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脑白质疏松症弥散张量成像的探讨 *
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摘要：脑白质疏松症发病率逐渐增高，其相关的神经功能障碍严重影响生活质量，因此早期发现 LA患者存在的隐匿性损伤对早
期治疗及预防有重要临床意义。LA的病理生理学特点为血管内皮细胞的受损引起血管通透性的改变，从而使周围组织的弥散程
度发生改变，细胞外水分子运动对信号的改变起主导作用。DTI是目前检测脑白质唯一的无创性方法,可从量和方向上反映成像
的体素内水分子扩散的变化，可以测量组织中扩散的各向异性。DTI较传统的MR能更好的反应神经系统白质的超微结构的改
变，为影像学与其病理生理的相关性研究提供新的方法。目前对脑白质疏松的研究主要集中在与神经功能相关区域 DTI量化指
标的改变，因此本文对脑白质疏松的 DTI技术的应用及发展趋势进行综述。
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The Investigation of Leukoaraiosis in Diffusion Tensor Imaging*

The leukoaraiosis incidence is increasing, related neurological dysfunction seriously affect the quality of life. Early
found the occult injury of LA is very important to clinical significance for early treatment and prevention. The pathophysiology of LA is
vascular endothelial cell damage caused by vascular permeability changes, Thereby the degree of dispersion of the surrounding tissue
changed. Water molecular motion in cellular played a leading role in signal change. DTI is the only noninvasive method to detect brain
white matter microstructure, which can be reflected from the amount and direction of changes in water diffusion imaging voxel and can
be measured diffusion anisotropy in the organization. Compared with conventional MR, DTI reactived the nervous system white matter
ultrastructural changes. Provide a new method for imaging which related to its pathophysiology. The research of leukoaraiosis mainly
concentrated in the DTI quantitative indicators of changes in nerve function related regional. In this paper, the white matter of brain DTI
technological application and development tendency were reviewed.
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脑白质疏松症(leukoaraiosis,LA)是一种常见的、高并发症

的神经系统疾病。随着人口老龄化的加剧，脑白质疏松症的患

者逐渐增多，表现为执行能力的减退，进而记忆力及反应能力

等的神经系统功能障碍，最终发展为血管性痴呆，LA被认为是

脑损伤早期的一个重要标志。LA的病理生理学特点是深部穿

支小动脉的阻塞进而引起了进行性的动脉纤维玻璃样变，导致

弥漫性脑白质变性。血管内皮细胞的受损引起血管通透性的改

变，从而使周围组织的弥散程度发生改变，细胞外水分子运动

对信号的改变起主导作用。早期、活体检测相关区域病理改变

及与相关神经功能连接对评价 LA 程度及评估其早期预防治

疗方法的疗效有重要意义。常规的 MRI扫描序列对评价 LA的

严重程度及隐匿性病理性改变时缺乏可靠的定量指标，在 LA

严重程度的分级方面主观性强而低估其损伤的程度，不能显示

隐匿性微结构的改变及神经功能状态，影响治疗效果。

1 DTI技术的进展

1.1 DTI技术

1994年 Basser[1]等提出 DTI的技术构想，1996年 Pierpaoli

等[2]首次在 Radiology上发表关于人脑的弥散张量成像（diffu-

sion tensor imaging, DTI）的研究成果，通过该技术在活体内勾
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画出了主要脑白质纤维的解剖图，它在一定程度上生动的反映

了脑白质纤维的走行方向及立体形态。DTI技术在的神经系统

疾病中的临床应用备受关注。但在临床应用中也会受到限制，

其原因在于：（1）脑组织结构和功能的复杂性，对一些功能和结

构的网络体系的研究还不详尽。（2）尽管技术在不断完善，但脑

脊液的流动所产生的运动伪影仍不可避免，EPI序列存在的图

像的变形，图像的信噪比（SNR）、部分容积效应及空间分辨力

等问题依然存在。（3）DTI还会受到 b值及选择的成像方向数

目的影响，可能存在多群交叉的纤维束或小纤维不能显示。而

Pfefferbauru [3]报道一种用双重回波的 FSE 序列来定位选取感

兴趣区的方法，再结合 EPI-FA图来进行分析，而使白质纤维束

的精确度有所改善，并使一系列编码各向异性扩散的梯度方向

最优化。

现在用于脑的 DTI序列主要包括：（1）快速自旋回波序列

(fast spin-echo, FSE)，可以减少脑脊液的运动伪影且扫描速度

相对较快。（2）单次激发快速自旋回波序列（single-shot fast

spin-echo），具有高信噪比和较高的成像质量，采集速度更快，

但空间分辨力欠佳。

目前脑部最常用的是回波平面序列（echo-planar imaging

sequence，EPI），它结合了梯度脉冲回波序列（GRE）和快速自旋

回波序列（FSE），利用连续的梯度场（正负极连续变换）采集一

系列的梯度回波，将此回波信号读入到 K空间。因此把 EPI作

为一种采集方法更为确切。

1.2 DTI的定量指标

扩散张量成像用于描述各向异性扩散的参数目前最常用

的量化指标有部分各向异性 FA（fractional anisotropy）、表观弥

散系数 ADC、相对各向异性 RA（relative anisotropy）、容积比

VR（volume ratio）等，这些参数与扩散张量的本征值相关。

（1）弥散的主要方向，水分子的运动是个三维过程，张量

(tensor)即表示实体内三维矢量的张力。生物体内的水分子的各

向异性扩散在 9个矢量方向上，有 3个方向的量是对称的，所

以各向异性扩散的椭圆形球体的形状可以由 6个参数决定。因

此从理论上而言，更多矢量方向的信息采集能更精确的反映水

分子各向异性的扩散特征。（2）ADC（apparent diffusion coefffi-

cient），表示组织内水分子的不同扩散程度。DTI对于人体的研

究是基于人体内水分子的扩散均表现为各向异性扩散。一般用

扩散系数 D来表示组织内的扩散特征。由于人体在静止状态

下仍会受到呼吸运动、血液循环等因素的影响，人体内测得的

D 值不能完全准确的代表水分子的扩散特征，所以通常用

ADC来表示扩散程度。（3）平均扩散率（mena diffusivity,MD），

MD是在 3个正交方向上取得表观弥散系数的平均值，可以消

除各向异性的影响，单位是 mm2/s。（4）各向异性，包括各向异

性分数（fractional anisotropy，FA）、容积比指数（volume ratio，

VR）、相对各向异性（relative anisotropy，RA）。FA，则是各向异

性成分与整个扩散张量的比值，它是一个无量纲的量，范围

0-1，即在完全各向同性的组织结构中，FA=0；而 FA=1则表示

是在完全各向异性的组织结构中。RA表示 3个方向上的平均

扩散率的标准偏差，更直观的表示为本征值的变量与平均值的

比值，与 FA值相似的在完全各向同性的组织中 RA=0。VR表

示椭圆形球体的体积与半径为平均扩散率的球体的体积之比，

取值范围亦是在 0-1之间。

总之，常用的量化指标是代表某一提速内的水分子扩散程

度的平均扩散率和反映水分子间的扩散方向性的各向异性指

数。FA值和 ADC值应用的最为普遍。在临床应用中，FA图像

显示脑灰白质的对比效果较好，因而易于感兴趣区的选择，且

FA图测值较准确。FA值反映的是组织的物理特性，不同设备

的旋转坐标系统方向的改变不会引起 FA值的改变。

1.3 DTI的脑白质纤维束成像技术（diffusion tensor tractogra-

phy，DTT）

在 FA图中可以显示脑内白质纤维束大致的走行方向及

各向异性。脑内纤维束包括联络纤维，联合纤维及投射纤维。白

质纤维束本身相互交叉，而在 FA图上不能显示纤维束的连接

方式及特点；DTI序列所获得的原始数据经过工作站的处理，

可以清晰立体的显示白质纤维束的三维图像，更直观的显示神

经纤维再生及连接特点，这是常规的MRI无法显示的。弥散纤

维束成像是目前唯一可以活体显示脑白质纤维技术。白质纤维

束的成像过程是 DTI可以将多个相邻的图像像素的方向轨迹

进行连接，对不连续的组织的微观结构进行后处理，从而显示

白质纤维的通路走行，以便于观察其正常或是异常的影像学表

现[4]。研究表明，FA阈值的选择对重建的白质纤维束与解剖学

的一致性方面是至关重要的，但目前还没有统一的标准。现在

通过计算机技术，多种重建软件应用于白质纤维束的研究中，

进一步完善 DTT的成像效果及显像的准确性。

2 DTI技术的临床应用

2.1 DTI在正常人脑中的研究

2.1.1 DTI在人脑发育过程中的应用 在脑组织中，和成年人

一样使用相同的序列及后处理方法对儿童进行 DTI检查，由于

儿童脑白质发育不完全，b 值的选择一般选取 700-800 mm2/s

（一般成人为 1000 mm2/s）。已有研究表明[20,21]，脑组织的 ADC

值及 FA值会随年龄变化而变化。新生儿脑组织的 FA值明显

明显低于成年人，ADC值明显高于成年人。随着儿童脑组织发

育不断趋于成熟，ADC值会逐渐下降至成人水平，各向异性指

数上升。在婴儿出生的最初六个月，ADC值的变化被认为与脑

组织水容量的下降、髓鞘形成及白质纤维结构成型有关。

2.1.2 DTI在老年脑中的应用 国内外已用 DTI对不同的年

龄阶段人群的脑白质进行诸多研究[19]。在正常老年脑的 DTI研

究中，Pfefferbaum[5]等的研究是关于 DTI在正常老年人的不同

区域 FA弥散程度，提出与年龄相关的脑白质微结构的定量测

量方法，本研究特别侧重于探索弥散程度的不同与纤维结构的

均一性相关。通过对 5个感兴趣区（胼胝体膝部、压部、半卵圆

中心及左右额、顶叶、胼胝体周围）来对比 FA和体素间的连通

性，通过测量发现区域间的明显差异。从小到大的 FA值依次

是胼胝体周围额叶白质、半卵圆中心、胼胝体周围顶叶白质、胼

胝体压部、膝部。对于感兴趣区的 FA值是与年龄呈负相关。且

相关性在额顶部及半卵圆中心表现的较为显著。在正常人，体

1749· ·



现代生物医学进展 www.shengwuyixue.com Progress in Modern Biomedicine Vol.15 NO.9 MAR.2015

素内与体素间的连通性的不同表明白质纤维的连通性指数低，

不代表异常或是变性，但它却表示正常脑白质微结构的基本特

性。

另外，研究表明白质的萎缩可能源于神经纤维数量的减

少。Nusbaum[6]等的研究指出，在 MRI常规扫描序列所呈现出

的异常信号区，白质的弥散较为明显。组织学已证实了胼胝体

膝部、压部弥散减少，随着年龄的增加，神经纤维的细胞外间隙

也随之增加。有同样的报道显示与年龄相关的白质容积的减少

实际是髓鞘纤维的整体容积的减少，即髓鞘纤维的整体长度的

缩短。

2.2 DTI在脑白质疏松中的应用

在以往的研究中，DTI 的量化指标 MD 及 FA 应用的较

多，主要反映小血管细胞膜的完整性及髓鞘的完整程度。脑白

质疏松症潜在的病理特点都是缺血性的。

随着年龄的增长，LA是老年人脑损害的标志之一。Stein-

gart等[7]认为正常老年人也可能存在 LA，在 105例表现正常志

愿者之中发现 9例有 LA，并被认为可能是血管性痴呆早期的

标志。而 Masden[8]对 20名易摔倒的老年者进行研究，发现其脑

白质损害的程度与步态的受累及平衡障碍是一致的。

Mascalchi等[9]对 10名脑白质疏松的患者进行了大约两年

的随访调查，并进行两次 MRI、全脑 ADC图及临床检查，比较

常规的MR图像上目测的 LA病灶的范围与全脑 ADC值的测

定，突出后者的敏感性。研究结果表明 ADC值和 T1WI、T2WI

成像结合是无创性活体检验 LA的重要手段[10]。Derek[11]等对 9

例缺血型脑白质疏松患者及 10名年龄相匹配的对照组进行

DTI研究，测量其两测大脑半球前后脑白质的弥散张量部分各

向异性（FA），结果表明 LA患者的 DTI所见与胶质细胞增生

及轴索缺失在弥散方向上的减弱是一致的。此项研究表明 DTI

可以检测活体组织的疾病的发展过程，并进一步了解 LA在认

知功能及执行功能减退的发病机制。因脑白质疏松的早期的神

经病理的组织学改变很难获得，而 DTI可以无创的测得活体内

水分子的弥散方向并可以检测脑白质结构的各向异性，了解脑

白质疏松的微结构的变化。

O，sullivan[12]等对 36例 LA患者及 19例健康志愿者进行

DTI及传统 MRI检查，并与之神经心理评估结果进行对比分

析，得出以下结论：DTI较 T2WI所示病变程度而言，LA患者

的认知能力和 DTI的测量结果之间存在更大的相关性。此外，

在常规的 MRI 图像上看似正常的脑白质（normal-appearing

white matter, NAWM) 与正常的对照组相比 FA值降低，ADC

值升高，说明内部水分子的扩散能力增加。此外，研究表明

NAWM所测得的 MD 值和 LA患者的全量表智商（fun scale

IQ，FSIQ）及行为能力的测试结果有相关性。这是之前的 MRI

普通扫描序列所显示的病变程度与此测试内有相关性。因此，

DTI可以作为一种检测疾病进展的新的指标。它可在活体无创

的反应脑白质的微结构的改变，与尸检的病理结果相似[13]。

Li chuo[14]等对 20例 LA 患者及 20 例健康者进行 DTI检

查及MRS检查，与简易精神量表的评分结果比较得出以下结

论：病变组与正常对照组相比，侧脑室前后角及丘脑 FA 值明

显降低，MD值明显增高。侧脑室前角的 MD值与执行功能及

MMSE评分有密切相关性，而侧脑室后角的 MD值仅与执行

功能障碍有相关性。此外，有研究表明，枕叶的 DTI参数与执行

功能具有密切相关性[15]。额叶和丘脑相联系，这种联系可能与

执行功能具有相关性[16]。研究表明 LA患者丘脑区域的脑血流

量（CBF）显著下降[17,18]，这可能与脑部小血管疾病引起的丘脑

微结构的改变及新陈代谢的损害。

DTI对脑白质疏松研究的优势在于 DTI为 LA患者提供

脑实质内微结构详细的量化指标，较敏感的反映了 LA患者髓

鞘的脱失引起的病理改变及损伤，这是常规 MRI无法显示的。

其意义在于 DTI有助于认知脑白质病变的部位及与神经功能

活动的关系，揭示心理、神经功能活动与白质环路之间的关系，

探讨缺血、损伤及老化等诸多因素下脑白质疏松患者神经细胞

及胶质细胞的状态。

3 总结与展望

多篇文章阐明脑白质疏松患者 DTI的改变，病变区域及相

邻的看似正常区域的各向异性(包括额、颞、顶叶、胼胝体及内

囊白质)，随病情的严重程度的加重及年龄的改变，各向异性值

减低，多反映了因脑内穿支小动脉的病变或是髓鞘、轴索纤维

的缺失而引起脑部微结构的改变。这种表现与组织学是一致

的，从而得出基于 DTI的水分子弥散测量可以高度敏感的观察

常规 MR所观察不到的脑部微结构的改变。

弥散张量成像已成功运用于脑部、脊髓及中枢神经系统之

外的多系统的疾病诊断及鉴别诊断，随着功能影像学的不断发

展，DTI作为现今传统影像的有力补充，对颅内病变所导致的

传导通路受损，病程的检测，治疗和预后的评估发挥重要的作

用。现今，DTI的技术还有进一步的发展空间，许多潜在的技术

尚待开发以进一步完善这项技术。
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