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卒中后抑郁的功能性磁共振成像和结构性磁共振成像研究进展
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摘要：　目前，卒中后抑郁（ＰＳＤ）发病机制不明。结构性及功能性磁共振成像为 ＰＳＤ相关临床研究提供了丰富
且有价值的依据，可反映大脑形态、功能的变化，从而为早期发现并诊断、治疗ＰＳＤ提供帮助。目前，抑郁的相关研究
主要集中在原发性抑郁，而对于ＰＳＤ的影像学相关研究相对较少。本文就ＰＳＤ的结构性和功能性磁共振成像研究进
展进行综述。
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　　卒中是一种急性脑血管病，是由于脑部血管突
发破裂或因血管阻塞导致血液不能流入大脑而引起

脑组织损伤的一种疾病。卒中是严重危害健康的重

大慢性非传染性疾病，是我国成人致死、致残的首位

病因，具有高发病率、高致残率、高病死率、高复发

率、高经济负担五大特点［１２］。卒中后抑郁（ｐｏｓｔ
ｓｔｒｏｋｅｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ，ＰＳＤ）是指发生于卒中后且表现一
系列抑郁症状和相应躯体症状的综合征。ＰＳＤ是卒

中后常见且可治疗的并发症之一，但如未及时发现

和治疗，将影响卒中后患者神经功能的恢复和回归

社会的能力［３］。抑郁病史、卒中严重程度和病变位

置被认为是 ＰＳＤ发生的危险因素。ＰＳＤ的发病机
制较为复杂，目前尚不明确。结构性磁共振成像和

功能性磁共振成像（ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｍａｇｎｅｔｉｃｒｅｓｏｎａｎｃｅ
ｉｍａｇｉｎｇ，ｆＭＲＩ）可反映大脑形态、功能的变化，可在
精神神经疾病中用于可视化大脑不明病变的研

究［４］。其中，ｆＭＲＩ和结构性磁共振成像中的扩散张
量成像（ｄｉｆｆｕｓｉｏｎｔｅｎｓｏｒｉｍａｇｉｎｇ，ＤＴＩ）是 ＰＳＤ神经成
像研究中应用最多的技术，可为早期诊断 ＰＳＤ提供
帮助。本文主要对 ＰＳＤ的结构性磁共振成像和
ｆＭＲＩ的研究进展进行综述。

１　ＰＳＤ基于结构性磁共振成像的相关研究

　　基于结构性磁共振成像的 ＰＳＤ相关研究主要
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从不同角度及成像方式进行，如传统结构性磁共振成

像、病变网络映射、脑小血管病视角、三维Ｔ１加权成
像（ｔｈｒｅｅｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌＴ１ｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，３ＤＴ１ＷＩ）
序列及ＤＴＩ。
１．１　传统结构性磁共振成像　传统结构性磁共振
成像包括Ｔ１、Ｔ２、液体衰减反转恢复（ｆｌｕｉｄａｔｔｅｎｕａ
ｔｅｄｉｎｖｅｒｓｉｏｎｒｅｃｏｖｅｒｙ，ＦＬＡＩＲ）、扩散加权成像（ｄｉｆｆｕ
ｓｉｏｎｗｅｉｇｈｔｅｄｉｍａｇｉｎｇ，ＤＷＩ）序列，侧重于研究脑卒
中部位与抑郁症状之间的联系。ＰＳＤ的相关临床研
究主要集中于病变特征（位置、大小、体积）或心理

社会因素（个性、残疾和社会支持）［５］。大量通过应

用传统磁共振成像技术的研究表明，ＰＳＤ与脑部病
变部位密切相关，如左侧脑［６１１］、额叶［１２１４］、小

脑［１５］。但也有研究表明，ＰＳＤ与脑病变部位无相
关性［１６２０］。

１．２　病变网络映射　目前，循证医学关于 ＰＳＤ与
病变位置相关性的结论并不一致，甚至相互矛

盾［２１２２］，病变位置的研究未能成功识别单个大脑区

域与 ＰＳＤ之间的映射［２３］。将脑部造成相同症状的

不同病变位置连接到同一病变网络中，这种方法被

称为病变网络映射［２４］。ＰＡＤＭＡＮＡＢＨＡＮ等［２５］研

究表明，与抑郁症相关的病变位置无法映射到特定

的大脑区域，但会映射到特定的大脑回路。

ＤＯＵＶＥＮ等［２６］研究发现，ＰＳＤ可能与病变位置无
关，但远隔效应比较明显，这可能与病变网络、神经

系统的整体功能有关。

１．３　脑小血管病视角　脑部改变相关影像学特征
（白质高信号、皮质下腔隙、微梗死和微血管病变）

可能与抑郁发病机制相关。ＶＡＮ等［２７］的一项 ｍｅｔａ
分析发现，白质高信号、脑微出血和脑微梗死与抑郁

症相关。ＺＨＡＮＧ等［２８］研究发现，脑小血管病变的

影像学总负担（无症状的腔隙性梗死、白质病灶、脑

微出血和扩大的血管周围间隙的总负担）与腔隙性

脑梗死引起的 ＰＳＤ的高风险独立相关。病灶相关
层面的研究，如卒中严重程度、病变网络映射、脑小

血管等，提示未来ＰＳＤ的研究在病变网络或神经系
统、高于病变特征的整体角度、不同评价体系、新视

角等多层面研究的重要性。

１．４　３ＤＴ１ＷＩ序列　传统磁共振成像无法识别
相邻的神经结构，３ＤＴ１ＷＩ序列却可以实现。
３ＤＴ１ＷＩ序列的优点是扫描层数多，分割层厚薄。
３ＤＴ１ＷＩ序列主要集中于灰质和白质结构变化，其
中基于体素的形态学测量是一种基于高分辨率

３ＤＴ１ＷＩ结构像对脑体积进行测量的分析方法，可
以通过处理结构性磁共振信息来检测灰质和白质的

体积变化；基于表面形态计量学技术可测量皮质特

定形态。通过应用基于体素的形态学测量及表面形

态计量学技术，ＲＯＤＤＹ等［２９］发现，海马体积减小是

抑郁症患者神经影像学中最常见的表现；ＨＯＮＧ
等［３０］研究发现，与非ＰＳＤ组比较，ＰＳＤ组患者的左侧
额中回灰质体积减小；ＳＨＩ等［３１］研究发现，ＰＳＤ患者
的前额叶皮层、边缘系统和运动皮层中灰质体积较健

康人显著减少；ＣＨＥＮ等［３２］研究发现，早期 ＰＳＤ患者
存在多个皮质下核团体积及形态结构异常。

１．５　ＤＴＩ　ＤＴＩ是一种独特的活体成像技术，可以
对大脑中的白质结构进行三维可视化，显示白质网

络连接。ＤＴＩ技术可通过分数各向异性、平均扩散
系数、横向扩散系数和轴向扩散系数等来评估白质

方向性程度。ＤＴＩ关于抑郁的研究主要集中在原发
性抑郁，有关 ＰＳＤ的研究较少。ＤＥＮＧ等［３３］研究发

现，ＰＳＤ患者同侧交叉皮层小脑束、皮质脊髓束和丘
脑的各向异性与抑郁状态显著相关。ＹＥ等［３４］研究

发现，ＰＳＤ组患者的扣带回皮层中 ＤＴＩ强度分布的
体积和多重扩散系数与正常对照组受试者比较具有

显著差异。目前，ＰＳＤ基于ＤＴＩ的相关研究较少，未
来可深入纤维束、网络构建相关方面的研究。

２　ＰＳＤ基于ｆＭＲＩ的相关研究

　　目前，ｆＭＲＩ广泛应用于异常脑活动的相关研
究。脱氧血红蛋白比例降低可以显示出不同的神经

元活动血氧水平依赖信号，ｆＭＲＩ可利用神经元活动
血氧水平依赖信号进行成像。根据是否需要刺激及

扫描流程一般可将 ｆＭＲＩ分为静息态和任务态。任
务态 ｆＭＲＩ技术的主要分析方法是模型驱动，可用
于分析和评估大脑功能区域，受试者需执行针对性

的单一功能的任务，如运动、语言、记忆、视觉、注意

力和感觉等功能任务。静息态 ｆＭＲＩ技术中受试者
不需要执行特定功能任务，易于采集数据信号，能熟

练地识别不同患者（如儿科人群、无意识患者、低智

商患者等）的功能区域。静息态 ｆＭＲＩ技术是一种
非侵入性方法，可在患者没有明确任务的扫描中检

查功能连接（ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｃｏｎｎｅｃｔｉｖｉｔｙ，ＦＣ）和血氧水平
依赖信号。本文主要综述静息态 ｆＭＲＩ技术，主要
指标有：低频振幅（ａｍｐｌｉｔｕｄｅｏｆｌｏｗｆｒｅｑｕｅｎｃｙｆｕｃｔｕａ
ｔｉｏｎ，ＡＬＦＦ）、分数低频振幅（ｆｒａｃｔｉｏｎａｌａｍｐｌｉｔｕｄｅｏｆ
ｌｏｗｆｒｅｑｕｅｎｃｙｆｌｕｃｔｕａｔｉｏｎｓ，ｆＡＬＦＦ）、局部一致性（ｒｅ
ｇｉｏｎａｌｈｏｍｏｇｅｎｅｉｔｙ，ＲｅＨｏ）、ＦＣ、动态低频波动（ｄｙ
ｎａｍｉｃ ａｍｐｌｉｔｕｄｅ ｏｆ ｌｏｗｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｆｌｕｃｔｕａｔｉｏｎｓ，
ｄＡＬＦＦ）、动态功能连接性（ｄｙｎａｍｉｃｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｃｏｎ
ｎｅｃｔｉｖｉｔｙ，ｄＦＣ）、功能脑网络等。
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２．１　ＡＬＦＦ和ｆＡＬＦＦ　ＡＬＦＦ和ｆＡＬＦＦ反映脑区自
发活动的强度。ＡＬＦＦ表示大脑皮层兴奋性和远距
离神经元同步化的循环调制，是大脑自发活动强度

的相对和间接指标。ｆＡＬＦＦ反映某个特定频段内的
信号振幅强度，可探测到全频段范围内信号的强

度［３５］。ＡＬＦＦ值可用于表征各种脑部疾病，如帕金
森病、创伤后应激障碍、抑郁症的固有或自发脑活

动。ＡＬＦＦ关于抑郁症的相关研究主要集中在原发
性抑郁。ＣＨＥＮ等［３６］研究发现，与健康组受试者比

较，重度抑郁患者经抗抑郁治疗后，双侧额极的

ＡＬＦＦ值显著降低。ＬＩＵ等［３７］研究发现，重度抑郁

症患者右下额回或前岛叶中ＡＬＦＦ值的升高可能与
失眠相关，而与焦虑和抑郁无关。ＥＧＯＲＯＶＡ等［３８］研

究发现，与非ＰＳＤ受试者比较，ＰＳＤ患者的左背外侧
前额叶皮层和右中央前回的 ｆＡＬＦＦ值显著升高。
２．２　ＲｅＨｏ　ＲｅＨｏ描述的是脑神经元的自发活动
一致性的变化，即大脑特定区域中的粗体信号功能

反射以相同频率产生的近神经元活动［３９］。ＲｅＨｏ值
越高表示局部脑区活动的一致性越高，但并不一定

说明局部神经活动越显著［４０］。ＬＡＩ等［４１］研究发现，

重度抑郁组患者左扣带回皮层中的 ＲｅＨｏ值显著低
于惊恐障碍组；与健康对照组受试者比较，重度抑郁

组患者左前扣带回皮层 ＲｅＨｏ值降低，惊恐障碍组
患者双侧楔前叶的 ＲｅＨｏ值降低。目前，关于 ＰＳＤ
基于 ＲｅＨｏ方面的研究较少。
２．３　ＦＣ　ＦＣ反映了自发性的神经活动［４２］，表示

当受试者处于休息或执行任务时大脑区域信号之间

的相互依赖性［４３４４］。ＰＡＲＫ等［４５］研究发现，ＰＳＤ组
患者前岛叶与上额额叶之间的ＦＣ评分显著高于无
抑郁的卒中患者。

２．４　动态功能指标　静息态 ｆＭＲＩ主要反映了在
没有任务或刺激的情况下大脑活动的丰富结构，其

中动态功能指标主要包括 ｄＡＬＦＦ和 ｄＦＣ。ＹＡＯ
等［４６］研究发现，与健康组受试者比较，ＰＳＤ组患者
右楔前叶 ｄＡＬＦＦ降低，右楔前叶与左角回之间的
ｄＦＣ升高，抗抑郁治疗后，异常模式的 ｄＡＬＦＦ和
ｄＦＣ恢复正常。
２．５　功能脑网络　卒中不仅会引起局灶性脑损伤，
导致直接受损脑区神经元发生变性坏死，同时还会

影响整个大脑神经网络，导致远离卒中损伤部位的

区域出现结构及功能的广泛改变。抑郁症是一种大

脑神经网络障碍，因此，ＰＳＤ相关研究既要关注脑局
部活动和ＦＣ，也应进行脑网络分析。大多数的认知
功能都需要多个脑区的协同工作，而 ＰＳＤ患者的功
能脑网络发生了重组［４７］。ＭＥＮＯＮ等［４８］提出了“三

重网络模型”，认为默认模式网络 （ｄｅｆａｕｌｔｍｏｄｅｎｅｔ
ｗｏｒｋ，ＤＭＮ）、执行控制网络（ｅｘｅｃｕｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌｎｅｔ
ｗｏｒｋ，ＥＣＮ）以及突显网络（ｓａｌｉｅｎｃｅｎｅｔｗｏｒｋ，ＳＮ）的ＦＣ
异常与包括抑郁症在内的各种精神疾病密切相关。

２．５．１　ＤＭＮ　有研究发现，ＤＭＮ位于大脑后扣带
皮层和内侧前额叶皮层，也包含内侧颞叶和角回的

一些脑区［４９］。ＤＭＮ组成了自传体、自我监控、价值
判断和其他自我参照心理活动的认知功能所需的完

整系统。ＤＭＮ的关键节点与情景记忆检索、自传体
记忆和内部言语都有不同的联系，这些节点及其连

接网络有助于构建个人重大事件的心理模型。在阿

尔茨海默病、精神分裂症、抑郁症等主要精神疾病中

都发现了 ＤＭＮ的 ＦＣ异常。ＨＡＭＩＬＴＯＮ等［５０］研究

表明，重度抑郁症患者前额叶皮层和 ＤＭＮ之间的
ＦＣ增加。ＬＡＳＳＡＬＬＥＬＡＧＡＤＥＣ等［５１］研究发现，与

情绪控制有关的 ＤＭＮＦＣ障碍与 ＰＳＤ的严重程度
有关。因此，抑郁症患者 ＤＭＮ中多个节点的 ＦＣ出
现异常。

２．５．２　ＥＣＮ　ＥＣＮ主要由背外侧前额叶皮质、背
侧前扣带回皮质、后顶叶皮质和额叶视野组成，ＥＣＮ
在积极维护和操纵工作记忆中的信息、基于规则的

问题解决、目标导向行为的决策方面至关重要。

ＺＨＥＮＧ等［５２］研究表明，与健康对照组受试者比较，

重度抑郁组患者的 ＤＭＮ与 ＥＣＮ之间的ＦＣ显著降
低。ＥＧＯＲＯＶＡ等［５３］研究表明，ＰＳＤ患者的 ＥＣＮ
连接性较低。

２．５．３　ＳＮ　ＳＮ又称显著网络，由岛叶皮质、扣带
回背侧前皮质、颞极和杏仁核组成。ＳＮ整合了大脑
冲突监测、传入神经自主神经和奖励处理区域的信
号，负责检测和过滤刺激以及招募相关的功能网络，

可完成各种复杂的功能，包括沟通、社交行为和自我

意识。ＳＮ驱动了 ＤＭＮ和 ＥＣＮ之间的切换，被认
为是“默认执行状态”切换的关键［５４］。异常的 ＳＮ
连接被认为是抑郁症发病机制中的关键环节之一，

特别是在脑岛和杏仁核［５５］。ＭＡＮＯＬＩＵ等［５６］研究

发现，与健康对照受试者比较，重度抑郁症患者 ＳＮ
中右前岛内的ＦＣ减少，ＤＭＮ和 ＥＣＮ之间的 ＦＣ减
少，ＳＮ和 ＤＭＮ之间的ＦＣ增加。
　　除了上述“三重网络模型”外，还有认知网络、
情感网络、额顶网络等，且这些网络的定义可能和

“三重网络模型”相关或节点重合。ＰＳＤ患者的相
关脑网络研究中也发现了上述三大网络及其他网络

的异常，这些网络之间的动态互动，调节了注意力的

转移和目标相关的认知资源的分配。ＺＨＡＮＧ等［５７］

研究发现，与无抑郁卒中组和健康对照组受试者比
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较，亚急性期 ＰＳＤ患者 ＤＭＮ、认知控制网络和情感
网络的ＦＣ发生了改变。

３　总结

　　综上所述，结构性磁共振成像和 ｆＭＲＩ为 ＰＳＤ
相关临床研究提供了丰富且有价值的依据。未来多

模态（结构连接ＦＣ耦合、机器学习技术、功能近红
外光谱、重正电子发射断层扫描、脑磁图、脑电图）

联合研究成为趋势，可更好地服务于临床，也可能是

一个时代的进步。
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·７７１１·第１２期　　　　　　　　　　　于红霞，等：卒中后抑郁的功能性磁共振成像和结构性磁共振成像研究进展


