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　　研究大脑机能的手段应该是无创而又灵敏的。脑磁图

(Magnetoencephalography ,MEG)作为一种新的无创脑机能检测

方法在先进国家受到了越来越多的重视 , 并且已经被应用于

临床。在此简单地介绍脑磁图的基本原理及其在神经科的

应用。

1　生物磁场及其检测技术发展的历史

磁场可以被分为由磁性物质产生的磁场及由电流产生

的磁场两种。生物体内产生的磁场也可以分为两种 , 一种是

由蓄积在人体内的磁性物质产生的 , 如由肺 、胃 、肠和肝脏等

产生的磁场 ,另一种是由体内的生物电流产生的 ,如神经 、心

脏和脑等器官内生物电流产生的磁场。

人体内有多种生物电流 , 如心脏电流 、神经电流等。 这

些生物电在流动时必然会在电流周围产生相应的磁场 ,然而

其强度是非常弱的 , 远远低于地磁场的强度 , 将它们记录下

来决非易事。

1963年美国的学者最初尝试了对生物磁的测量 , 他们用

了两百万匝的一组线圈放在胸部记录到了心脏的磁场 , 1967

年美国的 Cohen 在磁屏蔽室内利用电子放大装置记录到了

心脏和脑的磁场活动 , 不过 , 当时的记录远未能达到应用的

程度。真正记录生物磁场的工作是在开发出了高度灵敏的

超导量子干涉仪(Superconducting quantum interference device ,

SQUID)生物磁检测系统之后。多年来 SQUID 的性能不断提

高 ,而且实现了多导同步记录。

2　脑磁场的发生机制

人的大脑内产生的磁场包括两部分 , 一部分是由脑内的

磁性物质产生的恒定磁场 ,另一部分是由活动的神经电流产

生的交变磁场 ,两种磁场的测量方法不同。脑磁图通常指的

是从头表面记录到的交变磁场。

大脑内有众多的神经细胞 ,其中最多的一种神经细胞是

锥体细胞。锥体细胞分布在大脑皮层 , 它们排列规则 , 胞体

位于皮层底面 ,从胞体伸出的树状突起伸向皮层表面。由丘

脑等部位投射到皮层的神经纤维与锥体细胞的树状突起发

生突触联系 ,其中一部分投射到皮层的浅表部分(Ⅰ层)形成

浅层投射 ,而另一部分则投射到皮质的深层(Ⅲ— Ⅴ层)形成

深层投射(图 1A)。假定投射到浅表皮层的神经纤维兴奋后

引起锥体细胞出现兴奋性突触后电位(EPSP)(如图 1B 所

示), EPSP首先引起树突尖端的除极化 , 而此时神经细胞的

其它部分依然处于静息状态。除极化后 , 树突尖端细胞内的

电压升高 ,这样就会在细胞内形成由细胞尖端向底部传导的

细胞内电流。这种细胞内电流会在树突的底部或细胞体部

位流向细胞外 ,进而在细胞外回流到树突的尖端 , 如此形成

了一个电流环路。

　　图 1.A:大脑皮层锥体细胞与浅层丘脑皮层投

射及深层丘脑皮层投射。 B:锥体细胞树突尖端产

生兴奋性突触后电位(EPSP)时 , 形成由树突顶端向

细胞体方向流动的细胞内电流 Ii , 与此同时在细胞

外形成由细胞体向树突顶端流动的细胞外容积传

导电流 Io。

由于锥体细胞的树突排列方向非常规则一致 , 在很局限

的皮层区域内聚集着多数的锥体细胞 , 如果它们同步兴奋形
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成 EPSP , 就会形成一个比较明显的可以检测到的电流活动。

细胞内电流被称为一次电流 ,它们会形成一个偶极子(图 2)。

在细胞外围形成的归还电流 ,又被称为容积传导电流。形成

脑磁场的电流主要是细胞内电流 ,细胞外电流可在细胞外较

宽广的区域内流动 ,与细胞内电流相比 ,其电流密度很低 , 形

成的磁场会很微弱 ,所以脑磁图检测到的主要是细胞内电流

产生的磁场 ,细胞外电流产生的磁场基本上不影响脑磁图的

结果。

　　图 2.细胞内电流形成的偶极子及其产生的相

应的磁场和细胞外容积传导电流。

3　脑磁场检测装置

图3 所表示的是单导超导量子干涉仪的示意图。超导

体的一个特性是超导体内的电阻为零 , 给一个闭合的超导体

环施以一定的磁场作用 ,就会在超导体内产生一个超导电流

Is。超导电流会将外加磁场抵销掉 , 使之不能通过超导体。

而且由于超导体没有任何的阻抗作用 , 所以超导体内也不会

产生任何电压降。然而当环状超导体的某个部位被制作得

非常细的时候(图 4),超导状态就会消失 ,在环路内流动的超

导电流 Is在流经此部位时 , 就会产生一定的电压降。当由外

部向超导环路施加一个非常弱的磁场 , 也就会在超导环路变

细的部位产生相应大小的电压 ,利用电子设备将这个电压引

导出来经放大后就可以测量出该微弱的磁场。然而把超导

环路结合部产生的电压引导出来并不是一项简单的技术 , 要

采用高达数十兆赫的高频磁场对超导环进行激励作用 ,才能

将所测得的磁场引导记录出来。此种工作原理的 SQUID 称

为高频 rf-SQUID。而另一种类型的超导环可以被制作出两个

完全相同变细的部位 , 当接近临界电流程度的直流偏向

(bias)电流通过时 , 仅仅很微弱的外加磁场就可以在这个变

细的部位产生电压 ,利用几百千赫相对频率较低的激励磁场

就可以把这种电压引导出来加以放大 , 此种类型的 SQUID 被

称为 dc-SQUID。

图 3.超导量子干涉仪构造示意图。

图 4.超导体环。

SQUID所用的线圈是由超导材料制作的 , 一匝超导线圈

的性能可以和常导线圈的数千匝相当。 SQUID 的线圈也有

几种类型 ,如图 5 所示 ,普通线圈的抗干扰性能较差 , 只能在

性能良好的磁屏蔽室内使用。另一类梯度线圈由两部分相

互反方向转动的线圈组成 ,由地磁等远隔部位产生的磁场通

过两个线圈的磁力线相等 , 会产生两个方向相反的电流 , 它

们互相抵销 ,最终的输出为零。由于磁场强度随距离的增大

而减小 ,所以接近线圈部位发生的所要检测的磁场 , 穿过两

个线圈的磁力线不等 , 穿过上面线圈的磁力线较少 , 穿过下

面离头皮较近的线圈的磁力线会相对较多 ,在两个线圈检测

到的磁场强度相差可高达三个数量级 , 结果两个线圈检测的

磁场强度差可以被明确地记录出来。脑磁图正是利用了这

样的超导线圈与上面介绍的超导环失超导原理组成的超导

量子干涉仪 ,从而把微弱的脑磁场记录下来。
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图 5.脑磁图机使用的检测线圈。

4　脑磁图与脑电图的比较

上面所提到的细胞外电流在传导介质阻抗的作用下 , 在

容积导体的不同部位会出现电位差。假定浅层丘脑皮层投

射引起 EPSP活动 , 这样在皮层的浅表部位形成负性的场电

位 ,深部形成正性的场电位 , 从头皮记录到的由场电位产生

的容积传导电流就是我们所用的脑电图。脑电图记录到的

主要是锥体细胞的突触后电位 , 特别是兴奋性突触后电位。

与脑电图不同 ,脑磁图记录到的是由神经细胞内电流产生的

磁场 ,所以脑磁图与脑电图具有一种表里关系。虽然两者的

成因是相同的 ,但它们仍有许多各自的特点。

大脑的外面充满着脑脊液 , 其导电性能远远高于脑实

质 ,在它们的外面是导电率很低的颅骨和头皮 , 不同组织的

不同导电率会使得脑局部产生的电活动在扩布传导的过程

中受到明显的影响 , 因此利用脑电信号进行信号源的定位 ,

其准确性会受到影响。磁场在脑 、脑脊液 、颅骨及皮肤等介

质中的穿透率几乎不受影响 ,所以利用脑磁图记录到的信号

进行信号源的定位就相对准确得多 , 其精度误差可以小至几

个毫米的范围 ,而脑电的精度范围则要以厘米计算。

脑电的记录一定要用参考电极 , 所以脑电信号实际上反

映的是两个电极之间的电位差。脑磁图记录到的磁场强度

是该检测点的绝对信号强度 ,不受参考点的影响 , 这一点也

十分有利于提高定位的精确性。

由于检测线圈的方向性 ,只能检测到与线圈相互垂直的

磁力线 , 而与其平行的磁力线则无法检测 , 因此脑磁图记录

到的是大脑皮层脑沟内锥体细胞的细胞内电流产生的磁场 ,

反映了皮层切线方向排列的锥体细胞的活动情况 , 而脑电图

的电极对于垂直方面的电流更为灵敏 , 所以主要反映的是脑

回内垂直排列的锥体细胞产生的细胞外电流。

由于磁场强度随着检测线圈与信号发生源之间距离的

增大而迅速减小 ,所以脑磁图很难检测到大脑深部的神经活

动情况。而脑电图的方法则由于人身体介质传导情况的变

化 ,有时能够记录到深部容积传导来的电流活动 , 也就是所

谓的远场电位。

除了上述的区别之外 , 脑电图设备相对简单 , 对记录环

境的要求不十分严格 , 成本较低。脑磁图设备复杂 , 价格昂

贵 ,对记录环境的要求则十分苛刻。

由此可见脑电图和脑磁图各有自身的优点 , 它们从两个

方面反映了神经细胞电流的活动情况 , 有相互补充的作用 ,

而不能相互替代。

5　脑磁图信号的分析

记录到的原始脑磁图需要经过一系列的处理 , 才能利用

脑磁图的信号推断信号源的位置。对于所观察的主反应要

对其进行特定的滤波处理 ,此步骤与诱发电位的处理方法基

本相同。因采用不同的滤波频段可以使波形发生改变 ,结果

很容易因此而影响 ,所以应特别注意不要过分地缩窄滤波频

带。对于自发反应的脑磁场 ,其基线的设定可以利用整个记

录区间的平均值作为基线 , 而对诱发脑磁场 , 通常采用刺激

前一段时间的无反应区间的平均值作为基线。

利用脑磁图推算电流源局部发生部位的方法一般有两

种。其中一种方法是把得到的脑磁场通过内插计算制作成

等磁场图 ,确定等磁场图中两个磁场最强点(磁场喷出和吸

入)的位置 , 连接两个点 ,两点连线中点的下方是电流源的所

在部位。其深度取决于两个磁场最强点之间的距离 , 距离越

远 ,电流源的位置就越深(图 6)。此方法相对较容易 ,脑磁图

通道数较少的情况可以利用此方法。另一种方法是利用记

录到的脑磁场通过计算机的理论模型 , 再现出等价偶极子在

头内的位置和方向。为了说明计算的等价偶极子所能产生

的脑磁场之分布与实测的脑磁场分布之间的一致性 , 可以计

算两者之间的相关系数 , 而且 , 也可以假定有两个以上的等

价偶极子同时存在 , 两个以上偶极子信号源的计算 , 其数据

量相当大 ,所以都只能由高性能的计算机经过大量的运算来

确定。

　　　　图 6.根据磁场进行信号源定位的示意图 , 实

线代表脑磁场是由纸面向上喷出 , 虚线代表是吸进

纸面 ,箭头代表电流源的位置和方向 , 其深度取决

于两个磁场最强点(喷出点和吸入点)之间的距离。

脑磁图电流源的定位:首先描记下受试者的实际头形 ,

确定头颅坐标。根据数学模型利用计算机计算出等价偶极

子的位置 ,大小及其方向 ,将偶极子的位置合成在头颅 MRI

坐标上 ,可以判断偶极子在脑内的位置 。

通过影像结合技术 , 可以把电流源的部位与 CT 及 MRI
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等方法取得的头颅影像结合起来 ,根据头颅的坐标把电流源

的部位明确地标示在大脑的某一脑沟或脑回的皮层上 ,使机

能学检查结果与构造学的结果结合起来。

6　脑磁图临床应用探讨

6.1　突发性异常波的检测

象脑电图一样 ,脑磁图的临床应用也可以用来检测癫

等病理状态下神经细胞群的异常发放情况 ,对异常发放的脑

内发生源进行定位 ,多导脑磁图测量装置非常适合于此种工

作。可以把每次的棘波发放的电流源在脑内的位置投射到

头MRI 影像上进行精确定位。一般来讲 ,棘波发放持续时间

短 ,磁场强度较高 , 所以它们的电流源绝大多数都恰好位于

大脑浅表部的皮层。一些结果表明 , 脑磁图对癫 放电电流

源的定位是相当精确的 ,该项检查有助于对需接受手术治疗

的难治性癫 患者进行手术方案的制定。

6.2　诱发磁场

在记录诱发脑磁场的过程中 ,应特别注意消除由刺激装

置所产生的磁噪声。此外与诱发电位的检查无明显的区别。

6.2.1　体感诱发磁场(Somatosensory evoked fields , SEF)

根据 MEG 的特性 , 可以将体感诱发脑磁场进行信号源

定位 ,把中枢体感区在三维的磁共振图象上表示出来。

作为体感刺激 , 一般采用的刺激强度为 10 mA 左右 , 如

此强度的电流产生的噪声磁场远远大于生物脑磁场 , 会严重

地干扰脑磁图信号的记录。 通常可以将刺激装置安放在磁

屏蔽室的外面 ,通过屏蔽导线将刺激电流由刺激发生装置引

导至刺激电极 ,这样可以在很大程度上减少干扰的产生。 一

般记录的体感诱发脑磁场是对正中神经施以刺激 , 可以记录

到相当于体感诱发电位 N20的脑磁成分 N20 m ,该成分的发生

源位于中央沟皮层手的感觉区(3b)。在该成分出现之后的

P30 m也是一个较为明确的成分 , 其发生源的位置与 N20 m 基

本相同 ,其方向均为头皮切线。偶尔也可以记录到以垂直方

向为主的成分P22 m , N20之前的远场电位的相应磁场成分在

MEG 则很难记录到。如果将诱发脑磁场电流源的定位与

MRI的影像结合起来可以作为脑疾病患者术前皮层机能定

位的一个手段。

6.2.2　听觉诱发脑磁场(Auditory evoked field , AEF)

无论是刺激左耳还是右耳 ,听觉皮层诱发电位都是以中

线部位的Fz 区波幅为最大。然而由于脑磁图可以选择性地

捕捉一侧大脑半球的活动 ,所以显示出了其在听觉皮层机能

定位研究中的优越性。

用于诱发听觉磁场的刺激与诱发电位的诱发方法相同。

可以利用塑料管把声音刺激引导给受试者 ,而把刺激装置安

放在磁屏蔽室之外。用持续数百毫秒的纯音刺激诱发 ,可以

从颞叶记录到长潜伏期的磁场成分 ,如 P50 m、N100m 、P200m 等。

N100m 在刺激的对侧较刺激的同侧为著 , 推测其发生源位于

颞平面附近。另一个成分 P30m 位于 N100m 发生源的前方 1.5

厘米之处 ,推测前者位于第一听觉感觉区 , 后者位于听觉联

合区。

6.2.3　视觉诱发磁场(Visual evoked field , VEF)

视觉刺激装置的安放不当很容易引起磁性噪声干扰 , 影

响脑磁场的记录 , 一般可将刺激装置安放在磁屏蔽室之外 ,

利用透镜 ,反光镜 , 光导纤维等把视觉刺激信号引导给受试

者 ,通过上述措施一般可以记录到图案变换(模式转换)引起

的视觉诱发磁场。

6.2.4　事件相关磁场(Event-related field , ERF)

目前对事件相关电位当中 P300相对应的脑磁场研究最

多 ,有些学者曾利用 ERF 研究 P300的神经发生源 , 最初有人

认为 P300可能起源于海马或扁桃体。由于 P300是反应大脑高

级精神机能的一个成分 ,所以不太可能用一个等价偶极子模

型来代表其发生源的部位 ,应该认为它是由多个发生源共同

作用而产生的。

笔者曾利用脑磁图对图形与文字的工作记忆过程的神

经机制进行过一些初步的研究。 工作记忆是指一个脑工作

系统为了完成复杂的认知工作例如语言理解 , 学习和推理等

而临时储存和处理信息的过程。 脑机能成象研究表明大脑

的许多区域都参与了文字和图形的工作记忆过程 , 然而这些

区域在参与工作记忆时活动的时间顺序不明。脑磁图具有

毫秒级的时间分辨率 ,把脑磁图和磁共振影像结合起来同时

又具有很精确的空间定位能力。 在显示器上先后呈现一对

刺激 ,要求受试者记住第一个刺激的大小或内容(录入), 并

与 600 ms 后出现的第二个刺激进行比较。刺激分别为一些

熟悉的动物的线条画及其相应的汉字。图形和文字出现在

不同的刺激序列中。利用 72导量子干涉仪的脑磁图对双侧

大脑半球的神经活动进行记录。脑磁图显示 , 无论是图形刺

激还是文字刺激 , 在第一个刺激之后左右半球均可记录到 3

个磁反应成分 ,被分别命名为 M1 ,M2 和M 3。 随后计算出每

个成分的电流源偶极子的位置及强度并与磁共振影像结合 ,

结果表明文字刺激所诱发的左右两侧的M 1 成分偶极子的位

置与图形刺激所诱发的 M1 偶极子位置明显不同 ,而文字和

图形所诱发的左右两侧M2 偶极子位置则无明显区别。表明

在录入的早期阶段 , 文字和图形是经由不同的系统处理的 ,

而在信息处理的晚期阶段文字和图形是由一个共同的系统

处理的。

总之 ,脑磁图是一种无创灵敏的脑机能检测手段。电与

磁是一对孪生兄弟 , 没有主从的关系 , 但由于技术的原因使

得脑磁图的发展较脑电图的发展相对晚了约 50 年的时间。

目前尚无统一的脑磁图技术标准 ,但目前的趋势是发展多导

的脑磁图记录系统。随着技术的不断改进及高温超导材料

的发展 ,将来脑磁图的价格也会不断地降低 , 这些都将有利

于脑磁图的普及。脑磁图与脑电图的相互　(下转251页)
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标准[ 5] 。因其相当烦杂 , 临床上有时难于应用 , 故同时列出

更为简便的Albers 等人的标准[ 4] 。

这两个标准所用的正常下限的 80%采用了正常  x± s

值 ,大体相当于前述 Oh诊断标准的正常均值之 60%。

CIDP电生理学诊断标准[ 5]

A、必须项目(确诊例必须存在)

神经传导检查:含神经近端在内的主要病理过程应是脱

髓。以下四个项目中必须满足三项。

1.传导速度的低下:2 条或 2 条以上运动神经可见。

a、波幅>正常下限的 80%时 , CV<正常下限的 80%

b、波幅<正常下限的 80%时 , CV<正常下限的 70%

2.部分传导阻滞及时间分散异常见于 1 条或 1 条以上的运

动神经:腓神经在踝与腓骨小头下之间 , 正中神经在腕与

肘之间 ,尺神经在腕与肘之间。

提示部分传导阻滞的标准;

近端与远端之间 ,M波时间分散之差<15%, 且近 、远端间

负峰(-p)面积或峰间波幅(p-p)减小>20%。

提示时间分散异常及部分传导阻滞可能的标准:

近 、远端间时间分散变化>15%,且近 、远端间-p面积或 p-

p波幅减少>20%。此标准不过是提示单纯传导阻滞的

存在。进一步确认需行短区间刺激和单个 MUP 的记录等

检查。

3.终末潜时的延长:见于 2条或 2 条以上运动神经。

a、波幅>正常下限的 80%时:终末潜时>正常上限的

125%

b、波幅<正常下限的 80%时:终末潜时>正常上限的

150%

4.F波缺如或最短 F波潜时延长(观察 10～ 15 个F 波):见于

2条或 2 条以上运动神经。

a、波幅>80%时:最短 F波潜时>正常上限的 120%

b、波幅<80%时:最短 F 波潜时>正常上限的 150%

B 、提示项目(对诊断有用 ,但不能仅据此诊断)

1.SVC 减慢:<正常下限的 80%

2.H 波缺如

CIDP 电诊断时提示脱髓的诊断标准[4]

关于运动神经 ,以下项目中必须至少满足三项。

1 、传导速度的低下:<正常下限的 75%(2 条或 2 条以上神

经)(1)

2 、终末潜伏期的延长:>正常上限的 130%(2 条或 2 条以上

神经)(2)

3 、有近端刺激的时间分散或传导阻滞的明确证据

近 、远端刺激的 M 波波幅比<0.7(1 条或 1 条以上神

经)(2 ,3)

4 、F波潜时的延长:>正常上限的 130%(1 条或 1条以上神

经)(1 ,2)

　　注:(1)(2)(3)意义同AIDP表。
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