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孤独症谱系障碍儿童的局部脑血流灌注

特点研究

陈凯云　邓红珠　岑超群　邹小兵　许杰华　汪瑜

　　 【摘要】　目的　探讨孤独症谱系障碍 （ＡＳＤ）儿童局部脑血流灌注 （ｒＣＢＦ）的特点。方法　
采用单光子发射型计算机断层显像仪 （ＳＰＥＣＴ）对６６例 ＡＳＤ患儿 （男５６例、女１０例）的 ｒＣＢＦ进
行显像，观察ｒＣＢＦ的变化。结果　６６例中 ６５例 （９８５％）出现 ｒＣＢＦ异常，６０例 （９２３％）有
ｒＣＢＦ降低，５例 （７６９％）除了有某个区域ｒＣＢＦ降低，也有其他区域 ｒＣＢＦ增高的情况。ｒＣＢＦ降低
的发生部位集中于颞叶 （４１２％）和海马回 （４２９％）。个体 ｒＣＢＦ异常部位数量以２个或２个以上
多见。结论　ＡＳＤ患儿大多数存在 ｒＣＢＦ异常，以 ｒＣＢＦ降低为主，发生部位以颞叶及海马回为主，
且单发少见。

　　 【关键词】　儿童；孤独症谱系障碍；局部脑血流灌注；单光子发射型电子计算机断层显像
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　　孤独症谱系障碍 （ＡＳＤ）是一种神经精神发育
障碍性疾病，于儿童早期出现，男性发病率高于女

性。在美国，有统计数据显示每５５～６８个儿童中
就有１个患有ＡＳＤ［１２］。２０１２年，英国剑桥大学公
共卫生及初级保健中心对中国大陆、香港及台湾地

区１９８７年至２０１１年的１８个孤独症患病率调查的
Ｍｅｔａ分析显示，该病总患病率为２６６／１００００，其
中中国大陆为１１８／１００００，与发达国家相比，我
国 ＡＳＤ患病率较低，这可能与调查的儿童群体年
龄组不同相关，且我国目前缺乏大样本的流行病学

调查数据［３］。但分析近 １０余年国内孤独症患病率
数据，ＡＳＤ的发病率确实在不断升高。ＡＳＤ越来
越受到人们重视，其诊治技术水平也在不断提高，

ＡＳＤ儿童能得到的帮助和支持力度也在不断增加。
ＡＳＤ发病机制多样且复杂，目前其病因尚未

明确，已有研究显示 ＡＳＤ患者脑功能解剖结构及
大脑功能活动存在异常［４５］。脑影像学技术可为此

提供重要依据，其中单光子发射型电子计算机断层

显像 （ＳＰＥＣＴ）是测量局部脑血流灌注 （ｒＣＢＦ）的
常用影像学手段。脑血流在脑组织的营养、能量供
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给和代谢上均有重要作用，静脉注射小分子、脂溶

性的显像剂后，示踪剂可通过血脑屏障在脑内随血

流灌注固定分布，显像剂在脑组织内的聚集量跟局

部血流灌注量呈正比，通过 ＳＰＥＣＴ进行采集和图
像处理，则可了解该区域脑功能的活跃程度。本研

究正是通过 ＳＰＥＣＴ的这种功能性脑显像技术研究
ＡＳＤ儿童的ｒＣＢＦ特点。

对象与方法

一、研究对象

２０１２年至２０１３年在我院儿童发育行为中心就
诊的ＡＳＤ患儿，均符合 《美国精神疾病诊断和统
计手册》第４版 （ＤＳＭＩＶ）中儿童 ＡＳＤ的诊断标
准，均排除患精神分裂症、结节性硬化、中枢神经

系统损伤、癫痫、代谢性疾病等。按上述标准共收

集了ＡＳＤ６６例，其中男 ５６例、女 １０例，年龄
（４１±１３）个月。

二、研究方法

使用ＳＰＥＣＴ对研究对象的ｒＣＢＦ进行显像和分
析。

１显　像
显像前３０ｍｉｎ嘱患儿口服高氯酸钾 ５０～１００

ｍｇ，封闭脑脉络丛及甲状腺，塞耳闭眼休息 １５
ｍｉｎ后按体质量计算对其注射放射性显像剂９９ｍＴｃ
半胱乙酯二聚体（ＥＣＤ），３０ｍｉｎ后进行局部脑血流显
像。对不合作患儿，检查前给予水合氯醛口服镇静。

２数据采集
按显像条件为探头配带低能通用准直器

（ＬＥＧＰ），放大倍数２０，矩阵６４×６４，以最小旋
转半径，用连续旋转断层采集模式 （Ｃｏｎｔｉｎｕｅ
Ｍｏｄｅ），每旋转１周时间为２ｒａｉｎ，采集８周完毕，
数据自动存盘。

３图像处理
调用原始数据，然后叠加图像，选脑断层显像

重建程序，进行常规断层图像重建处理，显示横断

面、矢状面、冠状面及三维脑断层图像．应用各断
层同步显示软件及最大投影三维立体图像进行定性

分析，由固定的２名核医学专业医师分别阅片，与
正常图像或左右对照比较，以２名医师一致判断阳
性为阳性结果。

三、统计学处理

应用ＳＰＳＳ２２０中文版软件进行数据处理和统
计分析，分类资料组间比较采用χ２检验。Ｐ＜００５
为差异有统计学意义。

结　　果

一、ＡＳＤ患儿ｒＣＢＦ的异常情况
６６例 ＡＳＤ患儿中，６５例 （９８５％）出现

ｒＣＢＦ异常，１例 （１５％）无异常。有 ｒＣＢＦ异常
的患儿中，６０例 （９２３％）有局部区域ｒＣＢＦ降低
（图１），５例 （７７％）除了有某个区域 ｒＣＢＦ降
低，也有其他区域ｒＣＢＦ增高的情况，见表１。

　　表１ ６６例ＡＳＤ患儿ｒＣＢＦ异常情况 例 （％）

性　别 仅有ｒＣＢＦ降低 仅有ｒＣＢＦ增高 同时存在ｒＣＢＦ增高和降低 正　常

男 （５６例） ５１（９１１） ０ ４（７１） １（１８）

女 （１０例） ９（９００） ０ １（１００） ０

合计 （６６例） ６０（９０９） ０ ５（７６） １（１５）

　　二、ＡＳＤ患儿ｒＣＢＦ的异常部位
６６例中男女均以双侧出现 ｒＣＢＦ异常的比例

高，男女比较差异无统计学意义 （χ２＝１７０２，Ｐ＝
０１９２）。另外，不同性别左侧和右侧大脑 ｒＣＢＦ异
常的发生率比较差异无统计学意义 （χ２＝００４９，Ｐ
＝０８２４），见表２。在 ＡＳＤ患儿 ｒＣＢＦ异常发生的
部位数量方面看，单个部位异常的较少，以２个部
位以上 （包括２个）的异常多见，见表３。在ＡＳＤ
患儿ｒＣＢＦ降低发生部位分布来看，集中于颞叶和
海马回，见表４。而在ｒＣＢＦ升高的部位分布来看，
集中于基底节，见表５。

讨　　论

１９４３年，美国医师 Ｋａｎｎｅｒ首次提出 “孤独

症”，认为该疾病是儿童精神分裂症的一个亚型。

随着孤独症研究的增多以及各类研究技术的不断发

展，我们不断修正了对于 “孤独症”的认识，目

前对孤独症行为定义已取得了共识，将孤独症统称

为ＡＳＤ，但该疾病病因仍不明确。
先进的神经影像学技术已成为我们了解 ＡＳＤ

的潜在神经生物学机制的有力手段。ＳＰＥＣＴ主要
通过同位素标记的低分子量脑显影剂经血脑屏障后
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图１　ＡＳＤ患儿ＳＰＥＣＴ显像
从上到下依次为大脑的横断面、矢状面和冠状面；冠状面左侧海马回可见明显放射性稀疏灶，矢状面及横断面在相应

部位亦可见放射性稀疏灶 （暖色表示放射性浓集灶，冷色表示放射性稀疏灶）

　　表２ ＡＳＤ患儿ｒＣＢＦ异常左右侧的比较 例 （％）

性　别 单侧左侧异常 单侧右侧异常 双侧均有异常 正　常

男 （５６例） １４（２５０） ９（１６１） ３２（５７１） １（１８）

女 （１０例） １（１００） １（１００） ８（８００） ０

合计 （６６例） １５（２２７） １０（１５２） ４０（６０６） １（１５）

　　表３ ＡＳＤ患儿ｒＣＢＦ异常部位数量的比较 例 （％）

性　别 １个部位异常 ２个部位异常 ３个部位异常 ４个及以上部位异常 正　常

男 （５６例） １２（２１４） ２５（４４６） １２（２１４） ６（１０７） １（１８）

女 （１０例） １（１００） ２（２００） ５（５００） ２（２００） ０

合计 （６６例） １３（１９７） ２７（４０９） １７（２５８） ８（１２１） １（１５）
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　　表４ ＡＳＤ患儿ｒＣＢＦ降低部位分布的比较 例次 （％）

部　位 颞　叶 额　叶 顶　叶 枕　叶 海马回 丘　脑 合　计

左 ２２ ４ ３ １ ２０ ０ ５０

右 １３ ３ １ １ １４ ２ ３４

双侧 １２ ３ ０ ０ １５ ０ ３０

合计 ４７（４１２） １０（８８） ４（３５） ２（１８） ４９（４２９） ２（１８） １１４

　　表５ ＡＳＤ患儿ｒＣＢＦ增高
部位分布的比较 例次　

部　位 岛　叶 基底节

左 ０ ２

右 １ ２

双侧 ０ ０

随血流灌注及脑神经细胞功能的分布情况，来判断

ｒＣＢＦ情况及相应的神经系统功能。２００９年，Ｇｕｐｔａ
等［６］选取１０例 ＡＳＤ合并智力障碍的患儿，通过
ＳＰＥＣＴ技术评估其 ｒＣＢＦ情况，结果显示 １０例多
存在低灌注，并以额叶、前额叶最为明显，大脑皮

层下、丘脑及基底节部分亦有明显 ｒＣＢＦ降低。国
内方面，党桂娟等［７］的有关２３例ＡＳＤ患儿ＳＰＥＣＴ
检查的研究显示，８３％ＡＳＤ患儿存在 ｒＣＢＦ降低，
其中７８％的病灶位于海马回、颞叶、顶枕叶、扣
带回等边缘系统，显著高于非边缘系统。苏梅蕾

等［８］的相关研究结果显示ＡＳＤ患儿ｒＣＢＦ异常主要
涉及额叶、颞叶、小脑和边缘系统，以左侧为主，

且ｒＣＢＦ发生异常的部位越多，孤独症评定量表的
总分越高。由此可见，国内外研究结果均提示

ＡＳＤ患儿ｒＣＢＦ异常，但异常部位各有不同，可能
与各检查样本量小，选取标准 （年龄、性别、智

力受损程度等）不同有关。在本研究中，样本量

较以往报道有所增加，６６例ＡＳＤ患儿以ｒＣＢＦ降低
为主，与以往国内外研究的结果是一致的。另外本

研究显示 ｒＣＢＦ降低的部位主要位于颞叶、海马
回，从两者的功能来分析，颞叶颞上回的４１区和
４２区及颞横回为听觉皮质区，颞上回的后部在优
势半球为听觉言语中枢，海马回主要负责记忆和学

习，而ＡＳＤ患儿的临床症状中有不听、不理、不
说的表现，并且这些症状常作为患儿来医院就诊的

主诉症状，因此是否可以考虑ＡＳＤ患儿的ｒＣＢＦ降
低影响了该部位的功能，而引发 ＡＳＤ的主要临床
症状，值得商榷。

ＡＳＤ的男女患病率差异较大，男性明显高于
女性，约为４∶１～５∶１［２］。患病率的差异使得研究

者们也试图找出 ＡＳＤ患儿在临床表现、影像学检
查等有无性别差异。在本研究中，男女病例均以双

侧出现ｒＣＢＦ异常的比例高，虽然比较差异无统计
学意义，但因为样本数量少，尤其女性病例只有

１０例，经计算功效很低，假阴性率很高，因此不
能说明是否存在性别差异。

另外本研究显示ＡＳＤ患儿的ｒＣＢＦ异常不仅局
限于单个部位，更多的是发生于２个或２个以上部
位，所以ＡＳＤ患儿脑功能异常也可以考虑为神经
系统多个部位功能异常的综合结果，这一特点与

ＡＳＤ的临床表现多样性相符，被称为 ＡＳＤ正是因
为其临床特征如光谱似的存在多样性。

社会交往障碍是 ＡＳＤ最核心的症状，主要表
现为缺乏自发性社会或情感交流动机和行为，即使

是随着年龄增长及接受治疗干预，其人际沟通障碍

仍可能伴随终生。自１９９０年，Ｂｒｏｔｈｅｒｓ提出了涉及
人类社会认知功能的 “社会脑”（Ｓｏｃｉａｌｂｒａｉｎ）区域
以来，研究者们认为，“社会脑”包括杏仁核、颞

叶皮质及眶前额叶皮层区域，其基本功能是承担社

会交往过程中了解和观察他人的目的、意图、信

念、推测等信息的处理，从而与他人进行有效的交

流沟通［９１０］。而本研究结果及其他国内外相关研究

结果提示的常见低血流灌注脑区与 “社会脑”区

域基本吻合，可进一步解释 ＡＳＤ患儿社会交往能
力障碍的发生机制。

综上所述，ＡＳＤ患儿颞叶、海马回等多部位
的ｒＣＢＦ减少，而这些区域与儿童社会认知、语言
发育、情感反应及学习记忆等方面密切相关。虽然

ＡＳＤ的ＳＰＥＣＴ检查结果尚不具有诊断价值，也不
能作为与其他儿童发育障碍性疾病的鉴别依据，但

ＳＰＥＣＴ可为了解ＡＳＤ的神经生物学机制提供帮助，
且有望结合其他解剖及功能性影像学检查手段进一

步探寻ＡＳＤ患儿的神经影像学内表型，为了解其
病因、制定针对性干预方案带来希望［１１］。
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