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摘要 目的 采用基于体素的形态学测量方法( VBM) 检测
终末期肾病( ESRD) 患者脑结构，探讨脑灰质体积变化与蒙
特利尔认知评估量表( MoCA) 之间的相关性。方法 对 47
例终末期肾病患者( ESRD 组) 和 46 例健康志愿者( 正常对
照组) 行 T1WI结构像扫描及 MoCA 测试，运用 DPABI 软件
对脑结构数据进行预处理，采用 SPM 12 独立样本 t 检验分
析两组间脑结构数据，获得差异脑区( P ＜ 0. 05，FWE校正) ，
用 SPSS对差异脑区脑体积与 MoCA 评分行 Pearson 相关性
分析( P ＜ 0. 05) 。结果 与正常对照组相比，ESRD 组左侧
尾状核、左侧海马旁回、左前扣带回、左颞横回、左额中回、左
侧前岛叶、双侧中扣带回、右侧颞极、右中央前回内侧段灰质
体积减小( P ＜ 0. 05，FWE 校正) ; 左前扣带回体积与 MoCA
总分、注意力、语言、抽象评分呈正相关 ( P ＜ 0. 05 ) ; 左侧前
岛叶体积与 MoCA总分、视觉与执行能力、注意力评分呈正
相关( P ＜ 0. 05) ;左中扣带回体积与注意力评分呈正相关( P
＜ 0. 05) ;右中央前回内侧段体积与语言评分呈正相关( P ＜
0. 05) 。结论 ESRD 患者部分脑区体积缩小，涉及左前 /中
扣带回、左侧前岛叶、右中央前回内侧段，主要与认知、注意
力、语言功能相关。
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终末期肾病( end stage renal disease，ESRD) 指
肾小球滤过率降至 15 ml / ( min · 1. 73 m2 ) 以下，

常伴有恶心呕吐、皮肤瘙痒及多脏器功能障碍，患者
多通过终身透析去除体内多余代谢物，在中国

ESRD年发病率可达 1 /100 000［1］。ESRD常导致中
枢神经系统损伤及脑萎缩，进而引起认知功能障碍。
相关研究［2］表明蒙特利尔认知评估量表 ( montreal
cognitive assessment scale，MoCA) 在筛查轻中度认知
功能损害程度方面具有较高的特异度及敏感度。基
于体素的形态学测量 ( voxel-based morphometry，
VBM) 可以定量测定脑灰质体积，是脑结构研究重
要手段。既往国内外有研究［3 － 4］显示，ESRD 脑结
构与临床生化指标之间存在关联，但较少探讨脑结

构与认知功能之间的联系。该研究运用 VBM 方法
检测 ESRD 患者脑体积变化，并分析感兴趣区 ( re-
gion of interest，ROI) 体积与MoCA评分的相关性，有
助于理解 ESRD患者脑损害机制，为临床进行相关
干预治疗提供依据。

1 材料与方法

1． 1 病例资料 收集 2019 年 12 月—2020 年 11 月
在安徽医科大学第一附属医院高新院区肾脏内科接

受治疗的 ESRD患者 47 例( ESRD 组) ，男 15 例，女
32 例，年龄 25 ～ 67 ( 47. 8 ± 10. 6 ) 岁。纳入标准: 均
为右利手;根据“肾脏病与透析患者生存质量指导
指南”确诊为 ESRD; 无急性肾衰竭或肾移植病史;
无颅内器质性病变、精神疾病、药物成瘾或酗酒史;
无 MRI检查禁忌证。同期招募与 ESRD 组年龄、受
教育年限相匹配的 46 例健康志愿者作为正常对照
组，男 24 例，女 22 例，年龄 23 ～ 64 ( 48. 1 ± 10. 8 )
岁，均为右利手、身体健康、无精神药物依赖史、无
MRI检查禁忌证。该研究获校生物医学伦理委员会
批准( 伦理编号: 20190474 ) ，所有受试者均自愿参
加研究，并签署磁共振检查及实验知情同意书。
1． 2 实验设计 所有受试者均于磁共振扫描前接
受 MoCA量表测试。测试时保持办公室安静，受试
者情绪放松，1 位受过临床心理学培训的医师负责
测试并打分。所有受试者均接受常规头颅 MRI 及
高分辨 3D-T1WI扫描检查，嘱托检查过程中保持仰
卧位不动、放松、平静、闭眼、清醒状态，受试者均佩

·5691·安徽医科大学学报 Acta Universitatis Medicinalis Anhui 2021 Dec; 56( 12)



戴海绵耳塞及耳罩以减轻噪声影响，头部与头颅专

用线圈之间填塞海绵垫，固定头部以减少运动。
1． 3 仪器及参数 采用荷兰 Philips 公司生产的
Ingenia 3. 0 T磁共振进行高分辨 3D-T1WI结构像数
据采集，矢状位扫描，扫描参数: 回波时间( TE) 3. 0
ms，重复时间 ( TR ) 6. 6 ms，成像视野 ( FOV ) 256
mm ×256 mm × 211 mm，翻转角度 ( FA) 9 °，矩阵
256 × 256，体素大小 1 mm × 1 mm × 1 mm，层厚 1
mm，层距 0 mm，层数 211，用时 6 min 12 s。
1． 4 图像后处理 基于Matlab R2018a数据处理平
台，采用 DPABI、SPM 12 软件包: ① 将 3D-T1WI 原
始数据配准至 DPABI 附带的蒙特利尔神经病学研
究所 ( Montreal Neurological Institute，MNI ) 标准模
板;② 配准后图像运用 DPABI 软件算法分割成白
质、脑脊液及灰质 3 部分;③ 运用 SPM 12 对标准化
灰质数据行均质性和图像质量检查;④ 采用全宽半
高( full width at half-maximum，FWHM) 8 mm高斯核
平滑处理。
1． 5 统计学处理 采用 SPM 12 软件包行两独立样
本 t检验，比较正常对照组和 ESRD 组间基于体素

全脑灰质体积，获取差异脑区( FWE 校正，簇块≥30
体素) ，P ＜ 0. 05 为差异有统计学意义。以差异脑区
作为 ROI，获得患者相应脑区体积数据。采用 SPSS
22. 0 统计分析软件对获得的各患者 ROI 脑体积数
据与 MoCA评分进行 Pearson 相关性分析，P ＜ 0. 05
为差异有统计学意义。

2 结果

2． 1 两组间脑灰质体积比较 与正常对照组相比，
ESRD组左侧尾状核、左侧海马旁回、左前扣带回、
左颞横回、左额中回、左侧前岛叶、双侧中扣带回、右
侧颞极、右中央前回内侧段脑灰质体积减小 ( P ＜
0. 05，FWE校正) ，无体积增加脑区。见表 1、图 1。
2． 2 ESRD患者组 ROI脑灰质体积与MoCA评分
相关性分析 ESRD 组左前扣带回体积与 MoCA 总
分、注意力、语言、抽象评分呈正相关( P ＜ 0. 05) ;左
侧前岛叶体积与 MoCA总分、视空间与执行能力、注
意力评分呈正相关( P ＜ 0. 05 ) ; 左中扣带回体积与
注意力评分呈正相关( P ＜ 0. 05 ) ; 右侧中央前回内
侧段体积与语言评分呈正相关( P ＜ 0. 05) 。见表 2。

表 1 ESRD组和正常对照组脑灰质体积比较差异脑区

脑区 半球
峰值 MNI坐标

X Y Z
体素 Z值 P值( FWE校正)

尾状核 左 － 9． 00 9． 00 15． 00 272 6． 28 ＜ 0． 01
海马旁回 左 － 10． 50 － 7． 50 － 21． 00 199 5． 90 ＜ 0． 01
颞极 右 49． 50 － 3． 00 0． 00 122 5． 54 ＜ 0． 01
中央前回内侧段 右 15． 00 － 21． 00 39． 00 84 5． 50 ＜ 0． 01
前扣带回 左 0． 00 30． 00 － 1． 50 81 5． 44 ＜ 0． 01
颞横回 左 － 46． 50 － 13． 50 6． 00 263 5． 44 ＜ 0． 01
额中回 左 － 39． 00 40． 50 36． 00 30 5． 44 ＜ 0． 01
中扣带回 左 － 12． 00 － 18． 00 37． 50 47 5． 42 ＜ 0． 01
前岛叶 左 － 28． 50 18． 00 6． 00 54 5． 22 0． 01
中扣带回 右 1． 50 － 1． 50 28． 50 30 4． 95 0． 02

表 2 ESRD组 ROI脑灰质体积与MoCA评分相关性( r)

脑区 半球 MoCA总分 视空间与执行能力 命名 注意力 语言 抽象 延时记忆 定向

尾状核 左 0． 018 － 0． 065 0． 051 0． 170 0． 108 0． 072 － 0． 186 － 0． 107

海马旁回 左 0． 142 0． 101 － 0． 001 0． 160 0． 113 0． 159 0． 038 － 0． 112

颞极 右 0． 158 0． 120 0． 125 0． 214 0． 058 0． 046 0． 113 － 0． 203

中央前回内侧段 右 0． 130 0． 003 0． 091 0． 249 0． 328* 0． 204 － 0． 131 － 0． 018

前扣带回 左 0． 329* 0． 271 0． 048 0． 367* 0． 308* 0． 295* 0． 043 － 0． 050

颞横回 左 0． 140 0． 093 0． 114 0． 163 0． 143 0． 056 0． 033 － 0． 169

额中回 左 0． 229 0． 246 0． 022 0． 277 0． 241 0． 248 － 0． 082 － 0． 142

中扣带回 左 0． 249 0． 223 0． 028 0． 357* 0． 187 0． 186 － 0． 160 0． 053

前岛叶 左 0． 335* 0． 371* 0． 045 0． 296* 0． 198 0． 257 0． 143 － 0． 082

中扣带回 右 0． 031 － 0． 063 － 0． 195 0． 246 0． 111 0． 011 － 0． 157 － 0． 132

* P ＜ 0. 05
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图 1 ESRD组较正常对照组脑灰质体积差异脑区

3 讨论

ESRD患者由于多余的代谢物随血液循环进入
中枢神经系统，可以导致脑结构及功能损害。既往
研究［5 － 6］表明 ESRD 患者存在脑灰质体积萎缩，其
中包括杏仁核、岛叶、前扣带回等多个重要脑区，并
且部分脑区萎缩程度与病情严重程度、透析方式存
在关联，病情越重越容易出现脑体积缩小。该研究
中 ESRD组左侧海马旁回、尾状核、前扣带回、前岛
叶、颞横回、额中回及右侧颞极、中央前回内侧段和
双侧中扣带回体积缩小，因此，进一步证明了 ESRD

患者相关脑区灰质体积存在萎缩性改变。
MoCA包含视空间与执行功能、命名、记忆、注

意力、语言、抽象、延时记忆、定向这 8 个子项目，可
较为全面地评估认知功能。该研究显示 ESRD患者
左侧前岛叶、左前 /中扣带回、右中央前回内侧段脑
区体积萎缩与 MoCA总分、视空间与执行能力、注意
力、语言、抽象评分存在相关性。提示此类患者认
知、注意力、语言异常可能与脑灰质体积改变存在联
系。有学者观察到 ESRD患者存在广泛脑灰质体积
缩小，如存在认知功能障碍则灰质体积进一步萎缩，

该研究与以往研究［7］结果相近。
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在各种认知任务中，前岛叶通常与前扣带回共

同激活，该激活系统构成突显网络的一部分，并且被

认为在默认模式网络与任务相关网络间的切换中起

重要作用，突显网络不仅参与评估内外部刺激的动

机内容选择，而且涉及感知觉及自我调节［8］，该网

络受到损害将严重干扰认知功能的正常运行。该研
究表明 ESRD患者左侧前岛叶体积萎缩与 MoCA总
分、视空间与执行能力、注意力评分关系密切，随着
前岛叶体积缩小，患者相关功能评分也随之减低。
既往研究［4］显示 ESRD血液透析患者随着岛叶体积
减少，患者认知评分也将降低，该研究结果与之相

符。前岛叶涉及认知、工作记忆、注意力、情绪处理、
社会情感处理等多项功能，主要与前扣带回及颞中

回、颞下回等共同参与认知及情绪的整合及调节，可
作为多模态整合区域处理多种不同任务［9］，该区域

异常将极大影响认知、注意力及执行操作能力。
该研究显示 ESRD 患者左前扣带回体积萎缩，

并且与患者 MoCA 总分、注意力、语言、抽象评分正
相关，提示前扣带回体积与认知、注意力、语言等相
关功能关系密切。既往研究［10］表明阿尔茨海默病
患者前扣带回亚区存在萎缩，并且随着该脑区萎缩

加重，患者认知功能损伤也随之加重。该研究与上
述研究结果相仿，突显前扣带回在认知及控制方面

的重要性。前扣带回是边缘系统重要组成成分，主
要参与感知觉、认知注意及痛觉的情感动机。前扣
带回也是认知网络的节点之一，负责监测及控制认

知冲突及执行功能。该脑区可以通过参与自上而下
调节系统进而干预执行注意功能［11］。推测前扣带
回功能障碍或体积萎缩可导致 ESRD患者认知及注
意力低于正常人水平。研究［12］表明前扣带回和前
颞叶涉及语义选择网络中的关键结构，该研究也得

到了相似结果。前扣带回常与其他脑区共同激活以
完成包括语言在内的不同类型信息加工，该脑区同

时可连接到前额叶皮质和初级运动皮质参与语言表

达相关肌肉运动，前扣带回萎缩或将降低语言表达

能力。
中扣带回临近前扣带回，两者之间存在神经纤

维束相互沟通，前 /中扣带回常共同完成注意力相关
任务。既往研究［13］表明中扣带回前部参与根据反
馈介导的决策选择的伤害性及奖励性行为，与慢性

疼痛、强迫症和注意力缺陷 /多动障碍有关。该研究
同样发现左中扣带回体积与注意力评分存在一定联

系，提示 ESRD患者注意力下降可能跟中扣带回萎
缩有关。该研究还注意到右侧中央前回内侧段体积
与语言评分存在正相关。中央前回位于额叶，含有
初级运动皮质，支配骨骼肌精确运动及随意运动，而

语言表达需要舌肌、口轮匝肌等众多颌面部肌肉的
配合。中央前回内侧段萎缩将减弱相关肌肉正常运
动，进而影响语言表达能力。
综上所述，ESRD 患者多个脑区体积缩小伴认

知功能下降( MoCA评分降低) ，其中左侧前岛叶、左
前 /中扣带回、右中央前回内侧段脑区体积缩小与认
知、注意力、语言等多种功能存在紧密联系，该研究
结果有助于指导临床科室及早对终末期肾病患者进

行干预治疗以减缓认知功能下降。该研究的主要局
限性在于样本量相对偏少，在后续研究中将进一步

完善。
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Study of voxel-based morphometry on the correlation
between the cerebral structure changes and cognitive

function in end-stage renal disease patients
Li Zhihao1，Fang Jie1，Qi Xiangming2，et al

( 1Dept of Radiology，2Dept of Nephrology，The First Affliated Hospital of Anhui Medical University，Hefei 230022)

Abstract Objective To investigate the correlation between the cerebral gray-matter volume changes and Montreal
Cognitive Assessment Scale ( MoCA) ，cerebral structure of end-stage renal disease ( ESRD) is evaluated by using
voxel-based morphometry ( VBM) ． Methods 47 patients with end-stage renal disease ( ESRD group) and 46 nor-
mal volunteers ( control group) underwent T1WI structure scanning and MoCA tests． The DPABI software was used
to preprocess the cerebral structure data，independent sample t-test was performed for cerebral structure data of two
groups，and the difference of brain regions was obtained by using SPM 12 ( P ＜ 0. 05，FWE corrected) ． Pearson
correlations between volume of brain regions of difference and MoCA score were conducted by using SPSS ( P ＜
0. 05) ． Results Compared with healthy control group，gray-matter volume of ESRD group decreased in the left
caudate，left parahippocampal gyrus，left anterior cingulate gyrus，left transverse temporal gyrus，left middle frontal
gyrus，left anterior insula，bilateral middle cingulate gyrus，right temporal pole and right precentral gyrus medial
segment ( all P ＜ 0. 05，FWE corrected) ． The volume of the left anterior cingulate gyrus positively was correlated
with MoCA score，attention，language and abstract score ( P ＜ 0. 05) ，that of the left anterior insula positively was
correlated with MoCA score，visual and executive ability，attention score ( P ＜ 0. 05) ，that of the left middle cingu-
late gyrus positively was correlated with attention score ( P ＜ 0. 05) ，and that of the right precentral gyrus medial
segment positively was correlated with language score ( P ＜ 0. 05) ． Conclusion The volume of some brain regions
of ESRD patients decreases，involving left anterior /middle cingulate gyrus，left anterior insula and right precentral
gyrus medial segment． The brain regions are mainly related to cognitive，attention and language．
Key words end stage renal disease; voxel-based morphometry; cerebral gray-matter volume; cognition; montreal
cognitive assessment scale
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