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磁共振功能成像技术在帕金森病诊断及鉴别诊断中应用进展

赵然 综述 卢宏 审校

郑州大学第一附属医院神经内科，河南省郑州市 450052

摘 要 : 帕金森病 ( PD ) 的早期诊断一直是困扰神经内科医生，尤其是 PD 研究者的难题。多年来，国内外学者一 直 致 力

于寻找 PD 早期诊断的标志物。近年来，随着磁共振技术，特别是磁共振功能成像技术的广泛应用及不断发展，为我们研

究 PD 脑内形态变化、生化改变及协助临床诊断提供了有效 的 工 具。目 前，国 内 外 学 者 运 用 各 种 磁 共 振 功 能 成 像 技 术 对

PD 进行了一系列研究，取得了一定的成果，该文就磁共振功能成像技术在 PD 诊断及鉴别诊断中应用进展作一综述。

关键词 : 帕金森病 ; 磁共振功能成像技术 ; 诊断 ; 鉴别诊断

帕 金 森 病 ( Parkinson’s disease，PD ) 是 一 种 常

见 于 中 老 年 人 的 神 经 系 统 变 性 疾 病 ，临 床 上 以 黑 质

多 巴 胺 能 神 经 元 大 量 变 性 丢 失 所 导 致 的 静 止 性 震

颤、运 动 迟 缓、肌 强 直 和 姿 势 平 衡 障 碍 等 锥 体 外 系

症 状 为 主 要 特 征。 PD 发 展 缓 慢 ，对 多 巴 胺 制 剂 反

应良 好 ，若 能 得 到 早 期 诊 断 和 治 疗 ，多 数 患 者 在 发

病 数 年 内 仍 能 维 持 较 好 的 生 活 质 量 ，早 期 诊 断 对 改

善 患 者 的 生 活 质 量 有 重 大 意 义。随 着 人 口 老 龄 化

的 加 剧 ，我 国 PD 患 者 不 断 增 多 ，且 在 临 床 工 作 中

需 与 多 种 疾 病 相 鉴 别 ，如 何 进 行 早 期 诊 断 ，并 适 时

对 其 干 预 治 疗 一 直 是 临 床 工 作 的 难 点。
PD 的 诊 断 主 要 依 靠 病 史、症 状、体 征 及 对 左 旋

多巴 良 好 的 药 物 反 应 ，缺 乏 特 异 性 的 影 像 学 表 现。

近年 来 ，随 着 磁 共 振 技 术 ，特 别 是 功 能 成 像 技 术 的

发 展 ，为 PD 的 诊 断 及 鉴 别 诊 断 提 供 了 新 的 线 索。

目前用于 PD 研究的 磁 共 振 功 能 成 像 技 术 包 括 磁 敏

感加权 成 像 ( susceptibility-weighted imaging，SWI ) 、扩

散张量成像 ( diffusion tensor imaging，DTI ) 、扩散 加 权

成像 ( diffusion-weighted imaging，DWI ) 、磁 共 振 波 谱

分析 ( magnetic resonance spectroscopy，MＲS ) 及 血 氧 水

平依赖功 能 磁 共 振 成 像 ( blood oxygen level dependent
functional magnetic resonance imaging，BOLD-fMＲI ) 等。

这些技术的应 用 为 我 们 提 供 了 微 观 结 构、功 能 及 代

谢方面的信息，可在一定程度上进行量化分析，弥补

了传统成像的不足。
1 各 种 磁 共 振 功 能 成 像 技 术 在 PD 诊 断 及 鉴 别 诊

断 中 应 用 进 展

1 ． 1 常 规 磁 共 振 成 像 在 PD 诊 断 及 鉴 别 诊 断 中 应

用 进 展

PD 患 者 在 常 规 MＲI 上 无 特 征 性 改 变 ，临 床 上

主 要 用 于 与 其 它 疾 病 的 鉴 别 诊 断 ，如 排 除 有 明 显 病

变 引 起 的 继 发 性 帕 金 森 综 合 征。此 外 ，帕 金 森 叠 加

综 合 征 ，如 多 系 统 萎 缩 ( multiple system atrophy，

MSA ) 患 者 发 展 至 一 定 阶 段 在 常 规 MＲI 上 可 见 脑 干
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和小 脑 萎 缩、第 四 脑 室 扩 大、桥 ( 前 ) 池 增 宽 ，可 借

此 与 PD 相 鉴 别。
1 ． 2 磁 敏 感 加 权 成 像 ( SWI ) 在 PD 诊 断 及 鉴 别 诊

断 中 应 用 进 展

PD 的 主 要 病 理 改 变 是 黑 质 － 纹 状 体 多 巴 胺 能

神 经 元 大 量 变 性 丢 失 ，机 制 仍 不 清 楚 ，目 前 认 为 可

能 与 铁 代 谢 异 常 有 关 ，铁 离 子 可 作 为 供 体 诱 导 氧 化

应激 ，产 生 的 羟 自 由 基 具 有 高 度 毒 性 和 活 性 ，使 蛋

白质 和 DNA 变 性、脂 质 过 氧 化 ，从 而 导 致 神 经 元 的

凋 亡。SWI 是 一 种 利 用 组 织 间 铁 含 量 不 同 所 致 的

磁 化 率 差 异 成 像 的 序 列 ，对 铁 极 其 敏 感 ，其 图 像 对

脑 内 小 的 解 剖 结 构 有 着 良 好 的 分 辨 力 ，可 以 较 清 晰

地 显 示 铁 异 常 沉 积 部 位 的 信 号 改 变［1］。

已 有 的 研 究 主 要 集 中 在 采 用 高 场 强 SWI 对 符

合 条 件 的 研 究 对 象 进 行 黑 质 标 准 化 体 积 及 黑 质 －

纹 状 体 相 关 核 团 相 位 值 的 测 量 ，旨 在 探 讨 SWI 对

早 期 诊 断 PD 的 价 值。张 慧 萍 等［1］ 发 现 PD 黑 质 体

积 较 健 康 对 照 组 明 显 缩 小 ，黑 质 相 位 值 较 对 照 组 明

显 降 低 ，且 二 者 均 与 Hoehn-Yahr 分 级 呈 负 相 关。
Zhang 等［2］ 也 发 现 PD 黑 质 铁 含 量 明 显 增 高 ，而 其

他 相 关 感 兴 趣 区 铁 含 量 增 高 并 不 明 显 ，提 示 黑 质 为

最 主 要 的 病 变 区。目 前 国 外 的 研 究 热 点 集 中 在 黑

质 的 亚 分 类 ，把 黑 质 的 致 密 带 通 过 特 殊 的 免 疫 组 化

染色 亚 分 类 为 黑 质 基 质 及 5 个 不 同 的 黑 质 小 体 ，其

中 最 大 的 为 黑 质 小 体-1，几 乎 所 有 PD 患 者 均 受 影

响［3］。Schwarz 等［3］ 发 现 应 用 高 分 辨 率 3 T SWI 在 健

康人 中 可 以 看 到 黑 质 小 体-1，即 在 黑 质 背 外 侧 出 现

的“燕 尾 征”，而 PD 患 者 在 黑 质 背 外 侧 缺 乏“燕 尾

征”，在 回 顾 性 及 前 瞻 性 研 究 中 ，据 此 诊 断 PD 的 准

确 性 均 可 达 90% 以 上。

伴 发 于 其 他 神 经 变 性 疾 病 的 帕 金 森 综 合 征 虽

各 具 特 点 ，但 在 疾 病 早 期 仅 通 过 病 史、症 状、体 征

很 难 与 PD 相 鉴 别。在 Schwarz 等［3］ 研 究 的 基 础 上 ，

Ｒeiter 等［4］ 发 现 MSA 及 进 行 性 核 上 性 麻 痹 ( progres-
sive supranuclear palsy，PSP ) 黑 质 背 外 侧 也 缺 乏“燕

尾 征”。Meijer 等［5］ 依 据 壳 核 背 侧 的 信 号 强 度 ( sig-
nal intensity，SI ) 来 区 分 PD 和 帕 金 森 叠 加 综 合 征 ，0

级低 信 号 ( SI ＞ 200 ) 、1 级 低 信 号 ( 150 ＜ SI≤200 )

均 为 PD 患 者 ，2 级 低 信 号 ( 75 ＜ SI≤150 ) 为 路 易

体 痴 呆 ( dementia with lewy bodies，DLB ) 患 者 ，3 级

低 信 号 ( SI≤ 75 ) 为 MSA-P 患 者。Wang 等［6］ 发 现

MAS-P 较 PD 在 丘 脑 枕 部 也 具 有 更 多 的 铁 沉 积。

由于 SWI 对 脑 内 解 剖 结 构 具 有 较 高 的 分 辨 力 ，

随着 研 究 的 不 断 深 入 ，关 注 的 焦 点 也 不 断 细 微 化 ，

如“燕 尾 征”的 发 现 ，这 将 会 是 以 后 的 研 究 方 向 与

趋 势 ，即 寻 找 PD 患 者 在 更 细 小 的 解 剖 结 构 上 的 异

常 表 现。
1 ． 3 扩 散 张 量 成 像 ( DTI ) 在 PD 诊 断 及 鉴 别 诊 断

中 应 用 进 展

DTI 是 利 用 组 织 内 水 分 子 扩 散 运 动 存 在 的 各 向

异 性 来 显 示 脑 白 质 纤 维 束 的 走 行 及 其 完 整 性 的 序

列 ，多 用 扩 散 各 向 异 性 ( fractional anisotropy，FA ) 、

平均 弥 散 率 ( mean diffusivity，MD ) 等 进 行 量 化 ，正

常 脑 组 织 内 白 质 纤 维 的 FA 值 较 大 ，当 其 结 构 受 到

损 伤 时 ，FA 值 就 会 降 低［7，8］ ，MD 值 与 之 相 反。王

书 健 等［8］ 发 现 早 期 PD 与 中 晚 期 PD 黑 质 FA 值 之

间 的 差 异 具 有 有 统 计 学 意 义。Yoshikawa 等［9］ 发 现

PD 黑 质 旁 FA 值 明 显 下 降 ，进 展 期 PD 皮 质 下 FA

值 较 健 康 对 照 组 明 显 下 降 ，这 与 Braak 提 出 的 PD

发 病 的 六 个 病 理 阶 段 具 有 一 定 的 一 致 性。 Kim

等［10］ 发 现 PD 较 健 康 对 照 组 在 白 质 及 深 部 灰 质 区

域 具 有 更 高 的 MD 值。Prodoehl 等［11］ 发 现 应 用 DTI

对 基 底 节 及 小 脑 进 行 分 析 可 准 确 的 鉴 别 PD、非 典

型 帕 金 森 症、原 发 性 震 颤 及 健 康 人。Boelmans 等［12］

发 现 与 PD 相 比 ，皮 质 基 底 节 变 性 ( corticobasal de-
generation，CBD ) 在 胼 胝 体 的 FA 值 显 著 降 低 ，MD

值 显 著 升 高。Nair 等［13］ 则 将 常 规 MＲI 与 DTI 结 合

起来 ，运 用 小 脑 中 脚 平 均 宽 度、脑 桥 的 前 后 径 及 小

脑 中 脚 平 均 FA 值 制 作 出 了“决 策 树”，阈 值 分 别 是

14 ． 6 mm、21 ． 8 mm 和 0 ． 55，其 敏 感 性 为 92% ，特

异 性 为 96% ，据 此 可 将 13 例 MSA 中 的 12 例 准 确

地 鉴 别 出 来。
1 ． 4 扩 散 加 权 成 像 ( DWI ) 在 PD 诊 断 及 鉴 别 诊

断 中 应 用 进 展

DWI 是 通 过 测 量 病 理 状 态 下 水 分 子 布 朗 运 动

的特 征、采 用 回 波 平 面 成 像 技 术 的 一 种 序 列 ，应 用

表 观 弥 散 系 数 ( rADC ) 来 定 量 描 述 水 分 子 弥 散 运 动

情 况 ，中 枢 神 经 系 统 变 性 疾 病 导 致 神 经 元 的 丢 失 及

胶 质 增 生 ，rADC 值 随 之 增 高［7］。有 研 究 表 明 与 PD

相 比 ，在 壳 核、小 脑 中 脚 等 病 理 改 变 区 域 ，MSA 的

ADC 值 较 FA 值 具 有 更 高 的 价 值［13］ ，如 Cnyrim

等［14］ 发 现 MAS-P 患 者 在 内 囊 前 脚、放 射 冠 前 部 及

壳 核 后 部 周 围 白 质 的 ADC 值 明 显 降 低 ，具 有 较 大

的 诊 断 价 值 ，而 FA 值 无 明 显 意 义。王 珲 等［15］ 发 现

PD 双 侧 丘 脑、基 底 节 区 的 ADC 值 在 各 组 之 间、病

变 双 侧 之 间 和 健 康 对 照 组 之 间 无 明 显 差 异 ，但 随 着
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病 情 级 别 的 增 加 ，ADC 值 呈 增 高 趋 势。Hess 等［16］

发 现 在 丘 脑 运 动 区 PSP 患 者 组 ADC 值 高 于 PD 组

和 健 康 对 照 组。
1 ． 5 磁 共 振 波 谱 分 析 ( MＲS ) 在 PD 诊 断 及 鉴 别

诊 断 中 应 用 进 展

MＲS 是 利 用 磁 共 振 技 术 和 化 学 移 位 作 用 对 体

内的 组 织 化 学 成 分 进 行 分 析 ，以 波 谱 的 形 式 表 示 ，

可 提 供 病 变 组 织 的 代 谢 功 能 及 生 化 方 面 的 信 息。

最常 采 用 的 是 质 子 MＲS ( 1 H-MＲS ) 检 查 ，其 中 N-乙

酰天 门 冬 氨 酸 ( NAA ) 、胆 碱 ( Cho ) 、肌 酸 ( Cr ) 是 最

常 用 的 三 种 代 谢 产 物 ，对 病 变 的 定 性 可 提 供 一 定 的

帮 助。NAA 主 要 存 在 于 神 经 元 及 其 轴 突 内 ，其 含

量 下 降 常 提 示 神 经 元 的 丢 失 和 破 坏 ，Cho 主 要 存 在

于细 胞 膜 ，其 增 高 常 提 示 神 经 胶 质 增 生 ，Cr 是 细 胞

能 量 代 谢 产 物 ，较 稳 定 ，常 作 为 内 参 照［17］。骆 甜 甜

等［17］ 的 研 究 显 示 PD 组 症 状 不 对 称 患 者 病 轻 侧 豆

状 核 NAA / Cr 值 较 病 重 侧 及 对 照 组 显 著 减 少 ，Cho /
Cr、NAA / Cho 值 双 侧 比 较 无 统 计 学 意 义 ; PD 组 病

重 侧 NAA / Cr 值 及 双 侧 Cho / Cr、NAA / Cho 值 与 健

康 对 照 组 比 较 无 统 计 学 意 义 ; PD 组 服 用 多 巴 胺 类

药 物 患 者 豆 状 核 NAA / Cr、Cho / Cr、NAA / Cho 值 与

首 次 诊 断 未 治 疗 患 者 比 较 差 异 无 统 计 学 意 义。
Zhou 等［18］ 发 现 PD 与 健 康 对 照 组、PD 病 重 侧 与 病

轻侧、早 期 PD 与 晚 期 PD 黑 质 NAA / Cr、NAA / Cho、
NAA / ( Cho + Cr ) 值 差 异 均 具 有 统 计 学 意 义。
1 ． 6 血 氧 水 平 依 赖 功 能 磁 共 振 成 像 ( BOLD-fM-
ＲI ) 在 PD 诊 断 及 鉴 别 诊 断 中 应 用 进 展

目 前 ，BOLD-fMＲI 是 一 个 快 速 发 展 的 全 新 领

域 ，临 床 应 用 较 少 ，它 依 据 神 经 元 活 动 时 局 部 组 织

供 氧 量 及 耗 氧 量 发 生 变 化 ，即 血 液 氧 合 水 平 发 生 变

化 ，从 而 引 起 磁 场 性 质 变 化 而 成 像 ，该 技 术 以 内 源

性 血 红 蛋 白 作 为 对 比 剂 ，具 有 较 高 的 时 间 及 空 间 分

辨 率［19］ ，可 将 大 脑 皮 质 功 能 及 各 种 环 路 的 变 化 与

运 动、情 绪 等 对 应 起 来 进 行 分 析 ，如 Lewis 等［20］ 使

受 试 者 进 行 单 手 拇 指 节 奏 按 压 运 动 ，进 而 实 时 获 取

BOLD-fMＲI 图 像 ，结 果 显 示 以 肌 强 直 为 主 的 PD 组、

以 震 颤 为 主 的 PD 组 与 健 康 对 照 组 相 比 ，小 脑-丘

脑-皮 质 环 路 和 纹 状 体-丘 脑-皮 质 环 路 的 兴 奋 性 均

明 显 增 高。BOLD-fMＲI 可 以 从 影 像 学 上 证 实 传 统

中 枢 存 在 的 具 体 区 域 ，这 将 为 疾 病 的 诊 断、治 疗 及

预 后 提 供 巨 大 的 帮 助 ，但 由 于 一 些 原 因 其 临 床 应 用

受到 了 限 制 ，随 着 技 术 的 不 断 发 展 ，它 必 将 在 医 学

影 像 和 疾 病 的 诊 断 中 发 挥 越 来 越 重 要 的 作 用。

2 小 结

综 上 所 述 ，虽 然 PD 磁 共 振 成 像 技 术 研 究 取 得

了 一 些 成 果 ，但 仍 缺 乏 特 征 性 的 表 现。目 前 ，国 外

学 者 在 以 往 研 究 的 基 础 上 试 图 应 用 统 计 学 的 知 识

在具 有 差 异 的 参 数 中 设 置 出 阈 值 ，并 依 此 来 区 分

PD、帕 金 森 叠 加 综 合 征 及 健 康 人 ，这 可 能 是 以 后 研

究 的 方 向 与 热 点 ，但 由 于 纳 入 患 者 人 数 有 限 ，结 果

的 可 靠 性 有 待 于 进 一 步 验 证。“燕 尾 征”的 发 现 也

提 示 我 们 需 要 在 更 微 观 的 结 构 中 寻 找 PD 患 者 特

征 性 的 表 现。由 于 不 同 的 磁 共 振 成 像 技 术 只 提 供

了 单 一 形 式 组 织 改 变 的 信 息 ，应 用 多 种 模 式 的 磁 共

振 成 像 技 术 相 互 补 充、综 合 分 析 可 能 是 最 有 价 值 的

提 高 PD 诊 断 准 确 性 的 方 法［4，21］ ，尤 其 是 在 疾 病 的

早 期 阶 段。
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偏头痛的性别差异

李婴婴 综述 陈春富 审校

山东大学附属省立医院神经内科，山东省济南市 250021

摘 要 : 女性偏头痛患病率约为男性的 2 ～ 4 倍，而且其头痛发作更频繁、更持久、更严重，且更容易向慢性偏头痛转化。

但是存在这些差异的机制尚不清楚。本文通过文献复习，从偏头痛临 床 表 现 ( 头 痛 症 状、慢 性 转 化、治 疗 及 治 疗 反 应、头

痛相关致残性、共存疾患 ) 及发病机制 ( 性激素影响、遗传因素、脑结构和功能异常、其他因素 ) 方面探讨偏头痛性别差异，

以便更好地理解偏头痛女性占优势的机制，为以后的偏头痛研究及治疗提供帮助。

关键词 : 偏头痛 ; 性别差异 ; 临床表现 ; 发病机制

2008 年 Stewart 等［1］ 研 究 发 现 ，女 性 偏 头 痛 患

病 率 明 显 高 于 男 性 ，约 为 2 ～ 4 倍 ，而 且 其 偏 头 痛

发 作 更 频 繁 ，更 持 久 ，更 严 重 ，更 容 易 向 慢 性 偏 头

痛 转 化 ，但 是 上 述 差 异 的 机 制 尚 不 清 楚。本 文 通 过

文 献 复 习 ，从 偏 头 痛 临 床 表 现 及 发 病 机 制 方 面 探 讨

偏 头 痛 性 别 差 异 ，以 便 更 好 地 理 解 偏 头 痛 女 性 占 优

势 的 机 制 ，为 以 后 的 偏 头 痛 研 究 及 治 疗 提 供 帮 助。
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