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[摘要]　目的　探索前庭性偏头痛患者脑灰质体积的变化,进一步研究前庭性偏头痛的发病机制.方法　选

取前庭性偏头痛患者２０例为病例组,另选取年龄、性别、受教育程度匹配良好的２０例健康人为对照组.应用基于

体素的形态测量(VBM)方法分析比较两组研究对象全脑灰质体积的差异.结果　与对照组相比,前庭性偏头痛患

者灰质体积减小的脑区包括右侧颞上回和右侧中央后回(t＝３．８１７、４．０４９,P＜０．００１);前庭性偏头痛患者灰质体积

增大的脑区包括右侧颞中回、右侧缘上回、右侧补充运动区(t＝－４．６２７~－３．９０７,P＜０．００１).结论　前庭性偏头

痛患者的疼痛相关脑区和涉及多感觉前庭处理脑区均发现灰质体积异常,这应该是前庭性偏头痛的神经生物学因

素之一.
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[ABSTRACT]　Objective　Toinvestigatethechangeingraymattervolumeinpatientswithvestibularmigraine(VM)and

thepathogenesisofVM．　Methods　Atotalof２０patientswithVM wereenrolledascasegroup,and２０healthyindividuals

matchedforage,sex,andeducationallevelwereenrolledascontrolgroup．VoxelＧbasedmorphometrywasusedtoanalyzeand

comparegraymattervolumebetweenthetwogroups．　Results　Comparedwiththecontrolgroup,thecasegrouphadasignifiＧ

cantreductioningraymattervolumeintherightsuperiortemporalgyrusandtherightposteriorcentralgyrus(t＝３．８１７,４．０４９,

P＜０．００１),aswellasasignificantincreaseingraymattervolumeintherightmiddletemporalgyrus,therightsupramarginalgyＧ

rus,andtherightsupplementarymotorarea(t＝－４．６２７－－３．９０７,P＜０．００１)．　Conclusion　InpatientswithVM,abnormal

graymattervolumeisobservedinthepainＧrelatedregionsandthemultisensoryvestibularprocessingregions,whichmaybeoneof

theneurobiologicalfactorsforVM．
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　　前庭性偏头痛(VM)是一种中枢性的前庭疾

病[１],是以前庭症状为特征的神经功能障碍,该病于

２０１３年被编入IHS国际头痛分类第３版[２]分类中.

VM 患病率相对较高,是引起发作性眩晕的常见原

因之一[３],但因其临床表现具有多样性,故诊出率相

对较低.目前,VM 的发病机制尚不明确,有待进一

步探讨.
基于体素的形态测量(VBM)是一种完全自动

化、无偏倚的全脑技术,可在活体中观察脑部组织成

分的密度或体积[４],国内外学者已广泛利用该技术

观察神经精神疾病患者的脑部结构变化,如阿尔茨

海默病[５Ｇ６]、癫痫[７Ｇ８]、双相情感障碍[９Ｇ１０]等,也有较

多研究通过采用此方法确认偏头痛患者是否存在脑

灰质异常[１１].目前国内外学者对 VM 患者的脑灰

质研究较少,故本研究采用 VBM 方法探讨 VM 患

者与健康对照组的脑灰质体积差异,为进一步探索

VM 的神经生物学机制提供依据.

１　对象与方法

１．１　研究对象

选取２０１７年１０月—２０１８年６月于我院神经

内科门诊就医的 VM 患者２０例(病例组),其中男４
例,女１６例.患者前庭症状发作持续的时间主要为

数分钟到数小时,其中１６例 VM 患者偏头痛症状

出现数年后眩晕症状才开始出现,４例患者偏头痛

与眩晕症状同时出现.在眩晕发作的同时,１６例患

者有偏头痛,１０例患者出现畏声症状,１２例患者出

现畏光,４例患者出现视觉先兆.病例组每月平均

发作次数为(３．６２±３．４８)次,偏头痛病程为(１３．２５±
８．３１)年,VM 病程为(６．９５±４．５７)年,疼痛视觉模拟

评分(VAS)为５．７５±１．０７.纳入标准:①符合２０１３
年IHS国际头痛分类第３版中 VM 的诊断标准;

②年龄１８~６０岁;③右利手;④患者处在发作间期,
即在扫描前３d内、扫描当天及扫描后３d均无头痛

和头晕发作;④无其他神经系统疾病史、高血压史、
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糖尿病病史或其他代谢紊乱史、结缔组织或自身免

疫性疾病史、经药物治疗的精神疾病病史、任何其他

类型的原发性或继发性头痛史;⑤无 MRI检查禁忌

证及常规 MRI扫描大脑无异常信号.选择同时期

于本院体检的年龄、性别及受教育程度与病例组相

匹配的健康者２０例为对照组,男４例,女１６例.纳

入标准:体格检查正常,既往无偏头痛、头晕家族史、
神经系统损害史;右利手;常规 MRI平扫未见异常.
两组排除标准:①有酒精、尼古丁或药物滥用史,１
年内有预防性用药史;②女性受试者妊娠或处于月

经期;③汉密尔顿抑郁量表、焦虑量表得分未在正常

范围内.两组受试者年龄、受教育程度比较均无统

计学差异(P＞０．０５).所有研究对象均知情同意参

与本研究并签署同意书.

１．２　研究方法

１．２．１　扫描准备　使用 GESigna３．０T超导型磁

共振扫描仪,在标准８通道头线圈内完成扫描.受

试者仰卧,海绵垫固定头部,避免身体任何部位活

动.所有纳入对象首先进行常规 MRI平扫,并由２
名有经验的放射科医师共同检查图像,排除存在脑

组织异常信号的受试者.

１．２．２　扫描参数采集标准　全脑高分辨率３D图像

(T１加权像,MPＧRAGE序列),参数为 TR＝５．６ms,

TE＝１．７ms,flipangle９°,层厚１．０mm,层数２５６,
图像的矩阵为２５６×２５６,体素大小为０．９ mm×
０．９mm×０．９mm,FOV为２５６mm×２５６mm.

１．２．３　数据的处理　在 Matlab２０１４b平台上,采用

SPM８对３D MPＧRAGE序列 T１WI数据进行预处

理,将原始图像的 DICOM 格式转变成 NIFTI格

式.在SPM８下运行 VBM８软件,进行图像的灰

质、白质、脑脊液结构分割,将分割出来的灰质结构

标准化,然后配准到美国蒙特利尔神经研究所 MNI
空间模板;再采用半高全宽(FWHM)三维高斯核

(８mm×８mm×８mm)对所得图像进行空间平滑,
从而减少配准偏差、提高图像的信噪比.

２　结　　果

２．１　两组灰质体积比较

与对照组相比,病例组灰质体积减小的脑区包

括右侧颞上回和右侧中央后回(t＝３．８１７、４．０４９,

P＜０．００１);病例组灰质体积增大的脑区包括右侧

颞中回、右 侧 缘 上 回 以 及 右 侧 补 充 运 动 区 (t＝
－４．６２７~－３．９０７,P＜０．００１).见表１.与对照组相

比,病例组灰质体积变化脑区见图１、２.

表１　两组不同脑区灰质体积比较(V/mm３,􀭵x±s)

组别 右侧颞上回 右侧中央后回 右侧颞中回 右侧缘上回 右侧补充运动区

对照组 ０．４２５±０．０７２ ０．５１８±０．０７９ ０．４８７±０．０６９ ０．４５４±０．０５７ ０．４６０±０．０４８
病例组 ０．３４２±０．０６２ ０．４１８±０．０８９ ０．５８７±０．０９１ ０．５６２±０．０８４ ０．５４４±０．０８０

注:红色横线表示对应层数:７３、７５、８０、８５、９０;灰质体积差异区域按红色标度显示(根据t值进行颜色编码).

图１　病例组与对照组相比灰质体积显著减少的脑区
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注:蓝色横线表示对应层数:１１１、１１６、１２１、１２６、１３１;灰质体积差异区域按浅蓝色标度显示(根据t值进行颜色编码).

图２　病例组与对照组相比灰质体积显著增加的脑区

２．２　两组灰质体积差异分析

病例组和对照组比较,灰质体积差异最显著的

部位在右侧中央后回,以年龄作为控制变量,将病例

组右侧中央后回的灰质体积分别与月发作频率、

VM 病程、偏头痛病程做偏相关分析,结果显示灰质

体积值分别与月发作频率、VM 病程、偏头痛病程无

关(P＞０．０５).

３　讨　　论

本研究中 VM 患者的灰质体积变化主要在右

侧大脑,说明 VM 疾病的发生可能与右侧大脑有

关,也可能是由于本研究的研究对象均为右利手,左
侧大脑由于长期使用和锻炼而功能良好,能够保持

相对稳定的灰质体积,而右侧大脑受 VM 病理生理

学机制的影响,其相关脑区灰质体积发生变化.国

内外学者研究证实,人类大脑存在一个广泛的皮质

反应网络参与前庭信号的处理[１２Ｇ１３],颞上回、中央后

回、缘上回、补充运动区均属于此网络,且前庭皮质

反应网络具有右侧不对称性[１４],这与本研究中发现

的 VM 患者灰质体积变化主要发生在右侧大脑的

结果相一致.
研究显示,大脑颞上回参与中枢前庭信息的处

理,是眩晕信息处理的主要脑区[１５].临床研究显

示,颞上回存在病变的患者会出现前庭信息处理障

碍[１６Ｇ１７].神经元之间的结构连接是脑功能性连接的

基础[１８],脑组织中神经元结构改变时会引起该脑区

相应的功能发生变化,本研究中 VM 患者的颞上回

灰质体积减少,这可能与患者长期频繁应用颞上回

使得此区域灰质受损有关,这将进一步导致患者中

枢前庭信息处理障碍.
研究显示,对健康受试者进行前庭刺激时,会激

活与平衡和空间导航相关的复杂脑区域网络,主要

包括颞上回、顶下小叶、中央后回、前扣带回和海马

区等[１９].其中,中央后回还是躯体感觉的重要中

枢,与疼痛密切相关[２０].本研究中 VM 患者右侧中

央后回灰质体积减少,可能是大脑对长期疼痛、不平

衡感刺激生物应答的结果,这可能导致稳定的感觉

输入失衡.然而,本研究未发现病例组右侧中央后

回的灰质体积与病程及发作频率有显著相关关系,
关于中央后回与 VM 生物学之间有何关联仍需进

一步研究.
本研究 VM 患者与健康对照者相比,右侧补充

运动区、右侧缘上回和颞中回灰质体积增加.其中

右侧补充运动区和右侧缘上回脑区是痛觉产生矩阵

中的核心脑区,也是产生镇痛作用的核心脑区[２１].
补充运动区参与空间定位和运动知觉产生,当电刺

激该脑区时患者会产生不稳感和失衡感[２２].缘上

回属于视觉Ｇ前庭皮质网络的一部分[１３,２３],可以被前

庭信号所激活[１９],VM 患者在川流不息的马路、琳
琅满目的商场等具有复杂视觉刺激的环境中易出现

眩晕,可能与此脑区灰质体积改变有关.此外,颞中

回是初级感觉通路相关的脑区,与其他多感觉皮质
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区域紧密相连,参与形成多感觉整合网络[２４].这三

个脑区灰质体积增加,可能是因为患者长期经受疼

痛刺激和前庭刺激导致神经元损伤,随后自身出现

代偿性增生,以纠正感觉调节功能障碍.
综上所述,本研究结果显示,VM 患者疼痛相关

脑区和涉及多感觉前庭处理的脑区的灰质体积出现

异常,说明这些脑区灰质体积变化是 VM 疾病的特

征,这应该是 VM 的神经生物学因素之一.当然本

研究与既往研究结果[２５Ｇ２６]对比显示,部分灰质异常

脑区存在一定差异性,这可能是由于样本的质量、数
量或样本的异质性等原因导致,后续需要增加样本

量,可纳入偏头痛患者进行更深入的研究.为了得

到更多的可靠的影像学信息,本课题组将对 VM 病

例进行随访,根据临床表现的变化进行纵向影像学

追踪研究,希望能从影像学角度为 VM 的诊断、治
疗以及神经病理学研究提供一些新见解.
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