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脑卒中后抑郁患者小脑磁共振波谱成像参数肌酸与胆碱的改变 

阳秀琪，郑石磊，张祥林
辽宁医学院第一附属医院，辽宁锦州　121000

摘要：目的  探讨首发左基底节梗死后伴发抑郁患者小脑磁共振波谱成像 (1H-MRS) 参数肌酸 (creatinine，Cr) 及胆碱 (choline，

Cho) 的变化特征。方法  纳入辽宁医学院第一附属医院 2014 年 3 月 - 2015 年 9 月 50 例首次左侧基底节梗死患者，其中

卒中后抑郁 (post-stroke depression，PSD) 组与脑梗死后非抑郁 (post-stroke non-depressed，PSND) 组各 25 例，健康对照组

25 例。首发左基底节梗死的患者 ( 发病 1 周 ) 与健康对照组均行 1H-MRS 扫描，定位于双侧小脑白质，采集胆碱、肌酸波

谱图，同时行汉密尔顿抑郁量表 (Hamilton depression scale，HAMD) 评分，根据 HAMD 结果分为 PSD 和 NPSD，比较各组

双侧小脑 Cho 及 Cho/Cr 的差异及其与 HAMD 评分的相关性。结果  1H-MRS 显示，脑梗死后 1 周 PSD 组双侧小脑 Cho/Cr

较正常对照组显著升高 ( 右 PSD ：1.33±0.42，对照组 ：0.84±0.28，P=0.000 ；左 PSD ：1.14±0.37，对照组 ：0.80±0.26，

P=0.001)，且 PSD 组右侧小脑 Cho/Cr 较 NPSD 组同侧小脑亦明显升高 (NPSD ：1.03±0.32，P=0.004)，但 PSD 组与 NPSD 组

左侧小脑 Cho/Cr 差异无统计学意义 (NPSD ：0.96±0.34，P=0.063)。此外，PSD 组双侧小脑白质的 Cho/Cr 与其 HAMD 评分

存在相关性 ( 左 ：r=0.422，P=0.035 ；右 ：r=0.545，P=0.005)。结论  首次左侧基底节梗死后伴抑郁的患者小脑 Cho/Cr 值升高。
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1H-MRS-measured choline and creatine in cerebellum of patients with post-stroke depression
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Abstract: Objective  To measure choline (Cho) and creatine (Cr) in cerebellum of patients with depression after first left basal 
ganglia infarction by magnetic resonance spectroscopy. Methods  Fifty patients with first left basal ganglia infarctions admitted to 
the First Affiliated Hospital of Liaoning Medical University from March 2014 to September 2015 were recruited in this study, and 
another 25 matched healthy controls were recruited. Patients and controls underwent 1H-MRS scan locating in bilateral cerebellar 
white matter and the spectrum of Cho and Cr was recorded respectively at the first week after onset. Hamilton depression scale 
(HAMD) was also administered at the same time. According to the result of HAMD, the patients were divided into two groups: post-
stroke non-depressed (PSND) group (n=25) and post-stroke depression (PSD) group (n=25). The differences of Cho and Cr measured 
by 1H-MRS between these groups were compared and their correlation with the HAMD score was analyzed. Results  Compared 
with controls, Cho/Cr ratio in bilateral cerebellum of PSD patients was significantly higher [right PSD: (1.33±0.42), control: 
(0.84±0.28), P=0.000; left PSD: (1.14±0.37), control: (0.80±0.26), P=0.001]. In the right side of the cerebellum, the Cho/Cr ratio 
in patients with PSD increased significantly compared with PSND patients [(1.33±0.42) vs (1.03±0.32), P=0.004]. However, there 
was no significant difference in Cho/Cr ratio in left cerebellar between PSD group and PSND group [(1.14±0.37) vs (0.96±0.34), 
P=0.063]. Cho/Cr in bilateral cerebellar white matter was correlated with HAMD score in PSD patients (left: r=0.422, P=0.035; right: 
r=0.545, P=0.005). Conclusion  Cho/Cr ratio increases in cerebellar in patients with depression after first left basal ganglia infarction.
Keywords: post-stroke depression; magnetic resonance spectroscopy; cerebellum

  卒中后抑郁 (post-stroke depression，PSD) 是脑

梗死后最常见的并发症之一，具有高发生率、高

病死率和高致残率，严重影响患者预后 [1-2]。近年

来大量研究发现精神分裂症、抑郁症等精神疾病

均与小脑病变有关 [3]，而小脑病变可引起认知情感

障碍 [4]，且小脑功能降低的程度与抑郁的严重程

度呈正相关。部分学者推测，小脑参与了 PSD 的

发病，并可能是 PSD 重要的发病机制之一 [5]，但

详尽机制尚不明了。多体素质子磁共振波谱成像

(1H-MRS) 可以直接测定局部脑组织在活体状态下

生物化学物质含量，并因其测定脑部代谢物的改

变早于结构的改变而被广泛应用。本实验旨在测

量 PSD 患 者 小 脑 白 质 胆 碱 (choline，Cho)、 肌 酸

(creatinine，Cr) 的含量，为 PSD 的早期发现及诊断

提供依据。
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对象和方法

1 研究对象及分组　收集 2014 年 3 月 - 2015 年

9 月辽宁医学院附属第一医院神经内科门诊和住

院的脑梗死患者。在患者首次脑梗死第 1 周，由

1 位精神专科医师采用 24 项汉密尔顿抑郁量表

(Hamilton depression scale，HAMD) 进 行 抑 郁 障 碍

的评定。由 1 名有经验放射科医师对入组者进行

MRS 检测，检查时患者意识清醒，无明显的智能

障碍、失语及脑出血史，均为右利手。排除语言

障碍、意识障碍、精神疾病个人史和家族史、不

能行磁共振检查及小脑脑血管意外者，以避免感

兴趣区病灶对结果的影响。1) 卒中后伴发抑郁障

碍组 ：25 例，其中男 15 例，女 10 例 ；年龄 50 ~ 

70(59±6) 岁。符合 1994 年全国脑血管病工作会

议制订的脑梗死的诊断标准 ；符合中国精神疾病

诊断与分类标准第 3 版 (CCMD-3) 抑郁症诊断标

准，抑郁评定主要采用 24 项汉密尔顿抑郁量表。

评分＞ 7 分者确定为 PSD，8 ~ 17 分为轻度，18 ~ 

24 分为中度，＞ 24 分为重度。2) 卒中后无抑郁

(post-stroke non-depressed，PSND) 组 ：25 例， 其

中男 15 例，女 10 例 ；年龄 49 ~ 72(58±7) 岁。脑

梗死诊断标准同上，不符合 CCMD-3 的抑郁症诊

断标准，并经 24 项汉密尔顿抑郁量表排除抑郁状

态 ( 评分≤ 7 分 )。3) 正常对照组 ：25 例，其中男

14 例，女 11 例 ；年龄 48 ~ 69 岁，平均 (56±7) 岁。

与脑梗死患者年龄、教育程度相匹配的健康志愿

者，无精神疾病家族史，无脑外伤史及脑器质性

疾病史，均为右利手，扫描前通过抑郁自评量表

排除抑郁情绪状态，并进行头颅 MRS 检查。研究

经过辽宁医学院附属第一医院伦理委员会通过，

所有受试者均签署知情同意书。

2 1H-MRS 扫 描 与 参 数 分 析　 应 用 德 国 西 门 子

公 司 3.0T SIEMENS syngo MR B19 型 超 导 型 磁 共

振扫描仪，采用标准发射 / 接收头线圈。所有参

与 者 均 行 常 规 矢 状 位 T1WI、 轴 位 T1WI、 轴 位

T2WI、T2-FLAIR、DWI。磁共振波谱成像 (MRS)

采用多体素波谱扫描，并使用 3 轴 (X 轴，Y 轴，

Z 轴 ) 定 位， 定 位 后 将 MRS 的 感 兴 趣 区 放 置 在

双侧小脑中脚水平小脑白质，尽量避开颅骨、脑

沟、脑室及气腔等结构，并采用饱和带以避免周

围组织对检查结果的影响。体素内匀场、水抑

制 (Water suppression) 均由扫描程序自动完成。采

用 PRESS(point resolved spectroscopy) 点 分 解 频 谱

分 析 法 序 列 对 患 者 进 行 1H-MRS 扫 描。 扫 描 参

数 ：TR=1 700 ms，TE=135 ms，FOV 80 mm×80 

mm，VOL 50 mm×30 mm(RL×AP)，Voxel size 10 

mm×10 mm×15 mm，扫描时间 6 min 53 s。扫描

完成后使用工作站 LEO3386 MR spectroscopy 程序

进行基线、相位校正，自动完成含胆碱类化合物

(3.20 ppm)，肌酸 (3.02 ppm) 的识别及代谢物浓度

计算，并计算 Cho/Cr 的比值。

3 统计学方法　采用 SPSS17.0 统计软件。计数资

料以构成比表示，多组计数资料比较使用 χ2 检

验 ；计量资料以 -x±s 表示，多组计量资料比较采

用单因素方差分析 (ANOVA)，事后检验采用 SNK

法，相关分析采用 Pearson 相关系数。P ＜ 0.05 为

差异有统计学意义。

结　果

1 3 组小脑代谢物波谱图　通过对 MRS 数据分析

发现，在 PSD 患者的左侧小脑 Cho/Cr 较正常组升

高 (P=0.001)，但 PSD 与 NPSD 患者间 Cho/Cr 差异

无统计学意义 (P=0.063) ；在右侧小脑半球，PSD

患者的 Cho/Cr 较正常组显著升高 (P=0.000) 且 PSD

患者的 Cho/Cr 较 PSND 患者亦升高 (P=0.004)。见

表 1，图 1。

2 小脑代谢物波谱与 PSD 组 HAMD 评分的相关

性　PSD 患者评分 8 ~ 25(14±4) 分，PSD 患者左

侧小脑及右侧小脑的 Cho/Cr 与 HAMD 评分均相关

表 1　3 组小脑代谢物波谱系数及比较
Tab. 1　Comparison of metabolite spectrum in three groups

Control (n=25) PSND (n=25) PSD (n=25) χ2 / F P

Male (%) 0.56 0.6 0.6 0.10 0.950

Age (yrs) 56±7 58±7 59±6 1.234 0.297

Left Cho (mmol/L) 3.04±1.26 4.34±1.56a 4.98±2.10a 8.59 0.000

Left Cho/Cr 0.80±0.26 0.96±0.34 1.14±0.37a 6.35 0.003

Right Cho (mmol/L) 2.47±1.04 3.28±1.23 4.48±2.00ab 11.48 0.000

Right Cho/Cr 0.84±0.28 1.03±0.32a 1.33±0.42ab 12.73 0.000

HAMD scores 1±1 4±1ab 14±4ab 161.61 0.000

aP ＜ 0.05, vs control; bP ＜ 0.05, vs PSND
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(r=0.422，P=0.035 ；r=0.545，P=0.005)， 见 图 2。

PSND 组评分为 1 ~ 7(4±1) 分，其评分与双侧小脑

Cho/Cr 比值并无相关性 ( 左 r=0.216，P=0.300 ；右

r=0.392，P=0.053)。

图 2　双侧小脑Cho/Cr与PSD患者HAMD评分相关性     A：左
(r=0.422， P=0.035)； B：右 (r=0.545， P=0.005)

Fig. 2　Correlation of Cho/Cr in cerebellum with HAMD score in 
PSD patients     A: left (r=0.422， P=0.035); B: right (r=0.545， 
P=0.005)

讨　论

  卒中是老年人中常见的一种疾病，近年来其

在中青年中的发病率明显上升，在卒中后 1 周，

1/3 的患者有抑郁症，大部分为轻到中度抑郁 [6-8]。

卒中后抑郁对患者身心产生了严重损害，甚至比

身体残疾对日常生活影响更大。李永峰 [9] 从性别、

年龄、发病部位等方面分析抑郁的发病率，结果

发现基底节梗死患者的抑郁患病率最高 (21%)。而

众多学者的研究结果提示小脑与 PSD 发病密切相

关。李宝强等 [10] 的动物实验显示电刺激小脑顶核

可明显改善大鼠的抑郁行为改变。Schutter 和 Van 

Honk[11] 亦证实经脑电刺激小脑能显著改善抑郁的

症状。同时，Alalade 等 [12] 认为，小脑蚓部 -- 扣

带回连接减少与抑郁的严重程度密切相关。另外，

Wu 等 [13] 通过对卒中后大鼠研究显示，大鼠脑卒

中后 7 d，PSD 组、病例组及对照组大鼠记忆能力

及行为学改变才具有统计学差异，而卒中后 3 d 尚

无明显差异。因此，本研究选择首发左侧基底节

梗死患者双侧小脑白质作为 1H-MRS 的感兴趣区，

并以脑梗死后 1 周作为观测时间点。

  Cho 参与细胞膜的合成，其是乙酰胆碱的前

体，而乙酰胆碱已被证实为情绪异常的病理生理

基础，影响记忆、认知和精神等状态。而 MRS 中

的 Cho 峰反映的是感兴趣区总胆碱含量，包括游

离胆碱、磷脂酰胆碱及乙酰胆碱等，在髓鞘被破

坏及胶质细胞增生时升高。刘丹丹等 [14] 的研究认

为，PSD 大鼠小脑浦肯野细胞存在明显凋亡损伤，

并且这种损伤与 PSD 有关，浦肯野细胞的凋亡必

然导致相应轴索、髓鞘损伤。因此 PSD 患者双侧

小脑髓质的 Cho、Cho/Cr 升高，且与对照组相比有

统计学差异，这与 Zhou 等 [15] 研究结果类似。然

而，仅在右侧小脑半球 PSD 患者与 NPSD 患者间

的 Cho、Cho/Cr 有明显差异，这说明卒中患者伴

发抑郁障碍对其小脑代谢物的影响并不对称，之

前有学者也得出类似的结果 [16]。这种不对称性有

可能是由于“交叉性小脑神经功能联系不全”的

作用，即任何部位的脑损伤都会通过该病灶与小

脑间的突触联系引起对侧远隔部位小脑的血流和

图 1　各组右侧小脑波谱图
Fig. 1　Metabolite spectrum in right cerebellum (A: control; B: PSND; C: PSD)
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代谢下降，从而降低小脑功能 [17-18] ；也有可能是

因为卒中灶所在侧的神经纤维受损，并通过皮质 -

脑桥 - 对侧小脑或小脑 - 对侧丘脑 - 皮质等神经

通路影响小脑的功能，当然这有待进一步研究证

实。通过对 PSD 组双侧小脑 Cho/Cr 与 HAMD 评分

的相关性分析显示，二者关系显著相关，这表明

小脑 Cho/Cr 值的大小在一定程度上可以提示抑郁

的严重程度，这与之前的某些研究结果亦相符 [19]。

  由于随访不便等各种因素，本研究只选择脑

梗死后 1 周作为监测点，因此扩大样本量，延长

随访时间进一步研究是非常必要的。另外，由于

定位于小脑白质，本研究仅量化了 Cho、Cr 的浓度，

而小脑皮质等其他相关部位及 NAA、MI、Glu 等

其他代谢物的浓度则并未纳入研究，但脑内各种

代谢物功能并不一致，因此进一步研究小脑皮质

及其他代谢物也是必需的。
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