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弥散张量成像在颅脑损伤昏迷病人中的应用
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摘　要：目的　初步探讨颅脑损伤昏迷病人上行网状激活系统（ＡＲＡＳ）弥散张量成像（ＤＴＩ）和预后的相关性。方法　以
最近３年的颅脑损伤后昏迷病人为研究对象，在颅脑创伤后的３周和５周行 ＤＴＩ和纤维示踪成像（ＤＴＴ）检查。种子兴趣

区为中脑和桥脑被盖区，目标兴趣区为丘脑板内核。分析 ＡＲＡＳ纤维束的部分各向异性（ＦＡ）、平均弥散率（ＭＤ）、纤维束

量（ＴＶ），及其变异和病人颅脑创伤３月后意识状态的关系。采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析，分析 ＦＡ、ＭＤ、ＴＶ和预后评分的相

关性。结果　３周时上行网状激动系统 ＦＡ、ＭＤ和３月时的预后之间无相关性，ＴＶ和 ３月时的预后有统计学相关性（相

关系数为０．８９，Ｐ＜０．００１）。５周时，ＦＡ、ＴＶ和３月时的预后呈正相关性（Ｐ＜０．００１），３周至５周间 ＦＡ的变异与３月时

的 ＧＣＳ评分和 ＧＯＳ评分呈正相关（Ｐ＜０．００５，Ｐ＜０．０５），ＴＶ变异和３月时 ＧＣＳ评分和 ＧＯＳ评分呈正相关（Ｐ＜０．００１）。

结论　颅脑损伤后昏迷患者３月后的意识状态和 ＤＴＩ所模拟颅脑损伤后 ５周时 ＡＲＡＳ的 ＦＡ、ＭＤ、ＴＶ及动态变化有相关

性。亚急性期上行网状激动系统纤维束的改变可以间接反映患者意识恢复能力。
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迷病人 ＡＲＡＳ损伤的程度和部位对颅脑损伤病人
的预后有直接影响。弥散张量成像（Ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｔｅｎｓｏｒ
ｉｍａｇｅＤＴＩ）基础上的纤维示踪成像可以三维模拟重
建人脑上行网状激动系统。尽管目前 ＤＴＩ技术已
经应用于颅脑损伤病人的研究，关于 ＡＲＡＳ损伤程
度对患者意识状态恢复的影响研究仍较少。我们

应用 ＤＴＩ和弥散张量纤维束成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｔｅｎｓｏｒ
ｔｒａｃｔｏｇｒａｐｈｙＤＴＴ）技术对最近 ３年颅脑损伤后昏迷
病人的预后相关性进行分析、报道。

１　对象和方法
１．１　研究对象

选取 ２０１６年 ６月 ～２０１８年 ３月我科收治的
颅脑损伤后昏迷时间大于 ３周的 １３例病人为研究
对象，其中男性患者 １１例，女性 ２例，年龄 ４５±７
岁。其中交通事故伤 ９例，高处坠落伤 ２例，打击
伤 ２例。入院时 ＧＣＳ评分 ３～５分 ４例，ＧＣＳ评分
６～８分 ９例，其中行开颅手术病例 １１例。

排除标准：既往有严重肝肾功能障碍；合并重

要脏器功能损伤，伤后发生低氧血症，颅内感染，

脑积水等影响患者意识水平的并发症。

１．２　研究方法
颅脑损伤昏迷病人伤后 ３周和 ５周行磁共振

弥散加权成像和 ＤＴＩ检查，所用机器为 ＧＥ公司
ＳｉｇｎａＥｘｃｉｔｅ１１．５Ｔ磁共振机，ＡＤＷ ４．７工作站。
记录患者伤后 ３周、５周时病变侧 ＡＲＡＳ的 ＦＡ、
ＭＤ、ＴＶ；分别记录患者 ３周、３月时 ＧＣＳ评分和 ３
月时 ＧＯＳ评分。

磁共振 ＤＴＩ检查：６通道头颅线圈 １．５ＴＧＥ磁
共振机，单回波平面成像用来获取 ＤＴＩ资料。每个
３２非共线，弥散敏感梯度，以前后联合连线（ＡＣ
ＰＣ线）为基准，获取平行于前后联合平面 ７０个连
续切片。ＴＲ＝７．５ｍｓ，ＴＥ＝３．５ｍｓ，矩阵 ｍａｔｒｉｘ＝
２４０×２４０，激励次数 ＮＳＡ＝１，ＦＯＶ＝２４ｃｍ×２４
ｃｍ，获取 Ｔ１Ｗ１３Ｄ／ＦＦＥ解剖图像所有图像，经由
２名放射科主治医生阅读，图像没有运动伪影、机
器伪影，均符合图像后处理的要求。

ＤＴＩ图像采集：采用单次激发双自旋回波 ＥＰＩ
序列：重复时间 ｒｅｐｅｔｉｔｉｏｎｔｉｍｅ（ＴＲ）＝１０，３９８ｍｓ；
回波时间（ＴＥ）＝７２ｍｓ；采集矩阵 ＝９６×９６；矩阵
重构 ＝１９２×１９２；扫描视野 ＝２４０×２４０ｍｍ２；并行
影像缩减因子 ＝２；回波平面成像因子 ＝５９；ｂ＝
１０００ｓ／ｍｍ２；激发数 ＝１；切片厚度 ２．３ｍｍ。获得
像素大小 １．２５×１．２５×２．５ｍｍ３。

感兴趣白质纤维束重建：用牛津脑功能磁共振

成像中心软件（Ｖｅｒｓｉｏｎ５．０，ＦＳＬ；）行弥散加权成像
资料分析。用仿射多刻度二位注册纠正涡电流所致

的头运动效应和影像扭曲。纤维示踪采用多纤维模

式的概率法。采用两个感兴趣区（ＲＯＩ）神经纤维束
追踪重建 ＡＲＡＳ，种子兴趣区：桥脑被盖区 ＡＲＡＳ选
取在三叉神经平面。目标兴奋区：选取在丘脑板内

核。从种子像素产生５０００样本，通过每个像素的两
条流线的阈值处可视化分析。用 ＭＡＴＬＡＢＴＭ（Ｍａｔ
ｌａｂＲ２００７ｂＴｈｅＭａｔｈｗｏｒｋｓ，Ｎａｔｉｃｋ，ＭＡ，ＵＳＡ），测量
部分各向异性（ｆｒａｃｔｉｏｎａｌａｎｉｓｏｔｒｏｐｙＦＡ），平均弥散率
（ｍｅａｎｄｉｆｆｕｓｉｖｉｔｙ，ＭＤ），ＡＲＡＳ纤维束量（ｔｒａｃｅｖｏｌｕｍｅ
ｖｏｌｕｍｅ，ＴＶ）。其中感兴趣区经由 ２名放射科主治医
生手动绘制，确保感兴趣区的准确性。重建后记录

白质束的 ＦＡ、Ｍ值及 ＴＶ等相关参数。
１．３　统计分析

采用 ＳＰＳＳ１７软件包对数据进行分析，病变侧
ＡＲＡＳ的 ＦＡ、ＭＤ、ＴＶ与 ＧＣＳ评分和 ＧＯＳ评分的相关
性采用 ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析，Ｐ＜０．０５为有统计学意
义。

２　结果
ＤＴＩ显示所有病例，ＡＲＡＳ从桥脑三叉神经水

平的网状结构，上行通过中脑导水管周围灰质前外

侧、红核至前后联合水平的丘脑板内核。

３周时 ＦＡ值和 ＭＤ值与 ３周时 ＧＣＳ评分和 ３
月时 ＧＣＳ评分、ＧＯＳ评分无相关性。３周时 ＴＶ值
和 ３周时 ＧＣＳ评分相关，相关系数为 ０．８６，Ｐ＜
０．００１；３周时 ＴＶ和 ３月时 ＧＣＳ评分和 ＧＯＳ评分均
相关，相关系数均为 ０．８９，Ｐ＜０．００１。５周时 ＦＡ
值、ＴＶ值与 ３月时 ＧＣＳ评分和 ＧＯＳ评分呈正相关
（图 １），Ｐ＜０．００１；５周时 ＭＤ值与 ３月时 ＧＣＳ评
分和 ＧＯＳ评分呈负相关，Ｐ＜０．０５。设定 ＤＴＩ各指
标值的变异为 ｖ，ｖ＝（５月时指标值 －３月时指标
值）／３月时指标值，ＦＡ变异（ＦＡｖ）和 ３月时 ＧＣＳ
评分和 ＧＯＳ评分呈正相关（Ｐ＜０．００５，Ｐ＜０．０５），
ＴＶ变异（ＴＶｖ）和 ３月时 ＧＣＳ评分和 ＧＯＳ评分呈正
相关，Ｐ＜０．００１；ＭＤ变异（ＭＤｖ）和 ３月时 ＧＣＳ评
分和 ＧＯＳ评分呈负相关，Ｐ＜０．０５。结果见表 １。
３　讨论

ＡＲＡＳ包括脑干网状结构神经核团，下丘脑，额
叶眶面，丘脑和丘脑皮层投射纤维。由三部分组

成：低位腹侧部分、低位背侧部分，高位部分。丘

脑不仅仅是中继核，并且在整合和调节脑干唤醒网

·２３·
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表１　ＤＴＩ值和３月时预后相关性分析

ＧＣＳ３ｗ
ρ Ｐ

ＧＣＳ３ｍ
ρ Ｐ

ＧＯＳ３ｍ
ρ Ｐ

ＦＡ３ｗ －０．４８２ ０．０９６ －０．４３９ ０．１３３ －０．４２０ ０．１５３
ＭＤ３ｗ ０．１４３ ０．６４２ ０．１０７ ０．７２９ ０．１１２ ０．７１５
ＴＶ３ｗ ０．８５６ ０．０００ ０．８８８ ０．０００ ０．８８４ ０．０００
ＦＡ５ｗ ０．８８１ ０．０００ ０．８７６ ０．０００
ＭＤ５ｗ －０．６２８ ０．０２１ －０．６４２ ０．０１８
ＴＶ５ｗ ０．９５ ０．０００ ０．９３５ ０．０００
ＦＡｖ ０．７３ ０．００５ ０．６６５ ０．０１３
ＭＤｖ －０．６５２ ０．０１６ －０．６９１ ０．００９
ＴＶｖ ０．９４７ ０．０００ ０．９５５ ０．０００

　　注：ρ＝ｓｐｅａｒｍａｎ相关系数；Ｐ＝Ｐ值；ｖ＝变异；ＭＤ＝ｍｅａｎｄｉｆｆｕｓｉｖｉｔｙ平均弥散率，ＦＡ＝ｆｒａｃｔｉｏｎａｌａｎｉｓｏｔｒｏｐｙ部分各向异性，ＴＶ＝ｔｒａｃｔｖｏｌｕｍｅ

纤维束量

!" !" #"

图 １　ＡＲＡＳ动态变化过程

　　颅脑损伤病人，入院时为右侧硬膜外血肿，左侧额颞叶挫伤，右侧瞳孔散大，行右侧开颅清除硬膜外

血肿，术后复查 ＣＴ左侧挫伤灶范围扩大，二次行左侧开颅。术后 ３周时 ＤＴＩ显示右侧 ＡＲＡＳ纤维束稀

疏。５周后纤维束量增加。患者由 ＧＣＳ评分 ８分转为 １５分。

络和皮层唤醒网络之间相互作用，Ｅｄｌｏｗ等 （２０１２）
用高角度分辨率弥散加权成像研究人类 ＡＲＡＳ神经
解剖连接，发现递质特异性 ＡＲＡＳ及丘脑核团和调

节唤醒有关［１］。我们应用 ＤＴＩ和纤维示踪技术重建

ＡＲＡＳ的低位背侧部分，选取两个兴趣区来重建低
位 ＡＲＡＳ：种子兴趣区选取三叉神经入脑干区桥脑

网状结构［２］，目标兴趣区选取前后联合水平丘脑板

内核［３］。虽然我们没有纳入全部 ＡＲＡＳ成分，但是

已经包括了 ＡＲＡＳ的主要部分。
ＦＡ值反映白质纤维显微结构（轴突、微管）方

向性和完整性，受细胞内水肿和细胞外水肿影响。

由于受伤机制的不同，病变区域 ＦＡ可以上升和下
降，细胞内水肿时，水易于沿着轴索弥散，ＦＡ值增
高，细胞外水肿时，弥散更多表现为各向异性，ＦＡ
下降。因 此 早 期 阶 段 ＦＡ预 测 预 后 困 难，这 和

Ｒｏｂｅｒｔｓ研究结果相同［４］。本研究同时发现，３周 ＦＡ

和 ３周时 ＧＣＳ评分无明显相关性，也不是损伤严重

程度的影像标志。过去有临床应用研究将 ＤＴＩ用于

意识障碍病人低位 ＡＲＡＳ的研究［５，６］，发现颅脑损伤

亚急性期 ＦＡ值可以预测预后。他们测量幕上和幕
下区域 ＦＡ值，包括桥脑前后部，中脑，结果提示幕
上和幕下 ＦＡ值下降，除了桥脑后部，可以预测 １年
后的不良结果。我们认为 ３周和 ５周时，脑水肿尚
未完全消退，ＦＡ对预测结果仍有局限性，本研究结
果也显示亚急性期 ＦＡ尚不能预测预后，和Ｓｉｄａｒｏｓ的

结果存在差异［７］，但和 Ｅｄｌｏｗ结果相同［８］。虽然亚

急性期 ＦＡ尚不能预测预后，但 ＦＡ的动态变化和功
能改进相关，ＦＡ和轴索完整性相关，不完全损伤的
轴索经历再生和凋亡两种不同的结果，同一部位病变

伴有可逆和不可逆轴索损伤的混合，若轴索完整性恢

复，ＦＡ则相应增加，因此病变 ＦＡ增加是轴索结构恢
复的潜在影像生物标志，外伤后 ＦＡ动态变化可以帮

助预测预后，和 Ｓｉｄａｒｏｓ和 Ｅｄｌｏｗ的结果一致［７，８］。

急性期由于脑水肿类型的不同，ＭＤ可以升高

·３３·
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和降低，细胞内水肿时细胞外水移动空间减少，ＭＤ
下降；细胞外水肿明显的情况下，ＭＤ升高；随着水
肿的下降，ＭＤ逐渐表现为相反的变化；但细胞内
水肿经常导致慢性期轴索华勒氏变性、细胞凋亡，

此时水分子有多余的空间弥散，弥散增加，ＭＤ增
加，或者轴索出芽导致 ＭＤ下降［９］。因此急性期 ＭＤ
多变，对预后无预测价值，亚急性和慢性期 ＭＤ变化
趋势稳定，可以预测患者预后。我们的结果显示 ３
周时 ＭＤ不能提示预后，５周时 ＭＤ和预后相关，但
相关性相对较小。其动态的变化，和预后相关，但

相关性仍较小。不同损伤机制，神经束重建的时间

和程度不同，同时伴有神经功能不同程度的恢

复［１０１４］。神经损伤的机制不同，神经功能恢复的快

慢亦可不同。３周时 ＴＶ和预后相关，５周时 ＴＶ较
３周时和预后相关系数更大，ＴＶ的动态变化也能很
好的提示预后。

我们的结果显示 ５周时 ＤＴＩ各指标较 ３周时更
好的提示患者 ３月时的意识恢复，三项指标中，ＴＶ
能更好的提示 ３月时的预后。ＴＶ的动态变化可以
模拟纤维束的变化，可以直观地反映纤维量的恢复

程度。ＡＲＡＳ低位腹侧部分起自桥脑网状结构终于
下丘脑；低位背侧部分起自桥脑网状结构，终于丘

脑板内核和网状核；高位部分是由丘脑向皮层的投

射部分。这三部分中的任一部分的损伤均可以导

致患者出现不同程度的意识障碍，因此单纯低位

ＡＲＡＳ纤维束变化不能充分反映患者的预后情况，
应构建 ＡＲＡＳ的全貌，以提示患者意识水平恢复能
力。人类大脑有较强的功能可塑性，损伤的 ＡＲＡＳ
功能，部分可以由正常解剖结构部分替代。本研究

显示即使神经功能恢复至正常，参考既往文献所给

出的正常对照［１５］，ＤＴＩ各指标值仍没有完全恢复正
常，并且 ＤＴＩ所示结构连接不能反映突触连接［１］，低

位 ＡＲＡＳ纤维束 ＤＴＩ指标不能精确判断神经功能预
后，但可为颅脑损伤昏迷病人预后判断提供依据。

由于本研究病例数有限，所得结果仍需要大样

本病例研究进行验证。
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［１２］ＪａｎｇＳＨ，ＫｉｍＳＨ，ＬｉｍＨＷ，ｅｔａｌ．Ｒｅｃｏｖｅｒｙｏｆｉｎｊｕｒｅｄｌｏｗｅｒ

ｐｏｒｔｉｏｎｏｆｔｈｅａｓｃｅｎｄｉｎｇｒｅｔｉｃｕｌａｒａｃｔｉｖａｔｉｎｇｓｙｓｔｅｍｉｎａｐａｔｉｅｎｔ

ｗｉｔｈｔｒａｕｍａｔｉｃｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙ［Ｊ］．Ａｍ ＪＰｈｙｓＭｅｄＲｅｈａｂｉｌ．

２０１５，９４（３）：２５０２５３．

［１３］ＪａｎｇＳＨ，ＬｅｅＨＤ，ＣｈａｎｇＣＨ，ｅｔａｌ．Ｒｅｃｏｖｅｒｙｏｆｈｙｐｅｒｓｏｍ

ｎｉａｃｏｎｃｕｒｒｅｎｔｗｉｔｈｒｅｃｏｖｅｒｙｏｆａｎｉｎｊｕｒｅｄａｓｃｅｎｄｉｎｇｒｅｔｉｃｕｌａｒ

ａｃｔｉｖａｔｉｎｇｓｙｓｔｅｍｉｎａｓｔｒｏｋｅｐａｔｉｅｎｔ：ａｃａｓｅｒｅｐｏｒｔ．Ｍｅｄｉｃｉｎｅ

（Ｂａｌｔｉｍｏｒｅ）．２０１６，９５（２）：ｅ２４８４．

［１４］ＪａｎｇＳＨ，ＨｙｕｎＹＪ，ＬｅｅＨＤ．Ｒｅｃｏｖｅｒｙｏｆｃｏｎｓｃｉｏｕｓｎｅｓｓａｎｄ

ａｎｉｎｊｕｒｅｄａｓｃｅｎｄｉｎｇｒｅｔｉｃｕｌａｒａｃｔｉｖａｔｉｎｇｓｙｓｔｅｍｉｎａｐａｔｉｅｎｔｗｈｏ

ｓｕｒｖｉｖｅｄｃａｒｄｉａｃａｒｒｅｓｔ：Ａｃａｓｅｒｅｐｏｒｔ［Ｊ］．Ｍｅｄｉｃｉｎｅ（Ｂａｌｔｉ

ｍｏｒｅ）．２０１６，９５（２６）：ｅ４０４１．

［１５］ ＪａｎｇＳＨ，ＨｙｕｎＹＪ，ＬｅｅＨＤ．Ａｓｃｅｎｄｉｎｇｒｅｔｉｃｕｌａｒａｃｔｉｖａｔｉｎｇ

ｓｙｓｔｅｍｒｅｃｏｖｅｒｙｉｎａｐａｔｉｅｎｔｗｉｔｈｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙ［Ｊ］．Ｎｅｕｒｏｌｏｇｙ．

２０１５，８４（１９）：１９９７１９９９．

·４３·
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