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脑深部静脉和颈内静脉改变与多发性硬化的相关性研究
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　　［摘要］　目的　探讨脑内深部髓质静脉（ｄｅｅｐｍｅｄｕｌｌａｒｙｖｅｉｎｓ，ＤＭＶｓ）特征表现和颈内静脉（ｉｎｔｅｒｎａｌｊｕｇｕｌａｒｖｅｉｎｓ，
ＩＪＶｓ）改变与多发性硬化（ｍｕｌｔｉｐｌｅｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＭＳ）的关系。方法　对３０例复发缓解型ＭＳ患者和３０例年龄、性别匹配的非
ＭＳ对照组行常规磁共振成像（ｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅｉｍａｇｉｎｇ，ＭＲＩ）、三维增强 Ｔ２加权血管成像（３ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌｅｎｈａｎｃｅｄＴ２
ｗｅｉｇｈｔｅｄａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ，３ＤＥＳＷＡＮ）和３Ｄ时间分辨率对比剂动力成像（ｔｉｍｅｒｅｓｏｌｖｅｄｉｍａｇｉｎｇｏｆｃｏｎｔｒａｓｔｋｉｎｅｔｉｃｓ，ＴＲＩＣＫｓ）扫
描。观察患者和对照组侧脑室体旁ＤＭＶｓ在３ＤＥＳＷＡＮ改变并评分；比较患者与对照组 ＤＭＶｓ评分和 ＩＪＶｓ狭窄发生率
的差异，并评价ＤＭＶｓ和ＩＪＶｓ改变分别与ＥＤＳＳ评分和病程的相关性。结果　① ＭＳ患者ＤＭＶｓ评分（１．６７±０．２５）较对
照组（３．００±０．００）显著降低（Ｐ＜０．０１）；１６例病程＞２．０年者为１分，８例病程０．５～２．０年者为２分，二者与对照组比
较差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０１），６例病程＜０．５年者与对照组比较差异无显著性（Ｐ＞０．０５）。９个慢性病灶“穿通静
脉”扩张和延长。② ５例（１６．７％）ＭＳ患者和２例（６．７％）对照组患者ＩＪＶｓ狭窄，２组ＩＪＶｓ狭窄发生率差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。③ ＩＪＶｓ狭窄与 ＤＭＶｓ减少无显著相关性（Ｐ＞０．０５）。④ ＤＭＶｓ减少、变短与患者病程呈显著负相关
（ｒ＝－０．８９，Ｐ＜０．０１），与ＥＤＳＳ评分无显著相关性（ｒ＝０．０５，Ｐ＞０．０５）；ＩＪＶｓ狭窄与ＥＤＳＳ评分和病程均无显著相关性
（Ｚ＝０．２０，Ｐ＞０．０５；Ｚ＝３．４６，Ｐ＜０．０５）。结论　ＭＳ患者ＤＭＶｓ改变与ＩＪＶｓ狭窄无显著相关性。
　　［关键词］　 多发性硬化；磁共振成像；脑深部静脉；颈内静脉
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　　多发性硬化（ｍｕｌｔｉｐｌｅｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＭＳ）是一种中枢神
经系统的慢性炎性、脱髓鞘、轴突丢失及神经变性疾

病［１－２］，长期以来被认为是一种通过少突胶质细胞特

异性 Ｔ细胞介导的原发性自身免疫性疾病。磁共振
静脉造影［３］和高场磁共振成像［４］显示ＭＳ病灶内存在
“穿通静脉（ｐｅｎｅｔｒａｔｉｎｇｖｅｉｎｓ）”，组织学结果进一步证
明了ＭＳ病灶和脑微小静脉间关系密切［５］，最近研究

报道ＭＳ患者存在颅外静脉狭窄即慢性脑脊髓静脉功
能不足（ｃｈｒｏｎｉｃｃｅｒｅｂｒａｌｖｅｎｏｕｓｉｎｓｕｆｆｉｃｉｅｎｃｙ，ＣＣＳＶＩ）与
ＭＳ的发病机制有关。我们通过三维增强Ｔ２加权血管
成像（ｔｈｒｅｅｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌｅｎｈａｎｃｅｄＴ２ｓｔａｒｗｅｉｇｈｔｅｄａｎｇｉ
ｏｇｒａｐｈｙ，３ＤＥＳＷＡＮ）技术观察脑深部静脉变化和三
维时间分辨率对比剂动力成像（ｔｉｍｅｒｅｓｏｌｖｅｄｉｍａｇｉｎｇ
ｏｆｃｏｎｔｒａｓｔｋｉｎｅｔｉｃｓ，ＴＲＩＣＫｓ）观察颈内静脉（ｉｎｔｅｒｎａｌ
ｊｕｇｕｌａｒｖｅｉｎｓ，ＩＪＶｓ）形态学特征，进一步分析 ＭＳ患者
脑深部静脉改变与ＣＣＳＶＩ是否存在相关性，以期更好
理解ＭＳ的病理改变和发病机制。

１　资料与方法

１．１　一般资料
　　回顾性分析２０１０年８月至２０１１年１２月在我院住院治疗
和门诊随访的３０例复发缓解型（ｒｅｌａｐｓｉｎｇｒｅｍｉｔｔｉｎｇ，ＲＲ）ＭＳ患
者，检查当天由同一名医师盲法评定患者扩展残疾状态量表

（ｅｘｐａｎｄｅｄｄｉｓａｂｉｌｉｔｙｓｔａｔｕｓｓｃａｌｅ，ＥＤＳＳ）评分，患者的临床表现、
实验室检查和影像特点均符合 ＭｃＤｏｎａｌｄ标准（２００５年修订
版）［６］，合并高血压、糖尿病和３个月内使用激素治疗者均排除
在外。本组患者中，男性１２例，女性１８例，年龄２０～５７（３５±
３）岁，病程０．３～１４（６．１±０．４）年，ＥＤＳＳ评分０～８（２．７±０．５）
分。同期选择３０例非ＭＳ对照组，男性１３例，女性１７例，年龄
１９～５０（３３±４）岁。本研究获得医院伦理委员会的批准，研究
对象均签署了知情同意书。

１．２　检查方法
　　扫描均使用ＧＥＳｉｇｎａＨＤＸＴ３．０ＴＭＲＩ系统，头颈部正交
８通道相控阵线圈。所有研究对象行国际 ＭＳ诊断小组中心制
定的标准ＭＲ序列扫描［７］，包括横断面质子密度（ｐｒｏｔｏｎｄｅｎｓｉ
ｔｙ，ＰＤ）双回波Ｔ２ＷＩ（ＰＤ／Ｔ２ＷＩ）（ＴＲ２９００ｍｓ，ＴＥ１２５ｍｓ，ＴＥ２
９３ｍｓ，ＥＴＬ１２，Ｍａｔｒｉｘ２５６×１９２，ＮＥＸ２）、液体衰减翻转恢复
（ｆｌｕｉｄａｔｔｅｎｕａｔｅｄｉｎｖｅｒｓｉｏｎｒｅｃｏｖｅｒｙ，ＦＬＡＩＲ）（ＴＲ８０００ｍｓ，ＴＥ
１２０ｍｓ，ＴＩ２０００ｍｓ，Ｍａｔｒｉｘ２５６×１６０，ＮＥＸ１）、ＦＬＡＩＲＴ１ＷＩ
（ＴＲ２０５０ｍｓ，ＴＥ２４ｍｓ，ＴＩ７５０ｍｓ，ＥＴＬ８，Ｍａｔｒｉｘ２５６×２５６，
ＮＥＸ２），扫描范围从颅顶至枕骨大孔，层厚 ５ｍｍ，无间隔，
ＦＯＶ２４ｃｍ×２４ｃｍ。
　　３ＤＥＳＷＡＮ采用三维高分辨率８个回波梯度序列成像，扫
描参数：ＴＲ６０ｍｓ，有效ＴＥ６ｍｓ，回波间隔７ｍｓ，矩阵４４８×３２０，
带宽６２．５ＫＨｚ，翻转角２０°，ＮＥＸ０．７５，ＦＯＶ２２ｃｍ×２２ｃｍ，层厚
２ｍｍ。３ＤＴＲＩＣＫｓ扫描参数：冠状位，ＴＲ／ＴＥ３．７ｍｓ／１．４ｍｓ，翻
转角２５°，层厚２ｍｍ，ＦＯＶ３５０ｍｍ，矩阵３２０×２００，相位视野０８。
采用ＭｅＤＲａＤｓｐｅｃｔｒｉｓｓｏｌａｒｉｓＥＰＭＲ专用高压注射器，先行蒙片
采集，２５ｓ后同时行静脉内注射和多期扫描，钆喷酸葡胺注射液
剂量为１５ｍｌ，注射速率为２ｍｌ／ｓ，对比剂注射后立即用２０ｍｌ

生理盐水以相同速率冲洗连接管道和静脉，成像包括１０个期
相［８］。所有患者在平扫结束后即行常规 Ｔ１ＷＩ增强扫描，目前
判断ＭＳ活动性的金标准为静脉注射对比剂后病灶有无强
化［９］，因此，笔者将强化者视为活动期 ＭＳ，而非强化者视为稳
定期ＭＳ。扫描全过程嘱患者头部制动，避免产生运动伪影。

１．３　３ＤＥＳＷＡＮ图像后处理
　　３ＤＥＳＷＡＮ图像后处理与侧脑室体旁ＤＭＶｓ评分标准：检
查结束后，利用 ＧＥＡＤＷ４．４工作站的 Ｆｕｎｃｔｏｏｌ２软件对３Ｄ
ＥＳＷＡＮ图像行后处理。为了更好地观察脑内深部静脉的变化，
将重组３ＤＥＳＷＡＮ图像再用４～６ｍｍ层厚处理获得最小密度
投影图像（ＭｉｎＩＰ）。正中侧脑室体旁深部髓质静脉（ｄｅｅｐｍｅｄｕｌ
ｌａｒｙｖｅｉｎｓ，ＤＭＶｓ）纳入研究，根据需要可上下移动２个层面，保证
充分显示所观察的静脉。

　　３ＤＥＳＷＡＮ静脉图像均放大２．５倍，将侧脑室外侧缘与皮
层下的白质均分为内、中、外３带，内带及紧邻侧脑室体部外侧
缘白质，外带即紧邻皮层下白质，中带即内带和外带之间的白质

（图１）。观察深部静脉的改变，根据其表现分成３种类型［２］，设

定健康对照组总分为３分：①侧脑室体旁深部髓质静脉均匀分
布，平行排列，到达外带，为３分；②侧脑室体旁深部髓质静脉至
少有一侧减少、管径粗细不均，但静脉仍达白质中带，为２分；
③侧脑室体旁深部髓质静脉两侧均有减少，部分达内带，部分
达中带，为１分。
１．４　３ＤＴＲＩＣＫｓ图像后处理
　　对３ＤＴＲＩＣＫｓ每个时相相位图后处理，利用 ＭＩＰ和 ＭＰＲ
技术，结合轴位图像多角度观察 ＩＪＶｓ特征性形态学改变，参照
文献［１０］，将轴位图像中的ＩＪＶｓ分为不显示、针尖状、扁平状、
新月形及椭圆形５种类型，表现为不显示和／或针尖状认为存
在狭窄。由 ２名有经验的放射科医师对 ３ＤＥＳＷＡＮ和 ３Ｄ
ＴＲＩＣＫｓ图像进行盲法阅片，意见不一致时协商解决。
１．５　统计学分析
　　计量资料以珋ｘ±ｓ表示，采用ＳＡＳ８．０统计软件。２组ＤＭＶｓ
评分的比较采用秩和检验，利用 Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法评价 ＭＳ患
者与对照组ＩＪＶｓ狭窄发生率的差异，对ＭＳ患者 ＤＭＶｓ评分与
病程和ＥＤＳＳ评分相关性分析采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关分析，ＩＪＶｓ
狭窄与侧脑室体旁 ＤＭＶｓ改变、ＩＪＶｓ狭窄与病程和 ＥＤＳＳ评分
的相关性分析采用秩和检验。

２　结果

２．１　常规ＭＲＩ显示ＭＳ病灶表现
　　３０例ＭＳ患者ＧｄＤＴＰＡ增强后１４５个病灶无强化，其中侧
脑室体旁病灶７６个，其边缘较锐利、信号较均匀、周围无“晕
环”征。

２．２　３ＤＥＳＷＡＮ显示侧脑室体旁ＤＭＶｓ表现
　　３０例对照组均为３分（图１）。３０例 ＭＳ患者为（１．６７±
０２５）分（图２），其中１６例病程 ＞２．０年者为 １分，８例病程
０５～２．０年者为２分，６例病程＜０．５年者为３分。ＭＳ患者与
对照组比较，差异有统计学意义（Ｚ＝－６．０９，Ｐ＜００１），其中病
程＞２．０年者和病程０．５～２．０年者评分均较对照组显著降低
（Ｚ值分别为－６．６９、－６．０６，Ｐ＜０．０１）。病程 ＜０．５年者与对
照组比较差异无统计学意义（Ｚ＝０．００，Ｐ＝１．００）。１３６个侧脑
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ａ：外带；ｂ：中带；ｃ：内带
图１　非ＭＳ对照组侧脑室体旁深部髓质静脉３ＤＥＳＷＡＮＭｉｎＩＰ图像（评分为３分）

Ａ：４３岁女性患者（病程４．５年）侧脑室体旁ＤＭＶｓ仅位于内带，评分为１分；Ｂ：３７岁女性患者（病程１．７年）侧脑体旁ＤＭＶｓ位于
内带和中带，评分为２分；Ｃ：３６岁男性患者（病程０．３年）侧脑室体旁ＤＭＶｓ达外带，评分为３分

图２　ＭＳ患者ＤＭＶｓ３ＤＥＳＷＡＮＭｉｎＩＰ图像　

室体旁病灶内“穿通静脉（ｐｅｎｅｔｒａｔｉｎｇｖｅｉｎ）”变细、变短甚至不
显影，病程较长者更明显，但在５例患者中，９个病灶内“穿通
静脉”显示扩张和延长。

２．３　３ＤＴＲＩＣＫｓ显示ＩＪＶｓ狭窄
　　３０例ＭＳ患者中，共有５例（１６．７％）存在 ＩＪＶｓ狭窄，包括
１例（３．３％）病程＞２．０年者，２例（６．７％）病程０．５～２．０年者
及２例（６．７％）病程 ＜０．５年者，狭窄部位位于颈总动脉分叉
水平以下，其中双侧狭窄 １例（３．３％），单侧狭窄 ４例
（１３４％），见图３。对照组中，２例（６．７％，２／３０）存在 ＩＪＶｓ狭
窄，１例平颈总动脉分叉处（双侧），１例位于颈总动脉分叉水平
以下（单侧）。ＭＳ患者和对照组 ＩＪＶｓ狭窄发生率差异无显著
性（Ｐ＞０．０５）。
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图３　３６岁男性ＭＳ患者（病程０．３年）颈内静脉图像

２．４　相关性分析
　　ＩＪＶｓ狭窄与侧脑室体旁 ＤＭＶｓ减少无显著相关性（Ｚ＝
２８７，Ｐ＝０．４１）。
　　ＤＭＶｓ减少、变短与病程呈显著负相关（ｒ＝－０．８９，Ｐ＜
００１），与 ＥＤＳＳ评分无显著相关性（ｒ＝０．０５，Ｐ＝０．７８）。ＩＪＶｓ
形态改变与 ＥＤＳＳ病程和 ＥＤＳＳ评分均无显著相关性（Ｚ＝
０２０，Ｐ＝０．８４；Ｚ＝３．４６，Ｐ＜０．０５）。

３　讨论

３．１　侧脑室体旁ＤＭＶｓ与ＩＪＶｓ改变之间的相关性分析
　　本组研究结果显示 ＭＳ患者侧脑室体旁 ＤＭＶｓ改
变与对照组存在统计学意义。文献报道ＭＲ灌注成像
及ＰＥＴ成像均显示ＭＳ明显低灌注（脑血流量、脑血容
量降低，平均通过时间延长）［１１］。Ｇｅ等［１２］用 ＳＷＩ显
示ＭＳ患者脑内ＤＭＶｓ较正常组明显减少，提示ＭＳ存
在代谢异常且血管的改变可能是最早的病理变化。最

近的研究用血管扩张药明显改善了实验性自身免疫性

脑脊髓炎（ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌａｕｔｏｉｍｍｕｎｅｅｎｃｅｐｈａｌｏｍｙｅｌｉｔｉｓ，
ＥＡＥ）动物模型的炎症程度，说明ＭＳ脑内可能存在血
流动力学异常和缺血改变。我们前期的研究表明稳定

期ＭＳ患者侧脑室体旁 ＤＭＶｓ明显减少、显影浅淡、纤
细、短小，推测其可能的原因为稳定期 ＭＳ炎性反应不
明显，血管内皮细胞增生和纤维沉积形成的血管壁透明

样变占主导作用，从而导致血管狭窄和／或闭塞［１］。

　　ＣＣＳＶＩ的特征为双侧 ＩＪＶｓ和／或奇静脉狭窄、侧
支循环开放、脑血流量输出减少及平均通过时间下降

等［１３］。Ｚａｍｂｏｎｉ等［１４］用选择性静脉造影术和多普勒

超声技术对６５例临床确诊ＭＳ患者研究发现ＭＳ患者
ＩＪＶｓ、奇静脉、椎静脉及腰静脉存在４种类型狭窄：Ａ
型，奇静脉近端或１条ＩＪＶ明显狭窄，通过对侧 ＩＪＶ代
偿；Ｂ型，双侧ＩＪＶｓ和奇静脉近端明显狭窄；Ｃ型，双侧
ＩＪＶｓ狭窄，奇静脉正常；Ｄ型，多发奇静脉和腰静脉系
统受累。对患者进行经皮腔内血管成形术（ｐｅｒｃｕｔａｎｅ
ｏｕｓｔｒａｎｓｌｕｍｉｎａｌａｎｇｉｏｐｌａｓｔｙ，ＰＴＡ）治疗后，ＩＪＶｓ和奇静
脉压力明显降低，患者临床症状明显好转，特别是

ＲＲＭＳ患者术后复发率未增加，头颅活动病灶减少，据
此推测静脉回流障碍即 ＣＣＳＶＩ是 ＭＳ可能的发病病
因。目前这一观点在学术界引起了强烈的争议，为了
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更好理解ＣＣＳＶＩ与ＭＳ脑内深部静脉改变之间是否存
在相关性，本研究进一步利用 ３ＤＴＲＩＣＫｓ技术观察
ＩＪＶｓ形态学特征。
　　Ｚａｍｂｏｎｉ等［１５］采用ＭＲ灌注成像对临床诊断伴有
ＣＣＳＶＩ的ＭＳ患者和８例非 ＭＳ对照组研究表明，ＭＳ
患者的ＣＢＦ与静脉血流动力学不足严重性评分存在
明显相关性。最近，Ｚｉｖａｄｉｎｏｖ等［１６］对 ５１例 ＭＳ患者
和３３例非ＭＳ对照组对比研究，采用增强前后 ＳＷＩ、
经颅超声多普勒方法，计算总静脉体积、颅内静脉分

数，结果显示伴有 ＣＣＳＶＩ的 ＭＳ患者有明显降低的总
静脉体积和颅内静脉分数，且 ＣＣＳＶＩ的严重性与 ＳＷＩ
显示的脑深部静脉减少呈明显相关。然而，许多研究

利用血管超声、ＭＲ静脉成像及血流定量检查并没有
得出相似的结果，不能提供 ＭＳ患者存在静脉血反流
的证据。Ｄｏｅｐｐ等［１７］采用多普勒超声对５６例 ＭＳ患
者和２０例非ＭＳ对照组研究发现，研究对象均无 ＩＪＶｓ
狭窄。Ｍａｙｅｒ等［１８］对ＭＳ患者和非ＭＳ对照组研究，通
过超声监测颅外和颅内静脉血流方向、颅外段颈内静

脉和椎静脉的横断面面积，结果显示患者和非 ＭＳ对
照组均无血管逆流现象。本研究结果也显示，３０例患
者中仅有５例（１６．７％）ＩＪＶｓ存在狭窄和闭塞，与对照
组差异无统计学意义，ＩＪＶｓ狭窄也与侧脑室体旁
ＤＭＶｓ减少无明显相关性，提示ＣＣＳＶＩ可能并不是ＭＳ
的发病原因。结合王忠平等［８］的研究结果，本组 ＩＪＶｓ
狭窄也可能为解剖变异所致。此外，本研究中９个慢
性病灶内“穿通静脉”扩张、延长，提示病灶存在隐匿

活动性，若ＣＣＳＶＩ为ＭＳ的病因，脑内ＤＭＶｓ应为进展
性狭窄、闭塞，ＣＣＳＶＩ和ＭＳ脑内深部静脉之间并不存
在相关性，因此本组结果不支持 ＣＣＳＶＩ在 ＭＳ病因学
中起作用。

３．２　ＤＭＶｓ和ＩＪＶｓ改变与ＥＤＳＳ评分和病程的相关性
　　本组研究结果还表明，病程越长，患者侧脑室体旁
ＤＭＶｓ表现为减少、变短等越明显，ＩＪＶｓ狭窄发生率也
更高，提示随着病程延长，组织发生了严重破坏，表现

血管明显减少、变短及狭窄等。ＥＤＳＳ评分是对八大系
统进行综合评价，而脊髓病变对患者的运动系统评分

产生直接影响，本组病例中部分患者同时有脑和脊髓

受累，因而ＥＤＳＳ评分反映的是脑和脊髓的受损情况，
而没有真正反映脑内损害产生的临床残疾功能，因此

可能合理解释本研究的结果。

　　总之，目前发表的相关研究结果相互矛盾，ＣＣＳＶＩ
是否为ＭＳ的病因并不清楚。本研究利用３ＤＥＳＷＡＮ
和３ＤＴＲＩＣＫｓ技术对 ＭＳ脑 ＤＭＶｓ和 ＩＪＶｓ的改变进
行相关性分析，二者并不存在相关性，因此本结果不支

持ＣＣＳＶＩ在ＭＳ病因学中起作用。
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