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#摘要$

!

目的!探讨动态对比增强磁共振成像不同计算模型在缺血性脑白质病中的应用价值!方法!
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年
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月
D

!#

月共搜集
/4

例受试者$根据
27X?O7Q

评分分为两组'

#
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分为对照组"共
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例$男
!#

例$女
+

例#$
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%

分为病例组"共

"C

例$男
!4

例$女
&&

例#!所有研究对象进行
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检查$通过两种不同的计算模型"
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模型+

5I>?G:?:M;R>Q

双

室模型#测量研究对象脑白质病变区域的容积转运常数"
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#$采用
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检验比较两组
>̀=7GQ

值的差异$

并应用
.N0

曲线分析不同计算模型所得
>̀=7GQ

值的敏感度及特异度!结果!
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$两种模型计算所得
>̀=7GQ

值病例组均明显高于对照

组$差异有统计学意义"
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#'##!
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<7>97O

模型所得
>̀=7GQ

值的诊断效能较
5I>?G:?:M;R>Q

模型所得
>̀=7GQ

值诊断效

能高$敏感度为
4$'"%P

$特异度
C$'$$P

!结论!应用
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可以为缺血性脑白质病变发病机制提供重要参考$

<7>97O

模型更适用于评价缺血性脑白质病!
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缺血性脑白质病变可以增加患者卒中&痴呆和死

亡的风险!其卒中发生率约为正常人群的
&'%

!

$'$

倍!痴呆发生率约为正常人群的
!'"

!

&'+

倍!死亡率

约为正常人群的
!'%

!

&'4

倍*

!

+

$既往的病理生理学

及蛋白定量研究发现脑白质病变患者纤维蛋白原&免

疫球蛋白等可以通过变薄的小血管壁进入血管周围组

织*

&

+

!因此推断脑白质病变患者存在血脑屏障'
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(功能的失调或破坏$动态对比增

强磁共振成像'
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(能够在体评价
^̂ ^

的

通透性!可以通过获取
M!

信号强度的变化!根据药代

动力学模型进行运算!得出反映局部组织微血管通透

性的定量参数$不同药代动力学模型设计原理不同!

其适用范围各有差异!其中
<7>97O

模型和
5I>?G:?:

M;R>Q

模型最常应用于评价脑部病变
^̂ ^

破坏情

况*

"

+

!主要应用于脑肿瘤&多发性硬化&阿尔兹海默病

等的研究中*

$64

+

$缺血性脑白质病变是脑小血管病的

一种!既往研究对其关注较少$本文对缺血性脑白质

((##

放射学实践
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病变患者进行
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检查!分别测定两种不同药

代动力学模型脑白质高信号区的
>̀=7GQ

值!进行比较

和分析!旨在为脑小血管病的缺血性脑白质病变药代

动力学模型的选择提供依据$

材料与方法

!e

临床资料

本研究为前瞻性研究!搜集
&#!%

年
$

月
D!#

月

在首都医科大学附属北京朝阳医院门诊及病房检查的

受试者
/4

例!行颅脑常规
-.3

及
1056-.3

检查$

排除标准%

#

有症状的脑卒中病史或症状性颈动脉狭

窄
%

/#P

!冠状动脉病变$阿尔兹海默!癫痫!神经退

行性病变及多发性硬化,

$

外伤!肿瘤!感染!系统性病

变,

%

有
-.3

检查及对比剂禁忌症者及拒绝接受

-.3

扫描者,

&

滥用药物及酒精!精神障碍'比如抑郁

症或精神分裂症($

所有研究对象根据
&#!4

年美国
L_L

协会发布

的/无症状脑血管病患者的卒中预防0指南*

+

+中推荐的

改良
27X?O7Q

评分分为两组%

#

!

&

分为对照组!共
!+

例!男
!#

例!平均年龄'

4"'$h4'4

(岁!女
+

例!平均年

龄'

4!'/hC'/

(岁,

"

!

%

分为病例组!共
"C

例!男
!4

例!平均年龄'

%4'4h!!'#

(岁!女
&&

例!平均年龄

'

%C'"h+'4

(岁$病例组高血压病史
&+

例!糖尿病病

史
!!

例,对照组高血压病史
!!

例!糖尿病病史
&

例$

本研究通过了首都医科大学附属北京朝阳医院医

学伦理委员会的审查!所有研究对象检查前均签订

-.3

检查知情同意书$

&e-.3

扫描参数

采用
V8?)?GQ<=8Q)7"'#M-.

扫描仪和
%$

通道

头部线圈!先行常规横轴面及矢状面
M

!

]3

&横轴面

M

&

]3

&

M

&

2YL3.

&

1]3

序列扫描!然后进行
1056

-.3

扫描$

1056-.3

采用
A8[?

技术进行采集!采集

时相为
%#

个!采集时间共计
%)8G"!Q

,主要扫描参

数%

M. /'#+ )Q

!

M5 !'+ )Q

!翻转角
!/i

!视野

&"#))*&"# ))

!分辨率
!'& ))*!'& ))*

"'#))

$
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扫描开始后第
/

个时相开始经肘

静脉置管团注
Z:61M<L

'

#'!));9

)

O

H

(!注射流率

&'/)Y

)

Q

!随后用
!#)Y

生理盐水冲洗$

"e

图像处理分析

所有图像数据采用
@;=:8(305

'

@;=:8(@?U=;6

Y7[

!

?̂=

H

?G

!

@;=F7

J

(软件进行图像后处理$分别进

行
<7>97O

模型!

5I>?G:?:M;R>Q

双室模型后处理!动

脉输入在
1056-.3

增强图像上勾画上矢状窦*

C

+

!获

得动脉输入功能'

7=>?=8798G

K

U>RUG(>8;G

!

L32

(时间信

号强度曲线!选择相应计算模型!进行图像平滑!运动

及时间&空间校正!图像自动生成
1056-.3

的各项定

量参数伪彩图!并与
M

&

2YL3.

图进行融合!由经验丰

富的放射科医师手动勾画白质高信号区的
.N3

!

.N3

大小约
/

!

!#))

&

'图
!

!

&

(!获得同一部位不同模型

的
>̀=7GQ

值!测量
"

次取平均值!对照组中
27X?O7Q

评分为零分的
.N3

放置于侧脑室周围区域!测量
"

次

取平均值$

$e

统计学方法

采用
V<VV&#'#

统计软件!首先对各组
>̀=7GQ

数

据进行正态分布检验!因数据不符合正态性分布!故采

用中位数'下四分位数!上四分位数(形式描述!组间比

较采用
-7GG6]S8>G?

J

W

检验!年龄符合正态分布!故

用均数
h

标准差表示!组间比较采用独立样本
#

检验$

分类资料采用例数'百分比(的形式描述!组间比较采

用卡方检验$采用
-?:079(

软件绘制
.N0

曲线分析

两组模型所得
>̀=7GQ

值的最佳诊断阈值&敏感度及特

异度$以
!

#

#'#/

为差异有统计学意义$

结
!

果

!e

病例组与对照组一般资料

病例组与对照组之间性别及年龄比较差异无统计

学意义'

!

$

#'#/

(!两组之间高血压及糖尿病情况差

异无统计学意义'

!

$

#'#/

!表
!

($

表
!

!

病例组与对照组性别!年龄!高血压及糖尿病情况比较

参数 病例组 对照组
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病例组与对照组
>̀=7GQ

值比较

两种模型计算所得
>̀=7GQ

值在病例组与对照组

之间差异有统计学意义'

!

#

#'##!

!表
&

(!病例组

>̀=7GQ

值均明显高于对照组$

表
&

!

病例组与对照组两种模型计算的
>̀=7GQ

值比较

模型 病例组 对照组
$ !

值
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两种模型计算所得
>̀=7GQ

值的
.N0

曲线分

析结果

两种计算模型所得的
>̀=7GQ

值均有较高的敏感

度和特异度!其中
<7>97O

模型的诊断效能优于
5I6

>?G:?:M;R>Q

双室模型'表
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!图
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图
!

!

女$

%&

岁$

2?X7O?Q

评分
#

分!

7

#横轴面
M

&

2YL3.

序列显示对照

组脑白质区域未见明确异常高信号(

[

#横轴面
M

&

2YL3.

序列与

>̀=7GQ

参数融合示意图显示对照组
.N3

选取区域!

!

图
&

!

女$

4+

岁$

2?X7O?Q

评分
/

分!

7

#横轴面
M

&

2YL3.

序列图像显示双侧侧脑室周

围+半卵圆中心脑白质高信号区(

[

#横轴面
M

&

2YL3.

序列与
>̀=7GQ

参数融合示意图显示
.N3

选取区域!

表
"

!

两种模型
>̀=7GQ

值的诊断效能及最佳诊断阈值

模型
LW0

阈值
敏感度
"

P

#

特异度
"

P

#

C/P

置
信区间

约登
指数

<7>97O

模型
#'+C #'$& 4$'"% C$'$$ #'4#+

$

#'C&/ #'%C

5I>?G:?:M;R>Q

双室模型 #'+& %'4# /+'C4 !##'## #'+#$

$

#'C4% #'/C

讨
!

论

本研究通过
1056-.3

检查!运用两种药代动力

学模型定量分析了缺血性脑白质病变脑白质高信号区

的
^̂ ^

通透性$结果显示!两组模型所得病例组脑白

质高信号区的
>̀=7GQ

值明显高于对照组$

>̀=7GQ

值

反映的是对比剂由血管内到组织外细胞外间隙的渗透

率!当
^̂ ^

完整时!渗漏率理论上为零!当
^̂ ^

破坏

时!其通透性会增加!对比剂经破坏的
^̂ ^

由血管内

进入血管外细胞外间隙!从而导致
>̀=7GQ

值增加$既

往
0=7)?=

等*

%

+对多发性硬化患者进行
1056-.3

研

究发现!多发性硬化患者脑白质高信号区的
^̂ ^

通透

性较正常对照组增高,

_7G

J

U

等*

!#

+对
8̂GQF7G

H

?=

病

患者进行
1056-.3

检查发现脑白质高信号区
^̂ ^

通透性增加,

_?

J

?

等*

!!

+对缺血性脑卒中的患者进行

1056-.3

研究!发现白质高信号区的
O>=7GQ

值明显高于正常脑白质$本研究结果与既往

研究结果相似!提示缺血性脑白质病变也存在

^̂ ^

功能失调或破坏$这种改变可能是由于

病变局部
^̂ ^

的紧密连接破坏造成的!

]S7=6

>;G

等*

!&

+及
c;UG

H

等*

!"

+应用病理学和免疫组

化方法尸检发现老年人脑白质高信号区存在

^̂ ^

紧密连接的破坏!当
^̂ ^

紧密连接破坏

时!一些小分子物质和亲脂性的物质会通过

^̂ ^

进入组织间隙$因此!钆对比剂能通过

^̂ ^

进入组织间隙!从而造成局部
>̀=7GQ

值

增高$

^̂ ^

通透性的准确测量对于评估
^̂ ^

的

完整性及局部脑血流量具有重要意义*

!$

+

!因此

需要选择合适的药代动力学模型$本研究应

用了两种药代动力学模型!分别是
<7>97O

模型

和
5I>?G:?:M;R>Q

双室模型$

<7>97O

模型主

要考虑了对比剂由血管内向血管外细胞外间

隙的渗漏!而忽略了血管外细胞外容积值及其

向血管内的回流$而
5I>?G:?:M;R>Q

双室模

型除了考虑了对比剂由血管内向血管外细胞

外间隙的渗透!还考虑了血管外细胞外容积及

由血管外细胞外间隙回流到血管内的部分*

!!

+

$

本研究
.N0

曲线结果显示
<7>97O

模型计算所

得的
>̀=7GQ

最佳阈值在缺血性脑血管病诊断

中具有较高的敏感度及特异度!

<7>97O

模型约

登指数高于相应的
5I>?G:?:M;R>Q

双室模型!

说明其综合诊断效能优于
5I>?G:?:M;R>Q

双室模型$

既往研究中!

7̂

H

S?=65[7:87G

等*

/

+对不均质的脑胶质

瘤进行
1056-.3

定量研究发现!简单的模型更适用

于正常组织或分化程度较好的肿瘤区域!而复杂的模

型更适用于分化程度较差的肿瘤区域!

Y7=QQ;G

等*

!/

+

对多发性硬化患者及脑肿瘤患者进行对比研究发现组

织
>̀=7GQ

值较低时更适用
<7>97O

模型!而组织

>̀=7GQ

较高时更适用
5I>?G:?:M;R>Q

模型$

0=7)?=

等*

%

+通过对
!4

名志愿者&

$

名多发性硬化患者及
!

名

视神经脊髓炎患者进行
1056-.3

研究发现!对于低

渗漏率的组织
5I>?G:?:M;R>Q

模型会造成数据过度

拟合!因此其不适用于低渗漏率的组织$由于缺血性

脑血管病血脑屏障的破坏程度较低!局部渗漏相对较

低*

!"

+

!而细胞外血管外间隙的物质能否回流入血管内

仍缺少确凿的证据!鉴于
5I>?G:?:M;R>Q

模型设计原

理强调了血管外细胞外间隙及对比剂由血管外细胞外

间隙向血管内回流!如果应用于缺血性脑白质病变的

^̂ ^

通透性评价!有可能会过度的估计血管外细胞外

间隙及对比剂由血管外细胞外间隙向血管内的回流!

H(##

放射学实践
&#!4

年
!!

月第
"&

卷第
!!

期
!

.7:8;9<=7(>8(?

!

@;A&#!4

!

B;9"&

!

@;'!!



图
"

!

两种药代动力学模型所得白质高信号区
>̀=7GQ

值的
.N0

曲线$

<7>97O

模型曲线下面积为
#'+C#

$

5I>?G:?:M;R>Q

模型曲线

下面积为
#'+!%

!

从而影响数据的准确性$因此!缺血性脑白质病变的

^̂ ^

评价更适合采用
<7>97O

模型$

同时!时间分辨力&动脉输出函数&扫描持续时间

等均会对
^̂ ^

通透性数据测量的准确性造成影响*

$

+

!

本研究在上述指标一致的情况下进行两种药代动力学

模型的数据分析!一定程度上提高了两组数据的可比

性!但由于临床工作所限!扫描持续时间相对较短!有

可能低估对比剂由血管外细胞外间隙回流入血管内的

量!从而影响结果的准确性$因此在今后的研究中需

进一步加大样本量并延长扫描时间!以获取更可靠的

信息$另外!脑白质高信号严重程度诊断的金标准应

为脑白质高信号体积!因为改良
27X?O7Q

评分与脑白

质高信号体积具有良好的相关性!既往文献中多采用

此评分方法评估白质高信号的严重程度*

!

!

!&

+

!因此本

研究采用了改良
27X?O7Q

评分!

&#!4

年美国
L_L

协

会发布的/无症状脑血管病患者的卒中预防0

*

+

+也强调

了
27X?O7Q

评分的准确性和有效性$

综上所述!应用
1056-.3

可以为缺血性脑白质

病变发病机制提供重要的影像学依据!

<7>97O

药代动

力学模型较
5I>?G:?:M;R>Q

双室药代动力学模型更

适用于评价缺血性脑白质病变$
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