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肝气郁结证脑白质磁共振扩散张量成像研究
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摘　要　目的　利用磁共振扩散张量成像（ＤＴＩ）技术研究肝气郁结证患者脑白质改变特点。方法　对 １６例肝郁证患者和

１３例正常对照者进行磁共振 ＤＴＩ扫描检查，数据处理后，计算出各项异性分数（ＦＡ）和表观扩散系数（ＡＤＣ）图。分别测量头颅的

两侧额叶、颞叶、顶叶、枕叶、胼胝体膝部和压部的 ＦＡ值和 ＡＤＣ值。保持 ＦＡ值和 ＡＤＣ值对应测量同一脑区。并对两组进行统

计学比较分析。结果　肝气郁结证患者的双侧顶叶 ＦＡ值明显高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），以右侧顶叶 ＦＡ值为

诊断指标，ＲＯＣ曲线下面积为 ＡＵＣ＝０．７９，最佳诊断临界值 ＦＡ值为 ０．５０４，敏感度为 ８７．５％，特异性为 ６９．２％。其他脑区如额

叶、枕叶、顶叶、颞叶、胼胝体膝部和压部的 ＦＡ值和 ＡＤＣ值与对照组比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　肝气郁结证患

者的双侧顶叶 ＦＡ值明显高于正常人，这对肝气郁结证患者的诊断提供了重要参考指标。
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　　肝气郁结证指肝失疏泄、气机郁滞、情志抑郁、气
血不畅的病理变化。肝有疏泄作用，喜舒畅而恶抑

郁。如肝失疏泄或情绪抑郁不畅，均可引起肝气郁

结。各种精神压力的增大，发生率也在逐步增多。近

些年来，对肝郁证的临床实验研究也很多，用影像学

方法的研究也已经开始出现，但报道数量很少。磁共

振扩散张量成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｔｅｎｓｏｒｉｍａｇｉｎｇ，ＤＴＩ）技术
是一种功能磁共振影像技术，通过定量分析水分子在

不同方向上弥散的特性，从而反映组织微结构和功能

的异常。本研究通过分析 ＤＴＩ常用参数部分各向异
性（ｆｒａｃｔｉｏｎａｌａｎｉｓｏｔｒｏｐｙ，ＦＡ）和表观弥散系数（ａｐｐａｒ
ｅｎｔｄｉｆｆｕｓｉｏｎｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ，ＡＤＣ）来评估肝气郁结证患者
脑白质微结构异常改变，并尝试寻找能用于鉴别诊断

的敏感指标。

材料与方法

１．一般资料：采用中南大学湘雅医院中西医结合
研究所典型肝气郁结证的诊断标准，经中医临床辨证

证实的肝气郁结组患者 １６例，其中男性 ９例，女性 ７
例，患者年龄２５～４０岁，平均年龄３５岁，无药物过敏
史、吸烟史、酗酒史、家族史。无其他病症，ＭＲＩ扫描
图像未见头部异常，排除头部其他病变，经中医临床

辨证诊断为肝气郁结证，而且未经药物等治疗。正常

对照组志愿者 １３例，其中男性 ７例，女性 ６例，年龄
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２３～４０岁，平均年龄 ３４．５岁，无各种临床症状及异
常体征。两组受试者均签知情同意书。两组受试者

的年龄、性别差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
２．诊断标准：下列 ５项症状中满足 ３项或兼有 １

项脾虚症状（腹胀、便溏、纳差、神疲体虚），可辨证为肝

气郁结证：①精神抑郁、善太息；②胸胁、乳房、少腹作
胀或痛；③咽部哽咽；④痛经、闭经、月经不调；⑤脉弦。

３．纳入标准：（１）肝气郁结证组：脑部无器质性
病变，符合肝气郁结证诊断标准，无其他兼证。均为

中国人，汉族，右利手，母语为汉语，小学以上文化程

度，听觉和语言功能正常，体内无金属置入物，无烟酒

嗜好，未服用镇静催眠药、抗精神病药、抗抑郁药、抗

躁狂药与抗癫痫药等药物。受试者均由北京中医药

大学东方医院副主任医师以上职称专家进行中医辨

证确诊符合入组标准。（２）正常对照组：无肝气郁结
证候，其他与肝气郁结组的入组标准相同。

４．数据脱落与剔除标准：①肝气郁结证转化为兼
夹证候者；②智力低下，理解力低下，不能完成试验
者；③入组后，病情出现重大变化者；④不再符合实验
条件者；⑤依从性差图像数据不准确者；⑥自行退出
或未完成实验者，视为脱落或数据剔除。

５．实验方法：使用飞利浦公司全身磁共振扫描仪
（ＰｌｉｌｉｐｓＩｎｔｅｒａＡｃｈｉｅｖａｎｏｖａｄｕａｌ１．５Ｔ），８通道并行采
集相控阵头线圈，受试者仰卧检查床上标准头颅正位

体位，首先，做标准头颅常规 ＭＲＩ检查，包括 Ｔ１ＷＩ、
Ｔ２ＷＩ、ＤＷＩ、ＦＬＡＩＲ轴位像，Ｔ２ＷＩ矢位像。层厚６ｍｍ，
间隔１ｍｍ。目的排除头部影像异常情况。其次 ＤＴＩ
扫描检查，采用单次激发平面回波成像序列 （ｅｃｈｏ
ｐｌａｎａｒｉｍａｇｉｎｇ，ＥＰＩ），具体参数：重复时间 （ｔｉｍｅｒｅｐ
ｅｔｉｔｉｏｎ，ＴＲ）＝２２１６ｍｓ，回波时间（ｔｉｍｅｅｃｈｏ，ＴＥ）＝
８４ｍｓ，反转角（ｆｌｉｐａｎｇｌｅ，ＦＡ）＝９０°，半扫描技术，扩
散梯度磁场方向数 ＝３２，视野（ｆｉｅｌｄｏｆｖｉｅｗ，ＦＯＶ）＝
２３０ｍｍ×２３０ｍｍ，采集矩阵（ｍａｔｒｉｘ）＝１１２×９０，ｓｅｎｓｅ＝
２，层厚／间隔 ＝５ｍｍ／１ｍｍ，轴位扫描，层面平行于前
后联合线，１６层，时间２分２６秒。

６．数据处理：ＤＴＩ扫描数据经磁共振扫描仪工作
站配置的 ＤＴＩ软件处理后，重建出各向异性分数 ＦＡ
图和表观扩散系数 ＡＤＣ参数图，在两个图上分别寻
找感兴趣区的最佳层面，分别测量双侧胼胝体膝部、

胼胝体压部、额叶、顶叶、枕叶和颞叶，测量面积根据

感兴趣区结构大小不同，分别为 ５０～８０ｍｍ２不等，测
量轨迹为圆形或椭圆形。记录感兴趣区的 ＦＡ和
ＡＤＣ值（图１～图４）。

图 １　双侧颞叶白质感兴趣区

图 ２　双侧枕叶白质感兴趣区

图 ３　双侧额叶和胼胝体膝部和压部感兴趣区

图 ４　双侧顶叶感兴趣区

７．统计学方法：应用 ＳＰＳＳ１９．０统计学软件对数
据进行统计分析处理，实验方法将肝气郁结组和对照

组的ＦＡ和ＡＤＣ值进行统计学处理，数据以均数 ±标
准差（ｘ±ｓ）表示，采用独立样本 ｔ检验，以 Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义，并针对结果做相应 ＲＯＣ分析。

结　　果
所有受试者的常规 ＭＲ扫描序列，ＤＷＩ、Ｔ１ＷＩ、

Ｔ２ＷＩ和 ＦＬＡＩＲ图像均无异常表现。肝气郁结证组
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与对照组 ＦＡ值统计比较结果见表 １，ＡＤＣ统计结果
见表２。双侧顶叶肝气郁结组的 ＦＡ值明显高于对照
组（Ｐ＜０．０５），差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。而两
组的 ＡＤＣ值比较差异无统计学意义。额叶、颞叶、枕
叶、胼胝体膝部和压部两组的 ＦＡ、ＡＤＣ值比较差异
无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

表 １　各脑区 ＦＡ值 （ｘ±ｓ，１０－３ｍｍ／ｓ）

脑区 对照组 肝气郁结组 ｔ Ｐ
额叶

　左侧 ０．４６０±０．０４４ ０．４３５±０．０３７ １．６６４ ０．１０８
　右侧 ０．４６５±０．０４３ ０．４７８±０．０５５ ０．７１９ ０．４７８
枕叶

　左侧 ０．５３１±０．０５６ ０．５５６±０．０６９ １．０４８ ０．３０４
　右侧 ０．５３４±０．０５５ ０．５５６±０．０４９ １．１５９ ０．２５７
颞叶

　左侧 ０．４５８±０．０４９ ０．４７７±０．０５２ ０．９８６ ０．３３３
　右侧 ０．４５０±０．０４６ ０．４６２±０．０５５ ０．６１８ ０．５４１
顶叶

　左侧 ０．５２０±０．０５４ ０．５６０±０．０３７ ２．３８３ ０．０２４
　右侧 ０．４９１±０．０３６ ０．５３５±０．０４１ ３．０６６ ０．００５
胼胝体

　膝部 ０．８０６±０．０４４ ０．８１５±０．０４４ ０．５６３ ０．５７８
　压部 ０．８３１±０．０５６ ０．８３３±０．０３８ ０．０９４ ０．９２６

表 ２　各脑区 ＡＤＣ值测量结果比较（ｘ±ｓ，１０－３ｍｍ／ｓ）

脑区 对照组 肝气郁结组 ｔ Ｐ
额叶

　左侧 ０．７５２±０．０２９ ０．７４３±０．０３４ ０．７１７ ０．４８０
　右侧 ０．７４３±０．０３５ ０．７４５±０．０３４ ０．０８６ ０．９３２
枕叶

　左侧 ０．７６６±０．０６５ ０．７９０±０．０４８ １．１５１ ０．２６０
　右侧 ０．７７４±０．０５４ ０．７８３±０．０４８ ０．４３９ ０．６６４
颞叶

　左侧 ０．７９８±０．０３９ ０．７７６±０．０３１ １．７０６ ０．１００
　右侧 ０．７７９±０．０３９ ０．７７０±０．０３１ ０．７３３ ０．４７０
顶叶

　左侧 ０．７０８±０．０３１ ０．７３０±０．０６７ １．０９３ ０．２８４
　右侧 ０．７４０±０．０３８ ０．７３８±０．０６０ ０．０９６ ０．９２４
胼胝体

　膝部 ０．７３０±０．０５２ ０．７３７±０．０４３ ０．４０９ ０．６８６
　压部 ０．７４６±０．０７０ ０．７２６±０．０５２ ０．９０５ ０．３７４

　　针对大脑右侧顶叶 ＦＡ值做 ＲＯＣ曲线分析右侧
顶叶的 ＦＡ值对肝气郁结证的诊断具有重要价值，
ＲＯＣ曲线下面积为 ＡＵＣ＝０．７９，最佳诊断临界值 ＦＡ
值为０．５０４，敏感度为 ８７．５％，特异性为 ６９．２％（图
５）。

讨　　论

中医理论之肝具有疏泄和藏血功能。肝主疏泄

图 ５　右侧顶叶 ＦＡ值 ＲＯＣ曲线分析

功能是对于气机调畅起着重要的作用，肝气郁结证

是指肝失疏泄，气机郁滞所表现的证候群。主要临

床表现情绪低落和肝经循行部位两方面症状。肝气

郁结证与抑郁症关系密切。中医的肝气郁结证与抑

郁症的症候群有很高的一致性，但肝气郁结证与抑郁

症二者不是简单的等同关系
［１］
。据相关文献显示，

发现抑郁症临床常见的中医证候类型主要是肝气郁

结证
［２］
。５７０例抑郁症患者中，中医证型为肝气郁结

证的１７６例，占３０．８％［３］
。因此，需要对肝气郁结证

进一步深入研究，为肝气郁结证的诊断与治疗评估提

供重要的帮助，也有助于从中医理论角度揭示抑郁症

本质和病理特点。肝气郁结证型是最常见的中医证

型之一
［４］
。现代分子生物学的研究还不能充分地认

识中医肝气郁结证理论，包括各种假说，如中枢神经

递质、海马内基因表达、外侧膝状体 ＮＭＤＡＲ１基因表
达等，近年来已有研究者运用脑电技术、功能磁共振、

ＰＥＴ等技术研究报道，它可以直观地观察定位肝气郁
结证患者的相关脑区，为肝气郁结证提供了客观化证

据
［５～１０］

。运用现代先进的影像学技术研究中医肝气

郁结开始逐渐增多
［１１，１２］

。

扩散张量成像 ＤＴＩ是脑功能磁共振成像技术之
一，可以无创性的直接的观察脑白质及神经细胞中的

水分子结构的微观改变，并能通过部分各向异性 ＦＡ
值和表观扩散系数 ＡＤＣ值等数据来分析脑白质及神
经细胞的完整性及损伤程度。ＦＡ值反映了神经纤维
的完整性，ＡＤＣ值反映了细胞膜和髓鞘的完整性。
此技术目前已经日渐成熟，广泛应用于脑神经科学的

研究。

本实验结果中，双侧顶叶 ＦＡ值高于对照组，差
异有统计学意义，而且 ＲＯＣ曲线显示有较高的敏感

·６４·
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度和特异性。说明对肝气郁结证的诊断有重要价值。

顶叶是重要的躯体感觉中枢，有研究表明，肝气郁结

证患者欣赏欢快音乐和悲伤音乐时与对照组比较，大

脑顶叶高激活面积明显减少
［１１，１２］

。有 ＰＥＴ研究也发
现肝郁证右侧中央后回有葡萄糖代谢减低区

［１０］
。脑

电分析研究显示肝郁证组大脑皮质的左顶（Ｐ３－Ａ１
导联）和右顶（Ｐ４－Ａ２导联）的点关联维数（ＰＤ２）较
正常对照组普遍增高，无论刺激条件的增加（闭眼 －
睁眼 －心算）与否，一直维持在较高水平［１３］

。这表

明肝气郁结证的躯体感觉症状可能与顶叶功能改变

有关。与肝气郁结证症状相似的抑郁症研究也表明

在顶叶、左侧顶上回、顶下回、缘上回皮质厚度增加，

左侧顶下回皮质表面积增加，右侧顶下回皮质表面积

减小，说明抑郁症大脑顶叶有部分结构改变
［１４，１５］

。

额叶在情感加工和调节方面起重要作用，额叶的

体积和皮质厚度的改变，在抑郁症患者中已经被发

现
［１４～１７］

。ＰＥＴ研究发现肝气郁结患者额叶（额中回，
ＢＡ９／１０）、右侧额叶（额上回、额下回）葡萄糖利用率
异常（Ｐ＝０．０００），胼胝体参与是边缘系统的组成，在
情感行为调节上有重要作用

［１８］
。Ｋｉｅｓｅｐｐａ等［１９］

和

Ｋｏｒｇａｏｎｋａｒ等［２０］
研究发现，成人抑郁症患者胼胝体

ＦＡ值降低表现。本实验中未发现额叶、胼胝体、颞叶
和枕叶的ＦＡ值和ＡＤＣ值改变，这可能与本实验中的
肝气郁结证患者的发病时间、程度、年龄或处理方法

有一定的关系。

随着磁共振新技术的快速发展，脑功能磁共振技

术目前发展比较成熟，扩散梯度 ６４个方向的 ＤＴＩ扫
描序列已经广泛应用于脑神经科学研究。应用 ＤＴＩ
技术研究分析肝气郁结证的脑部结构的微观改变，目

前还没有相关报道，本实验发现双侧顶叶的 ＦＡ值改
变特点，可能对今后的肝气郁结证的诊断有一定的参

考价值，本实验的不足之处是样本量较少，还需要今

后开展大样本实验研究来进一步证实。
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