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多发性硬化的磁共振成像研究进展
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摘　要：不断发展的磁共振成像（ＭＲＩ）新技术，如磁化传递成像（ＭＴＩ）、扩散加权成像（ＤＷＩ）、扩散张量成像（ＤＴＩ）、磁共
振波谱（ＭＲＳ）、ＭＲ灌注成像（ＰＷＩ）、功能磁共振成像（ｆＭＲＩ）等，为多发性硬化（ＭＳ）研究提供了新的视角，在 ＭＳ的早期

诊断、鉴别诊断、病程进展监测、疗效评估、病理机制及神经心理变化等方面发挥越来越重要的作用。

关键词：多发性硬化；磁共振成像

　　多发性硬化（ｍｕｌｔｉｐｌｅｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＭＳ）是一种中
枢神经系统慢性脱髓鞘疾病，其病理特征为中枢神

经系统多灶性炎症、脱髓鞘、轴索缺失、神经胶质

增生等，病变常累及侧脑室周围白质、小脑、脑干、

脊髓及视神经。由于临床表现复杂，磁共振成像

（ＭＲＩ）已成为诊断 ＭＳ的主要影像检查手段。近
年来一些 ＭＲＩ新技术在 ＭＳ中的应用越来越广泛，
对 ＭＳ的病变显示更加敏感并能动态监测病变进
展，同时也广泛应用于评估 ＭＳ药物疗效、探究 ＭＳ
病理机制、显示 ＭＳ脑功能损害及其代偿改变以及
反映皮质重塑与心理变化情况等［１］。

１　ＭＳ的扩散张量成像（ＤＴＩ）、弥散加权成像
（ＤＷＩ）研究
１．１　ＭＳ的 ＤＴＩ和 ＤＷＩ研究

ＤＴＩ和 ＤＷＩ可对 ＭＳ进行量化分析和连续测
量，尤其对探测短时间内的演变过程非常敏感，典

型表现为径向扩散系数（ｒａｄｉａｌｄｉｆｆｕｓｉｏｎｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ，
ＲＤ）升高、轴向扩散系数（ａｘｉａｌｄｉｆｆｕｓｉｏｎｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ，
ＡＤ）轻度升高而各向异性指数值（ｆｒａｃｔｉｏｎａｌａｎｉｓｏｔｒｏ
ｐｙ，ＦＡ）与磁化传递率（ｍａｇｎｅｔｉｚａｔｉｏｎｔｒａｎｓｆｅｒｒａｔｉｏ，
ＭＴＲ）均降低。ＤＴＩ能检测 ＭＳ患者白质中心病灶、
显示外观正常表现脑白质（ｎｏｒｍａｌａｐｐｅａｒｉｎｇｗｈｉｔｅ
ｍａｔｔｅｒ，ＮＡＷＭ）微小病灶及病理变化，准确显示病
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灶范围及其严重程度，利于 ＭＳ的早期诊断及分期
分型［２］，而 ＤＴＩ对匹格列酮防治 ＭＳ的效果评估证
实匹格列酮可降低 ＮＡＷＭ向显性病灶转化的风
险［３］。ＤＴＩ探索 ＭＳ发病机制也有重大进展，新近
有研究提示灰质在 ＭＳ患者认知障碍的发病机理
上有一定的作用［４］。ＤＴＩ和 ＤＷＩ还可以较准确地
鉴别 ＭＳ和症状性颈动脉阻塞，特别是 ＤＷＩ对急性
脑缺血反应迅速而敏感［５］。

目前 ＤＴＩ和 ＤＷＩ对 ＭＳ的研究热点在于进一步
证实扩散与病灶组织病理的相关性、阐明伴发病理

改变反向影响组织扩散和各向异性特征的机理等。

１．２　ＤＴＩ和 ＤＷＩ技术新进展
１．２．１　ＱｓｐａｃｅＤＷＩ技术　ＤＷＩ技术可获得分子
扩散的概率密度函数（ｐｒｏｂａｂｉｌｉｔｙｄｅｎｓｉｔｙｆｕｎｃｔｉｏｎ，
ＰＤＦ），通过 ＰＤＦ评估分子扩散并量化分析 ＤＷＩ信
号的技术即 ＱｓｐａｃｅＤＷＩ技术，是基于 ＤＷＩ的一项
新分析技术，常用如下参数反映分子扩散特点：平

均扩散位移（ｍｅａｎｄｉｓｐｌａｃｅｍｅｎｔｏｆｔｈｅｄｉｆｆｕｓｉｏｎ）、零位
移概率（ｐｒｏｂａｂｉｌｉｔｙｆｏｒｚｅｒｏｄｉｓｐｌａｃｅｍｅｎｔ）、函数陡峭
度（ｋｕｒｔｏｓｉｓｏｆｔｈｅｆｕｎｃｔｉｏｎ）。ＱｓｐａｃｅＤＷＩ技术可探
测 ＭＳ患者早期轴突重建，对 ＭＳ病变及白质损伤
评估很有帮助［６］。

１．２．２　钆增强的 ＤＴＩ技术　即以钆螯合物作为
对比剂的 ＤＴＩ技术，广泛用于病变增强检查和血管
成像，可显示微小病变与血供状况并能进行灌注成

像等功能研究。活动性 ＭＳ病灶的钆增强 ＤＴＩ显示
ＲＤ升高而 ＦＡ下降，提示更多更严重的组织损伤
存在［７］。

１．２．３　髓鞘水加权 ＤＴＩ技术（ｍｙｅｌｉｎｗａｔｅｒｗｅｉｇｈｔｅｄ
ＤＴＩ，ＭＷＷＤＴＩ）　ＭＷＷＤＴＩ是对髓鞘微组织施
加一个较敏感的 ＤＴＩ回波刺激，该刺激产生的短回
波时间使源于髓鞘微组织的短 Ｔ２信号得以保存并
通过磁传递进一步区分该信号的敏感性。与常规

ＤＴＩ相比，ＭＷＷＤＴＩ有相同的主要扩散向量，但由
于降低了 ＲＡ而使 ＦＡ明显上升，ＭＷＷＤＴＩ对 ＭＳ
的病理学评估和早期检测具有相当大的潜力［８］。

２　ＭＳ的磁共振波谱（ＭＲＳ）研究
ＭＲＳ是目前对 ＭＳ唯一无创且高敏感的技术，

Ｎ乙酰天门冬氨酸（ＮＡＡ）的１ＨＭＲＳ检测最常用，
ＮＡＡ降低可反映脱髓鞘所致的可逆性神经元或轴
索损害、与病变相关的神经元代谢改变以及轴索萎

缩或丢失等，特别是 ＮＡＷＭ的 ＮＡＡ降低可反映 ＭＳ
病变的 进 展 特 点［９］。近 年 来，肌 酸 （Ｃｒ）、乳 酸

（Ｌａｃ）、脂质（Ｌｉｐ）、胆碱（Ｃｈｏ）、肌醇（ＭＩ）和磷酸
激酶（ＰＣｒ）等代谢物的检测也逐渐增多，游离 Ｌｉｐ
峰可预测新病灶的发生，ＭＩ升高反映胶质增生比
ＮＡＡ更敏感，短 ＴＲ获取的 ＭＲＳ校正 Ｃｈｏ后可以更
准确地量化 ＭＳ病变的微妙变化［１０］。代谢物的联

合检测以及 ＭＲＳ与其他技术的联用使 ＭＲＳ在 ＭＳ
的应用范围和应用深度得到了拓展，特别是对 ＭＳ
的动态监测和有关评估都取得了长足发展，联用

ＭＲＳ和磁化传递成像（ＭＴＩ）可以有效评估 ＮＡＷＭ
的初始病情并监测病程［１１］，联用１ＨＭＲＳ和容积成
像发现 ＭＳ患者 ＮＡＡ水平与康复程度呈正相关，而
ＮＡＡ水平与线粒体活动密切相关，可以尝试调节
线粒体促进康复［１２］，ＤＴＩ和 ＭＲＳ的量化检测证明
氟西汀对 ＭＳ患者具有神经保护效应［１３］，这些对治

疗与预后都具有重要的指导意义。

目前 ＭＲＳ焦点是 ＭＳ患者灰质的代谢变化，已
有 ＭＲＳ研究支持灰质病理改变在 ＭＳ中具有重要
作用的假设［１４］。

３　ＭＳ的磁化传递成像（ＭＴＩ）研究
脑白质中 Ｔ２越短，磁化传递效应越大，而脱髓

鞘则会导致脑组织中大分子与周围环境中磁化交

换能力缩小。ＭＴＩ通常选取 ＭＴＲ反映髓鞘完整
性，ＭＴＲ减低表示脱髓鞘或轴索缺失，而 ＭＴＲ回复
性增加往往指示髓鞘再生。定量 ＭＴＩ可以评估 ＭＳ
组织损伤的不同病理基础及其变化特点，ＮＡＷＭ区
的 ＭＴＲ值变化能敏感地指示隐匿性病灶从而有助
于 ＭＳ的早期诊断，ＭＴＲ明显异常则往往提示病灶
具有活动性以便评估 ＭＳ的进展［１５］。ＭＴＩ研究表
明 ＭＳ患者长期功能障碍的病理机制可能是灰质
损伤或丘脑萎缩［１６］，多途径的 ＭＲＩ联用（如定量
ＭＴＩ和髓鞘水成像）发现 ＭＳ患者的康复机制与炎
症吸收、髓鞘再生、功能恢复等相关，这为制定合

理的康复策略提供了更多依据［１７］。ＭＴＩ还能估计
ＭＳ预后，特别是 ＮＡＷＭ的 ＭＴＲ可以提供短期临床
预后信息。

然而，ＭＴＩ对 ＭＳ各种评价很难标准化，评价各
种病理基础也缺乏特异性，且常依赖于各种机器、

软件的敏感性和操作人员技术水平。近年有人尝

试联用 Ｖｏｘｅｌｗｉｓｅ技术和 ＴＦＣＥ（ｔｈｒｅｓｈｏｌｄｆｒｅｅｃｌｕｓｔｅｒ
ｅｎｈａｎｃｅｍｅｎｔ）技术以提高 ＭＴＩ对 ＭＳ的敏感性［１８］。

４　ＭＳ的 ＭＲ灌注成像（ＰＷＩ）研究
ＰＷＩ对毛细血管网血流改变引发的局部磁变

化非常敏感，ＰＷＩ信号变化与血容量正相关，血容
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量大的区域显示为亮信号，血容量小的区域显示为

暗信号。ＰＷＩ信号还可以间接估计血容量（ＢＶ）、
血流量（ＢＦ）和平均通过时间（ＭＴＴ），从而提供有
关血液动力学和神经活动等重要信息，对 ＭＳ脑血
管系统的病理变化评估、诊断、鉴别诊断、病理机

制探索、随访、治疗及疗效监测等方面有重要作

用［１９］。早前有研究发现，相对于正常对照组白质，

ＭＳ病灶以及 ＮＡＷＭ的 ＭＴＴ均延长，ＢＦ均有不同
程度降低，但 ＢＶ则增减不一，部分增强组和部分
非增强组 ＢＶ值轻度增高，部分非增强病变 ＢＶ、ＢＦ
值显著减低［２０］。ＰＷＩ对脑 ＭＳ与脑肿瘤以及 ＭＳ与
急性缺血性中风的鉴别诊断的价值已经得到确证。

Ｌａｗ等［２１］发现 ＭＳ的 ＮＡＷＭ的 ＢＦ和 ＢＶ明显降低
而 ＭＴＴ延长，表明存在弥漫性的血流动力学降低，
而脑室周围区域更易受累则说明病变影响脑内微

血管结构具有一定的选择性，进一步支持 ＭＳ存在
血管性发病机理的可能性。Ｈａｋｙｅｍｅｚ等［２２］用激素

和干扰素治疗 ＭＳ患者 ４个月后随访发现 ＭＳ患者
ＰＷＩ相对 ｒＢＶ并无增加，病灶内 ｒＢＶ较对侧 ＮＡＷＭ
低，病灶明显缩小，可据此评估该治疗方案的效

果。最近由自旋回波 ＰＷＩ衍生的 ＡＳＬ（ａｒｔｅｒｉａｌｓｐｉｎ
ｌａｂｅｌｌｉｎｇ）也已被证明是一种很有前途的能测量脑
灌注的 ＭＲＩ技术，对 ＭＳ也有较大应用价值［２３］。

５　ＭＳ的神经、心理变化的功能磁共振成像（ｆＭ
ＲＩ）研究

ｆＭＲＩ可反映 ＭＳ神经兴奋性变化以及心理变
化。研究 ＭＳ患者额顶叶注意网络时发现 ＭＳ患者
双侧楔前叶和下顶叶区域脑回、左侧脑中央回和角

回以及右侧顶叶等涉及选择性注意和工作记忆功

能的区域兴奋性明显增加，与 ｆＭＲＩ显示的结构改
变明显相关，为将来评估 ＭＳ潜在的异常皮质活化
奠定了基础［２４］。最近对功能连通性的 ｆＭＲＩ研究发
现特定的脑区域存在一些新的功能连接和网络活

化，ＭＳ在一些与白质纤维束连接的特定区域的损
伤会使感觉网络的活化和功能连接增强［２５］。对特

定情绪的功能研究也已展开，左前岛叶活化下降与

心理测试任务失败密切相关，而行为精确性下降与

左颞叶白质病变有关［２６］。ｆＭＲＩ也研究了 ＭＳ脊髓
功能和下行调节机制，对于脊髓损伤评估同样重

要［２７］。

６　ＭＳ患者皮质功能的重塑的 ｆＭＲＩ研究
长期有效的保护性脑自适应性的皮质功能重

塑可以减轻 ＭＳ患者的临床表现。ｆＭＲＩ可以显示

ＭＳ患者运动网络广泛的皮质功能重塑，其重塑程
度与脑内 ＮＡＡ浓度明显相关，ｆＭＲＩ也提示 ＭＳ早
期局限性的同步化病变与静息状态网络皮质功能

重塑有关，大脑皮质功能重塑在不同 ＭＳ阶段对结
构性损伤 的 神 经 心 理 变 化 起 着 一 定 的 自 限 作

用［２８］，因此对皮质适应性重塑的任一有利措施均

应该考虑作为 ＭＳ治疗的可能策略。
然而目前 ｆＭＲＩ对 ＭＳ患者皮质功能的研究仍

存在许多问题，如 ｆＭＲＩ对皮质可塑性的研究不多；
对 ＭＳ下肢运动系统活动的有关研究几乎没有［２９］；

还不清楚在整个疾病过程中皮质功能性变化是稳

定的还是随着疾病发生进展性变化［３０］；ｆＭＲＩ对于
皮质功能重塑是否涉及相关行为也存在较大争议。

７　总结
综上所述，ＭＲＩ新技术对 ＭＳ研究的广度和深

度都有了相当大的拓展，在 ＭＳ的临床应用中也发
挥着越来越重要的作用。然而，由于 ＭＳ的复杂性
和技术的局限性，这些技术对 ＭＳ研究仍然存在一
些问题，如诊断的敏感性与特异性、临床分期分型

的标准化、病理机制的深入探究、治疗预后的循证

评估以及复杂的功能变化研究等等，将成为 ＭＳ的
ＭＲＩ研究的主要方向。随着人们对 ＭＳ认识的深入
和 ＭＲＩ及其相关技术的发展，ＭＲＩ在 ＭＳ的研究中
必将发挥更大的作用。
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