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摘　要：轻度认知功能障碍（ＭＣＩ）目前已经成为严重影响老年人健康的疾病，早期具有可逆性。近年来弥散张量成像
（ＤＴＩ）以其定量显示脑白质纤维束的优势，越来越多的应用于临床，成为了研究的热点。目前研究表明，ＭＣＩ患者海马、

穹隆、扣带回和胼胝体的 ＤＴＩ指标变化明显，可用于 ＭＣＩ的早期识别和病情评估及预测，且多个指标联用可能增加其准

确性。ＭＣＩ患者 ＤＴＩ表现与认知功能的下降程度具有相关性，尤其与记忆功能的相关性较为确定。ＭＣＩ亚型中，遗忘型

ＭＣＩ（ａＭＣＩ）发展为阿尔茨海默病（ＡＤ）的风险更高，其部分各向异性（ＦＡ）值越低、平均弥散度（ＡＤＣ）值越高预示着转化

为 ＡＤ的可能性越大；ＤＴＩ技术对 ＡＤ与 ＭＣＩ患者脑白质的差异较为灵敏，ＡＤ的脑白质病变范围更广、程度更重。但目前

关于 ＤＴＩ在 ＭＣＩ中的应用尚存在诸多问题，尚需进一步研究。
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　　随着人口老龄化的发展，轻度认知功能障碍
（ｍｉｌｄｃｏｇｎｉｔｉｖｅｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ，ＭＣＩ）的发病率逐渐升
高，成为严重的公共卫生问题，为个人、家庭、社会

带来巨大负担。ＭＣＩ形成的机制包括：胆碱酯酶系
统的异常、β淀粉样蛋白的沉积、ｔａｕ蛋白异常及氧
化应激等。对 ＭＣＩ患者进行早期有效的干预，可
延缓甚至逆转其认知功能下降，因此，对 ＭＣＩ的早
期诊断尤为重要。弥散张量成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｔｅｎｓｏｒ
ｉｍａｇｉｎｇ，ＤＴＩ）是目前唯一可以在活体显示脑白质
纤维走形，并定量显示脑白质异常改变的影像学技

术手段［１］，对 ＭＣＩ的早期识别、评估病情及预后等
具有重要意义。

１　ＭＣＩ定义及分类
ＭＣＩ是介于正常老化与痴呆的一种中间状

态［２］，以日常生活能力正常、主观认知能力下降、客

观记忆丧失为特征，达不到痴呆的标准，但每年约

有 ８．１％进展为痴呆［３］。２００３年，国际工作组制
定了 ＭＣＩ的诊断标准，具体如下：①患者或知情者
报告，或有经验的临床医师发现认知的损害；②存
在一个或多个认知功能域损害的客观证据（来自

认知测验）；③复杂的工具性日常能力可以有轻微
损害，但保持独立的日常生活能力；④尚未达到痴
呆的诊断标准［４］。其将 ＭＣＩ分为遗忘型轻度认知
功能障碍（ａｍｎｅｓｔｉｃｍｉｌｄｃｏｇｎｉｔｉｖｉｅｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ，ａＭＣＩ）
和非遗忘型轻度认知功能障碍，又分别将每一类型

分为单域型和多域型。越来越多的学者认为以上

ＭＣＩ的诊断方法可靠性较低，原因是其依据多为患
者的主诉、症状及神经心理学量表评分等，主观性

较高；症状隐匿；易受年龄、文化背景、受教育程度

等多种因素影响。因此，寻求一种更客观、更准确

的早期识别 ＭＣＩ的方法的成为研究热点［５］。

２　ＤＴＩ技术的机制及优点
随着磁共振（ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ，ＭＲＩ）

技术的发展，其凭借无创性、良好的分辨率、多方

位、多参数显示解剖结构等优点，越来越广泛的应

用于认知障碍的研究。既往关于 ＭＣＩ的神经影像
学的研究多集中于结构影像学，即对认知相关脑区

体积结构变化进行观察，但当其影像结构发生变化

时认知障碍已不可逆。而 ＤＴＩ技术能够在形态学
发生改变之前发现超微结构的改变，定量显示脑白

质异常。脑白质作为大脑皮质各个区域之间的联

络纤维，其完整性在维持正常认知功能中起着至关

重要的作用，是保证个体从事多种高级智能活动的

基础［６］。国外有学者通过用不同影像对 ＭＣＩ患者
进行研究发现，ＤＴＩ与 ＭＲＩ、ＭＲＳ等影像学方法相
比更加敏感［７］。

ＤＴＩ通过检测水分子在组织内的随机运动来间
接反映其结构的完整性。ＤＴＩ主要参数包括：部分
各项异性（ｆｒａｃｔｉｏｎａｌａｎｉｓｏｔｒｏｐｙ，ＦＡ）、平均弥散度
（ｍｅａｎｄｉｆｆｕｓｉｖｉｔｙ，ＭＤ）、表观扩散系数（ａｐｐａｒｅｎｔｄｉｆ
ｆｕｓｉｏｎｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ，ＡＤＣ）、轴向扩散率（ａｘｉａｌｄｉｆｆｕｓｉｖｉ
ｔｙ，ＡｘＤ）和径向扩散率（ｒａｄｉａｌｄｉｆｆｕｓｉｖｉｔｙ，ＲＤ）等。
水分子在自由的情况下向各个方向弥散的能力是

相同的，称为各向同性；但组织内的水分子受细胞

膜等结构的限制，一般多沿特定方向进行弥散［１］，

称为各向异性，多用 ＦＡ表示，指水分子各向异性
成分所占的比例，取值 ０～１，越接近 １，说明水分
子的弥散运动越规则，组织排列越规则，完整性越

好；ＭＤ表示水分子向各方向的平均弥散率，通常
随着髓鞘损伤而增加。当白质纤维完整性破坏，弥

散屏障受损，水分子沿着白质纤维束方向的弥散能

力减弱，向四周弥散能力增强，ＦＡ值降低和 ＭＤ上
升。ＡＤＣ描述水分子向不同方向扩散运动的速度
和范围；ＡｘＤ和 ＲＤ分别代表与轴突方向平行和垂
直方向的水分子的弥散，ＡｘＤ的改变主要来源于轴
突的丢失或变性，而 ＲＤ增加可能主要反映脱髓鞘
的损害［８］。

３　ＭＣＩ患者 ＤＴＩ特征
３．１　ＭＣＩ患者各部位 ＤＴＩ特征

ＭＣＩ患者 ＦＡ值和 ＭＤ值的改变广泛存在各个
脑区，且与认知下降程度存在相关性。一项包含

４１项研究的 ｍｅｔａ分析［９］显示，ＭＣＩ患者除额叶、枕
叶外，其他白质区域均存在 ＭＤ增高；除了顶叶、枕
叶外，其他白质区域 ＦＡ值均降低。Ｂｏｓｃｈ等［１０］证

实，ＭＣＩ患者额叶白质 ＦＡ值与复合记忆相关；左侧
颞叶 ＦＡ值与蒙特利尔认知评估量表（ＭｏｎｔｒｅａｌＣｏｇ
ｎｉｔｉｖｅＡｓｓｅｓｓｍｅｎｔＳｃａｌｅ，ＭｏＣＡ）评分的记忆力显著相
关；右侧额叶白质 ＦＡ值与 ＭｏＣＡ评分注意力、计算
力评分呈显著正相关［６］。

３．１．１　海马及穹隆　ＭＣＩ患者普遍存在短期记忆
受损的症状，海马与记忆密切相关，因此常作为

ＭＣＩ患者的研究部位。研究发现 ＭＣＩ患者海马的
ＤＴＩ特征较为统一，ＦＡ值降低，ＡＤＣ值和 ＭＤ值显
著升高［１１１３］，其中 ＡＤＣ值可能与 ＭＣＩ进展成 ＡＤ的
风险相关［１４］，左侧海马 ＭＤ值与记忆评分相关［１３］。

穹隆由海马的输出纤维组成，是维系其正常功
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能的重要结构。目前研究发现，ＭＣＩ患者穹隆部位
的 ＦＡ值降低、ＭＤ、ＲＤ及 ＡｘＤ增高［１５］，且这些指标

与记忆评分均具有相关性［１６］，即 ＭＣＩ患者穹隆存
在脑白质完整性的损害，出现轴突变性及脱髓鞘改

变，且病变程度与记忆功能下降程度相关。国外一

项长达 ２．５年的随访研究发现 ＭＣＩ患者穹隆 ＦＡ、
ＭＤ值均可预测 ＭＣＩ向 ＡＤ的转化，且与海马体积
具有良好的相关性，两者联用其似然比大于 ８３％，
准确率大于 ９０％，表现出更准确的预测功能［１７］。

其他研究也证实了这一观点［１８１９］。但也有学者指

出未发现 ＭＣＩ患者海马体积的变化［７］。

综上，ＭＣＩ患者海马及其下游组织穹隆的 ＤＴＩ
表现异常，其脑白质完整性被破坏，神经细胞轴突

变性、脱髓鞘损害出现，可用于早期识别 ＭＣＩ，且其
ＤＴＩ表现与记忆功能明显相关，对病情的进展具有
预测作用，且与海马体积联用可能更加准确。

３．１．２　扣带回　扣带回纤维联系着丘脑、皮质、
皮质联合区以及海马等部位，其中后扣带回是胆碱

能系统的组成部分，其损失可导致认知障碍。有研

究表明，扣带回 ＦＡ值降低、ＭＤ值升高对 ＭＣＩ具有
早期诊断价值［２０２１］。但对于扣带回内部的 ＦＡ值变
化各项研究结果各异。有研究显示，ＭＣＩ患者后扣
带回白质的 ＦＡ值降低［２２］，提示后扣带回的脑白质

改变在 ＭＣＩ阶段即出现。而 Ｃｈｏ等［２３］发现，ＭＣＩ患
者 ＦＡ值降低仅存在于海马旁扣带，进展到 ＡＤ阶
段后扣带回才会出现 ＦＡ值的下降。Ｋｅｎｊｉ等［２４］将

ＭＣＩ患者分为转化为 ＡＤ的 ＭＣＩｃ组与未转化为
ＡＤ的 ＭＣＩｎｃ组，与健康老年人相比，ＭＣＩｃ组海
马旁扣带束的 ＦＡ显著降低，而 ＭＣＩｎｃ中无此种改
变，这说明 ＭＣＩ病人海马旁扣带束 ＦＡ值较低的
ＭＣＩ患者向 ＡＤ转变的可能性较大，具有一定预测
作用。该研究还发现，ＭＤ和 ＲＤ值在识别 ＭＣＩｃ
患者中特异性高于 ＦＡ，而 ＦＡ值的敏感性高于 ＭＤ
和 ＲＤ，因此，ＦＡ和 ＭＤ（或 ＲＤ）值联合应用也许可
提高预测 ＭＣＩ向 ＡＤ转化的能力。该研究还认为
后扣带对 ＭＣＩ向 ＡＤ转化的预测作用不大。但国
内有报道发现后扣带的 ＤＴＩ表现对 ＭＣＩ进展有一
定影响［２１］。

综上，扣带回的 ＤＴＩ指标异常，白质完整性受
损，对 ＭＣＩ的早期诊断及病情预测具有重要价值。
后扣带回 ＦＡ值出现异常的时期尚不确定，需进一
步研究。

３．１．３　胼胝体　胼胝体是最大的白质纤维，连接

额、顶、颞叶等脑区，当其白质完整性损害时，会导

致大脑传递、整合信息的功能发生障碍，影响认知

功能。目前研究表明，ＭＣＩ患者胼胝体的 ＦＡ下降、
ＭＤ升高，膝部 ＡｘＤ升高、ＡＤＣ值下降［６，１５２５］。有学

者发现，胼胝体白质的 ＦＡ值与 ＭｏＣＡ评分正相关，
ＭＤ、ＡｘＤ、ＲＤ值与 ＭｏＣＡ评分负相关［２６］，膝部白质

ＦＡ值与记忆力相关［６］，但未发现与简易智力状态

检查量表（ＭｉｎｉｍｅｎｔａｌＳｔａｔｅＥｘａｍｉｎａｔｉｏｎ，ＭＭＳＥ）评
分有此种相关性［６］，这可能是由于 ＭｏＣＡ评分对认
知领域划分更加详细、对 ＭＣＩ的敏感度更高所
致［２７］。有研究指出 ＭＣＩ的早期诊断可通过检测胼
胝体压部 ＦＡ值变化实现［２０，２１］。但也有少数研究

表明，ＭＣＩ患者胼胝体的 ＤＴＩ指标与健康对照组之
间没有差异，胼胝体压部的 ＦＡ值的变化出现在
ＡＤ阶段［２８］。有国外学者将 ＭＣＩｃ组、ＭＣＩｎｃ组与
健康对照组相比，对照组和 ＭＣＩｎｃ组胼胝体的 ＦＡ
值表现出高度的相似性，ＭＣＩｃ组与 ＡＤ组相似，说
明 ＭＣＩｃ组与 ＡＤ组病理相似，而 ＭＣＩｎｃ组与对
照组相似，提示胼胝体的 ＦＡ值可预测 ＭＣＩ向 ＡＤ
的转换［２９］。因此，ＭＣＩ患者胼胝体白质完整性受
损，ＦＡ值可能对 ＭＣＩ患者的早期诊断和预测病情
的进展具有一定作用。

目前，对于 ＤＴＩ在 ＭＣＩ中应用的研究多集中于
ＦＡ和 ＭＤ等参数，国外学者最新研究指出，ＲＤ和
ＡｘＤ可能是诊断 ＭＣＩ的最佳生物标志物［１７］，但需

进一步 验 证。有 学 者 分 别 将 结 构 磁 共 振 技 术

（ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ，ｓＭＲＩ）技术［３０］

和静息态功能磁共振成像（ｒｅｓｔｉｎｇｓｔａｔｅｆｕｎｃｔｉｏｎａｌａｇ
ｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ，ｒｓｆＭＲＩ）［３１］与 ＤＴＩ进行联合
应用，证实了 ＤＴＩ与其他影像学技术联合应用在
ＭＣＩ识别中的临床价值。

综上，较为确定的是 ＭＣＩ患者额叶、颞叶的脑
白质完整性受损，关于顶叶研究结果不一，枕叶 ＦＡ
及 ＭＤ值均无变化。ＭＣＩ患者海马、穹隆、扣带回
和胼胝体均存在脑白质完整性的损害，多个脑区的

ＤＴＩ表现与认知功能下降程度相关，尤其是与记忆
功能的相关性较为确定。ＤＴＩ对 ＭＣＩ的早期诊断、
病情预测均具有重要意义。

３．２　ａＭＣＩ患者 ＤＴＩ特征
有研究认为，ＭＣＩ患者中 ａＭＣＩ亚型发展为 ＡＤ

的风险更高［２］。ａＭＣＩ患者 ＤＴＩ指标的变化与记忆
功能损害程度相关［１４，３２］。有研究指出，“穹隆征”

（穹窿内各部位的 ＦＡ值均 ＜０．５２）预测 ＮＣ到 ａＭ

·５２６·
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ＣＩ的转换，特异性为 １．０，敏感性为 ０．６７，预测
ａＭＣＩ到 ＡＤ的转换，特异性为 ０．９４，敏感性为 ０．
８３［３３］，对判断病情进展具有重要意义。李香春
等［２５］学者又将 ａＭＣＩ患者分为单认知域型遗忘型
轻度认知障碍 （ａｍｎｅｓｔｉｃｍｉｌｄｃｏｇｎｉｔｉｖｉｅｉｍｐａｉｒｍｅｎｔ
ｓｉｎｇｌｅｄｏｍａｉｎ，ａＭＣＩｓ）和多认知域型遗忘型轻度认
知障碍（ａｍｎｅｓｔｉｃｍｉｌｄｃｏｇｎｉｔｉｖｅｉｍｐａｉｒｍｅｎｔｍｕｌｔｉｐｌｅｄｏ
ｍａｉｎ，ａＭＣＩｍ），经过 １年的随访后发现，ａＭＣＩｍ
组 ＡＤ转化率（３６．４％）明显高于 ａＭＣＩｓ组（１６．
０％），差异有统计学意义。与 ａＭＣＩｓ组相比，ａＭ
ＣＩｍ组胼胝体、扣带回 ＦＡ值较低，胼胝体、额枕下
束、上纵束 ＡＤＣ值较高，说明 ａＭＣＩｍ患者白质纤
维的完整性损伤较重，ａＭＣＩｍ可能是 ａＭＣＩｓ和
ＡＤ之间的过渡阶段。但也有研究并未发现两组间
ＤＴＩ指标的差异［３２］，研究者筛选出 ２组中发展为
ＡＤ的患者，与未转化为 ＡＤ的患者相比，其表现为
更低的 ＦＡ值和更高的 ＡＤＣ值，且在胼胝体膝部、
扣带回的损害程度较为严重。因此，ａＭＣＩ患者中
ＦＡ值越低、ＡＤＣ值越高预示着转化为 ＡＤ的可能
性越大。

４　ＤＴＩ在 ＭＣＩ与 ＡＤ鉴别中的应用
如上所述，多个脑区的 ＤＴＩ表现与患者认知损

害程度相关。总体来说，ＭＣＩ患者与 ＡＤ患者 ＤＴＩ
表现的模式相似，但 ＡＤ的脑白质病变范围更广、
程度更重。有报道发现 ＡＤ患者额、顶、枕、颞叶均
存在 ＭＤ增高，而 ＭＣＩ额叶、枕叶不存在该改变；
ＡＤ患者 ＦＡ降低的脑区贯穿额、枕、颞叶白质，但
ＭＣＩ患者在枕、顶叶区域并未观察到此种异常［９］，

说明 ＡＤ患者与 ＭＣＩ患者白质损害部位存在差异，
ＡＤ累及范围更广。一项 ｍｅｔａ分析中观察到 ＡＤ患
者胼胝体膝部、压部的 ＦＡ值更低，可能是鉴别 ＡＤ
和 ＭＣＩ的敏感指标［３］。还有其他研究发现，ＡＤ患
者海马旁回、下额枕束、下纵束和后扣带回、穹隆

的 ＦＡ值较 ＭＣＩ患者更低，ＭＤ值更高［１０］，说明在这

些部位 ＡＤ患者的白质损害更加严重。可见，ＤＴＩ
技术对 ＡＤ与 ＭＣＩ患者脑白质的差异较为灵敏，
ＤＴＩ在未来临床上可能成为 ＭＣＩ与 ＡＤ的鉴别
指标。

５　小结
随着 ＤＴＩ技术的发展，其在临床工作中通过评

估脑白质的完整性，对 ＭＣＩ的进行早期识别、病情
评估及预测进展具有广泛的应用前景。但关于

ＤＴＩ的研究尚存在诸多问题，主要是各项研究结果

各异。差异存在的原因可能是：研究纳入的对象存

在异质性；正常老年人随着年龄的增长，也可出现

白质数量减少和脱髓鞘改变致使 ＤＴＩ指标出现变
化；同时 ＤＴＩ也存在分辨率不足、图像易失真，且具
有对运动的特殊敏感性，扫描时可能出现伪影而影

响结果的准确性等［３４］。故对于 ＭＣＩ患者的 ＤＴＩ表
现特征尚需进一步深入研究。
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