
Advances in Clinical Medicine 临床医学进展, 2018, 8(10), 922-929 
Published Online December 2018 in Hans. http://www.hanspub.org/journal/acm 
https://doi.org/10.12677/acm.2018.810153  

文章引用: 汪克为, 张慧, 邹良玉. 磁共振弥散张量成像对于阿尔茨海默病早期诊断价值[J]. 临床医学进展, 2018, 
8(10): 922-929. DOI: 10.12677/acm.2018.810153 

 
 

The Value of Magnetic Resonance Diffusion 
Tensor Imaging (DTI) Technology in the 
Early Diagnosis of Alzheimer’s Disease 

Kewei Wang1,2, Hui Zhang1,2, Liangyu Zou1,2* 
1Clinical Medical College of Jinan University, Shenzhen People’s Hospital, Shenzhen Guangdong 
2Affiliated Hospital of Southern University of Science and Technology, Shenzhen Guangdong 

 
 
Received: Nov. 22nd, 2018; accepted: Dec. 7th, 2018; published: Dec. 14th, 2018 

 
 

 
Abstract 
Alzheimer's disease (AD) is a progressive, central nervous system degenerative disease that ac-
counts for 50% - 70% of all dementia types. In recent years, with the maturity of magnetic reson-
ance imaging technology, magnetic resonance diffusion tensor imaging (DTI) technology has been 
found to have abnormal changes in the white matter of early AD patients, which may help us find 
new imaging markers for early diagnosis of AD. This article summarizes the application of DTI in 
the early diagnosis of AD by combining the latest research results both in China and abroad. 

 
Keywords 
Alzheimer’s Disease, Diffusion Tensor Imaging, Early Diagnosis 

 
 

磁共振弥散张量成像对于阿尔茨海默病早期诊

断价值 

汪克为1,2，张  慧1,2，邹良玉1,2* 
1暨南大学第二临床医学院(深圳市人民医院)，广东 深圳 
2南方科技大学第一附属医院，广东 深圳 

 
 
收稿日期：2018年11月22日；录用日期：2018年12月7日；发布日期：2018年12月14日 

 

 

*通讯作者。 

http://www.hanspub.org/journal/acm
https://doi.org/10.12677/acm.2018.810153
https://doi.org/10.12677/acm.2018.810153
http://www.hanspub.org


汪克为 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2018.810153 923 临床医学进展 
 

 
 

摘  要 

阿尔茨海默病(Alzheimer’s disease, AD)是一种起病隐匿的进行性进展的中枢神经系统退行性疾病，占

所有痴呆类型的50%~70%。近年来，随着磁共振成像技术的成熟，利用磁共振弥散张量成像(Diffusion 
tensor imaging, DTI)技术发现在早期AD患者脑白质中存在异常改变，这可能为AD早期诊断寻找到新的

影像学标志。本文结合国内外最新研究成果，就DTI在AD的早期诊断中的应用进行综述。 
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1. 阿尔兹海默病(Alzheimer’s Disease, AD)及其早期诊断 

阿尔茨海默病是一种起病隐匿的进行性发展的中枢神经系统退行性疾病，占所有痴呆类型的 50%~70% 
[1]。临床上以记忆障碍、失语、失用、失认、视空间技能损害、执行功能障碍以及人格和行为改变等全

面性痴呆表现为特征[2]。其特征性病理表现包括老年斑(senile plaque, SP)的形成、神经原纤维缠结

(neurofibrillary tangle, NET)形成及神经元的脱失[3] [4]。此外还包括一些神经元颗粒空泡变性、血管壁淀

粉样蛋白变性。由于 AD 早期缺乏特异性的诊断手段，很多 AD 患者在明确诊断时已处于疾病中晚期，

无法生活自理，给家庭和社会带来了巨大的精神和经济负担。Jessen [5] 2014 年提出的主观认知下降

(subjective cognitive decline, SCD)诊断框架指出，SCD，轻度认知功能障碍(mild cognition impairment, MCI)，
AD 有可能是痴呆三部曲。因此寻找 SCD 和 MCI 的影像学标记物对于 AD 的早期诊断意义重大。近年来，

关于 AD 多模态磁共振成像(magnetic resonance imaging, MRI)的相关研究越来越多，其中磁共振弥散张量

成像(Diffusion tensor imaging, DTI)在早期阿尔茨海默病的研究中有某些新的提示，这或许能为 AD 早期

诊断提供新的有价值的“生物学标志物”。 

2. 磁共振弥散加权成像(Diffusion Tensor Imaging, DTI) 

本 DTI 于 1994 年 Basser 等人首次提出弥散加权成像(Diffusion tensor imaging, DTI)的概念[6]，应用

DTI 技术可无创地检测脑组织中水分子的运动情况，并可追踪脑白质纤维束的走行情况。其常用的参数

包括部分各向异性参数(fractional anisotropy, FA)、表观扩散系数(apparent diffusion coefficient, ADC)、平

均扩散系数(mean diffusion, MD)、轴向扩散率(axial diffusivity, AxD)和径向扩散率(radial diffusivity, RD)
以及局域各向异性参数(geodesic anisotropy，GA)。 

FA 指弥散张量的各向异性成分占整个弥散张量的比例，代表了神经纤维的完整性。FA 值下降通常被认

为代表白质纤维完整性破坏[7] [8]。GA 值是 2004 年 Fletcher 首次定义的一个新的扩散张量的测量参数，能

够提供白质纤维更具体的损伤程度[9]。MD 指水分子在各方向的平均扩散程度，在细胞膜和髓鞘等扩散屏障

受损时，MD 值升高[5] [10]。AxD 和 RD 分别指水分子在平行和垂直于白质纤维走行方向的扩散程度[11]，
能够提供更多的脑白质微观结构信息，可能提示脑白质损伤的病理机制。研究表明，轴突缺损(如华勒氏变

性)会引起 AxD 值改变，伴或不伴 RD 值升高：髓鞘分解会导致 RD 值增高，不伴 AxD 改变[7] [12]。 
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3. AD 患者磁共振弥散加权成像的影像学特点 

3.1. 海马 

海马是记忆环路的重要组成部分，其传入及传出纤维在记忆的产生、存储、识别等方面起着重要作

用。研究表明[13] [14] [15]，与年龄匹配的正常对照组相比，MCI、AD 患者海马回、后扣带回、胼胝体

等区域均有 FA 值下降，MD 值增高的表现。Remy 等[16]利用 DTI 测量前驱期 AD 患者双侧钩束、海马

旁回、胼胝体及穹窿 FA 值，发现上述部位 FA 值显著低于正常对照组，并且钩束 FA 值降低和 MD 值升

高与海马体积降低显著相关。由此提出前驱期 AD 双侧额叶海马结构白质纤维连接进行性损害与双侧海

马体积降低伴行的观点，即 AD 早期边缘系统白质纤维束微观改变破坏可能源于海马结构神经元减少。

Fellgiebel 等[17]研究得出左侧海马前部 MD 值的升高在 AD 前期就已出现。但也有研究表明[18]双侧的海

马的 MD 值在 AD 前期均有升高，所以 AD 患者海马的 MD 升高已经得到公认，但是具体以海马哪个部

位为主，左右侧海马有没有差异等仍存在争议，需要进一步研究。 

3.2. 扣带回 

扣带束是多突触通路中的重要白质纤维，是海马回路中情景记忆的基本神经元结构，与情节记忆关

系紧密。海马和扣带束被普遍认为是与记忆相关的重要联络基质。众多研究[13] [14] [15]发现 AD 及 MCI
阶段扣带回出现 FA 值降低、MD 值增高。Wanda 等[19]联合 DTI 与定量磁化转移(qMT)研究 AD 患者的

白质纤维束发现 FA 值在双侧扣带回均显著降低，强调了 AD 的白质纤维束可能有连接中断，而这种中

断可能与神经元的退行性变、微血管功能障碍、β-淀粉样蛋白沉积等病理机制相关。相关研究[20] [21]
也证实了在 AD 的早期即 MCI 阶段后扣带回和海马间的扣带束就出现受损，这些改变可能是预测 aMCI
向 AD 病程转归的敏感指标之一。Kantarci 等[22]更从病理学的角度指出 AD 患者腹侧扣带、楔前叶和内

嗅白质中 FA 值降低、MD 值升高和临床疾病严重程度相关。但也有研究显示[23] [24]，扣带束 FA 值与

AD 的疾病严重程度之间并无相关性。造成分歧的原因可能与研究的入组标准、扫描参数和分析方法的影

响相关。 

3.3. 穹隆 

穹窿是下丘脑最粗大的传入纤维，也是海马的主要传出纤维，参与 Papez 环路构成。海马通过穹窿

与隔核及下丘脑乳头体相连，后部穹窿纤维连接丘脑前核与扣带回。这些连接破坏与情境记忆受损密切

相关。穹窿与扣带束共同参与胆碱能通路，影响胆碱能纤维向海马的输入及向其他部位的输出。该通路

破坏会导致空间识别能力下降及记忆受损。Sexton 等[25]发现：AD 患者情景记忆功能损害与扣带回和穹

隆处 MD 相关。Mielke 等[26]在一项关于穹窿完整性对 MCI 患者记忆下降及向 AD 转归预测作用的长达 
2.5 年的纵向研究中发现，穹窿 DTI 参数改变与神经心理学量表改变及海马萎缩程度呈明显相关，而扣

带束参数仅 MD、DR 能预示病程进展，但其相关性无明显统计学意义，提示在病程转归中穹窿的预测作

用优于扣带束，可能与病程进展更相关。研究进一步指出穹窿 DTI 值能预测 MCI 患者记忆衰退，可能

作为预测疾病进展的神经影像标志物。 

3.4. 内囊 

内囊是执行初级运动功能的纤维束，AD、MCI 患者的执行功能均有不同程度受损。Liu 等[27]研究

表明 aMCI 患者内囊、小脑、脑干等区域亦有受累。Geumsook 等[28]的研究表明，AD 患者脑白质的微

结构变化可能在海马萎缩之前，左侧内囊晶状体后部 MD 值的升高可能成为 AD 敏感的预测因子。但是

研究[29]发现 AD 患者内囊前肢 FA 值不变，后肢 FA 值下降。研究[30]则认为 AD 患者内囊不受累。由
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于内囊后肢由脉络膜前动脉和豆纹动脉供血，这些小血管对于脑灌注压的下降很敏感，FA 值的下降、

MD 值升高均可能与年龄相关变性疾病和微血管疾病有关。因此，内囊是否累及尚需进一步验证。 

3.5. 胼胝体 

胼胝体是脑内最大的联合纤维，DTI 研究发现，AD 患者整体胼胝体 FA 值显著下降[10]。但 AD 早

期胼胝体膝部[31]还是压部[32]病理改变更明显尚存在争议。Sexton 的研究表明[32]，胼胝体压部 FA 值

及 MD 值变化比膝部更加显著，这与 AD 患者颞-顶叶连接受损较额叶纤维束受损更严重的观点相符合。

也有研究[33]指出，胼胝体后部区域在疾病进程的早期首先受损，而前部区域主要在疾病晚期发生改变。

不同的研究结论可能与选取患者的认知受损的严重程度、所处疾病进程有关。目前关于胼胝体在 AD 中

的不同阶段预测作用的研究较少，仍需要更多的大样本研究进一步明确。 

3.6. 其它脑白质 

顶叶、枕叶、额叶在空间信息处理、记忆编码、事物鉴别等方面具有重要作用。上纵束是联络纤维

中最长的纤维束，连接额叶、顶叶、枕叶、颞叶结构，将感觉、视觉、听觉、体感信息从大脑的后部传

递到大脑的前部。研究[9]发现 AD 患者上纵束 FA、GA 明显低于对照组患者，也同样发现顶叶、额叶、

颞叶脑白质的完整性下降，上纵束的损伤可能是颞叶、额叶、项叶信息传递障碍的原因，与 AD 患者记

忆力、注意力、执行能力下降有关。关于 AD 早期阶段颞叶白质损伤的研究[34]认为尽管 AD 患者颞叶白

质完整性受到明显破坏，但在 aMCI 阶段颞叶未发生明显改变，类似的研究[22]认为颞叶内侧边缘发生的

DTI 改变，与 AD 神经纤维缠结相关，也与临床疾病严重程度有关，具有预测意义。 
有研究[35] [36]认为 MCI 患者的执行功能与额叶、顶叶白质 FA 和 MD 相关。Teipel 等[37]的研究均

发现，双侧钩束、双侧上纵束、双侧下纵束及双侧额枕下束等联络纤维 FA 值在 AD、MCI 和正常对照三

组均有显著差异。Nishioka 等[38]利用 DTI 技术 MCI 和 AD 患者进行视觉通路分析，发现 AD 患者白质

损伤可进一步扩展到视觉系统，MCI 患者有类似改变但尚不明显，视觉系统损伤有可能作为 MCI 与 AD
的分界标记物。 

3.7. 灰质 

以往研究认为 DTI 对脑灰质结构的评价作用不大，但也有研究显示 DTI 同样可用于纤维结构含量比

较丰富的深部灰质结构如丘脑的定量分析[39]，下丘脑功能障碍所导致的代谢和体重的变化以及神经内分

泌功能的异常变化可能也是导致 AD 的一个病因[40]。AD 的动物模型，APP/PS1 转基因小鼠存在广泛的

脑结构异常，包括灰质区域如新皮层、海马、纹状体、丘脑、下丘脑、屏状核、杏仁核及梨状皮层,和白

质区域如胼胝体/外囊、扣带束、隔、内囊、海马伞及视束,这些受损部位均表现为 FA 值、DA 值升高[41]。
临床研究[42]也发现，aMCI 者的灰质和白质完整性均降低，特别是在颞叶和下颞叶灰质区域 MD 升高，

与言语流畅性、视觉和言语记忆表现存在显着的相关性，而且与对照或 naMCI 相比，aMCI 中的 MD 更

高。由于传统 DTI 方法无法准确测定交叉纤维的水分子扩散，而灰质区域交叉纤维较多，增加了研究难

度。Tao Wang 等[43]发现 HARDI (high angular resolution diffusion imaging)完美解决了传统的 DTI 在交叉

白质纤维区域受到的干扰。Hwang 等[44]近期在研究 139 名临床前 AD 者的 16 个大脑灰质区域发现，10
个独特的结构性脑连接损伤与淀粉样蛋白积聚显着相关，其中 7 个脑链接 FA 值降低与较低的认知功能

相关联，从而提供证据表明 AD 灰质区域相关的结构连接性损失与认知衰退的相关性。以上研究进一步

表明，AD 的白质微结构变化可能发生更早，但灰质区域也有受损，仍需我们不断改善方法及思路进一步

研究。 
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3.8. DTI 的其他相关研究 

Taoka 等[45]在 AD 的动物模型中发现 AD 脑内淋巴系统的活性受损，可用 DTI 技术进行评估，即沿

血管周围空间的扩散张量图像分析(DTI-ALPS)。研究中发现 DTI-APLS 上沿血管周围空间的较低扩散性

似乎反映了淋巴系统的损伤，与 MMSE 评分之间存在显着正相关，与 AD 严重程度相关。 
2005 年，Sporns 等[46]人将 DTI 技术应用于 AD 患者的脑白质网络的构建分析。目前有越来越多的

研究者[47] [48] [49]整合出 AD 患者的多模态脑网络来研究 AD 不同阶段的差异性，试图发现 AD 患者脑

萎缩区域与脑网络拓扑结构失调之间的联系及颅神经缺失退化等深层次脑网络信息。Tao Wang 等[43]应
用 DTI 的脑网络研究发现，AD 组在多个局部皮质和皮质下区域(例如楔前叶，颞叶，海马和丘脑)中的连

接较弱，进一步指出通过 DTI 研究可以更深刻地了解神经元纤维对髓鞘分解、轴突损伤和肿胀以及其他

微结构事件的相互作用的敏感性。 

4. 与 AD 及 MCI 相关的 DTI 数据库 

EDSD [50]是第一个公开发布的大型多中心 DTI 数据集。该数据集是 MCI、AD 患者以及匹配的健康

对照的 DTI 和 MRI 数据的集合。截至 2016 年 3 月，它包含来自 13 个扫描仪的数据。该数据需要包括

DTI 和解剖学 T1 加权 MRI 扫描，以及临床和神经心理学表征，以及健康个体的匹配对照组[50]。关于

MCI 受试者，需要临床随访(转换为痴呆)或脑脊液(CSF)信息。其多中心结构允许在不同的扫描仪和临床

环境中验证 DTI 的使用，探讨 DTI 的成像标记物用于预测 MCI 受试者的潜在病理学和转变为痴呆的可

能性。 
阿尔茨海默病神经影像学计划(ADNI)数据库[51]于 2004 年在 Michael W. Weiner 博士的领导下开始，

是一项纵向多中心研究，旨在开发临床、影像学、遗传学和生物化学生物标志物，用于早期发现和追踪

AD。在研究的每个阶段，新的参与者都在整个北美地区招募，并按相同标准完成各种成像和临床评估。

随着时间的推移，参与者被跟踪并重新评估以跟踪疾病进展的病理学。目前已经有越来越多的研究应用

ADNI 的影像数据进行进一步的分析。 

5. 小结 

目前 AD 的治疗仍然是世界级难题，鉴于 AD 早期阶段的可治疗性，探讨 AD 早期阶段的诊断生物

标记物意义重大。磁共振新技术 DTI 成像发现海马区、扣带回、穹窿及颞叶白质的损伤程度与疾病的严

重程度相关，可以发现 AD 的早期阶段——MCI，并预测 AD 的发生与发展，在 AD 早期诊断中意义重

大。如果 DTI 参数联合脑脊液、PET 等其他指标综合研究可以进一步完善 AD 的病理学机制的研究，从

而提出敏感性和特异性较高的 AD 早期新的生物学标志物，这仍是我们继续努力和探讨的方向。 
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