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PET脑显像对致痫灶的定位方法

白侠王雪梅

【摘要】癫痫是一种极为复杂的综合性疾病，严重影响着患者的智力及日常生活。但是癫痫的

治愈率却非常低，原因之一就是致痫灶的准确定位。临床上用于致痫灶定位的主要方法有：脑电

图、磁共振成像、磁共振波谱扫描、脑磁图以及PET脑显像等。PET脑显像可以从脑组织代谢、

血流灌注、生化、功能、氧耗、化学递质及神经受体等方面对致痫灶进行定位，提高了致痫灶的

检出率，从而为癫痫患者的下一步治疗指明了方向。

【关键词】癫痫；氟脱氧葡萄糖F18；正电子发射断层显像术

The methods ofPET cerebral imaging in focus localizing of epilepsy
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【Abstract】Epilepsy is a very complicate and synthetic disease which influence patients intelligence

and daily life acutely．But the care rate of epilepsy is much low．One of the results is precise localization of

disease which result in epilepsy．Today the main methods are electroencephalogram，magnetic resonance

imaging，magnetic resonance spectroscopy and PET cerebral imaging．PET cerebral imaging can locate

epileptic foci of epilepsy from the brain organization metabolism，blood，the bio—chemical，function and

oxygen consume，the chemistry pass quality and nerve receptor．It raises the rate of checking the epileptic

foci and indicates adirection for the next treatments of epilepsy．
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1致痫灶的定位诊断方法

癫痫是多种病因导致的慢性脑疾病，大脑神

经元过度地反复超同步化放电，以突发性、暂时

性、发作性症候为主要临床特征的慢性脑功能障

碍综合征。癫痫在我国发病率高，为0．3％o～0．6‰，

其中难治性癫痫约占20％Ill。在成年人中，难治性

癫痫以颞叶癫痫最常见，通常需外科手术治疗。

难治性癫痫主要的突破点就是对致痫灶的精确定

位。文献报道，经长期随访观察，手术治疗可使

约60％患者的癫痫发作得到控制，使约70％患者

抗癫痫药量减少，且术后并发症较少[21，但是手术

前的定位则是至关重要的131。

目前，对致痫灶常用的定位诊断方法有：脑

电图、MRI、磁共振波谱(magnetic resonance spect．
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roscopy，MRS)、脑磁图及PET等[41。

脑电图检查是目前诊断癫痫最基本和必要的工

具，但是癫痫发作的无规律性特点使得脑电图检查

的阳性率低，而且癫痫波可能完全被肌电所掩盖而

不能检测出来嘲，需要进一步检查颅内电极或皮层

电极脑电图，但颅内脑电图是有创伤的检查，不能

作为常规手段。

通过MRI，尤其是冠状位Tl像扫描能够发现

海马的结构，MRI扫描测量海马容积和液体衰减反

向恢复序列是近年来用于发现海马萎缩的一种比较

有意义的方法161。但是。对于海马萎缩的体积定

量，目前尚无统一标准。MRS是根据磁共振现象

和化学位移原理来检测化学物并且形成波谱的无创

性的扫描方法，能够发现局灶性神经元的损害或功

能障碍。

脑磁图是脑组织内的神经元兴奋时所产生微弱

的电流，该电流会产生一个很弱的磁场，体外利

用超导技术制作超导磁力计来测量脑内磁场的变
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化情况，通过与磁共振信息的整合建立脑功能的

解剖图像。

PET不仅可以反映致痫灶的血流灌注状况，而

且还能显示脑细胞的功能和代谢。因大量神经元膜

发生陕速反复去极化，使之耗能增加，造成脑组织

氧化代谢成倍增加而局部脑血流灌注增加和脑细胞

功能亢进，癫痫发作前后数小时内尽管没有临床发

作期的表现，但是PET脑显像已有其相应的改变，

所以，PET脑显像是目前无创性检查致痫灶的首选

定位方法。

据文献报道，在致痫灶的定位定侧阳性率方

面，常规脑电图的阳性率为30％～48％，PET与颅

内脑电图的阳性率均在90％以上[71。但是，由于颅

内脑电图为有创性检查，所以不作为临床常用检查

方法，磁共振成像的阳性率约为53％嘲。综合所有

常用检查方法，PET脑显像是准确而方便的致痫灶

的检出手段。

2 擒F．氟脱氧葡萄糖(墙F-fluorodeoxygluco跎，即-

FDG)PET脑显像

2．1 18F．FDG DET脑显像原理

培F—FDG是葡萄糖的同分异构体，是目前应用

最广泛的葡萄糖代谢示踪剂。虽然1SF．FDG与普通

葡萄糖一样经血脑屏障吸收人大脑细胞内，并在己

糖激酶的作用下生成6一磷酸一1SF—FDG，然而由于两

者结构上的不同，其不能进一步代谢而滞留在大脑

细胞内。PET是一种无创性的显示脑组织生化过程

的影像诊断手段，通过采集18F发出的辐射信号，

来反映6．磷酸．FDG的蓄积、代谢及在脑组织内的

水平，从而间接反映脑细胞的代谢情况，获得局部

组织的葡萄糖代谢分布图191。目前，埽F．FDG PET

检测脑局部代谢已被广泛应用于中枢神经系统疾病

方面，尤其在致痫灶的定位诊断方面【lOl。

2．2培F．FDG PET在致痫灶定位中的应用

癫痫一般分为发作期和发作间期两个阶段。发

作期在18F．FDG PET上表现为高代谢病灶，其原因

是发作期大脑神经元过度放电，消耗大量能量，导

致局部脑组织血流和葡萄糖代谢增加。此时的1叩．

FDG PET可通过致痫灶的高代谢反映其兴奋性增

高，二者具有直接关系。因此，发作期培F-FDG PET

脑显像能准确地反映致痫灶的部位。事实上，由于

癫痫的发作是随机的，发作期的蝎F—FDG PET脑显

像很难捕捉到，因此，1SF．FDG PET常是发作间期

的显像。发作间期的致痫灶在培F．FDG PET常呈现

低代谢【11I，其机制尚未确定，可能与皮质萎缩、神

经元减少、胶质增生及突触活性降低等病理改变有

关，而与神经元的数量多少无关。Engel等【12】首先

发现，发作间期18F-FDG PET脑显像致痫灶表现为

低代谢灶，而发作期同一致痫灶表现为高代谢。如

果同一皮质区域在发作间期表现为低代谢，发作期

为高代谢，则此区域为致痫灶。

2．3 1SF．FDG PET在病灶定位中的不足

PET对无形态结构异常的病灶有较高的定位诊

断价值。然而其不足之处表现在：①显示的病灶范

围往往大于实际异常的范围【131；②发作间期显示的

致痫灶与术中取得的同期组织改变不完全一致1141；

③有时可能出现假阴性的结果；④有时甚至出现定

位错误，如在颞叶癫痫中，18F．FDG大多显示为显

著的外侧颞叶代谢降低，而大多数致痫灶却位于内

侧颞叶。故专家认为，协F—FDG PET适合确定病灶

的定侧，而不适合更具体的准确定位。

3 PET神经受体显像

随着医药技术的发展，PET脑显像开始出现新

一代特异性的显像剂，即PET神经受体显像。研

究发现，多种神经递质与癫痫有关。通过这些神经

递质不同受体的特异性放射性配体，可以得到脑内

受体分布图，检出致痫灶，同时也能反映它们在癫

痫发生中的作用，为定位致痫灶和揭示癫痫的发病

机制提供依据。

目前，PET神经受体显像主要包括5．羟色胺

(5．hydroxytryptamine，5．HT)受体、^r．氨基丁酸A

(gamma．aminobutyric acid A，GABAA)受体和苯并二

氮革(benzodiazepine，BZ)受体、阿片受体、乙酰胆

碱(acetylcholine，Ach)受体及单胺氧化酶B

(monoaine oxidase B，MAO．B)等受体显像it4]。

3．1 5．HT受体显像

5．HT能神经元主要位于下丘脑、丘脑内侧核

和脑干，其次为大脑皮质、海马和纹状体㈣。在中

枢神经系统中，5-HT主要作为抑制性神经递质。
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5．HT有7种受体，各种受体又有不同的亚型。研

究发现，癫痫患者脑脊液中5．HT代谢产物增加，

经正规抗癫痫药物治疗后，5．HT代谢产物水平下

降，说明5一HT与癫痫有密切关系。Ot．甲基．I厂酪氨

酸(仅．methyl—L．tyrosine，AMT)是色氨酸的类似物，

其与5-HT结合后因无法被MAO分解而留于5．HT

能神经元内，因此，经¨C标记后的AMT可反映

5-HT的脑内合成。¨C—AMT显像可了解5．HT在脑

内的合成情况并可定位致痫灶1161。

3．2 GABAA—BZ受体显像

GABA是脑内含量较高的抑制性神经递质之

一，大脑中约40％的突触是GABA能，其功能受

损，可使神经元兴奋性相对增高而产生异常放

电，导致癫痫发作Il刀。GABA有A、B两种受体。

GABA。受体是一种化学门控通道，BZ受体与

GABA．受体及氯离子通道耦联组成GABAA．BZ受

体复合体，后者被激活后发生氯离子内流，导致突

触后膜超极化，从而产生抑制作用；当GABA代

谢出现障碍时，其抑制作用将会减弱而诱发癫痫的

发作117】。

11C．氟马西尼是BZ受体的可逆性高度特异性

拮抗剂，对周围性BZ受体和其他受体的亲和力

低。由于GABA。受体和BZ受体共同组成复合体，

所以静脉注射¨C．氟马西尼后，通过PET脑显像了

解大脑内Bz受体，可间接反映GABA。受体的数

量和分布范围。

3．3 Ach受体显像

在中枢神经系统中，Ach是一种兴奋性的神经

递质，若脑内Ach受体减少或作用减弱，说明Ach

聚集，容易诱发癫痫。Ach受体有毒蕈碱型和烟碱

型受体两种。Bonati等【l司发现，常染色体遗传性

额叶癫痫的病理学基础是ACh受体亚基Ot4和

B2的基因突变，从而导致此型受体功能减低后

诱发癫痫。11C．N一甲基-4．哌啶基苯偶酰盐和76Br．

bromodexetimide可作为特异性结合毒蕈碱型ACh

受体的显像剂用于致痫灶的定位诊断。单侧颞叶癫

痫患者的11C．N一甲基．4．哌啶基苯偶酰盐PET显示，

病灶侧颞叶前内侧区有高度局限性活动减低旧。

3．4阿片肽受体显像

阿片肽有IX、K、8等3种受体，对脑的调节

作用因与其结合受体的不同而有差异，其中“受

体激活后可阻断放电的传入，8受体激活后能抑制

皮层的传播旧。目前，在研究中常用的阿片受体显

像剂有：¨C．11C．diprenorphine，¨C．carfentanil及

¨C．methylnaltrindole等。¨C—carfentanil是高度选择

性恤受体示踪剂，11C-methylnahrindole是选择性8

受体拮抗剂，1sF．cyclofoxy是选择性队K示踪剂，

而“C—diprenorphine与¨、K、8受体均有相同的亲

和力。通过选择这些不同的示踪剂，用PET脑显

像技术就町以了解不同阿片肽受体在脑内的分布情

况。阿片肽受体在癫痫患者脑内分布变化十分复

杂，研究显示，颞叶癫痫患者nC．diprenorphine

PET所示的斗受体与病灶侧颞叶新皮质结合增加、

小脑扁桃体皮质结合降低，Duncan【20】用PET研究

发现，nC．diprenorphine对癫痫灶与正常脑组织的

非特异性结合并无明显差异，对此的可能解释为反

复癫痫发作导致斗受体反应性上调，而K受体下

调或被阻滞。

3．5 MAO．B活性显像

由脑外伤、感染及出血后机化等原因引起的继

发性癫痫患者的脑组织中存在瘢痕组织，而瘢痕组

织中富含神经胶质细胞，此外，硬化的海马也同样

富含神经胶质细胞。在星形胶质细胞中含有较多

MAO．B受体。所以通过了解MAO．B受体分布和含

量多少，也可对癫痫灶进行定位诊断。用MAO．B

受体的特异性示踪剂11C—L-deuterium．deprenyl和

PET技术可以对致痫灶进行定位。一些学者研究证

明，¨C．L-deuterium．deprenyl PET有助于颞叶癫痫

的定性诊断12110

3．6多巴胺D：和(或)D3受体显像

多巴胺D：和(或)D，受体在颞叶内侧癫痫的病

理生理中也起着特殊的作用阎。部分研究者用惦F．

fallypride．D：PET发现，与对照组相比，所有颞叶

癫痫患者中致痫灶侧颞叶的·SF—fallypride—D2结合力

均明显下降，这种结合力的下降主要分布在颞叶致

痫区的颞极及外侧面1231。尽管海马培F．FDG的摄取

及MRI扫描海马容积均明显下降，但协F—

fallypride．D：结合力却没有太大的变化，表明1叩．

fallypride．D：结合力的下降与海马萎缩无关。在颞

叶内侧癫痫及海马硬化患者中，D：和(或)D，受体
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结合力的下降主要分布于致痫灶颞叶的颞极及颞外 [10]

侧面，这些区域可能即为相应的“刺激区”。

4结语

临床上已有多种用于研究癫痫的方法，但癫痫

发病机制复杂、分类繁多、病理基础各不相同，传

统的检查方法往往无法准确地反映致痫灶及其病理

生理变化。PET脑显像无疑为我们提供了一种新的

体内无创性研究手段，不同于脑电图、MRI等传

统检查方法，它从脑血流灌注、代谢、功能、氧

耗、化学递质及神经受体等方面对致痈灶进行显像

和定量分析，还可进一步对药物作用机制进行深入

研究，从而为癫痫的诊断与治疗、抗癫痫药物的开

发与评价带来新的希望。
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