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扩散张量成像在精神分裂症患者脑部结构的临床应用

司徒卫军，朱云龙，谭长连

【摘要】　目的：用扩散张量成像（ＤＴＩ）的磁共振技术探讨研究精神分裂症患者可能的脑部结构的病理改变。方法：对

１５例成年男性精神分裂症患者和１５例成年男性健康对照者行ＤＴＩ磁共振检查，比较患者组和健康对照组的部分各向异

性（ＦＡ）差异性。结果：精神分裂症患者右侧额中回、额下回、右侧颞上回、左侧颞下回、左侧颞中回、左侧扣带回、左侧中

央前回的各项分数异性（ＦＡ）值较健康对照组低（犘＜０．０５）。未发现患者组白质ＦＡ值有明显增高的脑区。结论：额叶区

域白质结构的异常可能是精神分裂症患者额叶的执行功能损害的病理生理学机制之一。
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　　精神分裂症是精神专科医院中最常见的疾病，占

住院精神患者的５０％左右，精神分裂症的研究是精神

病学界的社会科学前沿。扩散张量成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎ

ｔｅｎｓｏｒｉｍａｇｉｎｇ，ＤＴＩ）技术作为一种新的影像学技术，

已被用于发现各种疾病造成脑白质微结构的异常，可

以增强我们对精神分裂症患者脑白质结构异常的了

解。本研究旨在运用这种技术来探讨精神分裂症患者

的脑部结构异常。

材料与方法

１．研究对象

精神分裂症患者组：自２００８年３月～１０月中南

大学湘雅附二医院精神科门诊及住院患者资料１５例，

均为男性，年龄２１～４０岁，平均（３１．２±４．２）岁，阳性

和阴性症状量表（ＰＡＮＳＳ）评分总分为４５～１２０，平均

分为７５．４±２０．４，病程３５～５４个月，平均为（４０．２±

１０．５）个月，受教育程度１２～１６年，平均为（１４．２±

２．１）年，均为右手利。入选标准：同时符合中国精神障

碍分类和诊断标准第３版（ＣＣＭＤ３）精神分裂症和美

国精神疾病诊断和统计手册第４版（ＤＳＭⅣ）精神分

裂症的诊断标准；所有患者接受抗精神病药物治疗，氯

丙嗪剂量平均为（３５６．２２±１０２．４３）ｍｇ／ｄ。

健康对照组：中南大学湘雅二医院后勤工作人员，

１５例健康男性，年龄１９～４１岁，平均（３３．１±５．４）岁。

受教育程度１１～１８年，平均为（１２．４±２．２）年，全部完

成磁共振扫描。入组标准：不符合ＣＣＭＤ３和ＤＳＭ

Ⅳ精神分裂症的诊断标准，入组前１个月未服用过任

何药物，年龄１８～４５岁，右利手，无磁共振检查禁忌，

签署知情同意书。两组经检验受教育程度及年龄差异

均无显著性意义（犘＞０．０５）。所有影像学检查由一位

不知道研究对象情况的放射科医生完成。

２．研究方法

临床评定：对所有研究对象进行一般人口学资料

调查，包括年龄、受教育年限、婚姻、职业、居住地、精神

疾病家族史、病程、服药情况、酒精及其他物质滥用史。

根据Ｎ．Ａｎｄｒｅａｓｅｎ（１９８２年）提出的阴性症状和阳性
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图１　全脑左右位观察精神分

裂症患者相对于健康对照者的

ＦＡ下降的脑区。ａ）右侧颞上

回；ｂ）右侧额中回；ｃ）左侧中

央前回；ｄ）左侧颞叶下回；ｅ）

左侧颞中回；ｆ）右侧额下回；

ｇ）左侧扣带回。

症状量表（ＳＡＮＳ和ＳＡＰＳ），由１位专门训练的精神

科医师对患者进行精神检查，综合临床检查和知情人

提供有关信息进行评定。所有受试者在影像学研究当

天接受ＳＡＮＳ和ＳＡＰＳ评估。

图像采集和处理：所有扫描均使用美国通用电器

公司１．５Ｔ 磁共振成像系统完成（ＧＥｓｉｇｎａ１．５Ｔ

Ｔｗｉｎｓｐｅｅｄ）。备有ＥＰＩ软硬件设备，扫描时用一个标

准头线圈发射和接受核磁共振信号。扫描时受试者仰

卧，保持全身静止不动，闭上双眼，戴上耳塞以减少噪

声的干扰并用配套的泡沫垫固定在患者头部以减少头

部运动。所有受试者采用自旋回波ＥＰＩ序列在平行

于前后联合线平面扫描得到扩散加权成像。扫描参

数：ＴＲ１２０００ｍｓ，ＴＥ１０５ｍｓ，矩阵１２８×１２８，视野

２４ｃｍ×２４ｃｍ，激励次数５，层厚４ｍｍ，层间隔０ｍｍ，

共扫描３０个连续层面。扩散敏感梯度方向１３个，扩

散敏感系数ｂ＝１０００ｓ／ｍｍ２，进行轴面扫描得到扩散

张量成像（ｂ＝０）。扫描时间为１４ｍｉｎ２４ｓ。

主要在 Ｍａｔｌａｂ６．５上运行ＳＰＭ２软件将每个受

试者的ｂ＝０图像配准到标准蒙特利尔神经病学研究

所（ＭｏｎｔｒｅａｌＮｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌＩｎｓｔｉｔｕｔｅ，ＭＮＩ）空间的ＥＰＩ

模板，将其应用到每个受试对应 的ＦＡ图像，完成每

个受试ＦＡ图像的空间标准化。空间标准化将不同受

试的脑图统一到标准脑后仍存在一定的差异，这时还

需再用半高宽８ｍｍ的高斯滤波器对每个ＦＡ图进行

平滑，以提高信噪比，消除不同被试脑结构的细微差

异，弥补空间标准化的误差，平滑后，受试间脑结构的

差异得以被模糊化。根据Ｂａｓｓｅｒ的公式计算扩散张

量矩阵，得到三对本征值（λ１、λ２、λ３）和本征矢量值，每

一点的主方向与最大本征值的本征矢量方向一致，并

根据下面的公式计算平均扩散率（ｍｅａｎｄｉｆｆｕｓｉｖｉｔｙ，

ＭＤ）和部分各向异性值（ｆｒａｃｔｉｏｎａｌａｎｉｓｏｔｒｏｐｙ，ＦＡ）：

ＭＤ＝
（λ１＋λ２＋λ３）

３
（１）

ＦＡ＝
槡

槡

３

２
×

（λ１－ＭＤ）２＋（λ２－ＭＤ）２＋（λ３－ＭＤ）槡 ２

λ１
２＋λ２

２＋λ３槡 ２
（２）

统计分析：以像素为基础，患者组与健康对照组之

间Ｆ值的比较采用具有一个重复测量的方差分析，然

后在全脑出现差异有统计学意义的像素集合中，选取

３０个以上连续一体的像素集合高亮区视为两组间差

异有统计学意义的脑区（犘＜０．０５，成簇（Ｃｌｕｓｔｅｒ）＞

３０），差异有显著性的脑区被配准到ＳＰＭ２的空间标

准脑上以便观察。

结　果

经统计分析发现，患者组的右侧额中回、额下回、

右侧颞上回、左侧颞下回、左侧颞中回、左侧扣带回、左

侧中央前回的部分各向异性值（ＦＡ值）较健康对照组

低（犘＜０．０５），未发现患者组ＦＡ值有明显增高的脑

区（犘＜０．０５）（表１，图１）。

表１　患者组与健康对照组白质ＦＡ值比较

脑区
ＦＡ值

患者组 健康对照组
犘值

右侧颞上回 ０．４２２±０．０２３ ０．５３２±０．０３５ ０．０１３
右侧额中回 ０．１８２±０．０１９ ０．２４２±０．０２６ ０．０２６
右侧额下回 ０．２３２±０．０１２ ０．２８７±０．０１８ ０．０３４
左侧中央前回 ０．２４５±０．０３２ ０．２９６±０．０２４ ０．０３８
左侧颞中回 ０．５４３±０．０４２ ０．７２２±０．０４６ ０．００４
左侧颞下回 ０．３２８±０．０１８ ０．４２３±０．０２０ ０．０２６
左侧扣带回 ０．６５４±０．０４１ ０．７４６±０．０５２ ０．００８

讨　论

本研究表明患者组右颞上回，左颞下回，左颞中

回，左中央前回，右额中回白质ＦＡ值较对照组有显著

性差异，提示精神分裂症这些脑区白质连接性降低。

有报道称精神分裂症患者颞顶区域，双侧颞中回，左
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颞上回白质密度明显降低［１，２］，这些脑区显示在脑发

展过程中的，正常老化的后果是使得髓鞘更容易破

裂［３］。这与本研究结果是一致的。Ｌｅｅ等
［４］对２１例

男性精神分裂症患者进行ＤＴＩ扫描，发现与健康对照

相比，患者组左侧颞上回白质平均扩散系数增加，并且

增加的扩散系数与听幻觉和注意损伤有关，提示精神

分裂症患者的听觉／语言加工区域可能有脱节，白质纤

维束构建的缺失。

听幻觉是精神分裂症的核心症状之一，听幻觉的

起源仍然是一个争论。有假说认为听幻觉的发病机理

与额叶与颞顶语言相关区域的连接性的改变有关，在

产生和监控内部言语时（ｉｎｎｅｒｓｐｅｅｃｈ），大脑的这些网

络表现出功能失调。在进行内部言语加工时，有幻觉

的精神分裂症患者白质纤维束的改变会导致对外界刺

激进行听觉加工的相关脑区异常共同激活，这些异常

激活使得患者不能区分自我产生的思维与外部刺

激［５］。颞上回被认为是参与听觉和语言加工的基板。

颞叶的损伤会导致听觉和感知觉受损，听觉和视觉选

择性信号输入受到干扰，视觉障碍，对口头材料的组织

和分类能力下降，语言理解力下降，长时程记忆受损，

性行为改变。颞上回与听觉相关（Ｂｒｏａｄｍａｎｎ２２、４１、

４２区），颞下回与视觉相关（Ｂｒｏａｄｍａｎｎ２０、２１、３７区）。

本研究发现患者组左侧扣带回白质ＦＡ值低于对

照组，但并未发现两组扣带回灰质密度有明显差异。

有证据显示边缘系统网络连接性的破坏，特别是扣带

回，在精神分裂症病理生理学方面起着核心作用。扣

带束（包括前与后）是在扣带皮质下的白质纤维束，是

边缘系统中最主要的白质纤维束，输入与输出至扣带

回［６］。ＨｉｒｏｎｏｂｕＦｕｊｉｗａｒａ（２００７）发现精神分裂症患

者的扣带束的异常不仅局限于前扣带束，也包含着后

扣带束，发现患者组前扣带束ＦＡ值降低，并发现后扣

带束连接性异常。精神分裂症的患者前扣带回皮质环

路（包括扣带束）的受损，会导致注意力功能的缺

损［７，８］。扣带束与其他脑区的断开也解释了精神分裂

症患者认知功能的失调［９］。

ＤＴＩ检查结果证实精神分裂症额叶，颞叶，扣带回

等脑区白质结构紊乱，白质ＦＡ值降低，该区域的白质

连接性差，并且这些区域灰质密度减少，证明该区域缺

损的有物质基础，在此基础上所表现出执行功能低下，

与以往影像学研究指出的白质功能受损结论一致。因

此，认为额叶，颞叶，扣带回等脑区结构的异常可能是

精神分裂症患者执行功能损害的病理生理学机制之

一。

因本研究患者组均在服用抗精神病药物进行维持

治疗。虽然治疗剂量或累积剂量在大多数研究中与部

分各向异性测量不相关，也有发现精神分裂症的患者

在经过抗精神病药物治疗后，其脑功能活动有向正常

人脑功能状态发展的趋势，提示服用药物对患者脑功

能有正常化的作用［１０］。本研究受试者不同的药物治

疗情可能对其有所影响。有限的样本数量可能会影响

统计结果，今后仍需进行深入研究。
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