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AbstRACt
Objective to evaluate the relationship between gray matter volume changes and cognitive function 
in patients with Parkinson's disease (PD) based on magnetic resonance imaging (MRI). Methods A 
total of 138 patients with PD admitted to the hospital from January 2021 to December 2023 were 
reviewed. According to the Chinese version of the Mini-Mental state Examination (MMsE) score, 77 
patients were included in the PD-cognitive impairment (PD-CI) group and 61 patients were included in 
PD-normal cognition (PD-NC) group. Meanwhile, 50 healthy individuals were selected as the control 
group. All subjects received head MRI examination. baseline data, gray matter density of the whole 
brain and gray matter volume (GMV) of the three groups were compared. the relationship between 
changes in GMV and cognitive function was analyzed. Results the three groups had significantly 
different MMsE scores (P<0.05). Moreover, there were significant differences among the three groups 
in terms of gray matter density and GMV in the left thalamus, left middle temporal gyrus and bilateral 
parahippocampal gyrus (P<0.05). Pearson analysis results showed that GMV in the left thalamus, left 
middle temporal gyrus and bilateral parahippocampal gyrus was significantly positively correlated with 
cognitive function (P<0.05). Conclusion Compared with healthy individuals, patients with PD exhibit 
changes in gray matter density and volume in multiple brain regions. Decreased gray matter volume 
in the left thalamus, left middle temporal gyrus and bilateral parahippocampal gyrus is significantly 
correlated with cognitive impairment.
Keywords: Magnetic Resonance Imaging; Voxel-based Morphometry; Parkinson's Disease; Gray Matter 
Volume; Cognitive Function  

帕金森病(Parkinson's disease, PD)是由于神经元变性、髓鞘脱失引发的神经系统
退行性病变，以功能障碍为特点，好发于中老年人群，其全球发病率呈上升趋势[1]。PD
患者不仅表现为运动迟缓、步态异常、静止性震颤等运动症状，部分患者在疾病进展过
程中还可出现认知功能损害等非运动症状[2]，认知功能损害可影响语言、记忆和行为能
力。PD轻度认知障碍(mild cognitive impairment, PD-MCI)是位于正常衰老与痴呆之间
的过渡阶段，若不及时采取有效干预措施，PD-MCI可逐步进展为PD痴呆(Parkinson's 
disease dementia, PDD)[3]，严重影响患者行为能力及生存质量，同时给家庭和社会带
来沉重的疾病负担。尽早明确PD患者认知功能，对于采取防治措施、改善患者预后具
有重要意义。临床上常用生化指标对于检测认知功能缺乏一定特异性，而磁共振成像
(magnetic resonance imaging, MRI)技术可清晰显示大脑内部结构[4]，实时观察大脑
内部形态及信号变化，且重复性好。有研究指出，PD患者早期可出现脑灰质广泛结构
损伤及灌注减少[5]，说明脑灰质形态变化可用于诊断PD。另外，通过多模态MRI技术中
的体素形态学测量(voxel-based morphometry, VBM)发现，PD患者脑灰质体积(gray 
matter volume, GMV)与健康人群相比存在明显差异[6]。但目前关于PD患者脑GMV变化
与认知功能相关性的研究尚不多见，基于此，本研究拟分析PD患者脑GMV变化及其与认
知功能的关系。

1  资料与方法
1.1 研究对象  回顾性选取2021年1月至2023年12月我院收治的138例PD患者。

纳入标准：均符合PD诊断标准[7]，均由临床医师确诊；年龄≥18岁；均为右利手；
既往无视、听障碍或精神异常病史；曾行脑深部电刺激或相关手术治疗。排除标准：确
诊为脑血管疾病、脑外伤、药物及中毒等因素导致的帕金森叠加综合征或继发性帕金森
综合征；存在可引起认知功能障碍的其他因素，如脑卒中、脑外伤、重度抑郁等；既往
存在痴呆病史；依从性差，不能配合；存在MRI禁忌证，或难以耐受检查过程；临床资
料缺失。另外选取同时期至我院行体检的50例健康者作为对照组，均行MRI检查且图像
清晰。该研究符合《赫尔辛基宣言》原则。
1.2 方法
1.2.1 基线资料收集  收集并记录所有研究对象相关基线资料，主要包括性别、年
龄、体质指数(BMI)、病程、受教育时间、生活史、统一帕金森病评分量表(unified 
Parkinson's disease rating scale，UPDRS)[8]第Ⅲ部分评分和改良Hoehn-Yahr分级[9]。
UPDRS第Ⅲ部分为运动检查，共14项，每项按0~4分进行计分，分数与被检者运动状态
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【摘要】目的 基于磁共振成像(MRI)评价帕金森病
(PD)患者脑灰质体积(GMV)变化及其认知功能的关
系。方法 回顾性选取2021年1月至2023年12月我院
收治的138例PD患者，根据中文版简易智能状态检
查量表(MMSE)评分结果，77例患者纳入分为PD认
知障碍(PD-CI)组，61例患者纳入PD认知正常(PD-
NC)组，另外选取同时期至我院行体检的50例健康
者作为对照组。三组患者均行头部MRI检查，比较
三组基线资料、全脑灰质密度和GMV，分析脑内
GMV变化与认知功能的关系。结果 三组MMSE评分
比较，有统计学差异(P<0.05)。三组脑内灰质密度
和GMV在左侧丘脑、左侧颞中回和双侧海马旁回存
在明显差异(P<0.05)。Pearson分析结果显示，左
侧丘脑、左侧颞中回和双侧海马旁回GMV与认知功
能呈明显正相关(P<0.05)。结论 与健康人群相比，
PD患者存在多个脑区灰质密度与体积变化，左侧丘
脑、左侧颞中回和双侧海马旁回GMV减小与认知功
能受损呈明显相关性。
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呈反比，即分数越低，则被检者运动状态越好。UPDRS评分和
Hoehn-Yahr分级均由神经内科专业医师进行评估。
1.2.2 认知功能评估及分组  行MRI检查前1h，由同一位高年资神
经内科医师对所有研究对象进行认知功能评估，使用工具为中
文版简易智能状态检查量表(mini-mental state examination，
MMSE)[10]。MMSE主要内容包括回忆、语言、记忆力、时间和空
间定向力、图形复制及观念运动性运用，评分范围0~30分，若评
分＜27分，则判定为认知障碍，其中77例患者纳入PD认知障碍
(Parkinson's disease-cognitive impairment，PD-CI)组；若评
分≥27分，则判定为认知正常，其中61例患者纳入PD认知正常
(Parkinson's disease-normality cognitive，PD-NC)组。

1.2.3 MRI检查  使用仪器为西门子3.0 T MRI仪，以标准头线圈为发
射和接收线圈。检查前告知患者注意事项，指导患者取仰卧位，
保持平稳呼吸状态。先使用T2WI序列进行颅脑扫描，以排除器
质性病变。再使用梯度回波平面成像序列进行扫描，参数设置如
下：TR/TE＝2000 ms/30 ms，翻转角为90°，FOV 200 mm×200 
mm，矩阵64×64，层厚为3.5 mm，间隔为0.7 mm。最后选取
矢状位，使用三维Turbo FLASH磁化准备快速梯度回波成像序列
进行扫描，参数设置如下：TR/TE＝2530 ms/3.39 ms，翻转角为
7°，FOV 256 mm×256 mm，矩阵256×192，层厚为1.33 mm，
间隔为0.5 mm。见图1-4。

1.2.4 VBM数据  将获取的MRI扫描图像及数据上传至工作站，使用
CAT12工具包及SPM12工具箱处理图像和数据。先将原始DICOM
数据转化为NIFTI格式，进行标准化处理；行三维重建后，将所有
研究对象原始脑结构图像分割为白质、灰质及脑脊液，并剔除质
量不佳数据；根据DARTEL算法将研究对象图像与蒙特利尔神经学
研究所(Montreal Institute of Neurology, MNI)标准空间[11]进行配
准，若出现空间变形则予以调制，以获取脑灰质图；使用高斯平
滑核对灰质图像进行平滑处理，其全宽半高值为8mm，处理后有
利于提高信噪比；使用CAT12将分割后的脑灰质区进行体素测量，
检测不同脑区灰质密度及体积，并进行比较。
1.3 质量控制  均由同一位影像科医师负责MRI扫描，由另外两位
高年资医师对图像及VBM数据结果进行独立判读，若判读结果存
在分歧，则由两位医师进行讨论以获取统一结果。 
1.4 统计学方法  使用SPSS 24.0统计学软件分析数据。计量资
料如年龄、BMI、病程、受教育时间、UPDRS Ⅲ评分、Hoehn-
Yahr分级、不同脑区GMV，以(χ- ±s)表示，比较行t检验；计数
资料如性别、吸烟史、饮酒史，以n(％)表示，比较行χ

2检验。
使用Pearson法分析不同脑区GMV与认知功能的关系。P<0.05提

表1 基线资料比较[n(％)]
项目                     PD-CI组(n＝77) PD-NC组(n＝61) 对照组(n＝50) t/F/χ2     P

性别                                                                                    4.311 0.116

男                     45(58.44)                     25(40.98)                     27(54.00)  

女                     32(41.56)                     36(59.02)                     23(46.00)  

年龄(岁)                     62.35±10.14 60.74±9.53 59.26±8.79 1.605 0.204

BMI(kg/m2) 23.57±2.48 23.94±2.75 24.06±3.12 0.567 0.568

病程(年)                     7.04±1.93 6.58±1.72 /                     1.458 0.147

受教育时间(年) 9.36±2.48 10.15±2.63 9.88±2.74 1.651 0.195

生活史     

吸烟                     19(24.68)                     14(22.95)                     11(22.00)                     0.131 0.936

饮酒                     10(12.99)                     7(11.48)                     5(10.00)                     0.266 0.875

MMSE评分(分) 25.79±1.16 28.36±1.14 29.03±0.84 166.762  <0.001

UPDRS Ⅲ评分(分) 20.38±6.75 18.46±5.93 /                     1.750 0.082

Hoehn-Yahr分级 2.63±0.85 2.39±0.76 /                     1.725 0.087

示差异有统计学意义。

2  结　果  
2 . 1  基 线 资 料 比 较   三 组 M M S E 评 分 比 较 ， 有 统 计 学 意 义
(P<0.05)；三组性别、年龄、BMI、病程、受教育时间、生活史、
UPDRS Ⅲ评分及Hoehn-Yahr分级比较，无统计学意义(P>0. 05)。
见表1。
2.2 脑内灰质密度异常脑区比较  经比较，三组全脑灰质密度在
左侧丘脑、左侧颞中回和双侧海马旁回存在明显差异(P<0.05)。
见表2。
2.3 全脑GMV比较  经比较，三组间GMV在左侧丘脑、左侧颞中
回和双侧海马旁回存在明显差异(P<0.05)，PD-CI组＜PD-NC组
＜对照组，均有统计学意义(P<0.05)。见表3。
2.4 不同脑区GMV与认知功能的相关性  根据2.3结果，使用
Pearson法分析不同脑区GMV与认知功能的关系，结果显示左侧
丘脑、左侧颞中回和双侧海马旁回GMV与认知功能呈明显正相关
(P<0.05)。见表4。

图1-图4 患者，男，66岁，因“运动迟缓伴头晕2月”入院，诊断为帕金森病认知障碍，头部MRI平扫提示两侧额顶叶、放射冠、左侧基底节区见多发斑片状T1WI
低、T2WI高信号，边缘模糊，脑室、池稍扩大，脑沟稍宽，中线结构无移位。
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3  讨　论
PD是中老年人群常见慢性神经系统退行性疾病，不仅可累及

患者锥体外系导致运动功能障碍，还能造成认知损害。近年来，
有研究指出，PD患者运动症状和认知功能障碍互相独立[12]，可先
后出现，也可同时发生。PD-CMI早期并无明显症状，具有一定隐
匿性，甚至早于运动症状出现，若不及时采取有效干预措施，病
情逐步加重，患者可发展为PDD，严重影响患者行为能力和生存
质量。PD认知障碍发病机制目前尚未完全明确，可能与α-突触核
蛋白、β淀粉样蛋白异常沉积诱发的突触损害有关，也可能与神
经递质传递障碍、脑内乙酰胆碱能、多巴胺(dopamine，DA)能
及5-羟色胺能损伤有关。另外，脑血管疾病和低灌注引起的脑白
质病变也可影响PD认知障碍发生发展过程。

PD最初病变部位为黑质纹状体，病情不断进展，可逐渐累及
大脑边缘系统和新皮层区域，导致神经元丢失、脑部皮层萎缩。
以往研究指出，PD患者脑白质微结构变化、血管病变均可引起认
知功能异常[13-14]，而Sarasso等[15]认为PD患者不同脑区均可出现
灰质异常，与PD多系统受累机制相符。Keo等[16]提出，与健康人
群相比，PD患者表现为大脑前扣带和后扣带皮层灰质减少。有研
究指出，脑灰质结构和体积变化提示认知功能异常[17]，故脑灰质
结构特点和体积大小可用于评估认知功能。

在本研究中，三组全脑灰质密度在左侧丘脑、左侧颞中回和
双侧海马旁回存在明显差异，说明与健康人群、认知正常的PD
患者比较，PD认知障碍患者已存在广泛脑区灰质密度改变。与
之类似，任基刚等[18]认为，与认知正常的PD患者相比，PD认知
障碍患者除双侧丘脑及海马旁回外，右侧岛叶、双侧海马及眶额
叶灰质密度均存在密度异常。但Donzuso等[19]在研究中指出，早
期PD-CMI患者表现为额上回和小脑灰质密度下降，与本研究结
果不一致，可能与地区、个体化差异有关。研究结果显示，三组
间GMV在左侧丘脑、左侧颞中回和双侧海马旁回存在明显差异，
PD-CI组＜PD-NC组＜对照组，均有统计学差异，表明与健康人
群、认知正常的PD患者比较，PD认知障碍患者表现为多个脑区
GMV减小，且以左侧脑区为主。本研究中以左侧多个脑区GMV减
小为主，可能与选取样本均为右利手有关，由于优势半球引起的
双侧神经敏感性差异而导致。周震等[20]提出，基于VBM可检测出
MCI患者海马、岛叶、颞中回、额中回及海马旁回等多个脑区结
构和GMV改变，且准确性高，与本研究结果类似。丘脑位于间脑
背部，其性质为混杂核团，可传递运动和感觉信号，参与皮质与
皮质下DA环路，在认知方面具有重要作用，故丘脑萎缩与认知功
能受损有关。颞中回属于颞叶区，与记忆、情感有关，而海马旁
回位于枕叶和颞叶下方内侧，颞中回和海马旁回GMV减小提示认
知功能下降[21-22]。Pearson分析结果显示，左侧丘脑、左侧颞中
回和双侧海马旁回GMV与认知功能呈明显正相关，与范雪怡等[23]

研究结果类似。

综上所述，与健康人群相比，PD患者存在多个脑区灰质密度
与体积变化，左侧丘脑、左侧颞中回和双侧海马旁回GMV减小与
认知功能受损呈明显相关性，可指导临床诊疗。但本研究同时存
在不足之处，是基于已有临床资料的回顾性分析，可能造成研究
结果偏倚，需开展大样本多中心研究以进一步证实。
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表4 不同脑区GMV与认知功能的相关性
指标                        r                          P
左侧  
丘脑                       0.839                       <0.001
颞中回                       0.627                       <0.001
海马旁回                       0.814                       <0.001
右侧  
海马旁回                       0.538                       <0.001

表2 脑内灰质密度异常脑区比较
脑区                                     MNI坐标                体素大小  F              P
左侧      X   Y   Z   
 丘脑   -38 -26 -16 279        13.645    <0.001
 颞中回   -68 -35.5   8 136        10.298    <0.001
 海马旁回   -19 -14.5 -26.5 248        11.537    <0.001
右侧       
 海马旁回     34 -24 -32 86          9.752       <0.001
注：MNI，蒙特利尔神经学研究所；X、Y、Z为激活脑区峰坐标。

表3 全脑GMV比较(cm3)
组别 例数                                         左侧                                                             右侧
  丘脑                     颞中回                     海马旁回                     海马旁回
PD-CI组   77 0.41±0.08* 0.38±0.11* 0.55±0.14* 0.62±0.13*

PD-NC组   61 0.47±0.06*＃ 0.43±0.08*＃ 0.60±0.13*＃ 0.68±0.12*＃

对照组   50 0.51±0.04 0.50±0.07 0.75±0.11 0.75±0.10
F  37.991                     26.176                     36.909                     18.074
P  <0.001                   <0.001                   <0.001                   <0.001
注：与对照组比较，*P<0.05；与PD-NC组比较，＃P<0.05。
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