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MRI 和 DTI 评价早产儿脑白质髓鞘发育
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［摘要］　目的　应用磁共振（MRI）、磁共振弥散张量成像（DTI）研究早产儿脑白质髓鞘发育的特点。

方法　胎龄≤ 32 周、出生体重 <1 500 g 的 31 例早产儿根据头部 MRI 检查分为早产脑损伤组（12 例）和早产无

脑损伤组（19 例）。选取 24 例足月儿作为对照组。均于胎龄或纠正胎龄 37~40 周之间完成头部 MRI 及 DTI 检查。

测定 3 组相同感兴趣区的部分各向异性参数（FA）和表观扩散系数（ADC）。结果　早产脑损伤组内囊后肢

FA 值小于早产无脑损伤组和足月对照组（P<0.05）；早产脑损伤组和早产无脑损伤组的额叶白质和豆状核的

FA 值小于足月对照组（P<0.05）；3 组间枕叶白质的 FA 值差异无显著性（P>0.05）。早产脑损伤组和早产无

脑损伤组内囊后肢、豆状核、枕叶白质、额叶白质的 ADC 值高于足月对照组（P<0.05）。结论　早产儿脑损伤

容易出现内囊后肢深部脑白质髓鞘化障碍或延迟。早产儿至纠正胎龄足月时，无论有无脑损伤，脑周围白质及

灰质成熟度均低于足月儿。                                                      ［中国当代儿科杂志，2016，18（6）：476-481］
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Evaluation of white matter myelination in preterm infants using DTI and MRI
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Abstract: Objective    To investigate the features of white matter myelin development in preterm infants using 
magnetic resonance imaging (MRI) and diffusion tensor imaging (DTI). Methods    A total of 31 preterm infants with a 
gestational age of ≤32 weeks and a birth weight of <1 500 g were enrolled. According to head MRI findings, these infants 
were divided into preterm group with brain injury (12 infants) and preterm group without brain injury (19 infants). A 
total of 24 full-term infants were enrolled as control group. Head MRI and DTI were performed at a gestational age or 
corrected gestational age of 37-40 weeks. Fractional anisotropy (FA) and apparent diffusion coefficient (ADC) were 
measured for the same regions of interest in the three groups. Results    The preterm group with brain injury showed 
a significantly lower FA value of the posterior limb of the internal capsule than the preterm group without brain injury 
and full-term control group (P<0.05). The preterm groups with and without brain injury showed significantly lower FA 
values of frontal white matter and lenticular nucleus than the full-term control group (P<0.05). The FA value of occipital 
white matter showed no significant differences among the three groups (P>0.05). Compared with the full-term control 
group, the preterm groups with and without brain injury showed significantly higher ADC values of the posterior limb of 
the internal capsule, lenticular nucleus, occipital white matter, and frontal white matter (P<0.05). Conclusions    After 
brain injury, preterm infants tend to develop disorder or delay of white matter myelination in the posterior limb of the 
internal capsule. At a corrected full-term gestational age, the preterm infants with and without brain injury have a lower 
grade of maturity in periventricular white matter and grey matter than full-term infants.

[Chin J Contemp Pediatr, 2016, 18(6): 476-481]
Key words: Brain injury; Brain development; Diffusion tensor imaging; Fractional anisotropy; Apparent diffusion 

coefficient; Preterm infant

论著·临床研究

                                                          
［收稿日期］2016-03-17；［接受日期］2016-04-22   
［基金项目］广东省科技计划项目立项资助 （2014A020213011）。
［作者简介］李冰肖，女，博士，主治医师。
［通信作者］柳国胜，男，教授，主任医师。

doi: 10.7499/j.issn.1008-8830.2016.06.002



 第 18 卷 第 6 期

  2016 年 6 月

中国当代儿科杂志 
Chin J Contemp Pediatr

Vol.18 No.6

Jun. 2016

·477·

随着新生儿重症监护技术的快速发展，极早

早产儿和极低出生体重儿的生存率大大提高。但

伴随着早产儿生存率的提高，神经系统后遗症发

生率却居高不下，容易导致认知、行为、感知以

及运动的障碍 [1-5]。这些神经系统后遗症常常与脑

白质损伤相关。因此，早期识别脑白质损伤及成

熟异常，对于精准制定危重早产儿的预防、保护

和康复方案非常重要。

磁共振弥散张量成像（diffusion tensor imaging, 

DTI）技术可以用来无创观察和定量描述脑白质纤

维 束。 相 对 于 常 规 MRI 的 T1、T2、DWI 序 列，

DTI 在判断早产儿脑白质的髓鞘化发育及脑白质细

微结构变化方面有明显优势 [6]。该技术在国外已经

广泛应用于早产儿的脑发育及脑损伤的检查及研

究，但国内对 DTI 在极低出生体重儿和极早早产

儿的应用报道相对较少。

目 前 DTI 常 用 的 参 数 有 部 分 各 项 异 性

（fractional anisotropy, FA）和表观弥散系数（apparent 

diffusion coefficient, ADC）。FA 值与髓鞘的完整性、

纤维致密性以及平行性呈正相关，能定量评估白

质纤维髓鞘发育及损伤情况，FA 值在脑损伤时降

低，并且随着早产儿胎龄的增大逐渐升高，反映

的是脑白质髓鞘化程度。ADC 值反映的是水分子

的弥散能力，主要由组织含水量决定。而细胞外

间隙的减小或水分子含量的减少可以导致 ADC 值

减小，脑损伤时 ADC 值会升高。对于大多数脑白

质纤维束，ADC 值随着生后周龄的增加而降低，

但其降低程度并不如 FA 值的增加显著。

本研究分析极低出生体重早产儿至纠正胎龄

足月时，在常规头颅 MRI 序列的基础上，利用

DTI 的 FA 值及 ADC 值对脑白质髓鞘及灰质核团

的发育成熟程度进行定量评价，并与正常足月新

生儿进行比较，以了解早产儿脑白质髓鞘发育的

特点。

1　资料与方法

1.1　研究对象及分组

选取 2011 年 1 月至 2013 年 12 月广州华侨医

院住院治疗的胎龄≤ 32 周、出生体重 <1 500 g 的

早产儿 31 例，于纠正胎龄 37~40 周完成常规头颅

MRI 检查及 DTI 检查。根据 MRI 结果将之分为早

产无脑损伤组（n=19，胎龄 212±14 d，其中适于

胎龄儿 12 例、小于胎龄儿 7 例，MRI 检查时纠正

胎龄为 274±13 d；出生体重 1.28±0.21 kg，检查

时体重为 2.10±0.33 kg）和早产脑损伤组（n=12，

胎龄 216±15 d，其中适于胎龄儿 7 例、小于胎龄

儿 5 例，MRI 检查时纠正胎龄 272±10 d；出生体

重 1.35±0.12 kg，检查时为体重 2.06±0.23 kg）。

脑损伤均为局灶性脑白质损伤：侧脑室前后角、

半卵圆中心白质有单个或多个（<3 处）局灶性损伤，

但在 DTI 选取的感兴趣区结构完整；共有 19 个病

灶，左侧侧脑室前角 4 个，右侧侧脑室前角 3 个，

右侧半卵圆中心 5，左侧半卵圆中心 4 个，右侧侧

脑室后角 2 个，左侧侧脑室后角 1 个；其中单个

病灶有 5 例，2 个病灶有 7 例。另外选取 24 例产

前超声诊断为侧脑室或透明隔增宽、后颅窝积液

的足月儿作为对照组（出生体重 3.45±0.22 kg，胎

龄 273±7 d），均在生后 1 周内完成 DTI 检查（出

生后 MRI 检查仅示透明隔间腔）。两组早产儿行

MRI 检查时的纠正胎龄与足月对照组检查时的日

龄相当（P>0.05）。

1.2　MRI 检查及 DTI 图像处理分析

所有研究对象自然入睡后或 10% 水合氯醛灌

肠（0.5 mL/kg）入睡后接受头颅常规 MRI 及 DTI

检查，头部采用海绵垫固定，外耳道置入棉球以

减低扫描时产生的噪音。成像仪器为 1.5T GE HD 

MR 扫描仪，梯度场强度 23 mT/m，梯度切换率是

每毫秒 120 mT/m, 线圈为 8 通道头颈联合线圈，

成像序列依次为 T1 flair（TR 1 475 ms/TE 22 ms/TI 

750 ms），矩阵是 320×224，激发次数为 2；T2WI

（TR 3 800 ms/TE 120 ms），矩阵 448×448，激发

次数（number of excitation, NEX）1.5；DTI 采用单

次激发自旋回波－平面回波技术，TR 8 000 ms，

TE 114 ms，矩阵 128×128，NEX 为 1，弥散加权

系数 b=0、b=1 000（s/mm2），DTI 弥散敏感梯度

方向：15；上述成像序列的成像方位均为横轴位，

视野 20 cm×20 cm，层厚 5 mm，各成像序列的扫

描基线为前 - 后联合连线。

将采集的 MRI 数据传送至影像后处理工作站

（GE AW4.2 版 本）；DTI 图 像 后 处 理：Functool

软件处理，经过图像校准、平滑，拟合 T1 flair 图，

严格选择同一层面上相对应解剖结构作为感兴趣

区（region of interest, ROI），所选择的 ROI 小于所
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分析的解剖结构大小，以避免邻近组织的影响，

选择基底节层面双侧内囊后肢、豆状核、额叶白

质及枕叶白质作为感兴趣区，并运用 Functool 软

件自动计算出各感兴趣区的 FA、ADC 值。

1.3　统计学分析

以 SPSS13.0 统计软件进行处理，各参数值用

均数 ± 标准差（x±s）表示。组间比较采用单因

素方差分析（SNK 法）。P<0.05 为差异有统计学

意义。

2　结果

2.1　各组左右大脑半球相应感兴趣区的 ADC、

FA 值比较

各组双侧大脑半球相对应感兴趣区的 FA、

ADC 值 差 异 均 无 统 计 学 意 义（P>0.05）， 见 表

1~2。

表 1　3 组左右大脑半球相应感兴趣区的 FA 值比较　（x±s）

组别 例数
内囊后肢

t 值 P 值
豆状核

t 值 P 值
左      右 左 右

足月对照组 24 0.42±0.08 0.43±0.06 0.79 0.44 0.16±0.04 0.16±0.04 -0.1 0.92

早产无脑损伤组 19 0.41±0.07 0.42±0.06 0.27 0.79 0.14±0.04 0.15±0.04 0.93 0.36

早产脑损伤组 12 0.38±0.05 0.37±0.06 -0.52 0.61 0.14±0.04 0.14±0.04 -0.04 0.97

表 2　3 组左右大脑半球相应感兴趣区的 ADC 值比较　（x±s，10-3mm2/s）

组别 例数
内囊后肢

t 值 P 值
豆状核

t 值 P 值
左      右 左 右

足月对照组 24 1.10±0.07 1.10±0.05 -0.13 0.9 1.17±0.07 1.15±0.06 -1.37 0.18

早产无脑损伤组 19 1.15±0.09 1.14±0.09 -0.6 0.56 1.25±0.09 1.23±0.11 -1.1 0.29

早产脑损伤组 12 1.16±0.09 1.15±0.07 -0.81 0.44 1.25±0.09 1.26±0.11 0.50 0.63

续表 2

组别 例数
额叶白质

t 值 P 值
枕叶白质

t 值 P 值
左      右 左 右

足月对照组 24 1.52±0.18 1.50±0.17 -0.77 0.45 1.41±0.13 1.39±0.09 -1.18 0.25

早产无脑损伤组 19 1.77±0.26 1.76±0.26 -0.38 0.71 1.60±0.25 1.59±0.22 -0.43 0.67

早产脑损伤组 12 1.71±0.17 1.69±0.11 -0.80 0.44 1.56±0.15 1.54±0.13 -0.48 0.64

续表 1

组别 例数
额叶白质

t 值 P 值
枕叶白质

t 值 P 值
左      右 左 右

足月对照组 24 0.13±0.05 0.13±0.06 -1.08 0.29 0.16±0.04 0.16±0.04 0.15 0.88

早产无脑损伤组 19 0.11±0.03 0.11±0.03 0.18 0.86 0.13±0.03 0.17±0.13 1.2 0.25

早产脑损伤组 12 0.09±0.03 0.10±0.03 1.87 0.09 0.12±0.03 0.12±0.04 0.57 0.58

2.2　3 组间不同部位感兴趣区的 FA 值、ADC 值

比较

内囊后肢的 FA 值，早产脑损伤组明显低于

早产无脑损伤组及足月对照组（P<0.05），早产

无脑损伤组与足月对照组之间的差异无统计学意

义（P>0.05）；额叶白质和豆状核的 FA 值，早

产脑损伤组与早产无脑损伤组均低于足月对照组

（P<0.05），而早产脑损伤组与早产无脑损伤组之

间差异无统计学意义（P>0.05）；枕叶白质的 FA

值在 3 组间的差异无统计学意义（P>0.05）。见表 3。
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表 3　3 组间不同部位感兴趣区的 FA 值比较 　（x±s）

组别 例数 内囊后肢 额叶白质 枕叶白质 豆状核

足月对照组 24 0.42±0.07 0.13±0.05 0.16±0.04 0.16±0.04

早产无脑损伤组 19 0.41±0.07 0.11±0.03a 0.15±0.10 0.15±0.04a

早产脑损伤组 12 0.37±0.06a,b 0.10±0.03a 0.12±0.23 0.13±0.04a

F 值 5.19 6.16 2.64  3.58

P 值 0.007  0.003  0.076  0.031

注：a 示与足月对照组比较，P<0.05；b 示与早产无脑损伤组比较，P<0.05。

表 4　3 组间不同部位感兴趣区的 ADC 值比较 　（x±s，10-3mm2/s）

组别 例数 内囊后肢 额叶白质 枕叶白质 豆状核

足月对照组 24 1.10±0.06 1.51±0.17 1.50±0.19 1.16±0.07

早产无脑损伤组 19 1.14±0.08a 1.76±0.26a 1.60±0.23a 1.24±0.10a

早产脑损伤组 12 1.15±0.08a 1.70±0.14a 1.55±0.14a 1.25±0.10a

F 值 5.79 18.6 16.22 13.54

P 值 0.004  <0.001 <0.001 <0.001

注：a 示与足月对照组比较，P<0.05。

内囊后肢、豆状核、枕叶白质、额叶白质的

ADC 值在早产脑损伤组、无脑损伤组均高于足月

对照组（P<0.05），但早产脑损伤组与无脑损伤组

之间差异无统计学意义（P>0.05），见表 4。

3　讨论

DTI 能够通过施加弥散敏感梯度磁场来观察

水分子的弥散各向异性程度，并能用多个参数值

来定量表达，是目前唯一能够观察活体组织结构

髓鞘发育、成熟及退变的无创性检查方法。DTI 不

仅能观察髓鞘成熟后的脑结构，对髓鞘化之前的

脑结构同样可以进行定量评价，因此特别适于早

产儿脑发育的研究 [7-14]。

本研究选择的 ROI 为内囊后肢、额叶白质和

枕叶白质、豆状核，包括了灰质结构、深部白质、

以及周围白质。足月新生儿的内囊后肢在出生时

已表现出髓鞘成熟的典型 MRI 信号，其中内囊后

肢的小斑片髓鞘化信号往往被认为是足月新生儿

的常规 MRI 标志 [15]，因此本研究选择了内囊后肢

作为 ROI 之一。此外，脑髓鞘的发育顺序为由尾

端向头端，从下向上，从后部向前部顺序发展，

近端的通路早于远端，感觉系统早于运动系统。

额叶、枕叶分别位于脑组织的前、后份；而且额

叶白质和枕叶白质为周围白质，分别选择额叶白

质、枕叶白质反映早产儿前部、后部脑结构的发

育程度。豆状核是灰质核团，为新生儿代谢旺盛

的区域之一，其髓鞘发育亦非常活跃。而组成内

囊的纤维也来自于几乎所有大脑皮层的下行纤维，

在豆状核的上方组成了巨大的白质纤维束—放射

冠。因此，分析上述 ROI 区域的参数值变化，可

以初步了解早产儿灰质、白质结构的发育特征，

以及灰质、白质结构之间的联系信息。

FA 值主要受到弥散物理屏障的大小、形态和

组成成分影响，完整的细胞膜是最大的影响因素，

而髓鞘、轴突的快速转运、细胞骨架（神经微丝

和微管）以及局部的磁敏感梯度场似乎并没有对

水分子的各向异性弥散产生重要的影响。FA 值在

脑损伤时降低，并且随着早产儿胎龄的增大逐渐

升高，反映的是脑白质髓鞘化程度。

而细胞外间隙的减小或水分子含量的减少可

以导致 ADC 值减小，脑损伤时 ADC 值会升高。对

于大多数脑白质纤维束，FA 值随着生后周龄的增

加而明显升高，ADC 值则随着生后周龄的增加而

降低，但其降低程度并不如 FA 值的增加显著。

本研究发现内囊后肢、额叶白质、枕叶白质

及豆状核的 FA、ADC 值均存在双侧对称性，与大

多数文献报道相符 [16-18]。内囊后肢的 FA 值明显高

于豆状核和枕叶的 FA 值，额叶 FA 值最低。这与
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脑白质髓鞘化发育的规律相符，即从中心向周围、

从后向前逐渐成熟。而 ADC 值则是内囊后肢 < 豆

状核 < 枕叶 < 额叶。

本研究发现至纠正胎龄足月时，早产儿脑损

伤组内囊后肢 FA 值比无脑损伤组明显要低；虽然

无脑损伤的早产儿 FA 值比足月儿低，但是差异无

统计学意义；而内囊后肢的 ADC 值早产脑损伤组

与早产无脑损伤组之间无差异，均高于足月对照

组。上述结果与 Hüppi 等的研究结果相同，他们

对于有脑白质损伤和无脑白质损伤的早产儿研究

发现，前者在足月期间内囊后肢水平以下的白质

纤维束 FA 值降低了约 20%，而 ADC 值在两者间

没有差异 [19]。这可能与早产儿脑白质受损的常见

部位是侧脑室周围内囊附近有关，更明显地影响

内囊后肢纤维束的髓鞘化发育，对脑组织的含水

量影响不大。

有脑损伤的早产儿及无脑损伤的早产儿额叶

白质的 FA 值、ADC 值差异均无统计学意义；而

所有早产儿无论有无脑损伤，其额叶白质 FA 值均

比足月儿低、ADC 值比足月儿高。提示即使常规

MRI 未发现病灶的早产儿，其额叶白质髓鞘化发

育过程中也可能存在宫外发育迟缓的现象。

有脑损伤早产儿、无脑损伤早产儿以及足月

对照组的枕叶白质 FA 值均无差异，这可能是由于

脑白质髓鞘发育通常遵循从足侧向头侧（脑干 -

小脑 - 大脑）、从背侧向腹侧、从中央向周围的

规律。枕叶位于背侧，髓鞘化发生较早，足月时

已经完成髓鞘化，故而 3 组之间无明显差异。

由于内囊后肢、额叶白质和枕叶白质为单纯

的白质纤维结构，FA 值主要受髓鞘成熟的影响；

而豆状核为深部灰质核团，包括苍白球与壳核。

壳核的神经元有树突和轴突，树突的分支表面无

髓鞘而仅仅附有大量的细刺状棘突，但轴突上有

髓鞘包被；苍白球的有髓神经纤维甚至集结成束。

因此，豆状核的 FA 值仍然会受到髓鞘成熟的影

响 [20]。对于极早早产儿的 DTI 研究也表明随着神

经纤维的有序性增加，皮层等灰质的各向异性也

增加。有文献认为，神经元的密度增加或其排列

方向不同可能会影响到灰质的 FA 值 [21]。本研究中

脑损伤早产儿、无脑损伤早产儿的豆状核 FA 值及

ADC 值差异均无统计学意义，但两组早产儿 FA 值

均低于对照组、ADC 值则高于对照组，提示早产

儿无论是否存在脑损伤，深部灰质核团的成熟依

然与足月儿存在差异。

本研究的结果提示，早产儿脑损伤后内囊后

肢的深部脑白质髓鞘化出现成熟障碍；无论是否

合并早产儿脑损伤，早产儿的额叶白质髓鞘化均

延迟。提示早产儿存在宫外的白质髓鞘发育延迟，

脑损伤会加重髓鞘发育延迟。MRI、DTI 适于早产

儿脑白质髓鞘发育研究的临床运用。

志谢：陈文超医师、吴瑕医师、谌崇峰医师、

陈建伶医师、邓梅医师、郭丽医师、何伟仪医师
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·消息·

“新生儿高级生命支持与呼吸机应用培训班”通知

广州市医学会新生儿科分会、广州市妇女儿童医疗中心（广州市儿童医院）拟于 2016 年 7 月 21~24 日（21 日报

到，24 日下午结束）在广州市联合举办“新生儿高级生命支持与呼吸机应用培训班”，为期 3 天。本项目系国家级

继续教育项目（2016-06-03-065），学习结束授予Ⅰ类学分 10 分。

本项目拟采用理论讲授与技能站培训的方法使学员掌握新生儿呼吸衰竭、新生儿休克、急性肾功能衰竭、心律

失常、DIC、胃肠功能衰竭、脑功能衰竭和脑死亡的基本理论；掌握新生儿常频机械通气和高频振荡通气的临床应用；

掌握新生儿危重症的诊断处理程序和评估方法；系统掌握新生儿复苏和新生儿高级生命支持技术；掌握除颤仪的使

用以及心电图的解读等，并模拟 NICU 常见典型病例，借助智能模拟人、呼吸机等进行实例演练、分析和讨论，提高

学员解决临床实际问题的能力。

报名办法及注意事项：学费（含资料费）900 元，食宿统一安排，费用自理。由于要分组进行技能培训，故限招

80 人（分 4 个技能站，每组 20 人）。有意参加者请来信、电话或电子邮件联系，并注明联系方式以便发送报到通

知。主办方联系地址：广州市人民中路 318 号  广州市儿童医院新生儿科，邮编 510120；联系人和联系方式：尧杰，

15521191236，E-mail：yaojie125034@163.com；周伟，13928737378，E-mail：zhouwei_pu002@126.com）。
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