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ＭＲ磁化率与血肿周围脑水肿的相关性研究

陈瑶，田亚楠，李冠武，袁军，常时新

【摘要】　目的：探讨 ＭＲ磁化率与血肿周围水肿（ＰＨＢＥ）间的相关性。方法：５２例脑实质内出血的患者分别于发病

后第３、１０ｄ进行常规 ＭＲＩ及磁量图（ＱＳＭ）检查。在ＱＳＭ上计算血肿的平均磁化率，同时在Ｔ２ＦＬＡＩＲ图上测量ＰＨＢＥ

体积，采用 Ｐｅａｒｓｏｎ统计分析血肿磁化率与 ＰＨＢＥ体积间的相关性。结果：血肿第３ｄ的平均磁化率为（４７９４．６±

４２０．４）ｐｐｍ，ＰＨＢＥ体积为（７．４９±３．１２）ｍＬ，两者间存在显著相关性（狉＝０．９７４，犘＜０．００１）；第１０ｄ的平均磁化率为

（７３８８．６±３５８９．２）ｐｐｍ，ＰＨＢＥ体积为（１１．２３±３．７９）ｍＬ，两者间亦存在显著相关性（狉＝０．９０１，犘＜０．００１）。结论：采用

ＭＲ磁化率计量血肿内铁离子含量对观察ＰＨＢＥ的演变有一定帮助。
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　　血肿周围脑水肿（ｐｅｒｉｈｅｍａｔｏｍａｌｂｒａｉｎｅｄｅｍａ，

ＰＨＢＥ）在脑出血后二次脑损伤中发挥着重要作

用［１２］，但脑出血后脑水肿形成的机制尚不完全清楚。

血红蛋白的毒性作用以及血细胞溶解后铁离子

（Ｆｅ３＋）释放导致的脂质过氧化反应有可能是形成并

加重ＰＨＢＥ的原因
［３４］，而磁化率能反映血肿内Ｆｅ３＋

含量［５７］。本文拟探讨 ＭＲ磁化率与ＰＨＢＥ间的相关

性。

材料与方法

１．研究对象

搜集２０１０年１２月－２０１３年３月我院脑外科及

卒中单元的、经过ＣＴ确诊的脑出血患者５２例，其中

男３４例，女１８例，年龄４１～８９岁，中位年龄６５．８岁。

２．设备及参数

所有患者分别于发病后第３、１０ｄ进行常规 ＭＲＩ

及磁量图（ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｍａｐｐｉｎｇ，ＱＳＭ）

检查。采用ＳｉｅｍｅｎｓＶｅｒｉｏ３．０Ｔ超导型高场 ＭＲＩ扫

描仪，８通道头颅正交线圈，横轴面成像。检查方法：

Ｔ１ＷＩ（ＴＲ４３１ｍｓ，ＴＥ１３ｍｓ）、Ｔ２ＷＩ（ＴＲ６３００ｍｓ，

ＴＥ８６ｍｓ）、Ｔ２ＦＬＡＩＲ（ＴＲ６４００ｍｓ，ＴＥ１１０ｍｓ，ＴＩ

２０００ｍｓ）及ＱＳＭ。ＱＳＭ采用快速三维多回波Ｔ２
梯

度回波序列，扫描参数：ＴＲ５３．００ｍｓ，ＴＥ１６．２６～

４５．００ｍｓ，共８个回波，视野２４ｃｍ×２２ｃｍ，层厚

２．０ｍｍ，层距０．４ｍｍ，翻转角１５°，像素０．９ｍｍ×

０．９ｍｍ×２．０ｍｍ，带宽２４０Ｈｚ，激励次数１，采集时间

５ｍｉｎ２３ｓ。

３．数据分析

所有数据均传至后处理工作站，采用麦克斯韦方

程运算得到拟合的 ＱＳＭ 图，血肿平均磁化率通过计

算机软件自动运算获得。在Ｔ２ＦＬＡＩＲ图上按水肿区

信号特点采用手工逐层绘制兴趣区（ＲＯＩ）获得ＰＨＢＥ
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Ｆｅ３＋含量高。　图２　第３ｄ血肿磁化率与ＰＨＢＥ体积的相关性曲线图。　图３　第１０ｄ血肿磁化率与ＰＨＢＥ体积的相关性曲

线图。

图１　男，５６岁，右侧基底

节区血肿，发病后第３ｄ血

肿同一层面的ＣＴ、ＭＲＩ及

ＱＳＭ图。ａ）ＣＴ平扫示血

肿呈高密度（箭）；ｂ）Ｔ２

ＦＬＡＩＲ示 血 肿 呈 低 信 号

（短箭），水肿区呈高信号

（长箭）；ｃ）ＱＳＭ示血肿呈

极高信号（箭），提示其内

体积。采用Ｐｅａｒｓｏｎ统计分析血肿磁化率与ＰＨＢＥ

体积间的相关性，犘＜０．０５为有统计学意义。

结　果

１．颅内血肿的发生部位、体积

５２例患者脑实质内血肿发生的部位分别为基底

节区２７例，占５１．９％；额叶及顶叶均为 ６例，占

２３．１％；颞叶５例，占９．６％；枕叶８例，占１５．４％。血

肿体积为２．５～２２．９４ｍＬ，平均（８．９８±６．１４）ｍＬ。

２．血肿磁化率与ＰＨＢＥ体积

ＣＴ图像上血肿于第３ｄ表现为高密度，第１０ｄ呈

混杂高密度（图１ａ），周围水肿为低密度，但界限欠清。

在Ｔ２ＦＬＡＩＲ图上血肿早期为混杂低信号，晚期为混

杂高信号，而ＰＨＢＥ则表现为明显高信号（图１ｂ），界

限清晰。ＱＳＭ图能量化血肿内Ｆｅ３＋的含量，血肿区

信号的高低反映Ｆｅ３＋含量的多少（图１ｃ）。血肿第３、

１０ｄ的磁化率及ＰＨＢＥ体积见表１。

表１　血肿磁化率与ＰＨＢＥ体积

时间 血肿磁化率（ｐｐｍ） ＰＨＢＥ（ｍＬ）

第３ｄ ４７９４．６±４２０．４ ７．４９±３．１２
第１０ｄ ７３８８．６±３５８９．２ １１．２３±３．７９

３．磁化率与ＰＨＢＥ体积间的相关性

随着时间的延长，血肿内血细胞破坏溶解增多，血

肿磁化率逐渐增大，同时，ＰＨＢＥ体积亦逐渐增大。血

肿于第３ｄ所测得的磁化率与ＰＨＢＥ体积间的相关性

曲线见图２，Ｐｅａｒｓｏｎ统计分析显示两者间呈显著性相

关（狉＝０．９７４，犘＜０．００１）。第１０ｄ血肿磁化率与ＰＨ

ＢＥ体积间的相关性曲线见图３，两者间亦呈明显正相

关（狉＝０．９０１，犘＜０．００１）。

讨　论

１．ＰＨＢＥ产生的机制探讨

ＰＨＢＥ形成的病理生理机制包括①血管源性：血

块回缩引起血清蛋白的渗出［８］；②再灌注损伤：血肿周

围脑组织受压出现低灌注区并导致细胞毒性水肿，再

灌注损伤加重ＰＨＢＥ
［１］；③凝血酶的释放：血浆及血块

内的凝血酶原通过破坏的血脑屏障（ＢＢＢ），缓慢释放

到血肿周围形成ＰＨＢＥ
［３］；④凝血级联反应：凝血酶是

由凝血酶原产生的一种丝氨酸蛋白酶，其在出血后迅

速产生，并参与ＰＨＢＥ的形成
［９］；⑤ＢＢＢ破坏：ＢＢＢ的

破坏导致血肿周围区通透性开始增加［４］；⑥补体反应：

血液的外渗、ＢＢＢ的破坏使补体能够进入脑实质，补

体介导的脑损伤和膜攻击复合物引起细胞膜孔的形成

进而导致细胞的溶解［１０］；⑦基质金属蛋白酶（ＭＭＰｓ）

的作用：ＭＭＰｓ降解基膜、增加毛细血管通透性
［３］；⑧

血细胞的溶解和血红蛋白的毒性作用：红细胞溶解后

Ｆｅ３＋的释放导致脂质过氧化反应，产生大量的自由

基，运铁蛋白和凝血酶结合引起脑损伤，使得细胞内

Ｆｅ３＋的摄取增多
［１１１２］；⑨红细胞溶解导致神经元和星

形胶质细胞破坏，使细胞内外环境的稳态失衡［３］。上
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述机制均参与和／或导致ＰＨＢＥ的产生及加重，而血

细胞溶解后Ｆｅ３＋的释放有可能是ＰＨＢＥ形成的重要

原因之一。

２．血肿内Ｆｅ３＋释放与ＰＨＢＥ形成之间的相关性

近期一项研究表明较低水平的亚铁（０．２ｍｍｏｌ／Ｌ）

聚集能诱导脑损伤［４］。血红蛋白的降解使Ｆｅ３＋释放，

Ｆｅ３＋的聚集可高达１０ｍｍｏｌ／Ｌ，颅内注入Ｆｅ３＋能够引

起脑水肿，并且Ｆｅ３＋能加剧凝血酶诱导的脑水肿，而

去铁胺是一种铁螯合剂，能够减轻脑内铁蛋白的免疫

反应，减轻ＰＨＢＥ及脑萎缩，说明Ｆｅ３＋在ＰＨＢＥ的形

成中发挥着重要的作用。

由于细胞内储存能量的耗尽或补体系统激活后膜

攻击复合物的形成［１３］，血肿内红细胞开始发生溶解并

产生血红蛋白及其降解产物，血红素在脑内容易被血

红素加氧酶１降解生成Ｆｅ３＋、一氧化碳（ＣＯ）和胆绿

素。近期的一项研究表明，脑内注入血红蛋白或它的

降解产物在２４ｈ内会引起脑水肿
［３］。随着血块的溶

解，血红蛋白及其降解产物逐渐增多，血肿发生后１０ｄ

左右ＰＨＢＥ增加达到高峰。采用无创性铁定量评价

技术分析血肿内Ｆｅ３＋含量与ＰＨＢＥ体积之间的相关

性，有可能了解血肿溶解吸收过程中Ｆｅ３＋在ＰＨＢＥ形

成及演变进展中的作用，为临床治疗提供依据。

３．血肿内无创性Ｆｅ３＋定量检测技术对评价ＰＨ

ＢＥ演变进程的价值

Ｆｅ３＋是一种强顺磁性的物质，顺磁性的血液成分

及代谢产物包括脱氧血红蛋白、高铁血红蛋白和含铁

血黄素。随着血肿内Ｆｅ３＋的释放，高场下具备磁敏感

效应逐渐增高。利用磁敏感加权序列（如Ｔ２
）对顺磁

性效应的敏感性，运用快速有效的多回波Ｔ２
梯度成

像序列，采用偶极反演方法，可以获得顺磁性物质的磁

化率，从而间接得到Ｆｅ３＋的含量。该技术于２００８年

发明并应用于临床，是通过拟合模图和相位图得到磁

化率含量信息的磁量图（ＱＳＭ）
［５７］。

本研究正是基于红细胞溶解后铁离子的释放导致

脂质过氧化反应，产生大量的自由基进而导致ＰＨＢＥ

形成这一可能机制，采用无创 ＱＳＭ 技术定量检测血

肿内Ｆｅ３＋的含量，分析Ｆｅ３＋含量与ＰＨＢＥ体积之间

的相关性，有可能为临床评价ＰＨＢＥ的转归提供一个

参考指标。本研究发现血肿在第３、１０ｄ两个阶段，随

着血肿内Ｆｅ３＋含量的增加，ＰＨＢＥ体积也增加，两者

之间存在明显正相关，这在一定程度上说明血肿内

Ｆｅ３＋在ＰＨＢＥ形成及演变进程中发挥着作用。
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