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定量磁敏感图黑质“燕尾征”在帕金森病诊断中的
应用价值

管晓军 谢非 徐晓俊

【摘要】 目的 探讨定量磁敏感图（QSM）显示的黑质“燕尾征”消失征象对帕金森病的诊断价值。

方法 共 76 例帕金森病患者和 47 例性别、年龄相匹配的正常对照者均行头部 MRI 检查，包括三维高分

辨力 MRI、扩散张量成像、静息态 fMRI 和多回波采集的增强 T2*加权血管成像（ESWAN），ESWAN 图像经

处理后获得 QSM 图，计算帕金森病患者和正常对照者黑质致密部背外侧区“燕尾征”出现率和消失率，

并计算“燕尾征”消失征象诊断帕金森病的灵敏度、特异度和准确度。结果 QSM 图具有极高的磁化率

对比，76 例帕金森病患者中 73 例（96.05%）出现单侧或双侧“燕尾征”消失，47 例正常对照者中 28 例

（59.57%）出现单侧或双侧“燕尾征”消失，组间差异有统计学意义（χ2 = 26.311，P = 0.000）。“燕尾征”消失

征象诊断帕金森病的灵敏度为 96.05%、特异度为 40.43%、准确度为 74.80%。结论 QSM 图可以准确识

别帕金森病患者黑质致密部背外侧区“燕尾征”消失征象，但特异性较低，采用高分辨力 MRI 和精确定量

分析方法有助于提高该项技术在帕金森病诊断中的应用价值。
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【Abstract】 Objective To explore the diagnostic value of substantia nigra "swallow tail sign" in
identifying Parkinson's disease (PD) as visualized by quantitative susceptibility mapping (QSM). Methods
A total of 76 PD patients and 47 sex⁃ and age⁃matched normal controls were retrospectively enrolled in the
study. They were performed MRI examination, including three ⁃ dimensional high ⁃ resolution MRI (3D ⁃
HRMRI), diffusion tensor imaging (DTI), resting⁃state functional magnetic resonance imaging (rs⁃ fMRI) and
enhanced gradient echo T2* ⁃weighted angiography (ESWAN). ESWAN images were used to calculate the
map of QSM. A radiologist blinded to the clinical results read the images and determined the existence of
"swallow tail sign" in the dorsolateral part of substantia nigra pars compacta. Then the sensitivity,
specificity and accuracy of PD diagnosis according to the disappearing of "swallow tail sign" was calculated.
Results With high contrast of magnetic susceptibility, QSM can display substantia nigra clearly, so as to
evaluate the existence or disappering of "swallow tail sign". Among 76 PD patients, 73 (96.05% ) showed
the absence of unilateral or bilateral "swallow tail sign". Among 47 normal subjects, 28 (59.57% ) showed
the absence of unilateral or bilateral "swallow tail sign". There was significant difference between 2 groups
(χ2 = 26.311, P = 0.000). The sensitivity, specificity and accuracy of discriminating PD patients from normal
subjects with "swallow tail sign" were 96.05%, 40.43% and 74.80% respectively. Conclusions Although
"swallow tail sign" can be detected sensitively by QSM in PD patients, the specificity of discrimination
between PD patients and normal controls is relatively low. The utility of high ⁃ resolution MRI and precise
quantitative analysis may be helpful to improve its diagnostic value in PD patients.
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帕金森病（PD）是老年人群常见的神经变性

病。流行病学调查显示，我国 ≥ 65 岁的老年人群

患病率达 1.7%［1］。由于缺乏客观生物学标志物，帕

金森病的诊断主要依靠临床医师对患者临床症状

与体征的评价［2］，很大程度受主观因素的干扰，故近

20 年来帕金森病的诊断准确性无明显提高［3⁃4］。积

极探寻可以提示帕金森病的客观生物学标志物，将

有助于提高疾病诊断水平。黑质致密部多巴胺能

神经元缺失是临床期帕金森病的特征性病理改

变。尸体解剖研究显示，黑质致密部背外侧区即

Nigrosome 1 区是帕金森病多巴胺能神经元缺失最

早、最严重的区域［5⁃6］；且该区域铁沉积（加重局部神

经元氧化应激负荷）与多巴胺能神经元缺失密切相

关［7］。因此，黑质致密部背外侧区铁沉积有助于提

示帕金森病。作为磁性物质，铁元素可以影响 MRI
信号。正常人群磁敏感加权成像（SWI）显示黑质致

密部背外侧区呈现“燕尾”状高信号即“燕尾征”，而

帕金森病患者该区域高信号消失，称为“燕尾征”消

失［8］。研究显示，“燕尾征”消失征象用于诊断帕金

森病的灵敏度较高（> 88%），而特异度变化较大

（37% ~ 95%）［7 ⁃ 11］。定量磁敏感图（QSM）是在 SWI
基础上的进一步发展，具有更清晰的信号对比度和

分辨力［12⁃15］。在本研究中，我们采用 QSM 观察帕金

森病患者黑质致密部背外侧区“燕尾征”，探讨该项

技术是否有助于提高“燕尾征”在帕金森病诊断中

的应用价值。

资料与方法

一、临床资料

1. 纳入标准 （1）帕金森病的诊断符合英国帕

金森病学会脑库帕金森病临床诊断标准［16］。（2）均

行头部 MRI 检查。（3）本研究经浙江大学医学院附

属第二医院道德伦理委员会审核批准，所有患者或

其家属均知情同意并签署知情同意书。

2. 排除标准 （1）其他中枢神经系统疾病病史、

精神病病史和颅脑创伤史。（2）临床资料或影像学

资料不全。（3）由于震颤等原因造成运动伪影较大，

影响图像质量而无法进一步处理。

3. 一般资料 （1）帕金森病组：根据纳入与排除

标准，选择 2010 年 10 月-2016 年 10 月在浙江大学医

学院附属第二医院明确诊断的帕金森病患者共计

76 例，男性 38 例，女性 38 例；年龄 35 ~ 77 岁，平均

（55.69 ± 8.94）岁；病程 0.25 ~ 17.10 年，中位病程

2.92（1.58，6.50）年；统一帕金森病评价量表第三部

分（UPDRS Ⅲ）评 分 为 7 ~ 72 分，平 均 为（28.75 ±
15.53）分；Hoehn ⁃ Yahr 分 期 1 ~ 4 级、平 均（2.28 ±
0.69）级，其中 1 级 9 例、1.5 级 5 例、2 级 17 例、2.5 级

30 例、3 级 12 例、4 级 3 例。（2）正常对照组：选择同期

在我院进行体格检查的健康志愿者共 47 例，头部

MRI 均未见明显异常，男性 22 例，女性 25 例；年龄

37 ~ 79 岁，平均（57.53 ± 9.69）岁。两组受试者性别

（χ2 = 0.118，P = 0.731）和年龄（t = 1.077，P = 0.284）比

较，差异均无统计学意义，具有可比性。

二、研究方法

1. 头部 MRI 检查 采用美国 GE 公司生产的

Signa EXCITE 3.0T MRI 扫描仪，8 通道头部线圈，梯

度场强 50 mT/m。受试者以医用海绵垫固定头部、

佩戴耳塞降低噪音，以提高舒适度、减少运动伪影，

首先进行 T2⁃FLAIR 成像扫描，以排除潜在病变，如

占位性病变、畸形、软化灶或脑白质高信号（WMH）
等，再行三维高分辨力 MRI（3D⁃HRMRI）、扩散张量

成像（DTI）、静息态 fMRI（rs⁃fMRI）、多回波采集的增

强 T2*加权血管成像（ESWAN）扫描。（1）3D⁃HRMRI：
重复时间（TR）5.10 ms、回波时间（TE）1.20 ms，扫描

视野（FOV）240 mm × 240 mm，矩阵 256 × 256，激励

次数（NEX）1 次，层厚 1.20 mm、层间距为零，扫描时

间 160 s，共扫描 124 层，扫描范围覆盖大脑和小

脑。（2）DTI：重复时间 12 000 ms、回波时间 105 ms，
扫描视野 240 mm × 240 mm，矩阵 128 × 128，激励次

数 1 次，b 值为 1000 s/mm2，层厚 3 mm、层间距为零，

扫描时间 170 s，共 37 层，扫描范围覆盖大脑和小

脑。（3）rs⁃fMRI：重复时间 2000 ms、回波时间 30 ms，
扫描视野 240 mm × 240 mm，矩阵 64 × 64，激励次数

1 次，层厚 5 mm、层间距 1 mm，扫描时间 370 s，共扫

描 23 层，扫描范围覆盖大脑和小脑。（4）ESWAN 序

列：重复时间 45 ms，回波次数 8 次，首次回波时间为

5 ms，间隔 5.02 ms，末次回波时间 40.14 ms，翻转角

（FA）25°，带宽频率 31.25 kHz，平面内分辨率 0.78 ×

【Key words】 Parkinson disease; Substantia nigra; Magnetic resonance imaging
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0.78，扫描视野 200 mm × 200 mm，重建后矩阵 256 ×
256，激励次数 1 次，层厚 2.80 mm、层间距为零，加速

因子为 2，扫描时间 210 s，共 52 层，扫描范围覆盖大

脑和小脑。

2. 图像处理 由同一位经验丰富的放射科医师

采用盲法独立完成。参照文献［13⁃14］方法，采用

STI Suite 软件包（美国加利福尼亚大学伯克利分校

研发）［17⁃18］进行 QSM 图像处理。（1）采用 Laplacian 法

对相位图去包裹，该方法可以较好地保留所有脑组

织空间低频成分，如灰质、白质和脑脊液。（2）由于

未去包裹的相位图背景相位掩盖脑组织相位信息，

采用 V⁃SHARP 法将球形半径由 0.60 mm（脑边界处）

扩大至 25 mm（脑中心处），以去除背景相位。（3）由

于重建单方向的 QSM 图可能出现线状伪影，导致细

微结构（微病灶）丢失，采用 iLSQR 公式［17］估算磁化

率边界，迭代评价仅来自异常 K 空间填充引起的磁

化伪影，以获得剩余脑组织相位图和磁化率，最终

获得 QSM 图。与 SWI 图不同，QSM 图显示，正常人

群由于黑质致密部背外侧区铁含量较低，故磁化率

较低，表现为细条形或卵圆形低信号；帕金森病患

者由于黑质致密部背外侧区铁沉积明显，故磁化率

较高，表现为低信号消失，即“燕尾征”消失。双侧

黑质致密部背外侧区低信号均存在为正常；单侧或

双侧黑质致密部背外侧区低信号消失为异常，即

“燕尾征”消失［7⁃11］。为便于比较几种技术对黑质的

成 像，选 择 同 一 层 面 的 QSM 图、SWI 图、幅 度 图

（magnitude image）和 R2*图。

3. 统计分析方法 采用 SPSS 19.0 统计软件进

行数据处理与分析。呈正态分布的计量资料以均

数 ± 标准差（x ± s）表示，采用两独立样本的 t 检验；

呈非正态分布的计量资料以中位数和四分位数间

距［M（P25，P75）］表示。计数资料以相对数构成比

（%）或率（%）表示，采用χ2检验；计算帕金森病患者

和正常对照者黑质致密部背外侧区“燕尾征”出现

率和消失率；计算“燕尾征”消失征象诊断帕金森病

的灵敏度、特异度和准确度。以 P ≤ 0.05 为差异具

有统计学意义。

结 果

QSM 图具有极高的磁化率对比，可以清晰显示

黑质部位，准确评价“燕尾征”的存在或消失，而 SWI
图、幅度图和 R2*图分辨力较低，在本研究中无法达

到诊断意义（图 1 ~ 3）。

76 例帕金森病患者中 73 例（96.05%）出现单侧

或双侧“燕尾征”消失，包括单侧 22 例和双侧 51 例；

47 例正常对照者中 28 例（59.57%）出现单侧或双侧

“燕尾征”消失，包括单侧 15 例和双侧 13 例，组间差

异有统计学意义（χ2 = 26.311，P = 0.000）。“燕尾征”

消失诊断帕金森病的灵敏度为 96.05%、特异度为

40.43%、准确度为 74.80%。

讨 论

本研究结果显示，QSM 图具有极高的磁化率对

比，是目前较为先进的黑质成像技术，可以满足“燕

尾征”定性分析的需要；QSM 图黑质致密部背外侧

区“ 燕 尾 征 ”消 失 诊 断 帕 金 森 病 的 灵 敏 度 较 高

（96.05%）、特异度较低（40.43%），准确度为 74.80%。

病理学研究显示，帕金森病患者脑组织多巴胺

能神经元缺失进程具有明显的梯度变化，即随着疾

病进展由外至内逐渐增多，其中影响最早且最严重

的区域是黑质致密部背外侧区［5⁃6］。2008 年，Martin
等［19］采用 R2*技术定量测量黑质致密部铁含量，结

果显示，帕金森病早期黑质致密部背外侧区即有明

显的铁沉积，且该部位铁含量与帕金森病运动症状

严重程度呈正相关（r2 = 0.270，P = 0.010）。此后，研

究者们采用不同 MRI 铁成像技术如 SWI 图、相位图

（phase image）和幅度图等证实，大多数帕金森病患

者黑质致密部背外侧区存在与铁元素相关的 MRI
信号改变［7⁃11］。Blazejewska 等［7］将 MRI 与病理学相

结合，进一步揭示 MRI 信号改变位置为黑质致密部

背外侧区，且“燕尾征”消失与该区域铁沉积、黑色

素减少和神经元缺失密切相关。本研究采用 QSM
技术观察帕金森病患者黑质 MRI 信号改变，96.05%
（73/76）的患者黑质致密部背外侧区“燕尾征”消失，

即存在铁沉积导致的局部磁敏感性改变，与既往研

究结果相一致［7⁃11］。

尽管 MRI 在体研究和体外研究均证实帕金森

病患者存在黑质致密部背外侧区铁沉积，且该区域

铁沉积与多巴胺能神经元缺失密切相关，但能否根

据黑质致密部背外侧区 MRI 信号改变以诊断帕金

森病尚存争议。研究显示，正常老年人群“燕尾征”

消失较为罕见，根据该征象鉴别诊断帕金森病患者

与正常对照者的特异度高达 83% ~ 85%［7⁃9，11］。亦有

研究显示，“燕尾征”消失诊断帕金森病的特异度仅

为 37%［10］，与本研究特异度为 40.43%相近。究其原

因，可能包括以下几方面：（1）脑组织正常老化可以
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图 1 女性患者，53 岁，临床诊断为帕金森病。头部 MRI 检查所见 1a 横断面 QSM 图显示，左侧黑质致密部背外侧区卵圆形低信
号影（箭头所示） 1b ~ 1d 同层面 SWI 图、幅度图和 R2*图均显示不佳

Figure 1 A 53 ⁃ year ⁃ old female patient was diagnosed as PD. Head MRI findings Axial QSM showed an oval hypointensity in
dorsolateral part of left substantia nigra pars compacta (arrow indicates, Panel 1a). SWI, magnitude image and R2* image in the same
level failed to visualize "swallow tail sign" (Panel 1b-1d).

图 2 女性患者，57 岁，临床诊断为帕金森病。头部 MRI 检查所见 2a 横断面 QSM 图未见黑质致密部背外侧区低信号影 2b ~
2d 同层面 SWI 图、幅度图和 R2*图均显示不佳

Figure 2 A 57⁃year⁃old female patient was diagnosed as PD. Head MRI findings Axial QSM showed the absence of hypointensity in
dorsolateral part of substantia nigra pars compacta (Panel 2a). SWI, magnitude image and R2* image in the same level failed to
visualize "swallow tail sign" (Panel 2b-2d).

图 3 正常女性，60 岁。头部 MRI 检查所见 3a 横断面 QSM 图显示，双侧黑质致密部背外侧区可见卵圆形低信号影（箭头所
示） 3b ~ 3d 同层面 SWI 图、幅度图和 R2*图均显示不佳

Figure 3 Head MRI findings of a 60 ⁃year ⁃old normal female Axial QSM showed bilateral oval hypointensity in dorsolateral part of
substantia nigra pars compacta (arrows indicate, Panel 3a). SWI, magnitude image and R2* image in the same level failed to meet the
diagnostic requirement (Panel 3b-3d).

导致黑质⁃纹状体多巴胺能神经元缺失和黑质致密

部铁沉积［20］，“燕尾征”存在与否可能不足以区分脑

组织正常老化与神经退行性变，定量测量铁含量可

能有助于鉴别二者。（2）有文献报道，“燕尾征”消失

也可见于多发性硬化（MS）和进行性核上性麻痹

（PSP）等帕金森叠加综合征患者［11］，因此，该征象可

能是黑质⁃纹状体多巴胺能神经元变性的共同表现

而并非原发性帕金森病的特征性表现。本研究正

常对照者未经严格的神经内科医师评价，可能混有

前驱期帕金森病患者［21］或其他神经变性病高危人

群，如原发性快速眼动睡眠期行为障碍（RBD）［22］。

（3）黑质致密部背外侧区体积较小，但本研究图像

采集层厚较大（层厚 2.80 mm），部分容积效应可能

影响黑质致密部背外侧区 MRI 信号的判断。
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综上所述，本研究采用 QSM 技术观察到大多数

帕金森病患者黑质致密部背外侧区存在磁化率差

异导致的 MRI 信号改变，即“燕尾征”消失，但仅根

据“燕尾征”消失诊断帕金森病的特异性较低。本

研究为回顾性研究，无法严格控制研究对象和针对

性地调整 MRI 参数，尚待前瞻性研究采用更高分辨

力的 MRI 扫描仪（避免部分容积效应）、更优化的

MRI 参数提高图像分辨力、更精确的定量分析方法

提高 QSM 技术在帕金森病诊断中的应用价值。
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