的Glx/Cr、mI/Cr及G/P
均高于对照组，组内差异(P<0.05)存在统计学意义(图3)。
2 . 2  M R S 代 谢 产 物 及 T 1W I 信 号 比 值 的 诊 断 效 能   在 轻 症
组 与 重 症 组 之 间 ， G l x /C r 、 m I /C r 及 G / P 的 诊 断 效 能 AU C 值
分 别 为 0 . 7 2 4 , 0 . 7 5 4 , 0 . 7 0 8 ； 两 两 联 合 时 ， 诊 断 效 能 分 别 为
0.832(Glx+mI),0.789(Glx+G/P),0.810(mI+G/P)；当三者联合诊
断时，AUC值达到0.917(Glx+mI+G/P)。

图1 患有NBE的新生儿，MRS测量的感兴趣区域由白色矩形标记。图2 苍白球G(红色圆圈)和壳核
P(蓝色圆圈)T1WI信号强度测量示意图。图3 轻症、重症及对照三组间NAA/Cr、Cho/Cr、Glx/
Cr、mI/Cr及G/P差异存在统计学意义；Glx/Cr、mI/Cr及G/P在轻症及重症组内存在统计学差异。
图4 在轻症组与重症组之间，Glx/Cr、mI/Cr及G/P的诊断效能AUC值分别为0.724,0.754,0.708；
两两联合时，诊断效能进一步提高；三者联合诊断时，AUC值达到0.917。
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3  讨   论
　　当TSB浓度超过白蛋白的结合能力，或血脑屏障未成熟及受
损时，胆红素可进入大脑，尤其是早产儿和低出生体重儿，胆红
素神经毒性损伤大脑的特定区域，特别是苍白球、丘脑核团、下
丘脑核、黑质等脑区[9-10]。由于新生儿高胆红素脑病的致残率较
高，严重威胁新生儿的生命安全，所以早发现早诊断早治疗就尤
为关键，对于提高患儿的预后具有非常重要的意义。目前临床上
新生儿相关脑病的诊断主要依靠临床症状及实验室检查等，诊断
依据缺乏特异性，给诊断工作带来的一定的困难。
　　目前唯一能做到非侵入性观察活体组织代谢及生化变化的技
术是1H-MRS技术，可以在分子水平检测脑组织能量代谢异常、
细胞内酸中毒和神经元坏死等情况[7, 11]。同时对患有胆红素脑病
的婴儿的尸检也显示，基底神经节有中度到显著的神经元丢失、
脱髓鞘和胶质细胞增生[12-13]。本研究在显示双侧苍白球、壳核区
域最清晰的层面进行图像处理，这些区域对胆红素神经毒性的影
响最为敏感[8]。磁共振T1WI信号异常的病理基础可能是星形胶质
细胞的细胞反应、神经细胞内胆红素的积累以及胆红素神经毒性
引起的神经细胞膜损伤[14]。本研究统计分析显示，轻症组及重症
组的NAA/Cr、Glx/Cr、mI/Cr值均高于对照组，考虑到Glx对于神
经细胞具有高度的兴奋作用，这种改变可能是神经细胞组织缺血
缺氧状态下的机体代偿所致[15]。而Cho/Cr则呈下降区域，考虑到
新生儿特有的脑部发育情况，在持续高胆红血症的情况下，局部
神经元功能障碍，代谢活动减弱，从而使得磁共振波谱Cho/Cr降
低[16]。我们的MRS结果与此前研究的疾病病理一致，进一步证实
了1H-MRS技术在新生儿胆红素脑病中的重要作用。
　　虽然国内外学者的研究一直认为基底节区T1WI高信号是持续
性胆红素脑病的特征性表现[17]，但是对于T1WI高信号的判断都是
基于影像科医师的主观判断，所以需要量化标准来进行诊断[18]。
本研究采用G/P进行半定量测定，同时也消除了新生儿正常发育
过程中髓鞘化带来的影响[19]，尽可能降低疾病以外的因素带来的
影响[20-21]。同时在诊断效能方面，G/P信号比值在鉴别轻重症的
AUC值达到0.704，而将G/P比值与Glx/Cr及mI/Cr进行三者联合
诊断时，AUC值达到0.917，说明T1WI联合波谱成像对于神经症
状轻微及不典型体征的胆红素脑病患儿具有较高的诊断价值。
　　本研究尚存在一定的局限性：①单中心研究；②样本量相对
较少③手动勾画ROI，相较使用标准解剖模板进行分割测量误差
稍大。未来在扩大样本量的基础上，将进一步优化扫描参数，采
用高分辨率成像序列进一步探究特定脑区的改变。
　　综上所述，NBE脑部损伤是一种可逆的疾病，早期诊断及治
疗对于患儿的预后具有重要的作用。新生儿早期症状缺乏特异
性，T1WI的G/P值测定联合MRS代谢产物比值，这种无创性检查
方法对于了解NBE病程进展程度具有较高的诊断效能。
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表1 轻症、重症及对照三组间MRS代谢产物比值及T1WI苍白球区信号比较
组别  n     NAA/Cr                          Cho/Cr                           Glx/Cr                           mI/Cr                            G/P

对照组 18 0.98±0.07 1.62±0.07 1.17±0.07 0.11±0.08 1.17±0.05

轻症组 21 1.33±0.04 1.17±0.08 1.32±0.17 0.17±0.07 1.24±0.04

重症组 19 1.44±0.06 1.23±0.11 1.42±0.15 0.21±0.11 1.28±0.06

F       12.36                     25.46                     16.18                     11.47                     22.58

P  P<0.05                     P<0.05                     P<0.05                     P<0.05                     P<0.05


