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扩散张量成像评价棽型糖尿病兔模型认知

功能相关脑区白质微结构变化

王暋倩棻棳徐基磐棻棳伍建林棽灣棳马贺骥棻棳谭暋威棻
棬棻棶辽宁医学院附属第一医院放射科棳辽宁 锦州暋棻棽棻棸棸棸椈
棽棶大连大学附属中山医院放射科棳辽宁 大连暋棻棻椂棸棸棻棭

椲摘暋要椵暋目的暋探讨棽型糖尿病棬斣棽斈斖棭对认知功能相关脑区白质微结构的损伤以及病程对损伤程度的影响暎方法暋
雄性日本大耳白兔棾棸只棳随机选取棽棿只建立斣棽斈斖 模型棬模型组棭棳余椂只为对照组椈于建模后棻棽暍棻椂暍棽棸和棽棿周行斈斣斏棳
测量额叶白质暍前扣带回暍胼胝体膝部暍胼胝体压部及后扣带回斄斈斆和斊斄值暎结果暋与对照组比较棳模型组建模棻棽周时

各部位 斄斈斆值和斊斄值无统计学差异棬 均椌棸灡棸椀棭棳棻椂周起后扣带回暍胼胝体膝部暍胼胝体压部 斄斈斆值开始增高暍斊斄值

开始降低棬 均椉棸灡棸椀棭棳棽棸周起额叶白质暍前扣带回 斄斈斆值亦开始增高暍斊斄值开始降低棬 均椉棸灡棸椀棭椈随 斣棽斈斖 病程延

长棳斄斈斆值逐渐增高暍斊斄值逐渐降低暎结论暋斣棽斈斖 兔模型的认知相关脑区白质微结构受损棳其损伤程度随病程延长而

加重棳前部白质损伤晚于后部白质暎
椲关键词椵暋糖尿病棳棽型椈扩散张量成像椈脑白质椈认知功能
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图棻暋斠斚斏 位 于 双 额 叶 白 质

棬斄棭暍前扣带回棬斅棭暍胼胝体膝部

棬斆棭暍胼胝体压部棬斈棭和后扣带回

棬斉棭的斊斄图

暋暋棽型糖尿病棬旚旟旔斿棽斾旈斸斺斿旚斿旙旐斿旍旍旈旚旛旙棳斣棽斈斖棭是
胰岛素缺乏或胰岛素抵抗引起的常见代谢性疾病棳据
国际糖尿病联盟统计棳棽棸棻棻年全世界已有棾灡椂椂亿糖

尿病患者棳预计棽棸棾棸年将增长至椀灡椀棽亿椲棻椵暎斣棽斈斖
与认知功能降低密切相关棳为痴呆的危险因素椲棽椵棳但其

引起认知功能损伤的机制尚不十分清楚棳可能与糖尿

病致脑白质异常有关椲棾椵暎近年来棳斈斣斏已用于评价脑

白质微结构的变化棳较常规 斖斠斏更敏感暎本研究采用

斈斣斏观察兔 斣棽斈斖 模型脑白质微结构棳评价 斣棽斈斖
是否直接损伤认知相关脑区白质微结构以及 斣棽斈斖
病程对损伤程度的影响暎
棻暋材料与方法

棻灡棻 实验动物和造模暋雄性日本大耳白兔棾棸只棳兔
龄椄暙棻棸周棳体质量棽灡椀暙棾灡棸旊旂棳随机选取棽棿只为模

型组暍椂只为对照组暎采用文献椲棿灢椀椵的方法建立兔

斣棽斈斖 模型椇给予动物棻棸棩猪油棲棾椃棩蔗糖棲椀棾棩正

常饲料的高脂暍高糖饲料棿周后棳经耳缘静脉注射棾棩
戊巴比妥纳棬棾棸 旐旂棷旊旂体质量棭麻醉动物棳然后按

棻棸棸旐旂棷旊旂体 质 量 注 射 四 氧 嘧 啶 棬斢旈旂旐斸 斄旍斾旘旈斻旇
斆旇斿旐旈斻斸旍棭棳为避免发生低血糖棳动物清醒后立即给予

正常饲料和水棳造模后棿旇暍椄旇和棻棽旇给予棻棸棩葡萄

糖注射液棻棸旐旍皮下注射暎造模后椃棽旇耳缘静脉取

血棳测量空腹血糖棬停食棻棽旇棭椌棻棻旐旐旓旍棷斕为造模成

功暎实验期间每周检测空腹血糖棻次暎
棻灡棽 仪器与方法暋采用斢旈斿旐斿旑旙斨斿旘旈旓棾灡棸斣 斖斠 扫

描仪棳分别于造模后棻棽暍棻椂暍棽棸和棽棿周行 斈斣斏暎以

棾棩戊巴比妥纳棬棾棸旐旂棷旊旂体质量棭经耳缘静脉注射麻

醉动物棳俯卧位保定于膝关节椄通道线圈内棳行斜冠状

位斢斉灢斉斝斏序列 斈斣斏棳扫描参数椇斺椊棸暍椂棸棸旙棷旐旐棽棳棻棽
个方向棳斣斠椀椀棸棸 旐旙棳斣斉棻棽椀 旐旙棳斊斚斨棽棸椂旐旐暳
棻棿棸旐旐棳矩阵棻椆棽暳棻椆棽棳层厚棽旐旐棳层间距棸灡棽旐旐棳
像素棻灡棻旐旐暳棻灡棻旐旐暳棽灡棸旐旐暎
棻灡棾 图像后处理暋采用斢旈斿旐斿旑旙斨斿旘旈旓斖斠工作站自

动生成斺棸图暍斊斄图及 斄斈斆图暎将 斠斚斏分别置于两

侧额叶白质暍前扣带回暍胼胝体膝部暍胼胝体压部和后

扣带回棬图棻棭处棳大小为棾个像素棳测量 斄斈斆和 斊斄
值暎
棻灡棿 统计学分析暋采用斢斝斢斢棻椃灡棸软件包进行分析棳
计量资料以 暲 表示暎以配对 检验比较双侧额叶

白质暍前扣带和后扣带回 斄斈斆和斊斄 值棳如无统计学

差异棳则取双侧数据平均值椈以单因素方差分析比较各

组间 斄斈斆和斊斄 值差异暎 椉棸灡棸椀为差异有统计学

意义暎
棽暋结果

暋暋与对照组比较棳模型组造模后棻棽周各部位 斄斈斆
和斊斄值差异无统计学意义棬 椌棸灡棸椀棭棳棻椂周起后扣

带回暍胼胝体膝部暍胼胝体压部 斄斈斆开始增高暍斊斄 开

始降低棬 均椉棸灡棸椀棭棳棽棸周起额叶白质暍前扣带回

斄斈斆亦增高暍斊斄 降低棬 均椉棸灡棸椀棭椈随 斣棽斈斖 病程

延长棳斄斈斆逐渐增高暍斊斄逐渐降低棬表棻暍棽棭暎
棾暋讨论

暋暋斣棽斈斖为系统性疾病棳可引起许多组织和器官结构

和功能障碍棳其对中枢神经系统

的影响已引起 广泛重视暎棻椆椂椀
年 斠斿旙旊斿灢斘旈斿旍旙斿旑等椲椂椵观察 了棻椂
例糖尿病患者尸体检查标本脑组

织棳发现患者脑膜广泛纤维化暍神
经元丢失和轴突变性棳提出暟糖尿

病脑病暠的概念椈随后诸多临床和

基础研究椲椃灢椄椵均发现 斣棽斈斖 可致

轻暍中度认知功能障碍暎斣棽斈斖
患者中棳约有椂棸棩暙椃棸棩存在轻暍
中度认知功能障碍棳尤其表现为

学习和记忆能力下降椲棽椵棳但由于

轻度认知功能障碍表现不明显暍
且患者对此缺乏了解而常被忽

视椈一旦认知功能严重受损棳治疗

效果往往较差椲椆椵暎因此棳早期发

现糖尿病脑病成为亟待解决的临
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表棻暋模型组造模后不同时间及对照组认知相关脑区 斄斈斆值棬暳棻棸棴棾 旐旐棽棷旙棳 暲 棭
组别 额叶白质 前扣带回 胼胝体膝部 胼胝体压部 后扣带回

模型组

暋棻棽周 棸灡椆椄暲棸灡棸椄 棸灡椆棾暲棸灡棸椀 棻灡棸棿暲棸灡棸棿 棸灡椆椆暲棸灡棸棾 棸灡椆椀暲棸灡棸棾
暋棻椂周 棻灡棸棾暲棸灡棸椄 棸灡椆椆暲棸灡棸椃 棻灡棽棻暲棸灡棸椂灣棧 棻灡棾棻暲棸灡棸棾灣棧 棻灡棽棾暲棸灡棸椀灣棧

暋棽棸周 棻灡棻椆暲棸灡棻棻灣棧曶 棻灡棾棽暲棸灡棻棾灣棧曶 棻灡棿椂暲棸灡棸棿灣棧曶 棻灡椀棸暲棸灡棸棾灣棧曶 棻灡棾棿暲棸灡棸棾灣棧曶

暋棽棿周 棻灡棾棿暲棸灡棻棻灣棧曶書 棻灡椀棽暲棸灡棻棾灣棧曶書 棻灡椀棿暲棸灡棸棾灣棧曶書 棻灡椀椆暲棸灡棸棾灣棧曶書 棻灡椀棾暲棸灡棸椃灣棧曶書
对照组 棸灡椆椄暲棸灡棸椂 棸灡椆棽暲棸灡棸椂 棸灡椆椆暲棸灡棸椂 棸灡椆椆暲棸灡棸棽 棸灡椆棻暲棸灡棻棸

暋注椇灣椇与对照组比较棳 椉棸灡棸椀椈棧椇与棻棽周比较棳 椉棸灡棸椀椈曶椇与棻椂周比较棳 椉棸灡棸椀椈書椇与棽棸周比较棳 椉棸灡棸椀

表棽暋模型组造模后不同时间及对照组认知相关脑区斊斄值棬 暲 棭
组别 额叶白质 前扣带回 胼胝体膝部 胼胝体压部 后扣带回

模型组
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暋棽棿周 棸灡棽棻暲棸灡棸棾灣棧曶書 棸灡棽棻暲棸灡棸棻灣棧曶書 棸灡棽棸暲棸灡棸棾灣棧曶書 棸灡棻椃暲棸灡棸棽灣棧曶書 棸灡棻椃暲棸灡棸棽灣棧曶書
对照组 棸灡棿棸暲棸灡棸棿 棸灡棾棻暲棸灡棸棽 棸灡棿棻暲棸灡棸棾 棸灡棿棿暲棸灡棸椀 棸灡棾椃暲棸灡棸棾

暋注椇灣椇与对照组比较棳 椉棸灡棸椀椈棧椇与棻棽周比较棳 椉棸灡棸椀椈曶椇与棻椂周比较棳 椉棸灡棸椀椈書椇与棽棸周比较棳 椉棸灡棸椀

床问题暎
暋暋 斈斣斏是功能 斖斠斏的重要组成部分棳可无创测定

活体神经纤维走行棳其利用水分子在不均质组织中的

弥散具有各向异性的特征棳通过改变弥散敏感梯度方

向棳检测体素内水分子在各个方向上的弥散强度棳在三

维空间定量分析组织内水分子的弥散运动棳从而获得

多种参数值成像棳其中 斄斈斆和斊斄是最常用于评价组

织弥散特征的参数暎斄斈斆表示一个水分子在单位时

间内弥散运动的平均范围棳反映分子弥散水平和弥散

阻力的整体情况棳斄斈斆值越高棳提示组织内水分子弥

散运动越强椈脱髓鞘和轴突损失等可引起 斄斈斆增高暎
斊斄为各向异性分数棳反映水分子弥散的各向异性成

分与各向同性成分的比值棳范围为棸暙棻棳斊斄 值越大棳
提示水分子扩散的各向异性越强椈斊斄 受白质髓鞘暍轴
突细胞膜的完整性及轴突运输快慢的影响棳缺血暍脱髓

鞘暍水肿暍炎症和肿瘤等病理改变均可引起 斊斄 的变

化暎脑白质损伤可影响帕佩兹环路暍斕旈旜斿旑旂旙旚旓旑环路

和额叶灢皮质下环路棳导致皮质和皮质下功能连接中

断棳从而出现认知功能障碍暎参与认知功能网络的脑

白质部位包括椇栙胼胝体棳由连接左右半球新皮质的纤

维构成棳是位于大脑纵裂最大的连合纤维棳主要与基本

认知 能 力棳包 括 记 忆 力暍注 意 力暍语 言 和 智 力 等 有

关椲棻棸椵椈栚后扣带回棳海马是学习和记忆的重要神经中

枢棳是近记忆回路的重要结构棳海马突触可塑性的改变

与糖尿病认知功能障碍有关椲棻棻椵棳而后扣带回是海马的

重要传出纤维椲棻棽椵棳海马钩回部发出纤维至后扣带回棳

另外前暍后扣带回亦存在相互联系椲棻棾椵椈栛额叶白质及

前扣带回与认知功能亦关系密切暎已知脱髓鞘可损伤

认知功能椲棻棿椵暎本实验发现 斣棽斈斖 兔模型脑白质 斄斈斆
值升高暍斊斄值降低棳提示脱髓鞘参与脑白质损伤椈随
斣棽斈斖 病程增加棳脑白质 斄斈斆值逐渐升高暍斊斄 值逐

渐降低棳提示认知相关脑区白质损伤程度与 斣棽斈斖 病

程有关暎与对照组比较棳模型组建模棻棽周时 斄斈斆值

和斊斄值未见明显改变棳提示 斣棽斈斖 对脑白质的损伤

为慢性过程暎
暋暋 另外棳本研究显示后扣带回暍胼胝体压部及胼胝

体膝部 斄斈斆的升高和斊斄 的降低早于额叶白质和前

扣带回棳与斝旘斿旚旈等椲棻椀椵研究一致棳原因可能在于病理状

态下白质脱髓鞘顺序为自后部白质至前部白质棳与正

常状态下白质髓鞘化顺序相反椲棻椂灢棻椃椵椈因此推测后部白

质损伤可能发生于 斣棽斈斖 早期棳前部白质损伤可能发

生于 斣棽斈斖 后期暎
暋暋 总之棳斣棽斈斖 兔模型通过脱髓鞘损伤认知功能脑

区白质微结构棳斣棽斈斖 病程越长棳损伤程度越重棳前部

白质损伤晚于后部白质暎
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