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磁共振成像技术在体测量海马结构体积的研究进展

吴万振，赵虎，刘国瑞
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　　磁共振成像是近二十多年来发展的一种无创伤、高分辨力

的医学影像技术，能清楚逼真地显示脑灰质、白质及周围的软

组织。海马结构在很多神经精神疾病中有着各种变化，利用

ＭＲＩ对海马结构体积的检测，可以预测疾病的发展规律，协助

诊断和观察疗效［１，２］。

海马结构体积变化的意义

海马结构在神经系统中属原皮质，在学习与记忆中起重要

作用，还具有控制感情行为与神经内分泌的功能。海马结构通

过神经元凋亡和神经生成，其体积维持一个动态的平衡。正常

人３０岁以后海马结构体积与年龄呈负相关，即随着年龄的增

长，海马结构体积出现相应的生理性减小［１］。

目前，更多的临床研究采用了病例配对对照方法，观察实

验组海马结构体积的变化［２］。在一些神经精神疾病中，海马结

构的体积与功能均发生了相应的变化。随着病情的好转，海马

结构的体积增加，学习能力也有所改善［２，３］。①阿尔采默病

（Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）：ＡＤ是以老年斑和神经纤维缠结病

理改变为特征的老年痴呆。ＭＲＩ研究发现 ＡＤ患者海马区萎

缩明显［２］，海马结构体积与智力水平呈直线相关［４］。Ｃｈｅｔｅｌａｔ

综述了近几年的ＭＲＩ研究指出，结合海马结构体积的萎缩和神

经心理测验轻微认知的损害，有助于ＡＤ的早期诊断；检测到海

马开始萎缩，并且与颞叶新皮质和扣带回的减小相联系，是预

测ＡＤ进展的最有意义的指标
［５］。②癫痫：海马亦为脑内易发

生癫痫样异常放电的结构，原发性癫痫患者最常见的病理变化

为海马和颞叶内侧结构的硬化；随着发作次数的增多，海马等

结构硬化程度加重，患者的认知能力受损程度也逐渐明显。

ＭＲＩ技术可作为癫痫定侧、定性诊断和手术治疗的无创伤协助

手段［６］。③应激：当动物处于持久和强烈的应激状态时，应激

激素异常升高，可出现海马神经元丢失和顶树突长度缩短，从

而导致海马体积的萎缩，并伴有学习和记忆能力下降［７，８］。Ｇｉｌ

ｂｅｒｔｓｏｎ等
［９］对具有相同遗传背景和不同创伤性经历的同卵双

生子进行观察，发现有创伤性经历的创伤后应激障碍患者的病

情与其海马体积呈负相关。④抑郁症：重性抑郁障碍患者的海

马结构体积减小，且海马体积与病程呈显著的相关性或显著的

对数相关性［１０］；但也有阴性发现的报道［１１］。⑤精神分裂症：有

两个以上精神分裂症发病者家族中的健康青少年海马结构杏

仁核复合体的体积明显减小，但没有达到分裂症患者的水

平［１２］。有趣的是，在患者一级亲属中海马结构体积的减小得到

证实，并且和患者之间没有差别［１３］。因此，有人把海马结构体

积的改变作为发病和病程的预测性指标［１２，１３］，但也有不一致的

报道［１４］。

海马结构的特点及其体积测量方法

海马结构包括海马、下托、齿状回和围绕胼胝体的海马残

件。其体积的测量主要有手工、半自动和自动测量３种方法：。

海马结构手工划界的精度是最高的［１，４］，被作为金标准；但在实

际工作中，一次只能针对某一结构或区域，比较费时，并且对操

作者的解剖和影像学知识要求比较高。自动测量技术的信度

比较高，并可对脑各部位同时进行，时间短，无人为干预，更为

客观，代表着发展趋势。手工划界和自动测量相结合现阶段被

认为是比较理想的方法［１９，２４］，可以避免两者的缺点。

１．手工测量方法

在 ＭＲ图像工作站上，操作者用鼠标器直接勾画出海马结

构的边界为人工划界，此方法要求对海马结构及其邻近解剖非

常熟悉。海马结构的边界主要在磁共振Ｔ１ＷＩ上垂直于前后联

合的冠状位［４，１５，１７，１８］或垂直于海马或颞叶长轴［１９］、外侧裂［２０］的

倾斜冠状位完成，同时参考矢状面和水平位分辨海马结构与周

围解剖结构。

海马结构的头部位于杏仁核的后下方，二者的灰阶差别较

小，是划界的重点。区分杏仁核和海马结构的头部可利用侧脑

室下脚向内延伸形成的钩隐窝，上为杏仁核，下为海马结构；若

钩隐窝不清楚，则利用钩表面的半月回下面的沟与侧脑室下脚

的连线，或利用覆于海马结构上的室床；如半月回或者室床看

不到，也可以划一条连接侧脑室下脚平面与钩表面水平直线来

区分。下界借下托与海马旁回最内侧形成的角，区分海马结构

和海马旁回。而外界借下界向上的延续来区分海马结构和

钩［４，１５］。Ｖｉｌｌａｒｒｅａｌ利用 Ｗａｔｓｏｎ的方法
［１５］并作了发展，如上述

方法不能区分杏仁核和海马头，则从侧脑室的最下部到颞叶的

平面画一条直线作界限［１６］；亦有把乳头体最前部的平面作为杏

仁核与海马结构的分界［１７，２１］；Ｐｒｕｅｓｓｎｅｒ
［１］把内侧海马头部沟隐

窝作为海马结构的出现标志，沟裂作为下界的分界点；Ｃｈａｎ

ｔｏｍｅ则把海马头部作为三角形的结构与杏仁核分界，下托与内

嗅皮质的分界则定义为灰白质的联合处［２２］。海马结构的体部

定界相对比较容易，上为脉络膜，下界借下托与海马旁回最内

侧形成的角来区分海马结构和海马旁回［４，１５，１６］，而Ｐｒｕｅｓｓｎｅｒ从

海马体部的最下部向内侧到脑池画一条呈４５°角的直线分离下

托和内嗅皮质［１］。有的把下托的中部作为内侧边界，而这样只
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能包括部分下托［２２］。海马结构的尾部，借穹隆脚区分［４，１５］，

Ｐｒｕｅｓｓｎｅｒ通过从侧脑室三角区内侧末端向下到海马旁回画一

条垂直线区别海马尾部和Ｒｅｔｚｉｕｓ回，从四叠池的上界到侧脑

室三角区画一条水平线区别海马尾部和穹隆脚，下界通过灰白

质交界确定［１］。上述手工划界海马结构（包括海马，齿状回，下

托，室床和海马伞），根据解剖学知识估计大约为全部体积的

９０％～９５％
［４］。

ＭａｃＱｕｅｅｎ利用白质和脑池与周围的结构分界，把海马结

构作为比较简单的灰质团块，仅包括海马和下托［１０］。海马体部

形态简单规则，易于辨认和测量。Ｋｉｍ建议用海马体部的体积

测量代替海马结构的测量，认为对海马硬化导致的难治性颞叶

癫痫的诊断，海马体部与海马结构的测量有同样的敏感度和特

异度（分别为８７％和１００％），二者体积有显著的线性关系
［１１］。

尽管有学者希望利用简单易行的线性测量，代替海马结构的体

积测量，但其敏感性、准确性及特异性均不如体积测量［２３］，因此

其推广应用的价值仍有待进一步的研究。

２．半自动测量方法

Ｊａｃｋ利用手工跟踪阈值法（Ｔｒａｃｉｎｇｔｈｒｅｓｈｏｌｄｉｎｇ）测量海

马结构体积，并与手工划界法（Ｔｒａｃｉｎｇ）和自动测量的随机标记

法（Ｒａｎｄｏｍｍａｒｋｉｎｇ）比较，发现半自动的阈值手工划界法有

较高的准确性和可重复性。但在实际工作中，不同阈值的选择

往往对图像分割结果产生很大的影响，操作者需反复实践才能

获得适宜的阈值。因此，操作者的经验和知识在图像分割过程

中仍起着很重要的作用，这也是影响其广泛应用的重要因

素［１９］。利用人工和基于体素（Ｖｏｘｅｌ）的自动测量相结合的划界

模式，被认为是值得推广应用的方法［１］。

３．自动测量方法

主要是利用基于体素的形态测量（Ｖｏｘｅｌｂａｓｅｄｍｏｒｐｈｏｍｅ

ｔｒｙ）
［１，２，１９，２４］。前文所述自动测量的随机标记法，就是三维队列

体素的随机标记，其准确度比较低［１９］；以后利用统计参数绘图

（Ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｐａｒａｍｅｔｒｉｃｍａｐｐｉｎｇ）技术，亦很难解释发现的细节，

对于一些变化很难进行定位：在杏仁核和海马旁回靠近边界区

域，有一些半灰质半白质的体素，对其归类有一定困难；在海马

结构附近侧脑室下脚的脑脊液通常被误认为灰质［２４］。Ｋａｒａｓ

对此进行优化，设计了专门的模板［２］，避免了把脑脊液误认为

灰质，但仍不能识别白质中一些小灰质团块，测量一些小结构

体积，也没有手工划界敏感。

海马结构体积的计算方法及其标准化

勾画出的海马边界得到的面积、层厚与相应比率的乘积是

海马结构的绝对体积［１，１５，２１］，有人认为该值与颅内结构、颅腔及

大脑的体积有关，应进行标准化［３，４，１６，２２］，标准化后可校正海马

结构正常体积的大小，有利于定义异常的体积。

Ｄｕ采用下列公式进行标准化：

ＶＯＬｉｎ＝ＶＯＬｉ×ＴＩＶｍ／ＴＩＶｉ

其中 ＶＯＬｉｎ代表标准化后的体积，ＶＯＬｉ未标准化体积即

原始测量体积，ＴＩＶｍ 是所有受试者平均颅内体积，ＴＩＶｉ为该

受试颅内体积，即从脑的顶点到大脑脚的出现［４］。Ｊａｃｋ的标准

化公式为：

Ｖｏｌｕｍｅ（ａｄｊｕｓｔｅｄ）＝ Ｖｏｌｕｍｅ（ｏｂｓｅｒｖｅｄ）－Ｂ（ＴＣＶｉ －

ＴＣＶｍ）

Ｖｏｌｕｍｅ（ａｄｊｕｓｔｅｄ）和Ｖｏｌｕｍｅ（ｏｂｓｅｒｖｅｄ）分别表示标准化后

及绝对体积，ＴＣＶｉ代表该受试者的颅内体积，ＴＣＶｍ 全部受试

者的平均颅内体积，Ｂ是海马结构的体积对总颅内体积回归线

的斜率［２０］。也有学者尝试采用海马结构与脑体积的比值，对海

马结构体积进行标准化处理［１７，２２］。

Ｆｒｅｅ优选大脑实质和颅腔体积作为计算海马结构体积的

校正因素［２５］。在定义脑和颅腔时又有不同的方法。有学者认

为脑体积，包括小脑和脑干［２２］，从脑的顶点到大脑脚出现所有

结构［４］或灰质白质体积之和［１７］；ＭａｃＱｕｅｅｎ则应用脑桥上部以

上中脑、两半球灰质和白质体积之和，校正海马结构的体积［１０］。

有的把颅腔内灰质、白质和脑脊液的体积［１６，１８］，矢状面颅骨内

所有结构的体积作为颅内体积［２０］。更有学者在Ｔ１ＷＩ轴位及

矢状面上测量颅腔最大左右径、前后径以及枕骨大孔前下缘至

颅顶内板的最大距离三者的乘积作为颅腔体积，进行海马结构

体积的标准化［２６］。

存在的问题与展望

ＭＲＩ无创性测定海马体积的技术，使人类活体海马研究成

为可能。但是，由于海马结构自身解剖关系的复杂性，即使在

大体标本上亦很难与周围脑区有一个截然不同的分界线，导致

ＭＲＩ无创在体测量海马结构体积技术在实际应用中存在许多

问题有待解决：①测量体积方法不统一，包括划界模式、体积计

算方法、有无标准化校正，常常因人而异，结果没有可比性；②

各种体积测量方法仅根据海马结构的解剖知识划定周围的边

界，存在着无法避免的人为干扰。迄今还缺少测定结果和实际

离体海马体积进行比较的报道；③尽管国内外均有一些研究对

不同性别、年龄段的正常海马结构体积进行了小样本测量，但

迄今尚缺乏为公认的正常人群海马结构体积的常模，导致测定

结果无法与正常标准进行比较。因此，这就需要建立一种简单

易行、客观准确、标准统一的 ＭＲＩ海马结构体积测量方法；尽快

建立国人正常人群海马结构体积的常模；探讨在常见的不同神

经精神疾病中，海马结构体积变化的特点和意义。
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