
前 言

对脑出血（ICH）患者的连续监测在临床诊断治

疗中具有重要意义［1］。目前监测颅内压（ICP）是临床

上对 ICH病人的主要监测方法，但 ICP监测是有创监

测。为了避免有创监测存在的感染率高、造成出血等缺

点，ICH的无创监测显得更具重要性。基于磁感应的

ICH监护是一种非常有前景的无创监测方法［2］。目前

磁感应方法是对大脑整体的监测。本文将研究颅内

三大组织中的脑脊液（CSF）与磁感应相移监测信号

（Magnetic Induction Phase Shift, MIPS）间的关系，为

利用MIPS检测颅内主要组织变化建立基础。MIPS

是采用一定工作频率的激励磁场作用于生物组织，

由于电感作用，使激励磁场与感应磁场产生相位移，

该相位移与生物组织的生理病理状态和组织含水量

相关，可以反映 ICP变化、心肺活动等，从而获得更为

丰富的大脑和心肺等生物组织的生理病理信息［3-5］。

基于病理生理基础，在 ICP上升的CSF代偿期，颅内

容物的电导率分布就已经发生了变化，而 CSF 的电

导率在大脑中又是最高的，相比传统 ICP监测，MIPS
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方法具有更高的敏感性。如果能够在 ICP增高的第

Ⅰ阶段就被发现，帮助医生在 ICP增高的早期实时监

测到这种变化，将大大提高临床早期 ICH诊断和预警

水平。在MIPS 应用于人体头部和大脑监测技术方

面，许多学者做了大量的相关研究。近年来的研究

主要有，2010年Dekdouk等［6］研究基于磁感应方法16

通道检测 ICH，提出医学应用于机械稳定性和电路精

度的要求。2012年Zakaria等［7］全面综述了磁感应测

量中的检测方法、屏蔽方法及激励方式，并进行充分

分析和讨论。Barai等［8］提出磁感应谱分析的概念，

用于生物组织电导率的非接触测量。2014年，本研

究小组通过初步的家兔大脑内囊急性 ICH模型，基于

自主设计的磁感应测量系统，分析 ICH与MIPS的关

系，结果表明相位差变化值与 ICH体积成比例关系，

随出血体积增大，MIPS不断降低［9-10］。其中由于CSF

在颅内组织中具有较高的电导率，那么除了 ICH 以

外，CSF的容积变化对MIPS信号是否产生了显著的

影响是一个待解决的疑问。研究者基于家兔 ICH模

型来研究这一问题，本研究主要方法和过程如下：

（1）利用MRI成像，结合图像处理技术，量化提取 ICH

时CSF的变化量；（2）利用本教研室自制磁感应检测

设备，监测家兔 ICH动物模型，得到对应MIPS；（3）对

利用图像技术量化提取的 CSF 变化量与 MIPS 进行

相关性分析。

1 材料和方法

1.1 动物实验模型

基于在临床上常见的急性 ICH这一脑血管疾病，

采用模拟出血的实验动物模型［11］开展相关研究。选

取新西兰大白兔 9 只，体质量 2.2~2.8 kg，平均（2.5±

0.3）kg。按照实验方案进行自体血注射。先用乌拉

坦（25%，5 mL/kg）通过耳缘静脉注射麻醉。然后用

立体定位方法建立急性 ICH动物模型。立体定位仪

确定大脑内囊出血位置。沿头骨中线做一个小的皮肤

切口确定立体定位。暴露高于人字缝1.5 mm处的头骨

前卤。把前卤作为参考点，冠状平面中轴线左右1 mm

处即为内囊所在点。穿刺点在矢状缝右侧6 mm、冠状

缝偏下1 mm的位置，如图1所示。使用直径1 mm钻

头钻入颅骨，埋置一根直径 0.7 mm的注射针插入约

13 mm，而后用牙科水泥予以封闭，使得颅腔保持密

封状态。然后用家兔的自体动脉血缓缓注入实验组

家兔大脑中。

1.2 MRI成像实验方案

为研究CSF变化引起MIPS改变的规律，利用目

前成熟的磁共振影像学手段获取CSF体积变化及分

析其代偿过程。SPACE序列是一种快速自旋回波成

像技术，其设计特点是在回聚脉冲中使用优化的可

变的翻转角，极大地提高了采集效率，成功地解决了

TSE序列作三维成像耗时太长、SAR值过高等难题。

本研究采用德国西门子公司 3.0 T磁共振成像仪，联

合使用膝关节线圈（家兔体积较小，人类膝关节线圈

比较适合家兔大脑的磁共振成像）。实验动物呈俯

卧位，头颅和身体固定，头颅放置于膝关节线圈正中

（图 2）。然后对研究对象采用三维SPACE序列进行

扫描，采用矢状面扫描，扫描平面垂直于身体，扫描参

数设置：TR为1 300 ms；TE为44 ms；ETL为49；FOV为

160 mm×160 mm；矩阵320 mm×275 mm；扫描层厚设

置为0.5 mm；层间距为0 mm，层数为192层。扫描之

后进行图像分割，本实验采用自动分割算法，消除人

工干预的主观判断误差。

1.3 磁感应相移 ICH监测系统

如图 3所示，MIPS 测量实验系统基于 PCI-5124

采集卡的软件鉴相，主要包括：（1）激励信号（信号

源）。采用美国泰克公司生产的 Tektronix AFG3252

函数信号发生器。产生两路同频正弦信号，一路经

图1 家兔急性脑出血实验模型

Fig.1 Experimental model of acute intracerebral
hemorrhage in rabbits

图2 家兔MRI影像学验证

Fig.2 Validation of magnetic resonance
imaging (MRI) in rabbits
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采集卡接入个人电脑的鉴相程序；另一路输出80 mW、

5 Vpp 的激励信号，连接到激励线圈，产生激励磁

场。（2）适应动物实验的线圈传感器。采用绕制线

圈，减小传感器体积，容易使用。（3）前置滤波放大模

块。利用双检测线圈差分单元抵消主磁场激励信

号。（4）PCI 采集卡和软件鉴相。采集卡为 NI PCI-

5124 双通道高速采集卡，采样频率 200 M/s，依据奈

奎斯特采样定理可对100 MHz以下频率采样。鉴相

分为软件监相和数据存储。

激励源输出一路激励信号，传感器中的激励线

圈在目标中产生涡流磁场，经检测线圈感应到感生

磁场，通过放大滤波和采集卡，软件鉴相程序，测量

检测线圈感应的电压信号和激励源输出的另一路参

考信号的相位差。实际检测模型［12-15］如图4所示。

2 结果及分析

2.1 家兔 ICH磁感应监测结果

颅内压增高模型是基于实验动物 ICH模型而建

立起来的，用以研究CSF变化与MIPS的关系。图 5

为 9只家兔的MIPS监测结果。由表 1中可以看出，

随着注血体积增加，CSF体积和MIPS值均下降，但经

过注血约 1.5 mL后，MIPS值有回升，这是由于血液

体积增加导致血液电导率影响了CSF检测所致。

2.2 MRI成像实验结果及处理

基于MRI成像系统，采集MIPS信号、CSF信号，

用于后续分析处理。实验数据主要为 9 只家兔的

MIPS值、CSF体积及注血体积。其中，注血体积为自

变量，注血速度为 0.056 mL/min；MIPS值 9 min共采

集 2 700个点，每 300个点做 1次均值处理；CSF体积

每 6 min测量 1次。图 6为 1只家兔不同层面的MRI

及图像处理之后的 CSF 分布图，其中白色高亮部分

为CSF。图 7为 9只家兔的CSF体积折线图，感应信

图3 检测系统工作流程图

Fig.3 Working flow chart of testing system

图4 实体检测模型

Fig.4 Entity detection model

MIPS: Magnetic induction phase shift

图5 9只家兔磁感应信号随注血体积增加折线图

Fig.5 Line chart of 9 rabbits' MIPS signal with the increase
of the volume of blood injection

Excitation signal Experimental rabbit

Preamplifier and filter

PCI-5124 acquisition card

Phase-detection

function module

Display

Time/min

6

12

18

24

30

36

42

48

54

Vblood injecion/mL

0.333

0.667

1.000

1.333

1.667

2.000

2.333

2.667

3.000

VCSF /mL

0.759 3

0.716 4

0.666 0

0.597 3

0.521 2

0.464 5

0.449 5

0.428 0

0.407 4

MIPS/degrees

99.958 1

99.108 9

98.110 2

98.720 4

98.973 2

99.053 0

99.255 3

99.826 1

99.652 0

表1 实验９只家兔注血体积、脑脊液体积和MIPS采样值

Tab.1 Volume of blood injection, CSF and sampling value of MIPS
of 9 rabbits
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号由于 CSF 减少而减小，但之后出现信号增大的现

象，其中 MIPS 为注血约 1.5 mL后回升，CSF 也在注

血约2 mL后趋于平稳。产生此现象的原因为初始时

MIPS主要由CSF电导率主导，而伴随着血液体积增

加，CSF自动调节的能力衰减，后期MIPS主要被血液

的电导率影响，所以后续处理应该避免血液电导率

的影响。

2.3 MIPS信号与CSF变化量间的统计分析

基于表 1得到的实验数据，应用 SPSS软件进行

相关的统计分析处理。注血 540 s后，以注血体积为

控制变量的 CSF 体积与 MIPS 的相关性仅为 0.297，

P=0.475，该结果似乎表明三者之间没有相关性。但根

据表 1中CSF体积分析结果，实验家兔在注血 2 mL

后 CSF 变化趋于平稳，结合大脑代偿原理认为此时

家兔已经处于CSF代偿末期。随着注血增加，CSF变

化非常小（绝大部分 CSF 由于前期代偿已被排除颅

腔或吸收）。所以在分析CSF变化对MIPS影响时，

应排除家兔注血2 mL后失代偿的数据。排除家兔注

血失代偿后的数据以注血量为控制变量重新进行偏

相关分析，相关系数为 -0.943，P=0.016，为高度相

关。表明脑出血时，CSF变化对MIPS产生了重要影

响。同时进行双相关分析，在没有注血量为控制变

量的情况下CSF变化与MIPS的相关性程度很低（相

关系数为 0.303，P=0.560）。综上，可以认为MIPS变

化是脑出血和CSF变化共同作用的结果。

3 讨 论

实验中采用高精度的测量系统，采用阿基米德

螺线形式缠绕的传感器。同时以临床为依据设计家

兔 ICH模型，更具真实性，自变量注自体动脉血为单

一变量，注射速度恒定 0.056 mL/min，使检测结果更

d: CSF after image processing of fig.6c e: MRI after 3 mL injection f: CSF after image processing of fig.6e

图6 家兔脑脊液磁共振图像

Fig.6 MRI of rabbits' cerebrospinal fluid (CSF)

a: MRI after 1 mL injection b: CSF after image processing of fig.6a c: MRI after 2 mL injection

图7 家兔脑脊液随注血量增加折线图

Fig.7 Line chart of 9 rabbits' CSF with the increase of the volume
of blood injection
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具科学性。本实验结果初步肯定了 ICH时CSF的变

化能够引起MIPS的改变；CSF体积减小，MIPS信号

也随之减小。通过 MIPS 与 CSF 信号折线图可以看

出，CSF自身的调节水平有限，严重的出血情况将导

致其调节能力丧失。需要注意的是，血液电导率干

扰而引发的结果误差难以消除。此方法为非接触式

检测，可以避免有创检测造成的二次伤害以及对检

测结果引起的误差，安全性、可靠性均较高，可为以

后的无创检查提供参考。
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