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·脑功能成像影像学专题·

缺血性脑梗死双指数表观扩散系数的参数化研究

覃媛媛，张顺，张妍，赵凌云，朱文珍

【摘要】　目的：探讨不同时期缺血性脑梗死双指数表观扩散系数的参数化特征。方法：１６例经临床综合确诊为缺血

性脑梗死的患者作为病例组；６例无神经系统及其他系统病史的健康人作为正常组。所受试者均在ＧＥｓｉｇｎａＨＤｘｔ３．０Ｔ

磁共振扫描仪上行ｂ值为１０００ｓ／ｍｍ２ 的临床常规扩散加权成像（ＤＷＩ）以及ｂ值从０依次递增到５０００ｓ／ｍｍ２ 的多ｂ值扩

散加权成像，并对所得图像进行单指数或双指数模型拟合求得各量化参数，包括表观扩散系数（ＡＤＣ）、快速和慢速表观扩

散系数（ＡＤＣｆａｓｔ和ＡＤＣｓｌｏｗ）以及快速扩散成分所占比例ｆｆａｓｔ。兴趣区（ＲＯＩ）测量包括正常组额叶脑白质及皮层区域、病例

组的梗死核心区及对侧镜像区。结果：正常组额叶白质ｆｆａｓｔ值（７０．４０％±３．５４％）高于脑皮质（６５．３７％±４．６６％），而ＡＤＣ

值［（８４．８９±３．５９）％］低于脑皮质［（９３．１９±９．５２）％］。亚急性期组患者，梗死核心区ｆｆａｓｔ（６１．５４％±６．３４％）明显低于对

侧镜像区（６５．５６％±４．４５％），ＡＤＣｆａｓｔ［（１４０．５７±６５．１３）％］和 ＡＤＣｓｌｏｗ［（１３．５２±８．６８）％］亦低于对侧镜像区［分别为

（２１２．９０±１２３．７９）和（２１．６０±１０．２３）×１０－５ｍｍ２／ｓ］，差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。慢性期组患者，三个双指数量化

参数在梗死核心区及对侧镜像区差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。结论：正常时脑白质和灰质呈现不同的扩散状态，亚急

性期梗死灶核心区的双指数模型参数指标均低于对侧镜像区，而慢性期无明显差异；双指数表观扩散系数的参数化研究

可为我们揭示正常及疾病状态下脑组织内更丰富的信息，但其生理学机制有待进一步探讨。
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　　ｂ值为１０００ｓ／ｍｍ
２ 的扩散加权成像在临床上已

被常规用来诊断急性期脑卒中，其中表观扩散系数

（ａｐｐａｒｅｎｔｄｉｆｆｕｓｉｏｎｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ，ＡＤＣ）是基于脑组织的

扩散信号强度与ｂ值呈直线关系的假设而求得的。研

究表明当ｂ值＞１０００ｓ／ｍｍ
２ 时，ＤＷＩ的信号衰减将

偏离单指数模型，呈现非单指数衰减［１２］。

按照区室化理论，水分子扩散信号的双指数拟合

揭示快速和慢速两种扩散成分的存在，其扩散系数大

小分别对应细胞外和细胞内水分子的运动快慢，双指

数模型近年来被用于扩散加权成像信号强度的拟合，

为我们探讨大脑扩散信息提供了新的视角和方法。本

４６２ 放射学实践２０１３年３月第２８卷第３期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｍａｒ２０１３，Ｖｏｌ２８，Ｎｏ．３



　图１　男，６３岁，突发左侧肢体偏瘫３天。ａ）ＡＤＣｆａｓｔ图示梗死灶位于右侧基底节

区，ＡＤＣｆａｓｔ明显降低呈蓝色（箭）；ｂ）ＡＤＣｓｌｏｗ图示梗死灶慢速扩散系数明显减低呈

蓝色；ｃ）ｆｆａｓｔ图示梗死灶快速扩散成分所占百分比降低呈蓝色；ｄ）曲线图示随着ｂ

值增加，梗死灶（曲线１）及对侧镜像区（曲线２）磁共振信号不呈单指数衰减。

研究中的多ｂ值扩散加权成像（ｍｕｌｔｉｂＤＷＩ）即采用

双指数模型拟合，计算得到３个参数：ＡＤＣｆａｓｔ、ＡＤＣｓｌｏｗ

和ｆｆａｓｔ。本研究在扩大ｂ值范围内运用双指数模型拟

合来分析不同时期缺血性脑梗死扩散信号的变化特

征，旨在探讨引起ＡＤＣ值变化的可能机制。

材料与方法

１．病例筛选

１６例经临床综合诊断为缺血性脑梗死的患者作

为病例组，平均年龄５５岁。其中亚急性期１０例，病程

３～１０ｄ；慢性期６例，病程１～４个月。６例无神经系

统及其它系统疾病病史的健康成人作为正常对照组。

所有受试者均知晓本研究的目的和方法、并签署知情

同意书。

２．机器及扫描方案

采用ＧＥＳｉｇｎａＨＤｘｔ３．０Ｔ超导型扫描仪和８通

道头颅专用线圈，行全脑常规ＤＷＩ（ｂ＝１０００ｓ／ｍｍ２）

及 ＭｕｌｔｉｂＤＷＩ（ｂ＝０～５０００ｓ／ｍｍ
２）扫描。常规

ＤＷＩ扫描参数：ＴＲ５６００ｍｓ，ＴＥ７５．８ｍｓ，视野

２４ｃｍ×２４ｃｍ，矩阵 １６０×１６０，激励次数 １，层厚

５．０ｍｍ，层间距１．５ｍｍ，ｂ＝１０００ｓ／ｍｍ２，扫描时间约

为４０ｓ。ＭｕｌｔｉｂＤＷＩ扫描参数：ＴＲ

５０００ｍｓ，ＴＥ１２１．４ｍｓ，视野２４ｃｍ×

２４ｃｍ，矩阵１２８×１２８，激励次数２，

层厚５．０ｍｍ，层间距１．５ｍｍ，ｂ值选

择 ０、２０、５０、１００、２００、４００、８００、

１２００、１８００、２５００、３２００、４０００ 和

５０００ｓ／ｍｍ２，扫描范围与单ｂ值ＤＷＩ

一致，扫描时间６分１５秒。

３．图像后处理

将数据传至 ＧＥ 图形工作站

（ＡＷ４．４）采用ｆｕｎｃｔｏｏｌ软件对兴趣

区的 ＡＤＣ、ＡＤＣｆａｓｔ、ＡＤＣｓｌｏｗ及ｆｆａｓｔ值

进行测量。正常组选取额叶白质和

皮层作为ＲＯＩ；病例组选取梗死灶中

心（以ＤＷＩ上显示病灶面积最大的

层面为准）及对侧镜像区作为ＲＯＩ。

ＲＯＩ大小（３０±２）ｍｍ２。

４．统计分析

各 ＲＯＩ 的 ＡＤＣ、ＡＤＣｆａｓｔ、

ＡＤＣｓｌｏｗ和ｆｆａｓｔ值均以均数±标准差

（狓±狊）的形式表示。使用 ＳＰＳＳ

１３．０统计分析软件对正常组额叶白

质及皮层、病例组梗死灶中心及对侧

镜像区的 ＡＤＣ、ＡＤＣｆａｓｔ、ＡＤＣｓｌｏｗ和

ｆｆａｓｔ值进行两独立样本狋检验，检验水

准α＝０．０５。

结　果

正常组额叶白质和皮层的ＡＤＣ、ＡＤＣｆａｓｔ、ＡＤＣｓｌｏｗ

和ｆｆａｓｔ值测量结果见表１。正常组额叶白质的 ＡＤＣ、

ＡＤＣｆａｓｔ、ＡＤＣｓｌｏｗ值均低于皮层，仅ｆｆａｓｔ高于皮层，其中

仅ＡＤＣｓｌｏｗ的差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

表１　正常组各测量值在不同脑区之间的比较

指标 额叶白质 额叶皮层 狋值 犘值

ＡＤＣ ８４．８９±３．５９ ９３．１９±９．５２ －１．９９８０．０７３

ＡＤＣｆａｓｔ
 １４５．６５±２５．５５２０８．７９±６９．９９－２．０７６０．０６５

ＡＤＣｓｌｏｗ
 １６．４３±５．０５ ３２．０１±８．２０ －３．９６３０．００３

ｆｆａｓｔ（％） ７０．４０±３．５４ ６５．３７±４．６６ ２．１０５ ０．０６２

注： ＡＤＣ值单位为×１０－５ｍｍ２／ｓ。

亚急性期病例１０例，共测量２０个兴趣区，梗死灶

及对侧镜像区各测量值见表２。

表２　亚急性期组梗死灶与对侧镜像区各测量值

指标 梗塞灶 镜像区 狋值 犘值

ＡＤＣ ５５．１７±９．２５ ８７．７３±１６．７４ －７．６１１０．０００

ＡＤＣｆａｓｔ
 １４０．５７±６５．１３２１２．９０±１２３．７９－２．３１３０．０２８

ＡＤＣｓｌｏｗ
 １３．５２±８．６８ ２１．６０±１０．２３ －２．６９３０．０１１

ｆｆａｓｔ（％） ６１．５４±６．３４ ６５．５６±４．４５ －２．３１７０．０２６

注： ＡＤＣ值单位为×１０－５ｍｍ２／ｓ。
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与对侧镜像区相比，亚急性期梗死灶的 ＡＤＣ、

ＡＤＣｆａｓｔ、ＡＤＣｓｌｏｗ和ｆｆａｓｔ值明显降低（图１），差异均有统

计学意义（犘＜０．０５）。

慢性期病例６例，共测量６个兴趣区，梗死灶及对

侧镜像区各测量值见表３。慢性期病灶的 ＡＤＣ、

ＡＤＣｆａｓｔ、ＡＤＣｓｌｏｗ和ｆｆａｓｔ值较对照侧镜像区高，但差异无

统计学意义（犘＞０．０５）。

表３　慢性期组各测量值在梗死灶与正常对照侧镜像区间的比较

指标 梗塞灶 镜像区 狋值 犘值

ＡＤＣ ８５．９０±６３．９６ ６４．１３±３３．０７ ０．７４０ ０．４７６

ＡＤＣｆａｓｔ
 ２０３．１７±１０１．６２１９２．５０±８８．９４ ０．１９３ ０．８５０

ＡＤＣｓｌｏｗ
 ３２．７９±３６．３３ ２１．０８±８．１７ ０．７７０ ０．４５９

ｆｆａｓｔ（％） ６７．７８±１３．５６ ６５．６１±８．３３ ０．３３３ ０．７４６

注： ＡＤＣ值单位为×１０－５ｍｍ２／ｓ。

讨　论

临床常规ＤＷＩ时 ＡＤＣ的测量建立于信号强度

随着ｂ值变化呈单指数衰减的假设之上。单指数拟合

的数学模型为Ｓｂ＝Ｓ０×ｅｘｐ（ｂＤ），其中ｂ为扩散因

子，Ｓｂ 为扩散因子为ｂ时的信号强度，Ｓ０ 为扩散梯度

为０时的信号强度，Ｄ为扩散系数
［３］。ｂ值越高，ＤＷＩ

对水分子的运动越敏感，但图像的信噪比亦显著下降。

目前临床常用的ｂ值为５００～１５００ｓ／ｍｍ
２。有报道认

为高ｂ值对于梗死灶的早期发现更加敏感
［４］。

然而，已有研究证实ｂ值超过１０００ｓ／ｍｍ２ 后水

分子信号强度的衰减与ｂ值偏离了直线关系，用单指

数模型拟合将不再合理，而采用双指数模型更适

合［１２］。本研究中的 ＭｕｌｔｉｂＤＷＩ即采用双指数模型

进行拟合。双指数拟合的数学模型为：

Ｓｂ＝Ｓ０［（１－ｆｆａｓｔ）×ｅｘｐ（－ｂ×ＡＤＣｓｌｏｗ）］＋ｆｆａｓｔ×ｅｘｐ（－ｂ×

ＡＤＣｆａｓｔ］ （１）

其中ｂ为扩散因子，Ｓｂ为扩散因子为ｂ时的信号

强度，Ｓ０ 为扩散梯度为０时的信号强度，ＡＤＣｆａｓｔ为代

表快速扩散成分运动快慢的快速扩散系数，ＡＤＣｓｌｏｗ为

代表慢速扩散成分运动快慢的慢速扩散系数，ｆｆａｓｔ代表

快速扩散成分所占的比例。双指数模型假设了两个扩

散系数———快速扩散系数（ＡＤＣｆａｓｔ）和慢速扩散系数

（ＡＤＣｓｌｏｗ），在每个像素中，ＡＤＣｆａｓｔ和ＡＤＣｓｌｏｗ不受图像

采集参数的影响。Ｍｕｌｋｅｒｎ等
［５］对４例健康成人［平

均年龄（４０±５）岁］和８例新生儿进行了双指数扩散参

数化研究，认为细胞外间隙与快速扩散成分相关。由

于新生儿脑细胞成熟度及髓鞘化程度不完善，细胞外

间隙较大，因此新生儿脑内快速扩散成分的比例要高

于成人。基于单指数衰减假设和测量所得出的结论之

一———ＡＤＣ值随着年龄的增长而降低，可能实际上是

由于慢速扩散组分的增加所致。基于此类的研究表

明，在一个更高的ｂ值范围内去研究扩散加权成像信

号衰减的规律，将会揭示脑组织内更加复杂的信息。

本组研究结果显示，健康人群中额叶白质的快速

扩散成分约占７０．４％，与 Ｍａｉｅｒ等
［６］及 Ｂｒｕｇｉｅｒｅｓ

等［７］报道的结果一致。脑皮质和白质的 ＡＤＣｓｌｏｗ值存

在显著差异，皮质的 ＡＤＣｆａｓｔ和 ＡＤＣｓｌｏｗ基础值均要高

于白质，然而ｆｆａｓｔ却低于脑白质。ＡＤＣ值的大小取决

于扩散屏障的通透性和空间大小、介质的粘滞度，同时

受毛细血管血流、组织细胞对水的主动转运过程等因

素的影响，病变区细胞器的数目和大小、细胞间隙等也

对ＡＤＣ值有直接影响
［８］。脑白质内的髓鞘形成了水

分子的扩散屏障，而皮层内丰富的血供却增加了扩散

屏障的通透性，因此皮层和白质表现出不同的扩散状

态。

本研究中对亚急性和慢性期脑梗死患者的 Ｍｕｌｔｉ

ｂＤＷＩ研究结果进行分析，得出了 ３ 个参数值：

ＡＤＣｆａｓｔ、ＡＤＣｓｌｏｗ和ｆｆａｓｔ，与对侧镜像区相比，梗死灶中

心的ＡＤＣｆａｓｔ、ＡＤＣｓｌｏｗ及ｆｆａｓｔ均明显降低，而慢性期脑

梗死患者并未发现这种差异。双指数模型中快速和慢

速扩散系数大小分别对应着细胞外和细胞内水分子的

运动快慢。理论上急性期脑梗死首先经历细胞毒性水

肿阶段，此阶段细胞肿胀，细胞内水增加，ＡＤＣｓｌｏｗ值升

高提示细胞内扩散加快。由于本研究中亚急性期病例

组的病程均＞３天（平均３～１０ｄ），处于血脑屏障已经

破坏并继发早期血管源性水肿阶段，故本研究所观察

到的ＡＤＣｓｌｏｗ降低现象可能与细胞毒性水肿的消退有

关，细胞浆粘滞度增加及胞浆流动性的降低导致了细

胞内扩散受限；同时血管源性水肿导致细胞外扩散增

加。然而，我们所观察到的 ＡＤＣｆａｓｔ值是降低的。

Ｍｕｌｔｉｂ的双指数模型拟合结果与常规ＤＷＩ单指数模

型拟合所示的 ＡＤＣ变化趋势一致，水分子双指数模

型区室化理论并不能完全解释我们所观察到的现象。

ｆｆａｓｔ的降低与水分子在细胞内外的重分布相关，但并不

能完全用Ｂｒｕｇｉｅｒｅｓ等
［７］的重分布理论来解释。故我

们推测可能还存在游离于快速和慢速扩散成分之外的

第三方介质的参与。虽然ｖａｎＺｉｌｊ等
［９］通过扩散加权

光谱学方法在细胞培养中完全分离了细胞内和细胞外

间隙，但是亦有许多其它理论来解释 ＡＤＣ值变化与

水扩散区室化理论不符的现象［１０］，包括以下几方面：

①水分子自细胞外间隙进入更粘稠的细胞内间隙；②

细胞浆流动性的丧失和／或细胞内粘滞度的增加导致

ＡＤＣ值降低；③在水分的转移过程中细胞外间隙变得

更加粘稠；④水分子经历了从溶胶状态向凝胶状态的

转变。Ｄｕｏｎｇ等
［１１］运用一种非常有价值的细胞内、外

间隙的标记物———２ＦＤＧ６Ｐ对正常脑组织和缺血脑

组织进行研究，并未发现细胞内外的 ＡＤＣ值有明显

差异，同时在大鼠脑缺血模型中发现两种成分 ＡＤＣ
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值均降低了４０％，与本组结果一致。Ｎｉｅｎｄｏｒｆ等
［２］关

于大鼠脑组织的研究提示，活体扩散加权光谱学所确

定的水成分和细胞内外间隙的区分并不直接。血管源

性水肿会导致细胞外扩散增加，但是局部脑血流量的

变化、水分子在细胞内外的重分布以及胞浆内外粘稠

度的变化等诸多因素综合导致了我们最终观察到的现

象———快速扩散成分的运动变得缓慢，表现为水分子

扩散受限、ＡＤＣｆａｓｔ降低。

本研究对健康人和缺血性脑梗死患者ＡＤＣ值的

变化进行了双指数拟合分析，并对引起 ＡＤＣ值改变

的潜在病理生理学机制进行了探讨。当ｂ值超过一定

范围后，非单指数模型拟合更适合病变扩散特征的描

述。亚急性期脑梗死快速扩散成分与慢速扩散成分对

应的 ＡＤＣ值均降低，快速扩散成分所占的百分比亦

降低。随病情发展，双指数拟合的３个参数值又逐渐

升高。双指数模型拟合所反映的ＡＤＣ值变化可能与

局部脑血流量相关，水分子扩散的区室化机制并不能

完全解释临床所观察到的结果。本研究的不足之处在

于并未通过实验方法证实引起 ＭｕｌｔｉｂＤＷＩ成像时３

个参数值改变的真正机制。在高ｂ值扩散梯度场下运

用质子 ＭＲ光谱学的方法对脑代谢产物的区室化评

估可能会揭示导致 ＡＤＣ 值变化的病理生理学机

制［１２］。
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２００４，２５（５）：６９２６９８．

［８］　ＳｕｋｓｔａｎｓｋｉｉＡＬ，ＹａｂｌｏｎｓｋｉｙＤＡ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｒｅｓｔｒｉｃｔｅｄｄｉｆｆｕｓｉｏｎｏｎ

ＭＲｓｉｇｎａｌｆｏｒｍａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＭａｇｎＲｅｓｏｎ，２００２，１５７（１）：９２１０５．

［９］　ｖａｎＺｉｊｌＰＣ，ＭｏｏｎｅｎＣＴ，ＦａｕｓｔｉｎｏＰ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐｌｅｔｅｓｅｐａｒａｔｉｏｎｏｆ

ｉｎｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒａｎｄｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｉｎＮＭＲｓｐｅｃｔｒａｏｆｐｅｒ

ｆｕｓｅｄｃｅｌｌｓｂｙｄｉｆｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ［Ｊ］．ＰｒｏｃＮａｔｌＡｃａｄ

ＳｃｉＵＳＡ，１９９１，８８（８）：３２２８３２３２．

［１０］　ＳｃｈｗａｒｃｚＡ，ＢｏｇｎｅｒＰ，ＭｅｒｉｃＰ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｅｘｉｓｔｅｎｃｅｏｆｂｉｅｘｐｏ

ｎｅｎｔｉａｌｓｉｇｎａｌｄｅｃａｙｉｎ ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｄｉｆｆｕｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄ

ｉｍａｇｉｎｇａｐｐｅａｒｓｔｏｂｅｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｏｆｃｏｍｐａｒｔｍｅｎｔａｌｉｚａｔｉｏｎ［Ｊ］．

ＭａｇｎＲｅｓｏｎＭｅｄ，２００４，５１（２）：２７８２８５．

［１１］　ＤｕｏｎｇＴＱ，ＡｃｋｅｒｍａｎＪＪ，ＹｉｎｇＨＳ，ｅｔａｌ．Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｅｘｔｒａ

ａｎｄｉｎｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒａｐｐａｒｅｎｔｄｉｆｆｕｓｉｏｎｉｎｎｏｒｍａｌａｎｄｇｌｏｂａｌｌｙｉｓｃｈｅ

ｍｉｃｒａｔｂｒａｉｎｖｉａ１９ＦＮＭＲ［Ｊ］．ＭａｇｎｃＲｅｓｏｎＭｅｄ，１９９８，４０（１）：

１１３．

［１２］　ＡｓｓａｆＹ，ＣｏｈｅｎＹ．Ｎｏｎｍｏｎｏｅｘｐｏｎｅｎｔｉａｌａｔｔｅｎｕａｔｉｏｎｏｆｗａｔｅｒ

ａｎｄＮａｃｅｔｙｌａｓｐａｒｔａｔｅｓｉｇｎａｌｓｄｕｅｔｏｄｉｆｆｕｓｉｏｎｉｎｂｒａｉｎｔｉｓｓｕｅ

［Ｊ］．ＪＭａｇｎＲｅｓｏｎ，１９９８，１３１（１）：６９８５．

（收稿日期：２０１２１１３０　修回日期：２０１３０１２２）
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