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#摘要$

!

癫痫是因大脑神经异常放电引起的一种反复发作的神经系统综合征$影像学检查尤其是

磁共振成像对癫痫的诊断具有重要意义!但部分患者在常规磁共振检查中未能发现癫痫灶!称为常规

9:;

阴性癫痫$当前!

9:G

%

EB;

%

89:;

等多种影像技术在常规
9:;

阴性癫痫中已得到广泛研究并应

用于临床$作者综述了近年来各种影像技术在常规
9:;

阴性癫痫中的应用进展$
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传统的癫痫诊断主要依靠临床及电生理证据!磁

共振成像#

9:;

$技术为癫痫临床诊治及研究提供了重

要手段%但仍有部分患者!在常规
9:;

检查中未能发

现与癫痫发作直接相关的致病灶!称为常规
9:;

阴性

癫痫#

9:;)U<

W

+N,A<(

.

,-<

.

7

Z

$%

常规
9:;

阴性癫痫主要包括原发全面性癫痫

#

;K(

$以及难治性局灶性癫痫两大类%其中
;K(

包括

原发全面强直阵挛癫痫 #

;K()KBIG

$+失神癫痫

#

@(

$+青少年肌阵挛癫痫#

V9(

$等多种原发全面性癫

痫%在难治性局灶癫痫患者中!

9:;

阴性所占比例大

约为
1Da

!其中最多的是颞叶癫痫#

BL(

$和额叶癫痫

#

JL(

$

)

$

*

%目前常规
9:;

阴性癫痫患者的诊断+癫痫

灶定位及后续的治疗方案的选择!仍是临床上所面临

的一大难题%随着常规扫描技术的优化提升以及磁共

振波谱#

9:G

$+脑皮质定量分析技术+扩散张量成像

#

EB;

$+功能磁共振#

89:;

$等多模态影像技术的广泛

应用!对常规
9:;

阴性癫痫患者的诊断及病理生理机

制研究取得了长足的进步%本文就多种影像技术在常

规
9:;

阴性癫痫中的临床应用及研究情况做一综述%

诊断及癫痫灶定位

$b

优化常规
9:;

扫描技术

部分
9:;

阴性患者!其脑结构存在微小+隐匿病

灶!常规磁共振序列及扫描方式下容易漏诊%因此!优

化常规
9:;

扫描技术有利于该部分患者癫痫病灶的

检出%首先!常规应采用平行海马长轴+而非常规平行

前
)

后联合方向的扫描方式,其次!应采集对胶质增生

比较敏感的
B

1

)JL@;:

+对灰白质结构对比敏感的翻

转恢复序列等!并采集垂直海马的斜冠状面图像,最

后!推荐采用全脑薄层三维容积扫描!配合多平面重建

技术可以显示全脑的解剖结构!有利于隐匿病灶的检

出)

1)"

*

%

1b

磁共振波谱#

9:G

.

<4N65745

.Z

!

9:G

$

9:G

在
9:;

阴性
BL(

患者的诊断及癫痫灶定

侧中应用最为广泛%当
BL(

发生轻度海马硬化时并

没有形态学上的明显改变!而只是发生功能和代谢的

异常!因此在常规
9:;

检查中常呈阴性%通过
9:G

技术可以通过测量海马的代谢变化来检出病灶%研究

表明在
9:;

阴性的
BL(

患者中!患侧海马可出现
U)

乙酰天门冬氨酸复合物#

U@@

$"肌酸#

I6

$等比值减

低)

!

*

%此外!其患侧海马的谷氨酸#

K-]

$波峰也会发

生增高)

D

*

!因此
9:G

可以应用于
9:;

阴性
BL(

患者

的诊断及癫痫灶定侧%

9:G

目前少有的能无创测定活体组织器官生化

改变以及化合物定量分析的影像技术!但在实际应用

中依然存在一定不足!如场强要求高!敏感度低+检查

时间长等%

"b

脑电同步功能磁共振成像#

((KJMH4N,5H+-

9:;

!

((K)89:;

$

((K)89:;

是一种无创的癫痫灶定位方法!可以

直接把癫痫活动与血氧水平依赖#

[-55Y5]

ZW

<H-<A<-

Y<

.

<HY<HN

!

XQLE

$信号改变相联系来反映癫痫灶脑

区的血流动力学改变%

((K)89:;

主要被用于癫痫灶

的定位%相比脑电图#

<-<4N65<H4<

.

?+-5

W

6+*

!

((K

$+

单光子发射
IB

#

G>(IB

$+脑磁图#

9(K

$+

>(B

及颅

内电极等其他定位方法!同步
((K)89:;

具有无创+

敏感+分辨率高等优势%

95<--<6

等)

2

*对
%

例
9:;

阴

性的
JL(

患者进行了术前的
((K)89:;

检查!发现

EAJ

放射学实践
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年
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其中
0

例患者的
XQLE

信号改变与术后病理或其他

影像检查结果相一致!为
JL(

患者术前定位提供了有

效的方法%张其锐等)

&

*通过
((K)8*6,

方法对
X(IB

癫痫患儿脑区激活区域偏侧性与脑电图#

((K

$偏侧

性进行对比发现!中央后回和中央沟盖区激活偏侧系

数与
((K

偏侧性显著相关!有助于确定病灶偏侧性%

目前
((K)89:;

也存在一定的不足&

#

因发作期

采集数据会有运动伪影!所以只能对间歇期患者进行

扫描,

$

只有频繁发作间期痫样放电#

;HN<6,4N+-(

.

,)

-<

.

N,856*E,74?+6

W

<7

!

;(E

$的患者!才能在扫描时间内

记录到较多的放电数据%

!b

单光子发射
IB

"正电子计算机断层显像

#

>(B

$

G>(IB

#

7,H

W

-<)

.

?5N5H<*,77,5H45*

.

MN<YN5*5)

W

6+

.

?

Z

!

G>(IB

$与
>(B

作为传统的功能成像技术!

在癫痫的诊断与研究中得到广泛的应用%

G>(IB

可

以反映脑血流灌注量和神经细胞功能!

>(B

可以检测

脑不同区域的葡萄糖代谢!反映脑功能的变化%

>(B

目前在常规
9:;

阴性癫痫!尤其是局灶性皮质发育不

良#

854+-456N,4+-Y

Z

7

.

-+7,+

!

JIE

$引起的难治性局灶

癫痫的诊断及术前定位中发挥重要作用%

JIE

有时

仅表现为局部代谢的异常而无明显结构的改变!因此

9:;

的检出率低,

>(B

可以发现
9:;

上无法检测到

的
JIE

!并取得良好的手术效果)

0)%

*

%

G>(IB

能够对

发作期和发作间期脑血流的改变进行显示%近年来!

发作期单光子发射计算机断层显像减影和
9:;

图像

配准#

7M[N6+4N,5H,4N+-G>(IB456<

W

,7N<6<YN59:;

!

G;GIQ9

$技术发展迅速!该技术可以通过分析癫痫病

灶在发作期的灌注特点!在常规方法不能准确定位时

具有一定价值)

$#

*

%

GM-4

等)

$$

*通过将统计参数图分析

#

7N+N,7N,4+-

.

+6+*<N6,4*+

..

,H

W

!

G>9

$方法与
G;G)

IQ9

技术相结合!可以有效提高常规
9:;

无明显病

灶的
BL(

患者癫痫灶的检出率%

G>(IB

显像剂目前存在特异性较差!不易快速重

复等缺点,而
>(B

的空间分辨率及时间分辨率低,但

随着
>(B)IB

+

>(B)9:;

技术的发展!以及克服了传

统核素成像的局限性!未来在常规
9:;

阴性癫痫的诊

断及定位中有着良好的应用前景%

Db

磁源性影像

磁源性影像#

*+

W

H<N,475M64<,*+

W

,H

W

!

9G;

$是一

种无创的脑功能成像技术!将脑磁图#

*+

W

H<N5<H4<

.

?)

+-5

W

6+

.

?

Z

!

9(K

$所获得的脑电生理资料叠加至
9:;

所获得的脑解剖结构资料%

9G;

将
9(K

的时间分辨

力与
9:;

的空间分辨力优势相结合!可作为隐匿性病

灶检出或术前定位的有效工具%

GMH

等)

$1

*通过
9G;

方法对隐匿性
JIE

进行检出!与颅内
((K

相比!准确

率可达
2Da

,此外!

9G;

还可以与
9:G

或形态测量程

序等磁共振后处理方法相结合!有效的提高
9:;

阴性

癫痫致痫灶的检出率!并指导手术治疗)

$")$!

*

%

脑结构损伤评估

$b

脑皮质定量分析#

jM+HN,N+N,A<+H+-

Z

7,758N?<

456N<]

$

通过基于体素的形态学分析#

A5]<-)[+7<Y*56)

.

?5*<N6

Z

!

FX9

$及脑皮质厚度测量等方法!能够在不

依赖人为假设和判断的情况下!对大脑的结构形态进

行对比分析!并定量地分析灰+白质在密度和体积上的

异常)

$D

*

%研究发现
;K(

的灰质结构萎缩主要分布于

丘脑及基底节区!并且丘脑的体积萎缩与发病病程等

临床变量有明显相关关系!提示丘脑等区域在
;K(

中

的重要作用)

$2

*

%

X<6H?+6YN

等)

$&

*对伴海马硬化的

BL(

及
9:;

阴性的
BL(

进行对比!发现两组病例在

脑皮层厚度上并没有显著差异!证明两种不同的
BL(

对于大脑皮层有着相似的影响,但通过术后的随访发

现!两组
BL(

与预后相关的脑区并不相同!提示两种

BL(

可能存在不同的癫痫发生网络%

LM5

等)

$0

*通过

FX9

方法对伴中央颞区棘波的儿童良性癫痫#

[<H,

W

H

<

.

,-<

.

7

Z

\,N?4<HN65)N<*

.

56+-7

.

,R<7

!

X(IB

$患者进

行研究发现!其纹状体及额+颞+顶区皮层的灰质密度

增加!且与发病年龄呈负相关!提示了
X(IB

发作对

患儿脑发育产生影响%

此外基于体素水平对脑灰白质进行定量分析!还

可以发现部分隐匿的皮质缺损病灶!有利于提高患者

的手术效果)

$%

*

%脑皮质定量分析的优势是可以自动

化的对全脑结构进行定量分析!但其缺点在于必须以

空间标准化为前提!如果某些区域及模板的匹配不准

确会导致统计结果受到影响%

1b

扩散张量成像#

Y,88M7,5HN<H756,*+

W

,H

W

!

EB;

$

EB;

主要是基于水分子扩散的各向异性原理!可

以获得白质纤维束的各向异性和表观扩散系数!并提

供病灶周围白质纤维束的完整信息)

1#

*

%与扩散加权

成像#

E ;̀

$相比!

EB;

技术对水分子扩散运动的描述

更准确!可以发现脑组织细微结构的异常改变%

E<

..

<

等)

1$

*对
V9(

患者进行研究后发现其包括前额

叶+丘脑等区域在内的白质区域
J@

值较正常人明显

减低!提示相应区域内的白质纤维受损%刘群等)

11

*通

过基于体素分析法#

A5]<-[+7<Y+H+-

Z

7,7

!

FX@

$对全

脑
EB;

数据进行分析发现!特发性癫痫患者出现右侧

颞叶+岛叶+前扣带区域的
J@

值减低!右侧内囊前肢

及外囊区域
@EI

值升高!且右侧颞叶+额叶等区域

@EI

值随病程进展而增加%

另外对部分可能存在隐匿型局灶皮层发育不良的

FAJ

放射学实践
1#$0

年
2

月第
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卷第
2

期
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儿童患者!通过
EB;

可以检测出其白质纤维束的结构

改变!准确率可达
D#a

以上)

1"

*

%

EB;

的优势是可以无创进行脑白质纤维结构成

像!但也存在容易产生化学位移伪影+磁敏感伪影+几

何变形等缺点%

癫痫网络机制的研究

在静息状态下!人类的大脑仍然存在着功能活动!

即自发性的神经元活动#

7

.

5HN+H<5M7H<M65H+-+4N,A,)

N

Z

!

GU@

$!而
GU@

的出现总是伴随着局部脑血流的增

加!导致局部血氧水平改变!继而引起
XQLE

信号发

生改变!基于此原理的静息态功能磁共振成像#

6<7N)

,H

W

)7N+N<89:;

!

689:;

$被广泛应用于常规
9:;

阴性

癫痫网络机制的研究%

静息态时大脑存在多种网络系统来共同协调大脑

活动!包括默认网络+背侧注意网络+视觉网络+听觉网

络+运动网络等%目前研究表明!长期的癫痫发作会对

大脑静息态网络的功能连接造成影响%

LM5

等)

1!

*用

独立成分分析#

,HY<

.

<HY<HN45*

.

5H<HN+H+-

Z

7,7

!

;I@

$

方法对全面性失神癫痫患者默认网络的功能连接进行

研究!发现其额颞顶叶间的功能连接明显减低!额+颞

叶之间的功能连接与癫痫持续时间呈明显负相关!认

为这可能是导致失神性癫痫发作期出现认知功能受损

和意识不清的原因%

9+H<7?,

等)

1D

*通过对比
;K(

患

者与正常人在注意力相关的功能连接网络后发现!

;K(

患者的包括额叶在内的多个脑区的功能连接发生

改变!提示
;K(

患者的注意功能下降与相关功能网络

的改变相关%林玉姣等)

12

*用低频振幅#

+*

.

-,NMY<58

-5\)86<

^

M<H4

Z

8-M4NM+N,5H

!

@LJJ

$的方法研究发现

JL(

患者表现为内侧额叶+岛叶+丘脑及基底节区功

能活动的异常!提示以上区域的神经自发活动异常与

JL(

的病理生理机制有关%

((K)89:;

可同步记录脑电及
89:;

信号!根据

间期痫样放电的时间点找到相应
89:;

信号改变的脑

区!因此也被广泛用于常规
9:;

阴性癫痫网络的研

究%

95<--<6

等)

1&

*对
2

例实验中检测到特征性棘慢复

合波的
;K(

患儿分析发现!其双侧丘脑内侧
XQLE

信

号升高!顶叶和额叶皮质等局部
XQLE

信号减低!反

映了全面性棘慢复合波与纹状体
)

丘脑
)

皮质网络的变

化有关%张浩等)

10

*对失神性癫痫患儿进行研究发现

其双侧丘脑出现显著的激活信号!提示失神性癫痫活

动可能起源于丘脑%

89:;

是一种高效+无创的研究手段!是目前常规

9:;

阴性癫痫的研究热点%但
89:;

也存在一定不

足&首先!

XQLE

信号的影响机制较为复杂!灌注+血容

量改变等多种因素均可能对
XQLE

信号产生影响,其

次!磁敏感效应会导致颅底及组织交界处等产生伪影!

造成信号丢失%

总结与展望

目前对癫痫的病理生理机制尚未完全清楚!尤其

是常规
9:;

阴性癫痫更是临床上较为棘手的难题!但

影像学方法为我们提供了极具价值的研究手段%作为

无创观察癫痫患者脑结构与功能的研究方法!比传统

的症状学+脑电等具有很大的优势和潜力%近年来!大

样本+多模态以及基因与影像相结合逐渐成为研究的

热点!未来在常规
9:;

阴性癫痫的诊断+治疗以及病

生理机制的研究中!影像学方法将发挥更大的作用%
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