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[Abstract] Objective  To monitor early occult cerebric damage by diffusion kurtosis 

imaging(DKI)in patients with type II diabetes mellitus. Methods  A total of 31 patients 

with type II diabetes mellitus were taken as the case group(TDM), and 26 age-, sex- 

and education level-matched healthy people were taken as the normal controls(NC). All 

cases received DKI and evaluation of cognition. The mean kurtosis(MK), the fractional 

anisotropy(FA) and the mean diffusion(MD) values of different encephalic regions were 

measured. Results  Of the NC group and TDM group, significant differences of MD 

values(mean MD±SD) were existed in white matter area of occipital lobe, lenticular 

nucleus, thalamus. Significant differences of MK values(mean MD±SD)were existed in 

parietal white matter, white matter area of occipital lobe, lenticular nucleus, extra-capsule. 

But there was no significant difference in FA value between two groups. Conclusion  

Individuals with type 2 diabetes showed microstructural abnormalities in various 

encephalic region before shows a sign of cognitive abnormal. These abnormalities can be 

detected earlier by diffusion kurtosis imaging.

[Key words] Type II Diabetes Mellitus; Cerebric Microstructure Changes; DKI; Early 

Detection

　　糖尿病是一种慢性疾病，对全身多脏器功能均有影响，尤其是脑

功能损伤尤为突出。研究表明，糖尿病和痴呆密切相关，而II型糖尿

病患者早期即存在大脑微结构结构异常改变
[1]
，继而出现注意力、信

息处理速度、执行力、语言记忆力等方面的异常
[2]
，严重影响患者生

存质量。对II型糖尿病患者脑损伤的早期监测并及时干预是目前延缓

其认知力下降的唯一方法。扩散峰度成像(DKI)是DTI的延伸技术，是

描绘组织内非高斯分布水分子扩散的一种新的磁共振成像方法，检测

不受灰、白质的限制，有助于从病理生理角度解释脑实质微结构损伤

特点。本研究通过对尚未出现认知障碍的糖尿病患者进行ＤＫI扫描、

各参数值的测量、比较，探讨DKI技术在反映糖尿病脑实质微结构改变

中的作用，从而为II型糖尿病患者早期脑损伤及认知力预后评估提供

客观的诊断依据。

　　1  资料与方法

　　1.1 一般资料  2016年1月至2016年11月从中山大学附属东华医院

内分泌科共招募II型糖尿病患者45例，其中31例符合入组标准，其中

男20例，女11例；年龄50～70岁，平均(58±4)岁；病程2～10年，平

均(5±3)年。

　　纳入标准：符合2010年美国糖尿病协会II型糖尿病诊断标准，且

病程大于1年；无认知力障碍。排除标准：糖耐量减低；糖尿病严重合

并症及并发症(包括酮症酸中毒、脑血管疾病、肾病等)；精神疾病；

脑肿瘤及脑外伤；合并严重心肺肝肾疾病；慢性消耗性疾病；酒精或

药物依赖史。
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对照组为我院健康体检的正常

5 0～ 7 0中老年人2 6人，平均

(58±4)岁；经详细临床评估及体

检，均无严重躯体、精神疾病及

酒精、药物依赖；无认知障碍；

无心脏病、高血压等。

　　两组受试者均为右利手，受

教育程度均为初中以上。本研究

对年龄、受教育程度、烟酒史、

血压水平、血脂水平等危险因素

进行了平行匹配，使被研究的两

组具有可比性。所有研究对象均

为自愿参加。

　　1.2 认知力测量及实验室检

查  对所有研究对象进行认知功

能测试，测试包括蒙特利尔认知

评估(MOCA)、临床痴呆评定量表

(CDR)、汉密尔顿抑郁量表，无

任何程度认知力下降及抑郁倾向

者纳入研究范围(标准：MOCA＞

26分，CDR=0，抑郁量表总分＜8

分)，并分别测试受试者血压、空

腹血糖、糖化血红蛋白、胆固醇

水平。

　 　 1 . 3  M R I 扫 描   应 用

SiemensVerio3.0T磁共振，使用

头部的8通道线圈,采集磁共振数

据。DKI数据采集之前均进行全脑

常规MR扫描，排除大脑器质性疾

病(肿瘤、外伤、大面积脑梗塞、

出血、感染等疾病)。扩散峰度

成像(DKI)扫描，选用平面回波

EPI序列，扫描参数：30个扩散敏

感梯度场，b值分别为0、1000s/

mm
2
、2000s/mm

2
，TR：6500ms，

TE：115ms，FOV=24cm，层厚：

6.0mm。

　　1.4 MRI数据测量  DKI图像转

换：运用MRIcro工具dcm2niigui

将DKI中原始DICOM格式图像转换

成nii格式，用于数据测量。利用

DKE软件测量得出各脑区MD值、FA

值及MK值的nii格式文件。运用

MRIcron软件，手动勾画脑内感兴

趣区(ROI)并进行测量(双侧大脑

半球同区域对称勾画)，每侧ROI

测量3次并取其平均值。

　　1.5 感兴趣区设置  脑内感

兴趣区分别设定在双侧额、顶、

枕、颞叶脑白质，海马旁回、尾

状核头、豆状核、背侧丘脑、内

囊前、后肢、外囊、桥脑、小脑

半球、胼胝体膝部、体部、压

部。

　　1.6 统计学分析  统计学分

析应用SPSS17.0软件。全部研究

对象左、右两侧对称区域FA、MD

和MK值分别应用配对t 检验进行

比较。利用Levene方差齐性检验

来评价两组数据的方差齐性，方

差齐则使用两独立样本t检验的

统计方法；方差不齐则采用t'检

验。评价2型糖尿病患者组(TDM)

与正常组(NC)之间年龄、受教育

程度、血压、血脂的差异。

　　2  结   果

　　全部研究对象左、右侧对称

区域FA、MD和MK值比较，差异均

无统计学意义(P＞0.05)，故将

双侧数据合并计算平均值。在

正常对照组(NC)和病例组(TDM)

间，FA值差异无统计学意义(P

＞0.05)。MD值(双侧均值)差

异有统计学意义的部位为枕叶

白质区[分别为(0.93±0.05)

和(1.06±0.11)，P=0.002]、

豆 状 核 [ ( 0 . 8 2 ± 0 . 0 5 ) 和

(0.91±0.10)，P=0.011]、丘脑

(0.86±0.03)和(0.94±0.06)，

P=0.003]；MK值(双侧均值)差

异有统计学意义的部位为顶叶

脑白质[分别为(1.11±0.05)和

(1.01±0.12)，P=0.047]、枕

叶脑白质[分别为(0.99±0.08)

和(0.92±0.06，P=0.028]及

豆状核[分别为(0.81±0.04和

(0.69±0.11)，P=0.009]、

外囊[分别为(0.85±0.03)和

(0.84±0.09)，P=0.048]。

　　两组基本资料及DKI特征值包

括FA、MD和MK的平均值及统计分

析结果见表1-3。

　　3  讨   论

　　糖尿病是一种常见的慢性代

谢性疾病，可导致中枢神经系统

的慢性损伤，出现认知力下降的

风险较大
[2-4]

，但其发病较为隐

蔽，通常临床出现症状时患者认

知功能已发生不可逆损伤。早期

诊断并及时进行有效干预成为预

防和延缓糖尿病患者认知力下降

的唯一方法，这就需要对糖尿病

早期脑损伤进行客观、可行的诊

断。

　　常规MRI平扫对早期T2DM脑

实质微结构损伤的探测缺乏敏感

性，近年来一些学者逐渐开始从

细胞及分子水平研究T2DM脑部微

结构异常，目前DTI研究较多。 

DTI是通过检测器官组织内水分

子扩散的变化来反映其微观结构

的改变，理论基础是假设水分子

在人体脏器组织内扩散呈高斯分     

布
[5-6]

，但这一假设显然只是理

想状态，人体内环境复杂，以及

细胞膜、细胞器等复杂结构的存

在，水分子的扩散在人体组织内

表1  两组基本资料的比较

项目	               TDM	           NC	            P值

年龄	            57.90±4.01        57.60±3.62          0.863

教育	            6.10±1.85	       6.10±2.02           1.000

总胆固醇	    4.90±0.72	       4.75±0.83           0.666

收缩压 	          131.00±19.20	     130.30±17.95	    0.934

舒张压	           78.00±11.50	       81.80±10.68	    0.454

病程	            4.70±3.27	            -	              -
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呈非高斯分布；同时DTI是二阶

三维成像，无法解决纤维交叉问

题，因而对于灰质结构，DTI技

术评价具有一定局限性。DKI是

DTI技术的延伸，在人体内的水分

子扩散呈非高斯分布的基础上，

引入了MK这个无量纲参数来表述

人体组织内真实水分子扩散与理

想情况下的高斯扩散的位移偏离

程度，这样便更真实地描述人体

组织的微观结构；同时DKI还在

二阶成像公式的基础上引入一个

四阶修正项，以解决纤维交叉的

问题；并且DKI的检测不受灰、

白质的限制，这就为诊断提供了

更多可选择的测量区域
[7]
。MK值

作为DKI的主要参数可以反应组

织微观结构的复杂程度，组织内

水分子受限越明显，MK值越大，

则表明组织结构越复杂，反之亦        

然
[8-9]

。所以较DTI而言，DKI能够

更敏感、更全面地检测出脑组织

微结构的改变
[10-11]

，为II型糖尿

病脑损伤的早期诊断提供了新的

手段。

　　本组研究中DKI序列采用平

面回波EPI序列扫描，覆盖整个

脑实质区，3个b值(0、1000、

2000s/mm
2
)，30个扩散敏感梯度

场施加方向。TDM组病例各脑区在

常规MRI检查中均未能发现异常

信号，组间FA值亦未见显著差异

(P＞0.05)，而在DKI序列的测量

结果上，两组实验对象部分脑区

参数值之间存在统计学差异。结

果显示MD值存在差异的部位为枕

叶白质区、豆状核、背侧丘脑，

表现为TDM组在以上3个部位出现

MD值升高。ＭＫ存在差异的部位

在顶、枕叶白质区、豆状核、外

囊，表现为TDM组在以上区域MK值

减低(表2-3)，这些区域可能为糖

尿病脑损伤最早发生区域。深部

脑白质主要由大脑中动脉的滋养

动脉供血，侧枝循环相对较少，

对缺血较敏感，高血糖状态下微

血管损伤导致脑实质缺血变性及

脱髓鞘
[12]

，从而影响白质纤维束

完整性，导致认知力的下降。丘

脑解剖结构复杂，尤其丘脑内侧

核群中的背内侧核与额叶皮质、

边缘系统及基底节等均有纤维联

表2 糖尿病患者及正常对照组16个脑区域DKI各参数测量值

部位	                    FA值		                    MD值		                    MK值	

	             NC	             TDM	            NC	            TDM	             NC	            TDM

额叶白质	 0.36±0.09	 0.33±0.09	 0.85±0.05	 0.99±0.29	 1.01±0.08	 0.95±0.18

顶叶白质	 0.37±0.12	 0.40±0.08	 0.84±0.30	 0.85±0.04	 1.11±0.05	 1.01±0.12

枕叶白质	 0.34±0.06	 0.41±0.10	 0.93±0.05	 1.06±0.11	 1.00±0.08	 0.92±0.06

颞叶白质	 0.29±0.04	 0.25±0.05	 0.95±0.07	 0.99±0.08	 0.83±0.06	 0.81±0.05

海马旁回	 0.13±0.03	 0.16±0.04	 0.98±0.05	 0.97±0.04	 0.67±0.09	 0.62±0.05

尾状核头	 0.22±0.06	 0.23±0.05	 0.85±0.08	 0.84±0.04	 0.64±0.09	 0.65±0.07

豆状核	         0.21±0.05	 0.17±0.04	 0.82±0.05	 0.92±0.10	 0.81±0.04	 0.69±0.11

背侧丘脑	 0.27±0.04	 0.27±0.02	 0.86±0.03	 0.94±0.06	 0.82±0.06	 0.81±0.05

内囊前肢	 0.42±0.10	 0.38±0.06	 0.97±0.12	 0.89±0.06	 0.82±0.11	 0.89±0.09

内囊后肢	 0.62±0.05	 0.62±0.04	 0.89±0.06	 0.85±0.08	 1.18±0.06	 1.16±0.08

外囊	         0.40±0.09	 0.38±0.11	 0.95±0.11	 0.93±0.08	 0.85±0.03	 0.84±0.09

桥脑	         0.34±0.07	 0.34±0.07	 0.97±0.09	 0.91±0.09	 1.02±0.08	 1.04±0.09

小脑半球	 0.21±0.04	 0.21±0.03	 0.88±0.08	 0.85±0.03	 1.00±0.08	 0.98±0.08

胼胝体膝	 0.18±0.05	 0.19±0.07	 0.94±0.22	 0.88±0.03	 0.71±0.08	 0.72±0.11

胼胝体体	 0.24±0.05	 0.24±0.05	 0.94±0.08	 0.88±0.06	 0.86±0.16	 0.81±0.10

胼胝体压	 0.18±0.05	 0.22±0.11	 0.92±0.08	 0.92±0.08	 0.79±0.11	 0.75±0.07

表3 两组间各部位3个指标的统计学分析结果（P值）

ROI	              FA值比较        MD值比较       MK值比较

额叶白质	       0.414	       0.165	      0.332

顶叶白质	       0.528	       0.972	      0.047*

枕叶白质	       0.063	       0.002*	      0.028*

颞叶白质	       0.106	       0.196	      0.412

海马旁回	       0.053	       0.633	      0.149

尾状核头	       0.879	       0.549	      0.769

豆状核	               0.090	       0.011*	      0.009*

背侧丘脑	       0.890	       0.003*	      0.633

内囊前肢	       0.244	       0.071	      0.117

内囊后肢	       0.930	       0.210	      0.554

外囊	               0.756	       0.610	      0.043*

桥脑	               0.805	       0.203	      0.587

小脑半球	       0.689	       0.273	      0.609

胼胝体膝	       0.672	       0.412	      0.715

胼胝体体	       0.727	       0.070	      0.338

胼胝体压	       0.244	       0.930	      0.446

注：* 表示差异有统计学意义
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系，参与意识性或活动及记忆的

产生
[13]

，丘脑及其相关联络区的

结构损伤会使患者出现注意力、

计算、记忆力减退等症状。DKI成

像技术特征值MK值的异常对DTI扫

描所得出的FA值进行了补充，发

现了DTI扫描不能发现的脑损伤，

而且DKI不依赖组织的空间方位，

对灰、白质结构均可描述的特点

打破了以往研究对灰质微结构损

伤评价的局限性。本研究中对MK

值测量后发现，丘脑等灰质结构

有异常改变，显示了DKI技术在检

测糖尿病患者脑灰质微结构改变

中具有优势，比DTI序列得到更多

影像数据信息，使得DKI序列能够

成为糖尿病脑损伤机制研究的影

像新技术。

　　DKI序列能够量化非高斯分布

水分子扩散，使其作为一种新兴

的检查技术，能够很好地反映出

大脑灰、白质病变早期微结构的

改变。DKI技术对2型糖尿病脑部

微结构损伤的早期检测为疾病的

临床早期干预提供了客观的影像

学依据。
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