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[摘　要 ]　目的: 比较发作性运动诱发性运动障碍 (PKD )患者与正常被试者在运动准备和执行过

程中大脑激活差异,尤其是皮层下结构。方法:利用事件相关功能磁共振成像 (fM R I)技术,结合运

动准备和执行任务刺激,使用A FN I软件的反卷积程序生成激活图。结果: PKD 患者在运动准备阶

段脑区激活较正常人少,其中基底节无激活。执行阶段,除双侧初级运动皮层,其余脑区激活也较正

常人少,但不如准备阶段明显。结论: PKD 患者在发作间歇期无论准备或执行运动任务,大脑运动

环路均表现异常功能状态。此类运动障碍的发生可能是抑制功能的减弱引起的。
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Study of paroxysmal k ines igen ic dysk ines ia w ith fM R I
ZHU Y i2hong,LUO Ben2yan, RUAN L ing2x iang, et a l (Colleg e of M ed icine, Z hej iang U n iversity ,

H ang z hou 310006, Ch ina)

[Abstract ]　Objective: To detect the differences in subco rt ica l st ructu res betw een pat ien ts w ith

paroxysm al k inesigen ic dysk inesia (PKD ) and no rm al sub jects du ring movem en t p repara t ion and

execu t ion. M ethods: T he PKD pat ien ts perfo rm ed a movem en t task, in w h ich a CU E signal

(p repara t ion ) indica ted the movem en t sequence p rio r to the appearance of an impera t ive GO

signal ( execu t ion ). Even t2rela ted funct ional m agnet ic resonance im aging ( fM R I ) and

3dD econvo lve p rogram of A FN Iw ere u sed to est im ate the hemodynam ic respon se funct ion and to

genera te act iva t ion m ap s. Results: D u ring movem en t p repara t ion, the act iva ted b ra in areas in

PKD pat ien ts w ere less than tho se of no rm al sub ject, and there w as no act iva t ion in basal ganglia

in PKD pat ien ts. D u ring execu t ion, the act iva t ion w as also less in PKD pat ien ts excep t in b ila tera l

M 1. Conclusion: D u ring in term ission, abno rm alit ies of the b ra in st ill ex ist in PKD pat ien ts w hen

du ring p reparing o r perfo rm ing movem en t. T he movem en t circu it in the b ra in disp lays an unu sual

sta te. T he at tack m ay be cau sed by reducing of inh ib it ion in b ra in areas.
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　　发作性运动诱发性运动障碍 (PKD )是以

突然运动触发异常不随意运动为特征的一种疾

病,这种发作所表现的异常运动是突然的、短暂

的、不可预知的,发作时无意识障碍,发作中、发

作后不伴有脑电图异常[1- 2 ]。目前该病的病理

生理学机制和诱发此发作的机制仍不十分清

楚。由于其发作时的特点与癫痫非常相似及抗

癫痫药物对其有治疗作用,有时也被考虑为癫

痫的一种形式[3 ]。也有作者称其为皮层下癫

痫[4 ] ,因为基底节通常被认为是疾病的起源部
位[5- 6 ]。病理学研究发现一例PKD 患者黑质呈
轻微的不对称性[7 ]。SPECT 研究表明,在患者

发作时,丘脑有不正常的高激活,这也许可以部

分地解释该病的病因[8 ]。丘脑是皮层下运动回

路的一个必不可少的组成部分,与辅助运动区

和运动前皮层有纤维联系,而他们在运动过程

中较多参与运动的准备,并且与运动皮层有着

密切的往返联系。由此可见,丘脑及其他皮层下

神经结构是通过大脑皮层中与运动控制有关的

区域间接实现其运动功能的。

我们以往的 fM R I研究表明, 正常人在进

行运动准备和运动执行过程中,均表现出相应

的皮层下神经结构的激活[9 ]。PKD 患者在发作
时可表现丘脑及基底神经节的异常激活[8, 10 ] ,

在间歇状态下,患者执行普通运动任务是否也

表现大脑各运动区尤其是皮层下脑区激活的异

常尚不清楚。目前,我们仍无法利用fM R I技术

在诱发状态下记录患者的大脑活动,但我们完

全可以研究发作间歇期PKD 患者运动时脑区

活动是否有异常。基于以上所述,本研究拟采用

较为敏感的事件相关功能核磁共振研究技术,

结合延时序列运动任务,分离运动的准备和执

行,比较PKD 患者和正常人在运动任务中激活

的差异,以探讨PKD 发生机制。由于PKD 在临

床上非常罕见,因此本研究仅选取了一例患者。

1　材料和方法

1. 1　对象　PKD 患者 1 例,男性,年龄 21 岁,

大学在读。1名健康志愿者作为对照,男性, 19

岁,大学在校学生。均为中文版标准问卷确定的

右利手[11 ] ,无精神神经病史,无色盲或色弱等。

1. 2　任务执行　被试者舒适地躺在磁共振床

体上,双手置于身体两侧,双眼注视屏幕上长方

形。要求被试者在扫描过程中头不能动,在EP I

扫描中,被试者不能转动眼球。利用美国亚利桑

那大学 Fo rster 和 Fo rster 编写的DM DX 软件

编写刺激程序,刺激呈现时间精确到1 m s。EP I

扫描开始时,屏幕上首先呈现四个灰色的长方

形, 从左到右分别代表食指、中指、示指、小拇

指。在每个准备序列,四个长方形依次变红,顺

序随机,请被试者记住该顺序,但不能动手指。

一定时间间隔后,为执行序列,四个长方形同时

变绿,被试者以最快的速度按刚才记住的顺序

作手指叩击运动。再间隔一定时间后,出现下一

个准备序列。每个序列间隔时间不同,以防止被

试者出现期待效应,范围在6 s～ 18 s之间。一

次任务持续6 m in 40 s,然后再重复一次。

1. 3　M R I设备和扫描方式　采用美国GE 公

司生产的Signa 1. 5 T 全身超导型核磁共振成

像系统,装备标准头线圈, EP I软硬件设备, 软

件版本R elease 8. 3。

二维结构像扫描: 采用自旋回波 ( Sp in

Echo, SE)序列, 水平位, T 1 加权像, 具体参数

为TR öT E = 380ö9 m s, 层厚= 5 mm , 间隔= 1

mm , FOV = 240×240 mm 2, 矩阵= 256×192,

层数= 22,帧数= 1帧ö层。
功能像扫描: 采用梯度回波快速回波平面

(Gradien t2echo, Echo p lanner im aging, GR E2
EP I) 序列, 水平位, T 2 加权像, 具体参数为

TR öT E = 2000ö50 m s, F lip A ngle = 90°, 层厚

= 5 mm ,间隔= 1 mm , FOV = 240×240 mm 2,

矩阵= 64×64,层数= 22,帧数= 196帧ö层,扫

描时间= 6 m in 48 s (前面自动略去四幅图像)。

三维结构像扫描: PKD 患者使用SPGR 序

列, 矢状位, T 1 加权, TR öT E = 30ö6 m s, F lip
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A ngle= 35°,层厚= 1. 3 mm , 层数= 114, FOV

= 240×240 mm 2,矩阵= 256×256。正常被试

者因机器故障,使用FSE 序列,其余参数相同。

扫描时,先扫SE 序列,以便功能像对齐。再

扫ER I序列,前4幅图像机器自动略去,扫描范

围包括整个皮层。最后扫三维结构像,用以定位

及空间标准化。

1. 4　数据分析　使用A FN I软件重建图像。矫

正功能像的头动,然后与相应的结构像对齐,参

照T ala irach 和Tou rnoux 定义的标准坐标进行

空间标准化[12 ] ,最后将图像以 3 mm 的厚度重

切,并进行Gau ssian 平滑 (半高宽= 5 mm )。

利用反卷积和多元回归得出每个个体的激

活图。计算每个像素点的血流反应, F 值大于等

于 5. 000 (P≤9×10- 5)的像素点被定义为激活

点。将包含激活信息的功能像覆盖在解剖图上

生成激活图,用伪彩色标注激活强度。

为进一步明确患者和正常人各区域激活体

积的差异,在T ala irach 和Tou rnoux 标准坐标

下划定各运动脑区为感兴趣区,分别计算激活

体积,以激活体素个数表示激活体积 (27 mm 3ö
每个体素)。

2　结　果

图 1 显示 PKD 患者与正常被试者大脑激

活情况比较。PKD 患者和正常被试者在运动准

备和执行阶段,双侧初级运动皮层 (M 1)、辅助

运动区 (SM A )、运动前区 (PM C)、后顶叶皮层

(PPC)均有激活。PKD 患者双侧基底神经节

(BG)在运动准备时未见激活,运动执行阶段激

活; 正常被试准备和执行都激活。从激活图上

看,患者在运动准备阶段总的激活体积较正常

人少, 而在运动执行阶段与正常人相似 (见图

1)。患者和正常人各运动区激活体积见表1。从

表上可知准备阶段,患者各脑区激活都不如正

常被试多。执行阶段,患者双侧M 1激活较正常

人多; 双侧 SM A、PM C、PPC、BG 较正常人激

活少。

图1　PKD 患者与正常被试者在运动准备和执行时大脑激活图

F ig. 1　A ctivat ion m ap of PKD pat ien t and no rm al con tro l du ring mo to r p repara t ion and

execu t ion

Z is the distance (mm ) from the slice show n to the zero panel in the standard coo rdinates defined by

T alairach and Tournoux atlas. Ex tension of activation is coded by p seudo2co lo r

表1　运动准备和执行阶段PKD 患者和正常人各运动脑区激活体积 (以体素个数表示)

Table 1　A ctivat ion vo lum e of PKD pat ien t and no rm al con tro l du ring mo to r p repara t ion and

execu t ion in mo to r areas (show n as the num ber of voxels)

B ilatera l
M 1

B ila tera l
SM A

B ilatera l
PM C

B ilatera l
PPC

L eft BG R igh t BG

P reparat ion (PKD ) 77 61 98 410 0 0

P reparat ion (N o rm al) 139 267 220 990 93 51

Execu tion (PKD ) 423 202 120 398 27 17

Execu tion (N o rm al) 284 265 159 506 133 79
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3　讨　论

本研究结果表明,正常被试者在运动准备

和执行阶段激活了双侧M 1、SM A、PM C、PPC、

BG 等区域, 与我们先前的研究结果一致[13 ]。

PKD 患者与正常人相比,在运动准备阶段激活

减少明显,尤其是双侧基底神经节未见激活。而

执行阶段除双侧M 1 激活较多, 其余脑区也较

正常人激活少,但差异不如准备阶段明显。

从病理学研究结果看,很多有症状的PKD

患者有脑结构的损伤, 如额叶病理性改

变[14- 15 ] ,基底节钙化[16 ] ,豆状核梗死[5, 17 ]等。对

这些患者脑功能的研究也发现与正常人不同。

一系列的电生理研究表明, PKD 患者的短时皮

层内抑制降低,经胼胝体早期抑制减少,第一时

相脊髓交互抑制减少[18 ]。其它一些研究发现这

类患者基底节功能与正常人不同。磁共振波谱

研究发现患者基底节功能异常,而丘脑和辅助

运动区未见异常[19 ]。继发性PKD 患者的基底节

环路代谢有异常[20 ]。本研究发现,虽然患者的

大脑未见病理性改变,但与正常人比较,在发作

间歇期执行运动任务时其脑区激活减少,功能

较正常人差。H ayash i等报道了3个PKD 患者

在发作后的局部大脑血流量 (rCBF)的变化,其

中两名患者为单侧发作,在对侧基底节有非常

明显的rCBF 增加[10 ]。K luge 等研究了患者发作

时和发作间歇的血流灌注,发现在发作时,额叶

为低灌注,基底节也表现灌注减少,而小脑呈现

高灌注,并且,在皮层的低灌注区,有一部分恰

好接受来自背内侧丘脑核的投射,这也间接地

反映了丘脑的激活应是降低的[21 ]。这些结果表

明, 基底节的功能降低与 PKD 的发生密切相

关[10, 21- 22 ]。

那么 PKD 患者脑区功能的变化究竟更多

地体现在运动的哪个阶段呢?本研究发现,运动

的准备阶段, PKD 患者的激活与正常人差异较

大,而执行阶段差异并不很明显。准备阶段包含

更多的认知操作过程,执行过程则主要是对肌

肉关节运动的控制过程。因此,我们可以推测,

在发作的间歇期, PKD 患者运动功能的异常主

要体现在运动的组织计划能力差,而对肌肉关

节的控制相对正常。

基底节功能异常在 PKD 发作中被认为是

关键的原因[5- 6 ]。本研究发现运动准备和执行

阶段基底节激活都是减少的,准备阶段甚至没

有激活,说明患者的基底节活动不明显,功能较

正常人差,支持以往的研究结果[8, 10 ]。这种功能

的减弱可能较多表现在抑制作用的减弱。文献

报道此类患者大脑部分区域的抑制功能是减弱

的[18 ]。舞蹈症和投掷症是由于下丘脑核受损

后,引起苍白球活动减低的结果,也就是丘脑对

前运动皮层控制减弱的结果[23 ]。对于 PKD 患

者,如果皮层下运动回路抑制不充分,那么丘脑

就会激活皮层运动区引起发作。有研究观察到

PKD 发作时丘脑等的血流增加或异常激活[8 ] ,

可能就是抑制能力的减少,从而诱发发作。在本

研究中,我们利用 fM R I技术,发现患者在发作

间歇期,准备和执行较为复杂的手指运动时,皮

层和皮层下神经结构的激活均表现出与正常人

的差异,说明患者在未发作的情况下,这些运动

回路也处于异常状态。

虽然PKD 的病因并不清楚,但是可以肯定

的是患者的运动区功能较正常人差。遗憾的是

由于PKD 很难诱发,本研究未能获得发作期的

数据。并且由于此类疾病非常罕见,被试者只有

1 名。PKD 发作持续时间短暂,发作间歇期正

常,发作时和发作后脑电图均表现正常,常规的

神经影像检查也正常,这在很大程度上限制了

人们对它更深入的研究。对多名PKD 患者进行

研究,在统计学上得出比较肯定的结果将是我

们进一步研究的课题。
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