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摘要：目的  通过精确的空间映射，探索阿尔茨海默病（AD）患者Tau蛋白与氢质子磁共振波谱（1H-MRS）所检测的脑内生化代

谢物间的潜在关联。方法  收集2022年4月~2024年12月南京市第一医院核医学科共64例AD Tau+患者（PT组）和29例健康志

愿者（HC组）的 18F-APN-1607 PET/MR脑显像及同步采集的多体素 1H-MRS数据，对PET/MR数据进行视觉分析和基于体素的

分析，以研究AD患者Tau蛋白沉积模式。在 1H-MRS扫描视野内筛选有效体素，并记录各有效体素内的PET标准摄取值比率

（SUVr）以及各代谢物水平（含代谢物比值）：N-乙酰天门冬氨酸（NAA）、胆碱（Cho）、肌酸（Cr）、NAA/Cr、Cho/Cr。通过对Tau 

PET视觉分析，将PT组内各有效体素分为Tau阳性体素（Tau+体素）和Tau阴性体素（Tau-体素）。比较各组间PET和 1H-MRS指

标的差异，并分析Tau+体素内代谢物水平（含代谢物比值）与Tau PET SUVr之间的相关性。结果  在双侧额叶（30.07%）、顶叶

（29.96%）、颞叶（21.07%）、枕叶（15.89%），PT组相较于HC组存在显著的Tau蛋白沉积。1H-MRS扫描视野内共纳入有效体素

2236个，PT组体素1422个（其中Tau+体素994个、Tau-体素428个），HC组体素814个。相较于HC组，PT组的NAA水平降低、

SUVr增高（P<0.05）。亚组分析结果显示，与Tau-体素相比，Tau+体素的SUVr增高、Cr和Cho/Cr降低（P<0.05）；与HC组相比，

Tau+体素的SUVr增高、Cr降低（P<0.05）；与HC组相比，Tau-体素的NAA降低（P=0.004）。Cho和NAA/Cr在各亚组间的差异无

统计学意义（P>0.05）。Tau+体素内NAA、Cho、Cr与SUVr呈负相关（P<0.001）。结论  进展期AD患者脑内Tau蛋白沉积显著且

和部分代谢物水平改变相关。NAA水平的降低在Tau蛋白沉积前期及早期阶段更明显，Cr水平的改变在Tau蛋白沉积区域更

显著，提示NAA及Cr可以为AD患者脑内Tau蛋白沉积的潜在生物标志物，为AD的早期诊断和疗效评估提供依据。

关键词：阿尔茨海默病；正电子发射断层扫描/磁共振成像；Tau蛋白；18F-APN-1607；N-乙酰天门冬氨酸

Association between Tau protein deposition and brain metabolites: N-acetylaspartate and 
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Abstract: Objective  To investigate the associations between Tau protein deposition and brain biochemical metabolites 
detected by proton magnetic resonance spectroscopy (1H-MRS) in patients with advanced Alzheimer's disease (AD). Methods  
From April, 2022 to December, 2024, 64 Tau-positive AD patients and 29 healthy individuals underwent 18F-APN-1607 PET/MR 
and simultaneously acquired multi-voxel 1H-MRS in the Department of Nuclear Medicine, Nanjing First Hospital. Visual 
analysis and voxel-based analysis of PET/MR data were performed to investigate the Tau protein deposition patterns in AD 
patients. Valid voxels within the 1H-MRS field of view were selected, and their standardized uptake value ratio (SUVr) in PET 
and metabolite levels of N-acetylaspartate (NAA), choline (Cho), creatine (Cr), NAA/Cr, and Cho/Cr were recorded. The Tau-
positive (Tau+) voxels and Tau-negative (Tau-) voxels of the AD patients were compared for PET and 1H-MRS parameters, and 
the correlations between the metabolites and Tau PET SUVr within Tau+ voxels were analyzed. Results  Significant Tau protein 
deposition were observed in the AD patients, involving mainly the bilateral frontal lobes (30.07%), parietal lobes (29.96%), 
temporal lobes (21.07%), and occipital lobes (15.89%). A total of 1422 valid voxels in AD group (including 994 Tau+ and 428 Tau- 
voxels) and 814 voxels in the control group were selected. The AD patients showed significantly decreased NAA level and 
increased SUVr compared with the control group (P<0.05). Subgroup analyses revealed that Tau+ voxels had higher SUVr and 
lower Cr and Cho/Cr than Tau- voxels (P<0.05). Compared with the control group, Tau+ voxels exhibited higher SUVr and lower 
Cr (P<0.05), while Tau- voxels showed lower NAA (P=0.004). No significant differences were found in Cho or NAA/Cr among 
the subgroups (P>0.05). Within Tau+ voxels, NAA, Cho, and Cr were negatively correlated with SUVr (P<0.001). Conclusion  
The patients with progressive AD have significant Tau protein deposition in the brain, which is correlated with alterations in 
metabolite levels. Decreased NAA is more prominent in early or pre-tau deposition stages, while Cr changes is more 

significant in the regions with Tau protein deposition, 
suggesting the potential of NAA and Cr as biomarkers for 
Tau protein deposition in AD for disease monitoring and 
treatment evaluation.
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阿尔茨海默病（AD）是一种以认知功能障碍为特征

的神经系统退行性疾病，其核心病理标志包括β淀粉样

蛋白（Aβ）沉积和Tau蛋白异常磷酸化形成的神经原纤

维缠结（NFTs）［1， 2］。近年来，AT（N）生物标志物框架已成为

AD诊断和分期的金标准［3， 4］，其中Tau蛋白（T）的时空分

布特征不仅与疾病进展密切相关，更是神经变性（N）的

直接驱动因素［5-7］。然而，Tau蛋白沉积如何通过局部代谢

紊乱导致神经元功能障碍，仍是亟待解决的关键问题。

磁共振波谱（MRS）技术可无创检测脑内代谢物，

如N-乙酰天门冬氨酸（NAA）、胆碱（Cho）、肌酸（Cr）的

水平变化，进而反映神经元损伤和胶质细胞活化［8， 9］。

既往研究多通过分析脑脊液或血液Tau蛋白指标与特

定脑区MRS参数的关联［10］，但忽视了Tau病理的空间异

质性，且不同脑区生化代谢响应存在差异。本研究拟通

过 18F-APN-1607 PET/MR 联合显像，整合高分辨率

Tau-PET成像与多体素MRS技术，辅以结构MRI的精

准解剖配准，建立体素水平Tau病理与代谢微环境的直

接映射，精准分析AD患者脑内Tau蛋白负荷与MRS代

谢物水平的点对点相关性，为AD的早期诊断和未来多

靶点诊疗的疗效评估开发潜在影像学生物标记。

1  资料和方法

1.1  研究对象

连续纳入2022年4月~2024年12月在南京市第一

医院核医学科接受 18F-APN-1607 PET/MR多模态脑显

像检查的AD Tau+患者（PT组），及与PT组年龄匹配的

健康志愿者（HC组）。纳入标准：AD诊断采用2024年

美国国家衰老研究所与阿尔茨海默病协会诊断标准［3］；

所有被试者均出现进行性认知下降，且接受临床神经心

理学测试［简易智力状态检查量表（MMSE）评分≤26；蒙

特利尔认知评估量表（MoCA）评分≤26］；通过 18F-AV45 

PET 显像或脑脊液检查明确 Aβ阳性。符合AD诊断

且18F-APN-1607 PET/MR视觉判断为阳性者纳入 PT

组；MMSE评分>26、MoCa评分>26且经18F-AV45 PET

显像证实脑内Aβ阴性者纳入HC组。排除标准：PET/

MR检查禁忌；临床或影像学资料不全；伴有其他脑病

变、脑血管疾病、创伤、精神疾病等。

最终共纳入93例研究对象，其中PT组64例（男性

25例，女性39例），年龄50~88（68.48±8.98）岁；HC组29

例（男性13例，女性16例），年龄50~76（61.53±9.81）岁；

收集两组受试者性别、年龄、受教育年限、MMSE、

MoCA、临床痴呆评定量表（CDR）评分及PET/MR脑部

影像学资料。本研究经本院伦理委员会批准（伦理批

号：YW20211224-08），所有受试者均签署知情同意书。

1.2  方法

1.2.1  图像采集   所有受试者经静脉注射 18F-APN-1607

（370 MBq，放射性合成前体由苏州新旭医药有限公司

提供）后安静休息90 min，随后使用PET/MR（上海联影

医疗科技有限公司，uPMR790）行 20 min PET三维扫

描，并采用有序子集期望最大化算法进行图像重建。同

步进行多参数MRI序列采集，磁共振场强为 3.0T，使

用 24 通道头颈联合线圈以提高信噪比。采集序列包

括：3D-T1WI（重复时间7.2 ms，回波时间3 ms，翻转角

10°，反转时间 750 ms，体素 1 mm×1 mm×1 mm）、1H-

MRS（重复时间1500 ms，回波时间144 ms，翻转角90°，

视野256 mm×256 mm，体素1 mm×1 mm×1 mm）。1H-

MRS采集时，扫描视野需严格避开鼻窦、脑室等和脑组

织信号差异较大的区域以确保匀场效果，局部匀场需达

到水峰半高宽<15 Hz后方可采集，本研究 1H-MRS采集

范围覆盖双侧额顶叶皮层区（图1）。

1.2.2  图像预处理   基于Matlab 2018b使用SPM12软

件将PET图像配准到3D T1WI图像空间。随后利用非

线性变换，将配准后的PET图像标准化至蒙特利尔神经

病学研究所（MNI）标准空间，并用半高宽8 mm×8 mm×

8 mm的高斯滤波对标准化后的图像进行空间平滑。以小

脑皮质为参考区域［11］，通过图像计算器计算全脑的标准

摄取值比率（SUVr），获得预处理后的PET SUVr数据。

1.2.3  PET图像视觉分析   由2位具有5年以上神经影

像经验的核医学科医生视觉分析两组受试者的 18F-

APN-1607 PET/MR脑显像数据，总结AD患者Tau PET

放射性示踪剂摄取分布特征。

1.2.4  PET图像基于体素的分析   采用SPM12软件进

行基于体素的双样本 t检验，比较PT组与HC组Tau蛋

白沉积的空间分布差异。统计分析模型中纳入年龄、性

别、受教育年限作为协变量以控制潜在混杂效应，以排

除小脑的全脑模板为分析范围，采用多重比较的总体误

差校正（FWE）方法校正，以FWE校正后P<0.05为差异有

统计学意义，统计结果采用Xjview和BrainNet-Viewer

软件呈现。

1.2.5  1H-MRS 数 据 分 析   采 用 SPM12 的“New 

Segment”模块分割个体 T1 图像为灰质（GM）、白质

（WM）和脑脊液（CSF）成分，得到灰质概率图，提取灰质

概率≥0.4的体素，生成灰质模板。将 1H-MRS扫描视野

映射到个体灰质模板上，通过视觉评估判断每个波谱体

素的灰质占比是否超过2/3，灰质占比超过2/3的体素纳

入后续统计分析。对于符合筛选标准的体素，逐体素记

录以下代谢物水平及比值：Cr、NAA、Cho、NAA/Cr、

Cho/Cr。此外，将 1H-MRS扫描视野映射到同层面PET/

MR 融合图像中（图 1），记录各体素的标准摄取值

（SUV），并以小脑皮层作为参考区域［11］计算各体素的

SUVr。针对PT组体素，由2位具有5年以上神经影像经

验的核医学科医生视觉评估各体素Tau PET摄取特征，

评估结果一致时，将纳入评估的体素分为Tau+体素和

Tau-体素，评估结果不一致的体素暂不纳入分组分析。
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1.3  统计学分析

本研究采用SPSS26.0软件进行统计分析，计数资

料以n（%）表示，组间比较采用卡方检验。符合正态分

布的计量资料以均数±标准差表示，组间比较采用方

差分析；当方差分析显示总体差异有统计学意义时，

采用Bonferroni法进行组间两两比较。相关性分析使

用皮尔逊相关分析（双尾检验），并通过Bonferroni法

进行事后检验，相关系数记为 r，以P<0.05为差异具有

统计学意义。

2  结果

2.1  临床资料比较

PT组和 HC组在性别、年龄、受教育年限的差异

无统计学意义（P>0.05）。 PT 组的 MMSE 评分和

MoCA 评分低于 HC 组，CDR 评分高于 HC 组（P<

0.001，表1）。

2.2  PET视觉分析结果
18F-APN-1607 PET/MR 脑显像视觉分析结果显

示，HC组仅双侧脉络丛区域可见生理性脱靶摄取，全脑

皮层区未见明显放射性摄取；PT组除脉络丛生理性脱

靶摄取外，双侧额、顶、颞叶皮层区可见弥漫分布的不均

匀放射性摄取增高（图2）。

2.3  PET基于体素的分析结果

PT组和HC组预处理后PET SUVr数据的双样本 t

检验结果显示，PT组大脑皮层存在弥漫性Tau蛋白沉

积，多个体素集群的SUVr值高于HC组（P<0.05，FWE

校正，图3），无SUVr值降低的体素集群。与HC组相比，

PT 组 Tau 蛋白沉积增加区域主要分布在双侧额叶

（30.07%）、顶叶（29.96%）、颞叶（21.07%）、枕叶（15.89%）。

Tau蛋白沉积增加的峰值点MNI坐标为［27，-33，-18］，

位于右侧梭状回。

2.4  体素内代谢物水平与Tau PET SUVr的组间比较及

相关性分析

2.4.1  PT组与HC组的对比   1H-MRS的扫描视野内共

采集5952个体素，筛选后获得有效体素2236个（PT组

1422个、HC组814个）。与HC组相比，PT组的NAA水

平减低、Tau PET SUVr 增高，差异有统计学意义（P<

0.05，表 2），Cr、Cho、Cho/Cr、NAA/Cr的组间差异无统

计学意义（P>0.05）。

表1　PT组和HC组临床资料比较
Tab.1　　Comparison of clinical information of the AD patients (PT group) and the 
healthy control (HC) group (Mean±SD)

Variables

Gender (male/female, n)

Age (year)

Education years (year)

MMSE score (point)

MoCA score (point)

CDR score (point)

PT group (n=64)

25/39

68.48±8.98

  9.46±3.56

19.45±7.55

15.63±7.61

  0.96±0.70

HC group (n=29)

13/16

61.53±9.81

11.94±3.05

28.59±1.45

26.66±2.83

  0.02±0.09

P

0.767

0.382

0.440

<0.001

<0.001

<0.001

MMSE: Mini-mental state examination; MoCA: Montreal cognitive assessment; CDR 
Clinical dementia rating.

A B

图1　1例AD患者的PET/MRS图像
Fig.1　PET/MRS imaging of a female AD patient (76 years old, education years: 0; MMSE: 0; MoCa: 0; CDR: 
3). A: Coronal, sagittal, and axial localization images of MRS acquisition site, where the yellow box 
indicates the homogenization region, the white box denotes the MRS acquisition area, and the blue box 
outlines the selected voxel. B: Co-registered PET/MR fusion image at the same level as the MRS acquisition.
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图2　1例HC和1例PT组AD患者的 18F-APN-1607 PET/MR融合图像
Fig.2　18F-APN-1607 PET/MR fusion imaging of a healthy control individual and an AD patient. A-
C: Axial, coronal, and sagittal PET/MR fusion images of the brain of a male healthy control 
individual (72 years old, education years: 12; MMSE: 28, MoCa: 29; CDR: 0), showing 
physiological uptake in the choroid plexus without significant deposition of Tau protein in the 
remaining cerebrum and cerebellum. D-F: Axial, coronal, and sagittal PET/MR fusion images of 
the brain of a female AD patient (58 years old, education years: 12; MMSE: 5; MoCa: 2; CDR: 2) 
with diffuse and heterogeneous Tau protein deposition in the bilateral frontal, parietal, temporal, 
and occipital cortical regions. The color bar in the figure represents SUV. 

L                                                                                                                                                                    R

图3　基于体素的分析方法得到的PT组Tau蛋白沉积显著增加的区域
Fig.3　Regions of significantly increased Tau protein deposition in the PT group as determined 
by voxel-based analysis methods. The color bar in the figure represents the statistical t-values; L: 
Left cerebral hemisphere; R: Right cerebral hemisphere.
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2.4.2  Tau+体素、Tau-体素与HC组体素亚组分析   PT组

1422个有效体素分为Tau+体素（994个，69.90%）和Tau-

体素组（428个，30.09%）。亚组分析结果显示：与Tau-体

素相比，Tau+体素的SUVr增高（P<0.001），Cr和Cho/Cr

降低（P<0.05）；与HC组体素相比，Tau+体素的SUVr增

高（P<0.001），Cr减低（P=0.004），Tau-体素的NAA降低

（P=0.004）。Cho和NAA/Cr在3组间的差异无统计学

意义（P>0.05，表3）。

2.4.3  相关性分析   994个Tau+体素各代谢物水平（含代

谢物比值）与Tau PET SUVr的相关性分析结果显示，

NAA、Cho、Cr与PET SUVr均呈负相关性（P<0.001，表4、

图 4）；Cho/Cr、NAA/Cr 与 PET SUVr 之间无相关性

（P>0.05）。

3  讨论

AD的AT（N）诊断框架通过β-淀粉样蛋白（A）、Tau

蛋白（T）、神经变性（N）三大核心生物标志物的组合实

现对AD各临床阶段的精准分期，为临床提供了标准化

诊疗路径，是AD诊断模式转变为“生物标志物驱动”的

关键进展［3，4］。Aβ沉积主要通过小胶质细胞激活产生神

经毒性［12］，而Tau蛋白沉积位于细胞内，与疾病进展关系

更为密切，也是神经变性（N）的直接驱动因素［5-7］。本研

究通过 18F-APN-1607 PET/MR多模态脑显像实现AD

患者脑内病理性Tau蛋白沉积的空间可视化，同时将多

体素波谱采集野三维定位映射到高分辨率Tau-PET，在

体素水平建立Tau病理与 1H-MRS所检测代谢物水平的

精准对应，分析AD患者脑内Tau蛋白沉积对代谢改变

的影响。

本研究视觉分析和基于体素的分析均显示，AD组

较HC组存在广泛大脑皮层Tau蛋白沉积，与既往研究

表2　PT组和HC组代谢物水平（含代谢物比值）和Tau PET SUVr组间比较结果
Tab. 2　　Inter-group comparison of metabolite levels (or ratios) and Tau PET 
standardized uptake values between PT group and HC group (Mean±SD)

Variables

Voxel (n)

Cr

Cho

NAA

Cho/Cr

NAA/Cr

SUVr

PT group

1422

29.02±12.07

24.58±11.16

45.02±20.54

0.856±0.239

1.660±0.663

1.604±0.877

HC group

814

28.97±10.71

24.47±11.40

47.03±18.84

0.864±0.219

1.742±0.564

0.902±0.212

P

-

0.063

0.829

0.022

0.406

0.065

<0.001

Cr: Creatine; Cho: Choline; NAA: N-acetylaspartate; SUVr: Standardized uptake value ratio.

表3　PT组体素亚分组后代谢物水平（含代谢物比值）和Tau PET SUVr组间比较结果
Tab.3　　Inter-group comparison of metabolite levels (or ratios) and Tau PET SUVr following subgrouping of PT 
group voxels (Mean±SD)

Variables

Voxel (n)

Cr

Cho

NAA

Cho/Cr

NAA/Cr

SUVr

Tau+voxel

994

27.11±11.92

24.90±10.92

45.82±20.17

0.844±0.246

1.676±1.380

1.921±0.871

Tau-voxel

428

29.84±12.05

23.82±11.66

43.17±21.28

0.882±0.209

1.622±0.588

0.870±0.149

HC voxel

814

28.97±10.71

24.47±11.40

47.03±18.84

0.864±0.219

1.742±0.564

0.902±0.212

P

<0.001

0.242

0.005

0.014

0.119

<0.001

P1

-

0.004

-

0.596

0.212

-

<0.001

P2

-

0.495

-

0.004

0.592

-

0.999

P3

-

<0.001

-

0.065

0.015

-

<0.001

P: Tau+voxel vs Tau-voxel vs HC; P1: Tau+voxel vs HC; P2: Tau-voxel vs HC; P3: Tau+voxel vs Tau-voxel.

表4　Tau+体素组内各代谢物水平（含代谢物比值）和
Tau PET SUVr的相关性分析结果
Tab. 4　　Correlation analysis of metabolite levels (or 
ratios) and Tau PET SUVr in Tau+ voxel

Variables

Cr

Cho

NAA

Cho/Cr

NAA/Cr

r

-0.161

-0.176

-0.200

-0.058

-0.009

P

<0.001

<0.001

<0.001

0.787

0.069
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结果一致［13-17］。正常Tau 蛋白为一种微管相关蛋白，过

度磷酸化导致NFTs形成［2， 18， 19］。本研究结果显示，AD

患者Tau蛋白沉积主要分布于额叶、顶叶（两者受累比

例接近），其次为颞叶，枕叶受累比例最低，符合Braak

分期描述的NFTs扩散模式［20-23］。基于体素的分析显示

峰值坐标点位于右侧梭状回，该区域Tau蛋白沉积差异

最显著，既往研究表明梭状回具有AD表观遗传特征［24］，

以上均提示其在AD病理进程中可能具有重要作用。
1H-MRS技术可无创检测患者脑内代谢物水平变

化辅助疾病诊断与机制研究。既往研究表明，AD患者

脑内NAA、Cho和Cr等代谢物水平的变化在疾病早期

即已出现，且可在临床症状出现前被 1H-MRS检测到。

NAA作为神经元完整性标志物，其浓度降低是神经元

损伤的早期指征［25， 26］。本研究结果显示，PT组AD患者

脑内NAA水平低于HC组，与既往研究报道的AD患者

海马体、颞叶和顶叶等关键脑区NAA水平降低结果一

致［25， 27， 28］。NAA水平的降低可能与Tau蛋白沉积、Aβ聚
集以及神经炎症、氧化应激等多种病理机制相关［25-29］。

本研究亚组分析结果显示，与HC组相比，NAA在Tau-

体素降低，而在Tau+体素中不降低，提示NAA水平的降

低在Tau蛋白沉积前期及早期阶段更明显，此时Tau蛋

白尚未形成广泛NFTs，NAA降低可能与神经炎症和氧

化应激反应有关。因此NAA水平降低可作为AD早期

诊断的重要生物标志物。Cr是脑内能量代谢标志物，通

常用作其他代谢物分析的参考物质［25， 26］。但病理性Tau

蛋白位于细胞内，通过影响线粒体功能导致神经元能量

代谢障碍，进而引起Cr水平减低［30， 31］。本研究亦发现

Tau+体素Cr水平低于HC组和PT组Tau-体素。本研究

中PT组和HC组间及各亚组间NAA/Cr水平的差异均

无统计学意义，推测可能是因Tau蛋白沉积对Cr水平影

响显著，导致AD患者中Cr可能不适合作为其他代谢物

分析的参考物质。Cho作为细胞膜磷脂代谢产物，其水

平变化反映细胞膜更新状态［25， 26］。既往文献报道，AD

患者Cho水平轻度升高或不变［25-28］，其原因并不明朗，可

能与神经胶质细胞激活、炎症反应有关［29］，也可能与Tau

蛋白沉积存在关联［17， 30， 32］。本研究结果亦显示，PT组和

HC组间及各亚组间Cho水平差异均无统计学意义。

PT组Tau+体素中，代谢物水平（含代谢物比值）与

Tau PET SUVr的相关性分析显示NAA、Cho、Cr均与

SUVr呈负相关。这种负相关性可能反映Tau蛋白沉积

对神经元代谢功能的抑制作用［31， 33， 34］。尽管本研究相关

性有统计学意义，但相关系数不高，较弱的相关性可能

A CB

D FE

NAA                                                                   Cho                                                                 Cr

NAA/Cr                                                       Cho/Cr                                                               Tau-PET/MR

图4　1例PT组AD患者的 1H-MRS代谢物热图及 18F-APN-1607 PET/MR融合图像
Fig. 4　1H-MRS metabolite heatmap and 18F-APN-1607 PET/MR fusion image of an AD patient. A-E: Heat maps of 
NAA, Cho, Cr, NAA/Cr, and Cho/Cr, respectively. F: 18F-APN-1607 PET/MR fusion image of the AD patient (female, 
58 years old, education years: 12; MMSE: 5; MoCa: 2; CDR: 2). NAA, Cho and Cr are lower in the Tau protein 
deposition area, while NAA/Cr and Cho/Cr showed no significant differences between the Tau protein deposition 
area and the non-Tau protein deposition area.
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与以下因素有关。病理因素：AD病理特征具有显著异

质性，不同患者Tau蛋白沉积水平和代谢物变化差异较

大；除Tau蛋白沉积外，AD病理进程还受其他因素（如

淀粉样蛋白沉积、突触密度减低、神经炎症等）影响，这

些并存病理可能掩盖Tau蛋白沉积与代谢物水平的直

接关联。技术局限性：1H-MRS技术采集范围有限，本

研究仅覆盖额顶叶、未包括颞叶、海马等区域。患者因

素：AD患者多伴有不同程度脑萎缩，脑萎缩较重、皮层

较薄时难以满足体素内2/3的灰质占比，进而影响体素

筛选。

综上所述，新型Tau蛋白PET显像剂 18F-APN-1607

可有效可视化 AD 患者脑内病理性 Tau 蛋白沉积。

NAA水平降低在Tau蛋白沉积前期及早期更明显，Cr

水平改变在Tau蛋白沉积区域更显著，提示NAA及Cr

可作为评价AD患者 tau蛋白沉积的潜在生物标志物。

代谢物水平改变与Tau蛋白沉积的关联机制仍需进一

步探索。随着AD疾病修饰治疗的迅速进展，多靶点诊

疗指日可待，未来需进一步纵向研究探索脑内病理性蛋

白沉积是否伴随其他影像学生物标志物（如 1H-MRS检

测的代谢物水平）改变，以及这些生物标志物与临床疗

效的关联机制。
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