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帕金森病 (PD)又称震颤麻痹，是最常见的中枢

神经系统慢性退行性疾病之一，在全球60岁以上人

群中的发病率为1%［1］。主要病理改变为黑质多巴

胺能神经元选择性变性缺失及路易小体 (Lewy Body)
形成。PD的主要症状为静止性震颤、肌张力增高、

运动迟缓及非运动症状等。目前PD的诊断主要依

赖于临床表现 (典型的运动症状 )及用药反应。据文

献报道，黑质致密部多巴胺神经元缺失50%，纹状体

多巴胺递质减少80%时才出现典型的运动症状［2］，

即在典型运动症状出现前黑质早已发生病理改变。

Braak和Del［3］发现，α-突触核蛋白免疫阳性神经元

(路易体 )，最先起源于嗅前区和低位脑干 (1期 )，然
后进展至脑干嘴部，接着中缝核和蓝斑受累 (2期 )，
中脑黑质受累 (3期 )，中间皮质和丘脑受累 (4期 )，大
脑皮层相关区域和额叶前部皮层受累 (5期 )。因此

PD患者表现为典型运动症状时，大多数已处于疾病

中晚期，用药反应较早期PD患者差且疾病进展速度

较快。有研究表明，早期PD患者未出现典型临床症

状时进行神经保护治疗可以延缓甚至终止疾病的发

展［4］，因此寻找一种有效、准确、客观的PD诊断检

查方法，有助于PD的治疗及愈后。本文对PD早期

诊断的影像学检查方法做一综述。

1 经颅超声成像技术(Transcranial Sonography，TCS)
TCS应用于PD诊断是一项新技术。TCS应用于

PD首次引起关注是由德国Becker等［5］报道。由于

经颅超声具有无创、安全、易操作、价格低等优势，

近20年来，TCS已经成为运动障碍病诊断和鉴别诊

断的重要辅助工具。Warmuth-Metz等［6］报道，长期

随访出现黑质高回声的健康人群较该区域正常的人

群患PD的危险性高很多。因此即使健康人中TCS
黑质区高回声者应更加重视预防PD。Iova等［7］报

道，TCS应用于PD诊断的特异性为80%，敏感性为

92%。据文献报道，70%~98%的PD患者可见特异

性的黑质高回声［8］。国内外有很多专家致力于探讨黑

质超声在早期PD中的诊断价值。Zhuang等［9］对36例
诊断为超早期PD的患者和32名年龄、性别相仿的

健康对照进行TCS检查，黑质区回声强度如下：对照

组：Ⅰ级53.1%、Ⅱ级40.6%、Ⅲ级6.3%；PD组：Ⅱ级

11.1%、Ⅲ级36.1%、Ⅳ级33.3%、Ⅴ级19.4%。PD患

者黑质回声增高比例与对照组相比显著增高。分析

PD患者运动症状有关因素提示，其与年龄、S/M比值

(双侧强回声总面积与中脑总面积比值 )和统一PD
评定量表Ⅱ (UPDRSⅡ )评分呈正相关。因此，黑质

回声分析可作为一种有效的超早期PD的诊断方法，

它能潜在提高临床诊断的准确性，有助于提高早期

临床预防和减少晚期致残。

2 核磁共振成像 (MRI)
2.1 常规MRI 对PD患者的尸检证明，大脑深部灰

质核团铁的异常沉积与PD关系十分密切，黑质内铁

含量明显增加。因此黑质是研究者们对PD的MRI
结构成像研究的首个目标。由于需手工测量且黑质

面积较小，常规MRI往往没有特异性改变。所以，

临床常规扫描的MRI序列对临床诊断PD意义不大。

临床常规MRI主要用于PD的鉴别诊断，如若纹状体

有多发梗死灶，倾向于继发性血管性帕金森综合征；

桥脑“十”字征常出现在多系统萎缩；“鸟嘴征”多

提示进行性核上性麻痹。
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2.2 磁敏感加权成像 (SWI)和定量磁敏感成像

(QSM) 王波等［10］对单侧PD患者和健康人分别进

行SWI扫描发现，与健康人相比，单侧PD患者未达

到临床期 (即亚临床期 )即有异常的铁沉积。局部铁

含量的增加与单侧PD的发病相关，但与病情的严重

程度无显著相关性。即PD早期就存在铁的异常沉

积。安荷娣等［11］通过QSM检测黑质铁沉积，得出

PD黑质的磁化率明显高于对照，与国内外研究一致。

因此，推测磁化率值可作为PD的临床诊断参考标

记，并且黑质的磁化率值与UPDRS评分具有显著相

关性，为定量磁化率图用于PD脑内铁沉积测量的可

行性与准确性提供了临床依据。Guan等［12］证明在

PD的不同阶段存在区域渐进性模式的铁沉积，即在

疾病初期，铁沉积只有黑质致密部受累，而随着疾病

进展，逐渐累积至黑质网状部，红核和苍白球尤其是

内侧部。也就是说，可以根据PD患者铁沉积的部位

间接反映其病程。He等［13］的研究表明，同对照组比，

早期PD患者 (H-Y分级≤2.0)双侧黑质和对侧红核

磁化率值升高，双侧壳核有下降趋势。超早期PD患

者 (H-Y分级≤1.0)的双侧黑质磁化率值升高，对侧

壳核降低。而且早期PD患者中，双侧黑质磁化率值

在疾病过程中与病程或者UPDRS-Ⅲ评分呈正相关。

2.3 弥散张量成像 (DTI) DTI可观察活体脑内髓磷

脂和轴突结构。Planetta等［14］团队选择处于PD早期

且未经治疗的患者与健康对照进行DTI扫描，发现

与健康对照组相比，PD组黑质区 (尾部为著 )出现各

向异性 (FA)减低。DTI能反复定量检测黑质部位的

FA值，因此DTI可监测PD患者的疾病进展情况以及

观察疗效。Lewis等［15］证实了与对照组相比，PD患

者双侧黑质FA值明显减低，且与受累侧相比，对侧

黑质FA值存在明显降低。典型的PD患者多为单侧

起病，且整个病程中均以起病侧为重，即单侧优势。

该结果可很好的证明这一过程。

2.4 磁共振波谱 (MRS) MRS为目前唯一能无创

性观察活体组织代谢及生化变化的技术。MRS中
1H-MRS提供神经化学概况，目前应用较多。卢琦等［16］

认为，质子MRS可应用于PD的早期诊断，其团队使

用质子MRS研究发现，与健康对照组相比，各期PD
患者受累肢体对侧豆状核NAA/Cr、NAA/Cho明显降

低，Cho/Cr比值变化不明显。尸检研究发现，PD患者

黑质中抗氧化剂谷氨酰胺丢失［17］，强调了氧化反应

与PD的发病机制有关。31P-MRS是一种不同的MRS
方法，它能产生PD相关的病理生理和病因数据，尤

其是能提供能量代谢的信息，如三磷酸腺苷 (ATP)、
磷酸肌酸、磷酸氨基乙醇、无机磷酸盐、甘油磷脂酰

胆碱和还原型烟酰胺腺嘌呤二核苷酸的氧化比率。

线粒体功能失调是PD的病因之一［18］，尤其是对于

青年PD患者而言，因此推测PD能量即ATP产生会

减少。Tuite［19］在7.0 T场强扫描，发现与对照组相比，

PD受试者大脑ATP和NAD含量较低，而且男女PD
患者之间可能存在代谢差异。因此，它也许能够监测

PD体内生物代谢损害程度，可协助分期和监测治疗。

2.5 神经黑色素成像 神经黑色素存在于含儿茶酚

胺的细胞里，如蓝斑、黑质，也许提供一种保护性抗

氧化反应［20］。PD中神经黑色素丢失，使用MRI敏
感方法来发现神经黑色素的出现和缺失是评估PD
的一种方法，而且可能更好地理解PD患者中蓝斑和

黑质的变化［21］。Ohtsuka等［22］对37例早期PD患者

和26名健康对照进行神经黑色素敏感MRI扫描，分

别测量黑质致密部及蓝斑的外侧部、中央部及内侧

部的密度以及计算与邻近白质结构的对比率。结果

发现，与对照组相比，早期PD患者黑质致密部外侧

部和蓝斑的对比率显著下降。黑质致密部外侧部鉴

别早期PD和健康对照的灵敏度和特异度为73%和

87%，蓝斑为82%和90%。神经黑色素成像能描述

PD患者，甚至早期PD患者，黑质致密部外侧部和蓝

斑发生改变，其鉴别早期PD患者和健康对照的敏感

性和特异性较高。

3 核医学影像技术（Nuclear Medicine Imaging，NMI）
NMI在PD的早期诊断、鉴别诊断等方面具有很

多优势。PD的主要病理改变为黑质-纹状体系统多

巴胺递质丢失，该系统中存在一系列特征性的代谢

酶、转运蛋白和受体等，如突触前神经末梢中的多巴

脱羧酶、突触前膜上的多巴胺转运体和突触内囊泡

膜上的Ⅱ型囊泡单胺转运体，以及突触后膜上的多

巴胺D2受体，参与多巴胺的合成、储存、释放和重

摄取等过程。核医学影像利用与黑质-纹状体系统

的代谢酶、转运蛋白和受体特异性结合示踪剂，进行

PET/SPECT灌注扫描，即可显示代谢酶、转运蛋白或

受体的分布及数量，因此核医学具有很高的特异性

及灵敏性。国内外很多专家均认为核医学是临床诊

断PD的“金标准”［23］。

3.1 临床常用PET 多巴胺转运体 (DAT)主要参与

多巴胺释放及重摄取过程。DAT-PET在国内应用

较广泛，尤其是患者还未出现典型的PD运动症状，

可通过DAT-PET观察患者的DAT是否受损，以鉴别

健康人和PD患者。PD的运动症状与多巴胺系统的

关系密切，黑质多巴胺能神经元变性可降低纹状体

多巴胺能神经末梢DAT的密度［24］。囊泡单胺转运

体 (VMAT)主要参与多巴胺储存过程。目前发现有

VMAT-1和VMAT-2两种亚型，由于VMAT-2的特

异性和灵敏度更高，故成为研究热点。PD患者在运
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动前期即有多巴胺系统和非多巴胺系统的神经化学

改变。在最新的MDS-PD诊断标准［25］中，突触前多

巴胺能系统功能神经影像学检查正常为绝对排除标

准之一，即若DAT-PET或VMAT-PET正常，则肯定

不是PD。
3.2 PET的最新研究 郭舜源等［26］对18例早期PD
组 (H-Y分期Ⅰ~Ⅱ级 )、16例中晚期PD组 (H-Y分

期Ⅲ~Ⅴ级 )患者和18名年龄匹配的健康对照进行

静息状态下 18F-FDG PET脑显像扫描，比较各组的

脑葡萄糖代谢，发现与健康对照组比较，早期PD患

者的双侧豆状核、丘脑及小脑葡萄糖代谢显著增高；

中晚期PD患者上述代谢增高区域进一步扩大，并出

观双侧枕叶葡萄糖代谢减低。Fedorova等［27］使用
11C-多奈哌齐PET研究早期PD患者各系统乙酰胆碱

酯酶水平(副交感神经分布的可能标记)。他们对19例
早期PD和16名年龄匹配的健康对照进行临床评估、

嗅觉检查和 11C-多奈哌齐PET测量周围器官乙酰胆

碱酯酶的密度，结果显示早期PD患者小肠、结肠和

肾脏的 11C-多奈哌齐摄取下降，说明副交感神经去

神经分布发生在疾病早期。

4 小结与展望
由于PD的临床表现多种多样，且早期未出现典

型运动症状之前，仅根据临床表现难以明确诊断，进

而会耽误患者的早期治疗。因此寻找PD的早期诊

断方法是最急迫的任务。PD有关的辅助检查，如黑

质超声、MRI、NMI均有助于PD的诊断，随着影像学

技术的发展，寻找PD早期诊断的有效、准确、客观

影像学标记有助于PD患者的治疗及愈后。
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