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抽动秽语综合征患者对指运动的功能磁共振成像
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【摘要】　目的：分析抽动秽语综合征（ＴＳ）患者和正常对照组对指运动脑激活区的差异，初步探讨ＴＳ患者运动异常

的可能机制。方法：１４例ＴＳ患者和１４例年龄性别匹配的健康志愿者（对照组），采用ｆＭＲＩ技术对比分析在复杂对指过

程中ＴＳ患者和健康志愿者的脑激活特点，并比较其激活范围。结果：两组受试者顺次对指运动共同激活的脑区包括双侧

小脑半球（同侧比对侧激活明显）、双侧的中央前后回（对侧大于同侧）、双侧顶上小叶、对侧扣带回和对侧额内侧回。两组

受试者激活不同的脑区：ＴＳ组可见双侧丘脑和豆状核的激活；ＴＳ患者同侧小脑半球激活范围比正常组大，两者差异有显

著性意义；ＴＳ患者双侧中央前后回的激活范围比正常组大：左手对指运动时，ＴＳ组右侧中央前后回体积为（６１９２．３５±

３０．５０）ｍｍ３，左侧中央前后回体积为（８９６．６７±２９．１６）ｍｍ３；对照组右侧中央前后回体积为（２７１２．４７±１３．０３）ｍｍ３，对照组

左侧中央前后回体积为（９２０．９１±４１．２７）ｍｍ３，两者差异有显著性意义（右侧中央前后回体积：犘＜０．０５；左侧中央前后回

体积：犘＜０．０５）；右手对指头运动时，ＴＳ组左侧中央前后回体积为（７０５７．０３±１５．８３）ｍｍ３，右侧中央前后回体积为

（８６２．３５±２４．１０）ｍｍ３；对照组左侧中央前后回体积为（３４９３．６７±１７．４０）ｍｍ３，右侧中央前后回体积为（５７２．２０±

２４．５７）ｍｍ３，两者差异有显著性意义（右侧中央前后回体积：犘＜０．０５；左侧中央前后回体积：犘＜０．０５）。双侧顶上小叶体

积两组资料差异有显著性意义，ＴＳ患者大于正常组。结论：ＴＳ的发生是基底节、丘脑异常为主的多个脑区参与的疾病，

丘脑、纹状体、大脑皮层在ＴＳ的发病机制可能是关键的结构和功能区。
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　　抽动秽语综合症（Ｔｏｕｒｅｔｔｅ′ｓｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＴＳ）是一

种以慢性不自主抽动和发声为特征的疾病［１］。ＴＳ病

因不明，有些学者认为ＴＳ的发病机制为包括基底节

环路的原始运动神经环路功能障碍［２］。目前认为皮

层纹状体丘脑皮层环路（ｃｏｒｔｅｘｓｔｒｉａｔｕｍｔｈａｌａｍｕｓ

ｃｏｒｔｅｘ，ＣＳＴＣ）是ＴＳ相关的神经解剖学基础。神经影

像学研究揭示ＣＳＴＣ环路的一些部位存在异常，如基

底节对称性的失衡、基底节体积的萎缩、特别是尾状核

的体积缩小在ＴＳ病因和病理机制中有重要作用
［３］。

国外学者采用ＳＰＥＣＴ、ＰＥＴ和ｆＭＲＩ对 ＴＳ的认识、

情感等方面做了许多研究，为ＴＳ的病因和病理生理

机制的探讨提供了许多宝贵的依据［４］，但对ＴＳ患者

运动功能的研究，特别是运动调节功能的研究还较少，

本实验利用血氧水平依赖（ｂｌｏｏｄｏｘｙｇｅｎｌｅｖｅｌｄｅ

ｐｅｎｄｅｎｔ，Ｂｏｌｄ）ｆＭＲＩ技术对比研究ＴＳ患者与年龄性

别相匹配的正常组的复杂对指运动的脑激活情况，为

进一步理解和研究ＴＳ运动和运动调节异常的可能神

经生理机制提供证据。

材料与方法

１．研究对象

１４例ＴＳ患者均为右利手，男１０例，女４例，年龄

９～２４岁，平均年龄１５．５岁。病程１２个月～９年。所

有患者均在知情同意的情况下接受全面体检和神经系

统检查，符合美国精神病学会《精神神经病诊断统计手

册》（第４版）
［１］的诊断标准，且无精神性疾病，排除神

经系统其它疾病、广泛发育障碍、精神发育迟滞、其它

原发的精神障碍，或其它可能影响脑结构和功能的不

良生活习惯。所有患者神经系统检查和认知功能检查

无明显异常，并完成左利手或右利手检查。应用耶鲁

综合抽动严重程度评分量表（Ｙａｌｅｇｌｏｂａｌｔｉｃｓｅｖｅｒｉｔｙ

ｓｃａｌｅ，ＹＧＴＳＳ）对患者症状严重程度进行评价，所有病

例均经两名经验丰富的神经精神科教授确诊为 ＴＳ。

对照组为１４例年龄、性别匹配的健康志愿者，均为右

利手，无器质性病变和其它可能影响脑的结构和功能

的不良生活习惯及药物滥用史。

实验对象的利手分类：根据“中国人利手分类标

准”，所有入选者均进行包含以下１０个项目的利手问

卷回答，具体问题及判断标准：１．执笔，２．执筷，３．掷东

西，４．刷牙，５．执剪刀，６．划火柴，７．穿针，８．握钉锤，９．

握球拍，１０．洗脸。如果１０个项目全部都习用右手或

左手，则为强右利手或强左利手。如果前６项都习用

右手或左手，而后４项中任何１至４项用另一手，则为

右利手或左利手。

２．研究方法

使用ＧＥ３．０Ｔ超导磁共振机，梯度场４０ｍＴ／ｍ，

梯度切换率１５０ｍＴ／（ｍ·ｓ）；标准正交头颅线圈。ｆＭ

ＲＩ扫描采用梯度回波平面回波序列，ＴＲ３０００ｍｓ，

ＴＥ３５ｍｓ，翻转角９０°，层厚３ｍｍ，层间距０．５ｍｍ，视

野２４ｃｍ×２４ｃｍ，矩阵６４×６４，回波链长度１。三维

Ｔ１ＷＩ扫描使用３ＤＦＳＰＧＲ序列，扫描范围覆盖全脑

共计９６层，ＴＲ９ｍｓ，ＴＥ１４ｍｓ，翻转角２０°，层厚

１．３ｍｍ，层间距０ｍｍ，视野２４ｃｍ×２４ｃｍ，矩阵３５２×

２２４，回波链长度１，扫描时间５ｍｉｎ５ｓ。

受试对象首先练习在提示下完成双手的对指运

动，入选患者和对照组均能够以１～２次／秒的频率对

指。提示者通过麦克风通知受试对象，提示其进行拇

指与其它四指的对指运动的起始与停止。实验采取组

块设计，采用运动静止重复进行的模式，运动和静止

之间有６秒钟的间隙时间以排除两种不同状态的重叠

影响。为使机器达到稳定状态，第一次静止前有１２ｓ

的适应期，将起始１５０帧功能图像去除。每一次运动

和静止各持续３０ｓ，共６个循环，实验进行７ｍｉｎ１８ｓ。

实验时，受试者取仰卧位，头部固定，双手自然平放于

身体两侧。要求拇指与其它手指对指时，两手幅度及

频率一致，１～２次／秒，静止期间受试者静息不动，完

全放松。

图像的后处理及数据分析：原始资料传输至ＰＣ

机，采用ＳＰＭ２软件进行数据分析。首先对功能图像

进行头动校正，然后进行空间标准化和平滑处理，再对

三维全脑像进行头动校正和空间标准化，并使两者图

像匹配、叠加，生成统计参数图，获得每个激活区域的

ｔａｌａｉｒａｃｈ坐标值（Ｘ、Ｙ和Ｚ轴，单位 ｍｍ），采用 Ｔａ

ｌａｉｒａｃｈＤａｅｍｏｎＣｌｉｅｎｔ软件进行脑区定位。对每个兴

趣区精确定位后，计算每个激活区的体积，然后进行各

种差异性检验。各脑区激活的平均体积（ｍｍ３），各激

活区中心点的Ｔａｌａｉｒａｃｈ坐标（Ｘ轴从左到右，Ｙ轴从

前到后，Ｚ轴从上到下），激活兴趣区体积的比较采用

ＳＰＳＳ１１．５软件，进行独立样本狋检验，以犘＜０．０５为

差异有统计学意义。

结　果

两组资料顺次对指运动共同激活的脑区包括双侧

小脑半球（同侧比对侧激活明显）、双侧中央前后回（对

侧大于同侧）、双侧顶上小叶、双侧扣带回、对侧额内侧

回，双侧岛叶激活明显。

ＴＳ组还可见双侧丘脑和豆状核的激活（图１）。

ＴＳ患者同侧小脑半球激活范围比正常组大（图２），两

者差异有显著性意义（图２，表１）；ＴＳ患者双侧中央前

后回的激活范围比正常人大：左手对指运动时，ＴＳ组

右侧中央前后回体积为（６１９２．３５±３０．５０）ｍｍ３，左侧

中央前后回体积为（８９６．６７±２９．１６）ｍｍ３；对照组右
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图１　ｆＭＲＩ。ａ）ＴＳ患者对指运动时双侧丘脑及豆状核的激活；ｂ）健康对照组未出现丘脑及豆状核的激活。

图２　ｆＭＲＩ。ａ）ＴＳ患者左手对指运动时双侧小脑激活（左较右激活范围大）；ｂ）健康对照组左手对指运动时双侧小脑激活

（左较右激活范围大），但ＴＳ患者双侧激活范围更大。

侧中央前后回体积为（２７１２．４７±１３．０３）ｍｍ３，对照组

左侧中央前后回体积为（９２０．９１±４１．２７）ｍｍ３，两者

有统计学差异（右侧中央前后回体积：犘＜０．０５；左侧

中央前后回体积：犘＜０．０５）；右手对指头运动时，ＴＳ

组左侧中央前后回体积为（７０５７．０３±１５．８３）ｍｍ３，右

侧中央前后回体积为（８６２．３５±２４．１０）ｍｍ３；对照组

左侧中央前后回体积为（３４９３．６７±１７．４０）ｍｍ３，右侧

中央前后回体积为（５７２．２０±２４．５７）ｍｍ３，两者有统

计学差异（右侧中央前后回体积：犘＜０．０５；左侧中央

前后回体积：犘＜０．０５）。双侧顶上小叶体积在两组间

差异有显著性意义，ＴＳ患者大于正常组（表１，图３）。

讨　论

丘脑和纹状体在 ＴＳ的发病机制中有重要的作

用。丘脑是间脑中的最大部分，对称性分布于第三脑

室两侧，为卵圆形的灰质复合体，有多个独自分化的神

经细胞群以及众多的传入传出纤维联系，丘脑是外部

信息传入大脑皮质的中间处理站，其通过行使滤过作

用，防止杂乱过量的信息传入皮质（纹状体的ＧＡＢＡ

能神经元可以增强这一过程），如果丘脑的滤过作用异

常，则可能出现思想和行为障碍；同时，丘脑起协调、

整合作用。纹状体的内部结构上由两部分组成：ｓｔｒｉｏ

ｓｏｍｅ（或斑片）和基质，基质中的中型多嵴神经元（Ｍｅ

ｄｉｕｍｓｐｏｎｙｎｅｕｒｏｎ，ＭＳＳＮ）接受感觉运动区，运动皮

层和前运动皮层，前额皮层的神经支配；ｓｔｒｉｏｓｏｍｅ结

构中的 ＭＳＳＮ接受眶额回，扣带回前脚，前额叶皮层

背侧部的传入纤维，投射到黑质及调节区［５］。丘脑，豆

状核在ＴＳ的发病机制中是通过皮质基底节丘脑皮
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表１　ＴＳ组和健康对照组双手对指运动各脑激活区体积测量结果 （ｍｍ３）

激活区
ＴＳ组体积

左手 右手

正常组体积

左手 右手

左额叶内侧回 － ２３７０．６５±１７．２１ － ２１４７．２９±１３．８２
右额叶内侧回 ２２２４．０２±２１．０７ － １９８５．４２±１３．５８ －
左中央前后回 ８９６．６７±２９．１６ ７０５７．０３±１５．８３ ９２０．９１±４１．２７ ３４９３．６７±１７．４０
右中央前后 ６１９２．３５±３０．５０ ８６２．３５±２４．１０ ２７１２．４７±１３．０３ ５７２．２０±２４．５７
左顶上小叶 ２４３７．２５±２９．１８ ７１６２．５０±１７．３３ ５６０．３２±９．２１ １７５２．７１±２１．３３
右顶上小叶 ７０１４．４９±１３．２０ ２５６０．１５±２０．１２ １５８４．６２±１５．１２ ７２０．５１±２５．４１
左岛叶 １７２．０６±３．１７ １８１．０６±１１．１７ １５２．１３±１２．０１ ２０１．０４±５．６３
右岛叶 １６１．８０±７．２９ １５８．４１±２０．１４ １７０．２７±１２．１３ １７５．７１±６．５２
左丘脑 ９６．４７±２．３６ ３７９．５１±６．２９ － －
右丘脑 ３６５．２７±２１．２６ ８９．４１±５．１７ － －
左豆状核 １６４．１７±８．３５ ５１３．２１±７．２４ － －
右豆状核 ４８３．５０±１１．０８ １３５．７９±１０．１１ － －
左扣带回 ２６７．４３±１２．１３ ４４０．１３±６．５１ ３３６．４０±６．９１ ４２１．６１±７．９１
右扣带回 ２２７．５１±１３．１０ ３０１．６９±１０．２０ ３５４．２４±４．２１ ４３１．０６±５．３２
左小脑 ３８７２．７１±１０．２１ ４４２．５１±１３．９２ ２９６２．３８±１７．１４ ２８８．５１±１７．３２
右小脑 ４７３．８１±５．３７ ３７２８．６３±１２．３０ ３８６．３６±２０．２７ ３０６５．０４±１５．２８

注：“－”表示无明显激活。

图３　ｆＭＲＩ。ａ）对照组左手对指运动时双侧顶上小叶激活，且右侧大于左侧；ｂ）ＴＳ患者左手对指运动时双侧顶上小叶激活，

右侧大于左侧，且ＴＳ患者双侧顶上小叶的激活范围更大。

质通路相互联系。这个模型把大脑皮层和脑干是运动

发生器，苍白球和黑质正常抑制性输出是制动器，当

这种循环通路解剖和功能破坏或被打乱，则会引起自

我调节和控制功能的紊乱，就会引起运动，行为障碍。

当一个运动产生时，基底节的特定神经元激活，这些

神经元是抑制性神经元，抑制苍白球和黑质的活动，

使苍白球和黑质的抑制性输出减少，从而减少苍白球

和黑质通过丘脑对大脑皮层的抑制，使运动持续进行。

同时，底丘脑核的神经元激活苍白球和黑质外周的大

部分神经元，这些外周神经元是抑制性神经元，作用于

丘脑，使主动运动的拮抗运动受到抑制，结果是主动

运动的增强和拮抗运动的抑制。在ＴＳ患者抽动障碍

发生时，纹状体的某些神经元变得异常活跃，结果使

苍白球和黑质抑制性输出减少，对运动皮层的抑制减

少，从而导致不自主的运动。纹状体特定神经元活性

反复增高导致重复的刻板动作，而纹状体多处神经元

的活性增高则导致多发的抽动。我们的研究结果ＴＳ

患者丘脑和豆状核存在异常激活，而正常人对照组并

未出现丘脑和豆状核的激活，我们认为这些结构的激

活有助于ＴＳ患者对指运动功能的完成，从另一方面

也说明丘脑和豆状核可能参与了ＴＳ的发病机制。另

外，需要特别指出的是在豆状核的激活中，壳核和苍白

球的激活并无固定分布和呈现规律，１４例ＴＳ患者中

有壳核的激活１１例，有苍白球激活的有７例，而且同

时有壳核和苍白激活的３例。可能与这些结构的受损

程度以及不同活性的神经递质的不同的有关，并可能

是ＴＳ患者临床表现多样性的结构基础之一。

小脑不仅参与了ＴＳ患者运动辅助功能，可能还
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参与了ＴＳ的运动执行的感知和策划功能。ＴＳ患者

在执行较复杂的对指运动中，可引起双侧小脑半球的

激活，以同侧为主，同侧初级运动区，双侧的辅助运动

区激活，对侧的岛叶也可见激活。同侧小脑半球的激

活范围ＴＳ患者比正常人大，对侧小脑激活范围无明

显差异。文献报道在简单的对指运动中，仅仅同侧小

脑半球被激活，在复杂的对指运动中，除了同侧小脑半

球出现激活外，对侧小脑半球部也出现激活［７］。我们

的研究结果中ＴＳ患者和正常人都出现以同侧小脑半

球激活为主的双侧小脑半球的激活，ＴＳ患者和正常人

都出现双侧小脑半球的激活上，这一点与文献［７］报道

一致；令人奇怪的是，与正常人比较，ＴＳ患者同侧小脑

半球的激活更明显，范围更大，这说明同侧小脑半球不

仅参与支配同侧肢体的运动功能，可能也参与了运动

的感知和策划功能，因为ＴＳ患者需要更多的外部信

息和更长的反应时间去调整和完成复杂的对指运

动［８，９］。

额叶、顶叶皮层在 ＴＳ的发病机制中功能复杂。

额叶主要是支配注意、工作记忆等较高级的皮层功

能［１０］，额叶不同皮层结构在ＴＳ的发病中的作用存在

差异：初级运动皮层的背侧部分支配躯干和四肢的活

动；感觉运动皮层的的腹侧部分支配脸，嘴和喉部肌肉

的活动，而且感觉运动皮层的体积减小，ＴＳ患者的抽

动越明显；额叶腹外侧越薄ＴＳ患者的症状越严重与

以前的假设这些区控制或调整ＴＳ患者的抽动症状相

一致。顶叶皮层与在结构上，岛叶与顶叶皮层、前扣带

回、运动区有着复杂广泛的神经联系［１１］。顶叶部分皮

层、岛叶、扣带回是异样感觉和抽动发作前驱不适的结

构和功能基础，简单的运动和声音抽动发作时，岛叶，

扣带回，顶叶部分皮层构成特殊的抽动神经网络［１２］。

我们的研究结果中，与正常人比较，双侧顶上小叶的激

活范围ＴＳ患者大于正常人；同时，双侧的中央前后回

的激活范围，ＴＳ组大于对照组，两者存在显著性差异

（犘＞０．０５），这一点与Ｄｅｂｏｒａｈ等
［１３１５］的研究结果一

致。

总之，ＴＳ的发生是丘脑，纹状体异常为主的多个

脑区参与的疾病，丘脑、纹状体、大脑皮层在ＴＳ的发

病机制可能是关键的结构和功能区。同时，丘脑、纹状

体、大脑皮层、小脑结构和功能的异常在ＴＳ病因和病

理机制中并不是独立的过程，而是即矛盾又统一。
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