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基于功能近红外光谱参数的颅脑创伤实时监测
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摘要　利用功能近红外光谱技术（ｆＮＩＲＳ）监测颅脑创伤（ＴＢＩ）模型的大鼠脑组织。在大鼠左头部建立急性局灶性

脑挫裂伤模型，以功能近红外光谱技术监测并记录颅脑创伤后大鼠脑部组织的优化散射系数，并利用核磁共振影

像学、干湿比重法、有创颅内压（ＩＣＰ）监测技术监测大鼠颅脑创伤后脑水肿和ＩＣＰ的变化。实验结果显示创伤后脑

部组织的优化散射系数、干湿比重法测量的脑水含量（ＢＷＣ）和创ＩＣＰ监测仪测量的ＩＣＰ，三者在颅脑创伤后随时

间的变化规律一致，大鼠脑组织的优化散射系数与ＢＷＣ和ＩＣＰ均存在正相关，且对颅脑创伤后脑组织的变化更为

敏感。这说明优化散射系数是颅脑创伤监测的良好指标参数。
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１　引　　言

目前资料显示，外伤是引起年轻群体死亡的最

主要原因，其中颅脑损伤占５０％
［１～４］。颅脑损伤是

形成外伤死亡曲线中第二（２～４ｄ）和第三个（１～２

周）死亡峰值点的主要因素［２，５］。美国每年约有

５００００人死于颅脑损伤，８００００～９００００人因颅脑损

伤造成终生残疾。统计数据显示由此形成的医疗费

用在美国每年达到了约６００亿美元
［４，６～８］。目前颅

ｓ１０４００４１



中　　　国　　　激　　　光

脑损伤的治疗效果主要取决于继发性脑损害的程

度，大约４２％颅脑损伤儿童的死亡是由继发性脑损

害所引起的［９］。

创伤性脑水肿继发于颅脑损伤，会引起和加重

颅内压（ＩＣＰ）升高，引起脑移位，甚至诱发脑疝，是

颅脑损伤患者致死、致残的主要原因之一［１０，１１］。大

多数研究者认为对颅脑损伤患者实行必要的监测有

助于提高治疗效果［１２］。动物实验中研究脑水肿的

方法主要有干湿比重法、特殊比重法等［１３，１４］，但这

些方法均不能用于临床实时监测脑水肿的变化。目

前临床上对颅脑创伤后的监测可分为有创监测技术

和无创监测技术两种。有创监测主要是ＩＣＰ监测，

无创监测主要包括相干层析（ＣＴ）和核磁共振

（ＭＲＩ），但前者需要侵入脑组织，有发生出血和颅内

感染等的风险，后者价格昂贵且不能实时连续监测。

近红外光谱（ＮＩＲＳ）技术因其非接触非破坏性、快

速、适合在线监测和成本低等特点，在很多领域获得

广泛应用。近红外波段光对生物组织良好的通透性

及不同组织成分在该波段的光学性质差异，引起很

多研究者的兴趣［１５～２０］，也为颅脑创伤的实时监测提

供了一个可能的新方法。

本文利用ＳｐｒａｇｕｅＤａｗｌｅｙ（ＳＤ）大鼠建立急性

局灶性脑挫裂伤模型，利用 ＮＩＲＳ微探头对脑组织

进行在体实时监测，记录对照组和创伤组大鼠的脑

组织皮质优化散射系数，同时应用 ＭＲＩ影像学方

法、干湿比重法测量脑水含量（ＢＷＣ）方法以及有创

ＩＣＰ监测仪测量ＩＣＰ方法，对比研究功能近红外光

谱（ＦＮＩＲＳ）技术在颅脑创伤在体实时监测上的

应用。

２　实验方法

２．１　实验仪器

ｆＮＩＲＳ参数的采集采用本实验室自主开发的微

创生物组织参数实时采集与分析系统，系统包括光

纤光谱仪（ＵＳＢ２０００，ＯｃｅａｎＯｐｔｉｃｓＩｎｃ．）、Ｙ型光纤

微创 探 头、卤 素 光 源 （ＨＬ２０００，Ｏｃｅａｎ Ｏｐｔｉｃｓ

Ｉｎｃ．）、大鼠脑立体定位仪（江湾１型）和步进电机控

制系统（７６０４ｓｔｅｐｐｅｒ，ＮａｔｉｏｎａｌＩｎｓｔｒｕｍｅｎｔｓ）。系

统可以实时在位测试的生物组织参数：吸收系数

μａ、优化散射系数μ′ｓ、血氧饱和度（ＳＯ２）、氧合血红

蛋白 浓 度 （ＨｂＯ２）、还 原 血 红 蛋 白 浓 度 （Ｈｂ）

等［１８～２１］。ＩＣＰ测量采用强生ＣｏｄｍａｎＩＣＰ监护仪。

ＭＲＩ检查设备为德国Ｂｒｕｋｅｒ公司的ＰｈａｒｍａＳｃａｎ

７．０Ｔ（东南大学医学院提供）。

２．２　动物实验分组

实验分成两次。第一次实验目的是获得ｆＮＩＲＳ

参数优化散射系数μ′ｓ与ＢＷＣ的关系，实验中使用

ＳＤ大鼠６０只，体重（２５０±２０）ｇ，雌雄各半。随机分

为对照组和创伤组，按伤后不同观察时相点又分为

１，６，２４，７２和１２０ｈ组，每组６只。

第二次实验目的是获得μ′ｓ与ＩＣＰ的关系，实验

中使用ＳＤ大鼠１２只，体重（２５０±２０）ｇ，雌雄各半。

随机分为对照组和创伤组，每组６只，按伤后不同观

察时相点１，６，２４，７２和１２０ｈ进行观察。两次实验

中创伤组均采用自制Ｆｅｅｎｅｙ′ｓ自由落体打击装置，用

质量为５０ｇ的撞锤下落２０ｃｍ，撞击预置在左顶部骨

窗处硬膜外的撞杆，造成左顶部局灶性脑挫裂伤，建

立ＳＤ大鼠颅脑创伤模型。对照组仅切开头皮、开骨

窗，不致伤。实验动物分组情况如表１所示。

表１ 实验动物分组

Ｔａｂｌｅ１ Ｐｒｏｔｏｃｏｌｏｆａｎｉｍａｌｍｏｄｅｌ

Ｇｒｏｕｐｓ Ｓｕｂｇｒｏｕｐｓ

１ｈ ６ｈ ２４ｈ ７２ｈ １２０ｈ

Ｇｒｕｏｐ１（狀＝３０）

Ｇｒｕｏｐ２（狀＝３０）

Ｇｒｕｏｐ３（狀＝６）

Ｇｒｕｏｐ４（狀＝６）

１ｓｔｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ，Ｃｏｎｔｒｏｌ，ｎｏｔｉｎｊｕｒｅｄ

１ｓｔｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ，Ｔｒａｕｍａｔｉｃｍｏｄｅｌ

２ｎｄｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ，Ｃｏｎｔｒｏｌ，ｎｏｔｉｎｊｕｒｅｄ

２ｎｄｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ，Ｔｒａｕｍａｔｉｃｍｏｄｅｌ

２．３　犳犖犐犚犛监测

在各观察时相点（伤后１，６，２４，７２和１２０ｈ），对

大鼠进行质量分数为１％戊巴比妥钠（４０ｍｇ／ｋｇ）腹

腔注射麻醉，然后固定于江湾Ｉ型立体定向仪，切开

头皮和颅骨，将双光纤微探头安装到立体定向仪垂

直轴上，开启自动步进采集系统，调节探头抵于硬脑

膜表面，进行实时在位组织光学参数测量１０ｍｉｎ。

创伤组大鼠颅脑创伤模型成型后，进行１９０ｍｉｎ

的ｆＮＩＲＳ参数监测。

２．４　犅犠犆测量

第一次实验，各观察时相点监测结束后，大鼠被

立刻处死断头取脑，以损伤灶为中心及对侧相应部

位各取１ｍｍ３ 脑组织，用电子分析天平测得湿重

犠犠，再将标本放于１００℃烘箱７２ｈ，至恒重（两次

称重相差≤０．２ｍｇ）后测得干重 犠犇。ＢＷＣ 按

Ｅｌｌｉｏｔｔ公式：［（犠 Ｗ－犠Ｄ）／犠 Ｗ］×１００％计算得到。

２．５　犐犆犘测量

第二次实验，在各观察时相点（伤后１，６，２４，７２，

１２０ｈ），大鼠硬脑膜下３ｍｍ进行ＩＣＰ监测３ｍｉｎ。

２．６　影像学检查

大鼠颅脑创伤模型建立后，于伤后１ｄ和３ｄ分

别从创伤组中随机选１只行７．０Ｔ微 ＭＲＩ检查。

ｓ１０４００４２



谢捷如等：　基于功能近红外光谱参数的颅脑创伤实时监测

２．７　统计学分析

每只大鼠体测得μ′ｓ共１２００次，取其均值为该

时间段的测量值，组内数据用均数标准差表示，用统

计学软件ＳＰＳＳ进行狋检验，对μ′ｓ与ＢＷＣ关系和μ′ｓ

与ＩＣＰ关系分别进行回归分析。

３　结果与分析

３．１　颅脑创伤大鼠的 犕犚犐成像结果

损伤组织的Ｔ１ 和Ｔ２ 弛豫时间延长，即Ｔ１ 加

权成像（Ｔ１ＷＩ）呈低信号，Ｔ２ 加权成像（Ｔ２ＷＩ）呈高

信号，如图１和图２所示。图１显示病灶呈长Ｔ１和

长Ｔ２信号，挫裂伤灶周围水肿明显，中心部分出

血、坏死，未见明显脑室受压和中线移位。图２显示

病灶呈长Ｔ１ 和长Ｔ２ 信号，挫裂伤灶周围水肿较前

扩大，中心出血、坏死严重，侧脑室和三脑室受压，中

线向健侧移位。

图１ 伤后２４ｈ大鼠 ＭＲＩ横断位（ａ）和冠状位（ｂ）扫描

Ｆｉｇ．１ ＭＲＩｓｃａｎ２４ｈａｆｔｅｒｒａｔｉｎｊｕｒｅｄ（ａ）ｉｎｔｒａｎｓｖｅｒｓｅａｎｄ（ｂ）ｉｎｃｏｒａｎａｌｖｉｅｗ

图２ 伤后７２ｈ大鼠 ＭＲＩ横断位（ａ）和冠状位（ｂ）扫描

Ｆｉｇ．２ ＭＲＩｓｃａｎ７２ｈａｆｔｅｒｒａｔｉｎｊｕｒｅｄ（ａ）ｉｎｔｒａｎｓｖｅｒｓｅａｎｄ（ｂ）ｉｎｃｏｒａｎａｌｖｉｅｗ

３．２　大鼠脑皮质优化散射系数值与 犅犠犆回归

分析

在第一次实验中，将各时相点测得的大鼠脑皮

质局部优化散射系数μ′ｓ值与大鼠ＢＷＣ犆ＢＷＣ进行线

性回归分析，如图３所示，数据拟合结果为

图３ 大鼠μ′ｓ值与犆ＢＷＣ回归分析结果

Ｆｉｇ．３ Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｃｕｒｖｅｏｆμ′ｓａｎｄ犆ＢＷＣ

μ′ｓ＝１．６０１７×（犆ＢＷＣ×１００）－１１４．７８，

犚２ ＝０．９４７９，狆＜０．０００１
烅
烄

烆 ，
（１）

式中犚２ 为决定系数，是线性拟合程度的指标，狆用

来度量拒绝正确的原假设概率，当狆＝０．０５时说明

可以接受错误的边界水平。此处狆＜０．０００１，说明

μ′ｓ值与犆ＢＷＣ线性关系成立。

３．３　大鼠脑皮质优化散射系数值与犐犆犘回归分析

在第二次实验中，将各时相点测得的大鼠脑皮

质局部优化散射系数μ′ｓ组均值与大鼠ＩＣＰ犘ＩＣＰ时相

点组均值进行线性回归分析，如图４所示，数据拟合

结果为

μ′ｓ＝０．０１０４×犘ＩＣＰ＋３．０９６５，

犚２ ＝０．９６９４，狆＜０．０１
烅
烄

烆 ．
（２）

　　将各个大鼠在各时间点测得的脑皮质局部优化

散射系数μ′ｓ值与ＩＣＰ值进行线性回归分析，如图５

ｓ１０４００４３
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图４ 大鼠μ′ｓ值与犘ＩＣＰ回归分析结果

Ｆｉｇ．４ Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｃｕｒｖｅｏｆμ′ｓａｎｄ犘ＩＣＰ

所示，数据拟合结果为

μ′ｓ＝０．００９４×犘ＩＣＰ＋３．９５６９，

犚２ ＝０．７７１８，狆＜０．０００１
烅
烄

烆 ．
（３）

图５ 大鼠μ′ｓ值与犘ＩＣＰ回归分析结果

Ｆｉｇ．５ Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｃｕｒｖｅｏｆμ′ｓａｎｄ犘ＩＣＰ

３．４　大鼠脑皮质优化散射系数和犅犠犆随时间的

变化曲线

图６为组１（对照组Ｇ１）和组２（创伤组Ｇ２）各

个观察时相点的大鼠脑皮质优化散射系数μ′ｓ、ＢＷＣ

值，以及μ′ｓ、ＢＷＣ随时间变化的规律。Ｇ１无论同

侧还是对侧的大鼠脑皮质μ′ｓ和ＢＷＣ值不随时间变

化。Ｇ２则无论伤侧还是对侧大鼠脑皮质μ′ｓ和ＢＷＣ

值均呈现随时间先增大后减小的变化，峰值均出现

在伤后７２ｈ，但伤侧的数值远高于对侧（狆＜０．０１）。

Ｇ２的ＢＷＣ值与Ｇ１相比：伤后６ｈ，伤侧比组１升

高了１．７６％，差别有统计学意义（狆＜０．０１）；伤后

２４～７２ｈ水肿达到峰值，比 Ｇ１升高５．０４％（狆＜

０．０１）；伤后１２０ｈ，伤侧水肿有所减轻，但仍明显高

于对照组（狆＜０．０１）。而Ｇ２对侧的ＢＷＣ值仅在伤

后７２ｈ达到峰值时与 Ｇ１有统计学差异（狆＜

０．０１），升高幅值远小于同期伤侧，伤后１２０ｈ基本

降至正常。Ｇ２伤侧的ＢＷＣ值在伤后６ｈ与对侧相

比差异有统计学意义（狆＜０．０１），随后差值进一步

增大，伤后２４～７２ｈ两者差值达到峰值３．６８％。

Ｇ２的μ′ｓ值与Ｇ１相比，伤后６ｈ，伤侧μ′ｓ值升高了

３．９５ｃｍ－１，差别有统计学意义（狆＜０．０１）；伤后

７２ｈ，伤侧μ′ｓ值达到峰值，比Ｇ１升高了８．９２ｃｍ
－１

（狆＜０．０１）；伤后１２０ｈ，伤侧μ′ｓ值有所下降，但仍明

显高于Ｇ１（狆＜０．０１）。而对侧的μ′ｓ值在伤后６ｈ差

异有统计学意义（狆＜０．０５），伤后７２ｈ达到峰值

１１．８２ｃｍ－１（狆＜０．０１），但升高的幅值远小于同期

伤侧；伤后１２０ｈ基本恢复正常。Ｇ２组内，伤后６ｈ

伤侧的μ′ｓ值与对侧相比差异有统计学意义（狆＜

０．０１），随后差值进一步增大，伤后２４～７２ｈ两者差

值达峰值６．３ｃｍ－１。

图６ 大鼠μ′ｓ和犆ＢＷＣ随时间的变化曲线

Ｆｉｇ．６ Ｃｕｒｖｅｓｏｆμ′ｓａｎｄ犆ＢＷＣｖｅｒｓｕｓｔｉｍｅ

图７ 大鼠μ′ｓ和犘ＩＣＰ随时间的变化曲线

Ｆｉｇ．７ Ｃｕｒｖｅｓｏｆμ′ｓａｎｄ犘ＩＣＰｖｅｒｓｕｓｔｉｍｅ

３．５　大鼠脑皮质优化散射系数μ′ｓ和犐犆犘随时间的

变化曲线及实时监测结果

图７为组３（对照组Ｇ３）和组４（创伤组Ｇ４）各

个观察时相点的大鼠脑皮质μ′ｓ和犘ＩＣＰ随时间变化的

规律。Ｇ３的大鼠脑皮质μ′ｓ值不随时间变化。Ｇ４

的大鼠脑皮质μ′ｓ和ＩＣＰ值均呈现随时间先增大后

减小的变化，峰值均出现在伤后７２ｈ。Ｇ４的μ′ｓ值

在伤后１ｈ已经比Ｇ３的μ′ｓ值高，差异有统计学意

义（狆＜０．０３）；伤后６，２４ｈ和７２ｈ显著升高（狆＜

０．００１），伤后７２ｈＧ４的μ′ｓ值达到峰值（比 Ｇ３高

ｓ１０４００４４
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７．４２１ｃｍ－１），伤后１２０ｈＧ４的μ′ｓ值有所下降，但仍

然高于Ｇ３（狆＜０．００１）。

图８为伤后１ｈＧ３和Ｇ４的大鼠脑皮质优化散

射系数μ′ｓ实时连续观测结果和ＩＣＰ的观测结果。

为了清楚地获得变化规律，图中对μ′ｓ和ＩＣＰ值做了

归一化处理。Ｇ３的大鼠脑皮质μ′ｓ值不随时间变

化。Ｇ４的大鼠脑皮质μ′ｓ和ＩＣＰ值伤后均随时间开

始增大。１ｈ后，Ｇ４和Ｇ３的μ′ｓ值之间已存在统计

学差异（狆＜０．０３）。同期大鼠脑组织水含量（ＢＷＣ）

未见明显改变（狆＞０．０５）（陈志标等
［２２］的研究也证

实了这一点），说明μ′ｓ对颅脑创伤后脑水肿的发生

更敏感，能比ＢＷＣ值更早地监测到颅脑创伤后脑

组织中脑水肿的发生。而由于ＩＣＰ的测量属于有

创监测，无法测得对照组的ＩＣＰ值，但 Ｇ４中伤后

６ｈ的ＩＣＰ虽然比伤后１ｈ有所升高，但无统计学差

异（狆＞０．０５），而伤后６ｈ的μ′ｓ则明显高于伤后１ｈ

的μ′ｓ（狆＜０．０００１），说明μ′ｓ值对颅脑创伤后脑组织

的变化更为敏感，比ＩＣＰ值更早地监测到脑组织中

脑水肿的发生。

图８ 大鼠μ′ｓ和犘ＩＣＰ实时连续测量结果

Ｆｉｇ．８ Ｍｅａｓｕｒｉｎｇｒｅｓｕｌｔｓｏｆμ′ｓａｎｄ犘ＩＣＰｖｅｒｓｕｓｔｉｍｅ

４　结　　论
应用ｆＮＩＲＳ技术在体实时监测颅脑创伤的大

鼠皮质优化散射系数μ′ｓ的变化，结合ＢＷＣ的测定、

ＩＣＰ监测以及 ＭＲＩ影像的应用结果进行对比。实

验结果表明大鼠脑部皮质μ′ｓ值与ＢＷＣ值存在正相

关，与ＩＣＰ值也存在正相关，并且实验结果同时显

示大鼠脑部皮质μ′ｓ值对颅脑创伤后脑组织的变化

更为敏感，与ＢＷＣ值和ＩＣＰ值相比，大鼠脑部皮质

μ′ｓ值能更早地反映出颅脑创伤后脑组织的变化（脑

水肿的发生）。实验结果表明可以通过监测大鼠脑

部皮质μ′ｓ来监测颅脑创伤的发生发展，μ′ｓ可以作为

监测脑水肿的良好指标。
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