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首发抑郁症患者静息态功能磁共振低频振幅成像及其差异脑区与攻击

行为的关系
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!摘要"

!

目的
!

通过静息态功能磁共振$

46TA

%探讨首发抑郁症患者脑区低频振幅$

'\JJ

%的改变及差异脑区与其攻击

行为的关系'

方法
!

选择
%"

例未经治疗或已停药
!

周的首发抑郁症患者$抑郁症组%和
%"

例性别&年龄&文化程度相匹配的

健康志愿者$正常对照%作为研究对象#对所有入选人群进行
%<"Q

静息态功能磁共振扫描#采集血氧水平依赖信号$

Z@\?

%图

像#低频振幅$

'\JJ

%技术处理两组
Z@\?

图像#对结果进行两样本
"

检验#获取差异改变脑区#并提取差异改变脑区的
'\JJ

值与抑郁症攻击行为之间进行相关分析获得相关显著脑区'

结果
!

与正常对照组相比#抑郁症组左侧岛叶&顶叶亚脑回&中

央前回#右侧颞上回&中央前回&额下回的
'\JJ

值增高#差异具有统计学意义$
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校正%(而左侧丘脑&楔前

叶#右侧枕叶梭状回&舌回脑区的
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值减低$
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校正%'相关分析仅发现!抑郁症组
'\JJ

增加的脑区中

左侧中央前回与身体攻击&面向自我的攻击和攻击总分正相关$

8f"<C#
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或
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%(右侧额下回
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值增加与愤怒负相关$

8fc"<CC

#

6

%
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结论
!

在静息状态下抑郁症患者大脑部分区域存在自发性神经活动异常#其中

额叶有关区域的功能磁共振
'\JJ

增加与攻击行为的发生密切相关'
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既往多项影像学研究显示#抑郁症患者存在-边

缘
F

皮质
F

纹状体
F

苍白球
F

丘脑.病理神经环路)

#

*

#多个

脑区的结构和功能发生改变)

!

*

'但大多数研究均基

于大脑结构或任务态的功能磁共振研究#且结果仍有

争议'而静息态功能磁共振成像$
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O

F;7)7+402(F
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O
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O

-2

O

#

46TA

%成为近几年

的研究热点#其中低频振幅$

),

H
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a
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(

8

430(70)7-/2
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'\JJ

%技术运用低频段$

"<"#

#

"<"E

VS

%的大脑自发活动血氧水平依赖$

I3//*/[

8O

+23+:F

+3*+

H

+2*+27

#

Z@\?

%信号#探测静息态下大脑局部脑

活动强度)

%

*

#可反映大脑的自发神经功能#并能准确

定位脑区域改变'但目前运用此项技术研究抑郁症

发病机制的报道较少#少量研究发现抑郁症患者存在

多个脑区的
'\JJ

值增高或减低)

C

*

'

因抑郁症患者存在明显的攻击行为)

$

*

#其攻击性

的产生不但损伤自己的身体&威胁自己的生命#也会

对他人造成威胁'研究显示攻击行为的发生也与大

脑的异常改变有关)

&

*

'然而抑郁症患者哪些脑区的

改变与攻击行为的发生密切相关目前仍不清楚'因

此#本研究旨在运用静息态功能磁共振技术#探讨抑

郁症患者脑区
'\JJ

值改变情况及与攻击行为之间

的关系#以期为抑郁症患者攻击行为的预测和干预提

供生物学依据'

(

!

资料和方法

#<#

!

研究对象
!

抑郁症组!

!"#"

年
G

月至
!"##

年

#"

月就诊于重庆医科大学附属第一医院精神科门

诊及于住院部住院的首发抑郁症患者'纳入标准!

既往未用过任何抗抑郁药或停药大于
!

周(符合美

国1精神障碍诊断与统计手册第四版2

?56F

/

轴
*

障碍定式临床检查$

5710(701+*K3-2-()3A27+1:-+N

4/1?56F

/

'[-;

*

?-;/1*+1;

#

5KA?

%

)

B

*抑郁症诊

断标准#同时汉密尔顿抑郁量表
F#B

$

V'6?F#B

%得

分
$

#B

分'排除标准!排除其他脑器质性疾病&

躯体疾病的患者&精神发育迟滞或痴呆者&孕妇&

体内有金属植入物者&

5KA?

检查诊断有其他精神

疾病者&及文化程度低不能完成问卷调查或问卷

填写不完整者'入组病例共
%"

例$男
#$

例#女

#$

例%#平均年龄$

%C<C%d##<%$

%岁#平均受教

育年限$

##<B%d%<$G

%年(其中
#"

例于检查
!

周

前曾服用抗抑郁药$包括氟西汀或帕罗西汀或米

氮平%#最短用药时间为
!*

#最长为
#

个月#平均

用药时间$

#"<#"dE<#!

%

*

'

正常对照组!自愿参与的本院职工和经广告

招募而得的健康正常人'纳入标准!与抑郁症组

性别&年龄&文化程度相匹配#且贝克抑郁自评量

表$

Z?A

%

!#

项得分
%

$

分(焦虑自评量表$

5'5

%

得分粗分
%

C"

分'排除标准!排除有精神疾病史&

严重躯体疾病及精神活性物质或药物滥用史&孕妇或

哺乳期妇女及体内有金属植入物者'共入组
%"

例

$男性
#$

人#女性
#$

人%#平均年龄$

%$<#"dG<%"

%岁#

平均受教育程度$

#!<EBd%<!B

%年'

所有参与研究者年龄大于
#E

岁#且小于
$"

岁(

右利手(均签署知情同意书'两组在性别&年龄和文

化程度等方面差异无统计学意义'本研究通过重庆

医科大学医学伦理委员会审核批准'

#<!

!

方
!

法

#<!<#

!

攻击性行为评分
!

该量表由
',/3*

等)

E

*于

#GG!

年编制#由
$

个分量表组成#包括身体攻击&语

言攻击&愤怒&敌意&面向自我的攻击'包括
%"

个

条目#条目采用
$

级计分#

"

分!不符合#

#

分!较

少符合#

!

分!一半符合#

%

分!基本符合#

C

分!完

+

!&!

+
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全符合'得分越高则其攻击性越强'经检验此

量表在国内有较好的信效度)

G

*

'

#<!<!

!

6TA

影像学检查
!

使用
YM

$

Y+2+1)3M3+(F

71-(

#

X)0P+;L)

#

X-;

%公司生产的
5-

O

2)%<"Q

磁共

振成像系统采集所有磁共振图像#线圈使用头部
E

通道鸟笼状线圈#所有被试带隔音耳塞#由海绵垫固

定头部'所有患者及正常对照的
6TA

检查由有经

验的磁共振室技术人员操作完成#且所有研究对象

的磁共振检查均由同一人操作完成'

#<!<%

!

静息态功能磁共振!

1+;7-2

O

F;7)7+46TA

"扫

描参数
!

嘱被试在检查过程中处于平卧&安静&闭

眼&清醒状态#并不做任何思考#扫描期间整个身体

保持不动'采用梯度
F

平面回波成像序列采集血氧

水平依赖信号$

Z@\?

%图像#扫描范围从颅顶至枕

骨大孔'层厚
f$,,

$没有层间隙%&重复时间

$

1+

H

+7-7-/27-,+

#

QT

%

f!""",;

&回波时间$

+(L/

7-,+

#

QM

%

f%",;

#翻转角
fG"p

&视野$

4-+3*/4

:-+N

#

J@=

%

f!C(, !̀C(,

#矩阵大小
f&C̀ &C

#

扫描时间
C#";

#连续扫描后整个大脑获得
%"

层轴

位图像#每个功能运行包含
!""

个图像卷'

#<!<C

!

静息态功能磁共振分析
!

数据预处理!将扫

描获得的影像数据运用
?D'T5J!<"

软件)

#"

*进行

处理#首先将
?AK@6

文件转换成
>AJQA

图像#去除

前
#"

个时间点的图像#进行时间校正!减少每幅图

像信号在采集时间上的差异(头动校正!减少被试者

头动产生的噪声对信号的影响(头动平移大于
#,,

或旋转大于
#p

的被试被剔除#本组有
#

例患者被去

除'空间标准化!运用
MDA

模板为参照进行标准化(

空间平滑!用
C,, C̀,, C̀,,

的半高宽高斯内

核进行卷积平滑处理#提高图像的信噪比(带通滤

波!采用
"<"#

#

"<"EVS

频段的带通滤波排除高频

的呼吸心跳和低频噪声'

#<%

!

统计学处理
!

采用
'\JJ

统计分析探讨抑郁

症组与正常对照组间的
'\JJ

差异#利用
5D6$

软

件在标准化的
'\JJ

图上执行两样本
"

检验'本研

究经
'3

H

L);-,

多重比较校正后每个体素的阈值

6

%

"<""#

#且区域体积不小于
#&!,,

%

#体素不少

于
&

个#校正后
6

%

"<"$

的区域被认为差异有统计

学意义'然后采用
TM5Q

软件提取出抑郁症患者与

正常对照比较差异改变脑区
'\JJ

值的均值#在

5D55#&<"

统计软件下与患者的攻击行为得分之间

进行
5

H

+)1,)2

相关分析#检验水准$

(

%为
"<"$

'

E

!

结
!

果

!<#

!

抑郁症患者与正常对照比较脑内
'\JJ

增加

的区域
!

结果$表
#

&图
#

%表明!抑郁症患者左侧岛

叶&顶叶亚脑回&中央前回#右侧颞上回&中央前回&

额下回的
'\JJ

值较正常对照组增高$

6

%

"<""#

#

'3

H

L);-,

校正%'

!<!

!

抑郁症患者与正常对照比较脑内
'\JJ

减低

的区域
!

结果$表
!

&图
!

%表明!抑郁症患者左侧丘

脑&楔前叶#右侧枕叶梭状回&舌回脑区的
'\JJ

值

较正常对照组减低$

6

%

"<""#

#

'3

H

L);-,

校正%'

!<%

!

抑郁症患者差异改变脑区与攻击行为的相关

分析
!

5

H

+)1,)2

相关分析$表
%

%显示!抑郁症患者

与正常对照相比
'\JJ

增加的脑区中仅左侧中央前

回与身体攻击&面向自我的攻击和攻击总分正相关

$

6

%

"<"$

或
"<"#

%(右侧额下回
'\JJ

值增加与愤怒

负相关$

6

%

"<"$

%'未发现抑郁症患者与正常对照相

比
'\JJ

减少的脑区与攻击行为相关'

表
(

!

抑郁症患者与正常对照人群比较脑内
#SFF

增加的区域

B.;(

!

Q+.2-.+,.9A27?2-*+,.9,/#SFF2->RR

0

.72,-79*83

0

.+,/A27?-8+3.1*8-7+819

5-*+

!!
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!

1+

O

-/2 9 ":)30+ M N O

\+47 A2;03) ## C<&G c%& & c&

\+47 D)1-+7)33/I+;0IF

O8

1)3 G %<G# c%" cCE !B

\+47 6+*-)341/27)3

O8

10; #E C<&E cC$ % C$

T-

O

L7 50

H

+1-/17+,

H

/1)3

O8

10; G C<!C $# c!B &

T-

O

L7 6+*-)341/27)3

O8

10; & C<"G #$ C! !C

T-

O

L7 A24+1-/141/27)3

O8

10; E %<G& C! % %&

!

'\JJ

!

',

H

3-70*+/43/NF41+

a

0+2(

8

430(70)7-/2

(

6??

!

6)

R

/1*+

H

1+;;-:+*-;/1*+1

(

9

!

K30;7+120,I+1

(

":)30+

!

T+;037+*

41/,"F7+;7/47L+

H

+)P:/[+3

(

M

#

N

#

O

!

T+4+17/7L+(//1*-2)7+;/47L+

H

1-,)1

8H
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H

)(+

+
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图
(

!

抑郁症患者与正常对照组比较脑内
#SFF

增加的区域$红色区域&

F2

C

(

!

I3.

C

,985;+.2-.+,.9A27?2-*+,.9,/#SFF2->RR

0

.72,-79*83

0

.+,/A27?-8+3.1*8-7+819

$

+,/V8-,

&

!

'\JJ:)30+-2(1+);+

$

-2)*+(1+);-2

O

/1*+1

%!

3+47-2;03)

#

1-

O

L7;0

H

+1-/17+,

H

/1)3

O8

10;

#

1-

O

L7,+*-)341/27)3

O8

10;

#

3+47

H

)1-+F

7)33/I+;0IF

O8

1)3

#

1-

O

L7-24+1-/141/27)3

O8

10;

#

3+47,+*-)341/27)3

O8

10;

表
E

!

抑郁症患者与正常对照组比较脑内
#SFF

减低的区域

B.;E

!

Q+.2-.+,.9A27?/,*+,.9,/#SFF2->RR

0

.72,-79*83

0

.+,/A27?-8+3.1*8-7+819

5-*+

!

Z1)-21+

O

-/2 9 ":)30+ M N O

\+47 QL)3),0; B cC<%C c% cG &

\+47 D1+(02+0; #B c$<#C cG cC$ B$

T-

O

L7 J0;-4/1,

O8

10; #$ cC<%B %G cB! c#E

T-

O

L7 \-2

O

0)3

O8

10; #B c%<GG #E cG& cG

!

'\JJ

!

',

H

3-70*+/43/NF41+

a

0+2(

8

430(70)7-/2

(

6??

!

6)

R

/1*+

H

1+;;-:+*-;/1*+1

(

9

!

K30;7+120,I+1

(

":)30+

!

T+;037+*

41/,"F7+;7/47L+

H

+)P:/[+3

(

M

#

N

#

O

!

T+4+17/7L+(//1*-2)7+;/47L+

H

1-,)1

8H

+)P-27L+6>A;

H

)(+

图
E

!

抑郁症患者与正常对照组比较脑内
#SFF

减低的区域$蓝色区域&

F2

C

E

!

I3.

C

,985;+.2-.+,.9A27?/,*+,.9,/#SFF2->RR

0

.72,-79*83

0

.+,/A27?-8+3.1*8-7+819

$

;16,V8-,

&

'\JJ:)30+*+(1+);+

$

-2)*+(1+);-2

O

/1*+1

%!
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O

L740;-4/1,

O8

10;

#
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O
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O

0)3

O8
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#
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#
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首发抑郁症患者静息态功能磁共振低频振幅成像及其差异脑区与攻击行为的关系

表
&

!

抑郁症患者与正常对照相比
#SFF

增加的脑区与攻击行为的相关性

B.;&

!

@8++,1.728-;,7A,,-;+.2-.+,.9A27?2-*+,.9,/#SFF.-/.

CC

+,992:,;,?.:28+92->RR

0

.72,-79

!!!

Z1)-21+

O

-/2

DL

8

;-()3

)

OO

1+;;-/2

=+1I)3

)

OO

1+;;-/2

'2

O

+1 V/;7-3-7

8

5+34F)

OO

1+;;-/2

Q/7)3;(/1+/4

)

OO

1+;;-:+I+L):-/1

\+47-2;03) "<#! "<#C "<#B "<!$ "<!$ "<!!

\+47

H

)1-+7)33/I+;0IF

O8

1)3 "<"! c"<#" "<"# "<"G c"<"& c"<"!

\+47,+*-)341/27)3

O8

10;

"<C#

"

"<!C "<!G "<%#

"<CG

""

"<%G

"

T-

O

L7;0

H

+1-/17+,

H

/1)3

O8

10; c"<"B c"<!$ c"<## c"<!C c"<#G c"<!$

T-

O

L7,+*-)341/27)3

O8

10; "<#" "<#& "<!% "<#B "<## "<#&

T-

O

L7-24+1-/141/27)3

O8

10; c"<#! "<%# c"<CC

"

c"<"$ "<"B c"<!G

!

"

6

%

"<"$

#

""

6

%

"<"#

&

!

讨
!

论

本研究使用静息态功能磁共振低频振幅成像后

分析发现#在静息态下抑郁症患者左侧岛叶&顶叶亚

脑回&中央前回#右侧颞上回&中央前回&额下回的

'\JJ

值显著高于正常对照组'与既往部分对抑郁

症患者脑功能的研究相似#如
\-0

等)

##

*运用低频振

幅比率$

4'\JJ

%的研究也发现#抑郁症患者右侧中

央前回的
4'\JJ

值较正常对照增高(王晓霞等)

#!

*

运用脑局部一致性$

T+V/

%的方法研究提示抑郁症

患者顶叶&颞叶等多个脑区的功能一致性增强'但

与
X)2

O

等)

C

*

&

Y0/

等)

#%

*的研究存在一定的差异#

他们发现抑郁症患者右侧梭状回&小脑前&后叶的

'\JJ

值增高#额下回
'\JJ

值较正常对照减低#难

治性抑郁症患者左侧颞上回
'\JJ

值较正常对照增

高'存在这种差异可能由于入组患者的病情严重程

度及评定标准等因素不一致'

本研究结果表明抑郁症患者
'\JJ

值异常增高

的脑区主要位于额&顶&颞叶和边缘叶'额下回是风

险"动作环路的核心区域#此区域被认为与抑郁症的

情绪调节和认知控制有关)

#CF#$

*

#它的功能缺陷与抑

郁症的情绪低落和负性的认知模式相符合'颞叶对

高级精神活动如情绪&记忆等有影响#其改变可能在

抑郁症低落的情绪和记忆减退中发挥了一定作用'

而顶叶与额&颞&枕叶&扣带回等有着广泛的纤维联

系#此区域的异常必将对其他脑区的功能正常发挥

存在一定的影响'边缘叶中的岛叶是厌恶环路的重

要组成部分#参与负性情绪调节#其在情绪&注意&语

言等方面信息输入&多模态信息的集成方面有重要

作用)

#&

*

'

此外#与
X)2

O

等)

C

*

&

Y0/

等)

#%

*的研究相似#本

研究发现抑郁症患者左侧楔前叶&右侧舌回的

'\JJ

值低于正常对照组'与他们不同的是#本研

究没有发现颞叶和顶叶
'\JJ

值减低的区域#但却

发现抑郁症患者左侧丘脑&右侧梭状回的
'\JJ

值

低于正常对照组'舌回和楔叶被视为视觉识别环路

的关键区域)

#B

*

#提示受损的视觉识别环路也参与了

抑郁症的神经病理学机制#致抑郁症患者视觉识别

处理作用被扰乱'梭状回被认为是在面部处理中发

挥作用)

#E

*

#准确的面部处理在社交中很重要#且又

会反过来影响个体的情感'

\+02

O

等)

#G

*曾报道抑

郁症对负性刺激的注意偏移与右侧梭状回有关'丘

脑与皮质下
F

边缘系统的前额叶皮质&颞叶皮质&杏

仁核&扣带回相连#此结构的异常必会影响此环路功

能的正常发挥'从以上脑区原本的功能来看都与个

体的情绪&记忆&认知&行为有一定的关系#与抑郁症

患者所表现出来的临床症状相符合'因此推测这些

脑区的功能改变可能均在抑郁症的发病中发挥了重

要作用'

既往对抑郁症患者大脑结构及任务态功能磁共

振的研究也发现#抑郁症患者存在额叶&颞叶&边缘

叶等的结构和功能异常)

!

#

!"

*

#但结构性技术仅反映

局部脑组织形态学变化#而大脑
'\JJ

技术可反映

随时间变化的脑神经活动情况#且排除了任务态

46TA

执行任务时对大脑神经活动的干扰#而准确定

位大脑的异常神经活动脑区)

%

*

'对抑郁症患者利用

此技术成像后结果表明其在静息状态下的脑功能网

络存在广泛性异常#推测这些脑区增加或减低的

'\JJ

值可能能更有效地抑制或代偿皮质下大脑活

动#用这种代偿机制来克服结构缺陷)

!#

*

'

+

$&!

+
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我们进一步对抑郁症患者与正常对照相比差异

改变的脑区与其攻击行为之间的关系进行相关分析

后#发现
'\JJ

增加的脑区中左侧中央前回与身体

攻击&面向自我的攻击及攻击总分显著正相关#说明

左侧中央前回
'\JJ

增加越高抑郁症患者总的攻击

性和身体攻击&面向自我的攻击就越明显(而抑郁症

患者右侧额下回
'\JJ

增加与愤怒显著负相关#则

说明右侧额下回
'\JJ

值增加越小其越容易产生攻

击行为中的愤怒情绪#相反右侧额下回
'\JJ

值增

加越明显其愤怒情绪越低#无论怎样均说明右侧额

下回
'\JJ

值增加与患者愤怒情绪相关'在此研究

条件下未发现与其他攻击行为相关的脑区域#且也

未发现
'\JJ

降低的脑区与攻击行为有关'出现

这种现象可能与本研究所采取的影像数据分析

条件和样本量较小等因素有关#不排除假阴性结

果可能#在其他研究条件下可能存在功能异常改

变的脑区与其他攻击行为的发生相关#需未来进

一步深入研究明确'

本研究结果显示#与抑郁症攻击行为相关的脑区

主要位于额叶#而额叶的功能几乎涉及所有心理活

动#包括语言&行为&记忆&人格等#额叶损伤可诱发情

绪和行为方面的改变#如冲动和行为不当等'既往已

有的研究也显示前额叶结构缺陷或功能异常者易出

现暴力攻击行为)

!!F!%

*

'

VN)2

O

等)

!C

*的研究发现有自

杀企图的抑郁症患者其额&顶&颞叶等区域的灰质和

白质容量较无自杀企图的抑郁症患者低'作为运动

中枢的大脑中央前回参与反应抑制的执行控制任务'

研究显示成功的控制"抑制反应需要严密的皮质和皮

质下的网络合作#包括前额叶皮质等的许多亚区

等)

!$

*

'以上研究均提及额叶功能或结构异常在个体

攻击行为的发生中发挥了重要作用'本研究对抑郁

症患者攻击行为的分析结果也支持这样的理论'

本研究发现#相同的脑区功能改变同时与抑郁

和攻击行为的发生相关#说明攻击与抑郁有着一定

程度上共同的神经生物学基础'对抑郁症的神经生

物学改变机制研究显示#下丘脑
F

垂体
F

肾上腺轴功

能亢进导致皮质醇长时间过度增加是抑郁的一个主

要特征'同时对攻击的研究也发现高攻击性个体体

内具有较高的皮质醇水平)

!&

*

'当脑内糖皮质激素

水平升高会致有糖皮质激素受体的许多脑区域容量

改变#如前额叶皮质&海马等)

!B

*

#推测其功能也发生

相应改变#从而可能诱发了抑郁和攻击行为的发生'

综上所述#本研究证实了抑郁症患者在静息状

态下就存在自发性脑神经活动异常#这些脑区域的

异常可能参与了抑郁症发病的神经病理学机制#而

其中额叶有关区域的的功能磁共振
'\JJ

增加与攻

击行为的发生密切相关'研究显示#抑郁症患者静

息态脑功能区的异常变化经治疗是可逆的)

!E

*

#因此

额叶功能磁共振
'\JJ

增加可能成为抑郁症攻击行

为发生的评估&预测和干预相关的生物学指标'

本研究的不足之处!首先#影像学研究的样本量

较小(其次#本研究中仅作了感兴趣区域即抑郁症差

异改变的脑区与攻击行为之间的相关性#未作攻击

行为与全脑之间的相关分析#故没有得到其他脑区

与攻击行为之间是否相关的结果'在以后的研究中

需扩大样本量#进一步细化研究分组#并运用更多的

影像学分析方法和指标研究抑郁症患者大脑改变状

况及差异脑区与攻击行为发生的相关情况#以期为

抑郁症及其攻击行为发生的神经生物学机制研究和

临床干预提供更全面的科学依据'
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