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近 10 年磁共振成像在帕金森黑质病变中的研究进展 
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摘要：多巴胺能黑质纹状体系统受损是 PD 的核心病理改变，主要的特征为位于中脑黑质致密部处小体的神经元退行性变及铁异常沉积。最

近的研究发现神经黑色素敏感成像、酰胺质子转移成像、磁敏感成像等可以作为影像标志物，显示 PD 患者和健康人的黑质结构并达到识别、

诊断早期 PD 的效果。但另一方面，在 PD 诊断与鉴别诊断中，仅基于临床的症状诊断难以完全区分，而基于黑质的诊断效能不高。因此临

床需要对帕金森病进行客观的诊断测试或生物影像标志物，有助于对 PD 患者的早期诊断及规范管理。 

 

正文：帕金森病（Parkinson’ disease,PD）是一种常见于

中老年人的神经系统退行性疾病，一项 2021 年发表的社区调查

研究表明，全国 60 岁及以上人群中，PD 患病率达到 1.37%[1]。

在既往的临床诊断中发现，在因为帕金森综合征或震颤的临床

症状而接受的患者中，20%的病例忽略 PD 的诊断[2]。基于尸检

观察到的黑质多巴胺能神经元丢失及细胞内路易小体中α-突

触核蛋白的沉积，被认为是诊断 PD 的金标准，但作为临床诊

断标准难以实现。先前的研究也证明，当黑质中约 30%的多巴

胺能神经元退化时，患者就会 PD 症状，这表明其丢失与临床

表现存在相关[3]，对黑质的研究有望成为诊断和病情程度评估的

生物、影像标志物。伴随着高场强、高分辨率 MRI 进展，多种

MRI 技术日趋成熟，一些磁共振功能成像如神经黑色素敏感成

像、磁敏感成像、酰胺质子转移成像等的运用，对于观察 PD

患者黑质小体的变化具有显著效果[4]。本文综述近 10 年的 PD

黑质病变影像学研究进展。 

一、酰胺质子转移成像（amide proton transfer，APT）在黑

质中的应用 

近 年 来 提 出 的 化 学 交 换 饱 和 转 移 （ chemical exchange 

saturation transfer，CEST），是一种可以通过水信号检测具有可

交换质子的低浓度化学物质[5]。基于 CEST 方法，周等人进一步

提出了 APT 成像的技术[6]，该技术可以基于组织中的内源性细

胞蛋白和肽产生图像对比度，达到对蛋白浓度和 pH 在分子水

平上的无创检测，以此反映组织及细胞的代谢变化及病理生理

信息。一经问世便广泛应用于多个临床领域，如脑肿瘤、脑卒

中、神经退行性疾病、乳腺癌、前列腺癌等疾病的诊断、鉴别、

分级及治疗后的评估等，在神经系统方面得到高度认可[7]。Li

等的研究基于 H&Y 分期将 PD 患者分为 2 组，早期，H&Y 分

期≤2 与晚期，H&Y 分期≥2.5，发现 APT 加权成像的值在 PD

组与正常对照组中存在显著差异，并且随 PD 分期或疾病持续

时间逐渐降低，APT 值的降低机制尚不明确，可能是由于 PD

患者黑质的多巴胺神经元丢失后多种水交换化学物质的损失[8]。

目前的研究黑质 APT 成像较少，因为成像成像时间较长，研究

尽可能采用单层黑质最大切面代表整体，这与完整黑质获得的

信号有所不同，同时 APT 获取图像的空间分辨率也有待提高，

解决这些问题可以更加精确的描述黑质区域。 

二、神经黑色素敏感成像（neuromelanin-MRI，NM-MRI）

在黑质中的应用 

神经黑色素（NM）是去甲肾上腺素和多巴胺等单胺类神经

递质合成的副产物，NM 和金属离子的结合可以产生顺磁性的

NM-金属复合物，具有磁化转移效应（magnetization transfer，

MT）和 T1 缩短效应。普通的 T1 加权成像几乎不能显示神经黑

色素产生的对比度，但特定的序列下，富含 NM 的黑质致密部

呈现明显高信号。以往研究证实[9]，NM 序列的信号强度和黑质

致密部富含 NM 的细胞密度成正相关[10]。NM-MRI 是一种可以

实现黑质可视化、量化黑质病理学的方法，有望成为 PD 的影

像学标志物。尽管 NM-MRI 技术已在多个研究中心应用推广十

数年，但专家学者们尚未对成像技术、数据分析、结论标准形

成一致共识[11]。正常衰老期间 NM 线性增加，然而在 PD 中，当

黑质多巴胺能神经元减少死亡时，黑色素就会丢失，和健康对

照组相比，PD 患者表现为黑质信号强度减底、体积缩小。一项
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纵向研究表明，随着 PD 患者疾病病程延长，NM 序列显示的黑

质体积减小，且黑质体积减小从后外侧开始逐渐累及到黑质内

侧[12]，通过黑质体积减小可以区分 PD 患者与健康对照以及早期

及晚期的 PD 患者[13]。多项 1.5 及 3T 的研究表明，NM 敏感成像

可以帮助区分 PD 患者和无 PD 患者[14, 15]。一项荟萃分析发现，

在 3T 时诊断 PD 的敏感性及特异性均为 82%[16]。既往的文献报

道 NM 敏感成像性能有限，原因可能与低场强 MRI 的局限性有

关，导致信噪比和 NM 对比度较差。Wolters 等[17]在 7TMRI 评估

黑质和蓝斑的 NM 信号强度比过程中，发现早期 PD 组与健康

对照组之间没有显着差异，这与先前的基于 3TMRI 的研究和已

知的 PD 中发生的组织病理学变化相矛盾，这可能与研究设计

的局限性有关。2024 年的一项关于帕金森 7TMRI 的研究则表明

[18]，PD 队列与非 PD 队列的黑质的对比度差异不显著，无统计

学意义，但在黑质体积的比较中，PD 患者相比非 PD 受试者显

着降低，黑质的总体积在区分 PD 中表现明显的特异性和敏感

性，研究发现基于黑质体积的显著性优于其他体内成像研究。

尽管目前相关文献较少，收集的数据量相对有限，目前的研究

表明 7TNM-MRI 在黑质的显像具有诊断 PD 优秀潜力。 

三、磁敏感加权成像（susceptibility-weightedimaging，SWI）

在黑质成像中的应用 

帕金森病患者在出现任何临床症状之前很久就经历了黑质

小体 1（N1）中多巴胺能神经元的丢失，通过 MRI 对黑质进行

了磁化率测定，结果显示黑质致密核的易感性增加，这反映出

PD 中铁沉积增加[19]。磁敏感加权成像研究观察到正常人黑质背

外侧高信号，由于黑质铁沉积分布不均匀，高信号的黑质小体

与两侧的低信号区域形状像燕尾，此征象被称为“燕尾征”。燕

尾结构的潜在解剖结构是 N1，在 7T 磁共振图像[20]表现符合组

织学标本。基于 3.0TMRI 的荟萃分析表明[4]，尽管在部分健康

人群中燕尾征消失，通过 SWI 中燕尾征消失判断 PD 患者的准

确性极高，但不包括铁沉积相关信息，He 等[21]结合定量磁敏感

成像技术（quantitative susceptibility mapping，QSM）及 NM 提供

的定量信息可以为早期 PD 诊断提供补充。另一方面，既往的

手工分割缺乏统一标准，Ariz 的研究[22]通过自动化分割和定量

黑质发现随着疾病的进展，更加准确的测量到 NM 减少以及 

N1 中的铁积累，这与病情存在显著相关。 

小结：综上所述，基于 PD 病人黑质铁沉积增多、NM 随多

巴胺能神经元失活减少、体积减小的特点， NM-MRI 及磁敏感

相关序列可以作为有效的 PD 患者的影像标志物，且对于早期

PD 的识别也有价值。黑质 MRI 在 PD 的鉴别诊断如各种疾病导

致的 PD 综合征敏感及特异度不佳，未来建议结合中脑等其他

结构进一步分析。随着自动化分割、高场强 MRI 及特异核磁序

列的应用，在影像上可以更加精确的区分黑质结构，影像学的

检查准确性有望得到进一步提高。 
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