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抑郁症（depression）是由多种原因引起的严重

精神障碍性疾病，患者主要表现为长时间的心境低

沉，并伴有睡眠障碍、意志活动下降、思维迟缓等特

点，情况严重的甚至会产生轻生念头[1]。抑郁症病人

本身不仅感到痛苦，还会给家庭以及社会带来严重

的经济负担[2]。目前，国内外不少学者对抑郁症的病

因学，包括遗传、生物标志物和心理社会等方面进行

研究[3]，尽管不少研究表明，抑郁症患者主要在脑结

构和脑功能表现异常[4-5]，然而关于抑郁症的发病机

制仍尚未明确。目前，多种影像学技术对脑部疾病和

功能异常发挥了举足轻重的作用，就抑郁症而言，对

其发病机制、病理生理、疗效评价等方面提供了客观

依据，从而对抑郁症的诊断及治疗具有关键性的辅

助作用。例如，颅脑CT以脑部的解剖为基础，通过对
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比解剖结构的不同，对疾病进行诊断和鉴别诊断，多

个截面的显示使得病灶更为直观，尤其能够显示器

质性病变导致的抑郁症[6]。脑电图价格低、易操作，方

便快捷，并且有较高的时间分辨率，特别是动态脑电

图的应用，能放大脑细胞的生物电位，并可全程动态

观察神经及认知改变所带来的电位变化，并对此加

以区分，也常用于抑郁症的辅助诊断[7]。PET/CT可清

晰地取得大脑边缘系统神经细胞功能变化的基本资

料，从分子影像水平对抑郁症的脑结构及功能进行

研究[8]。高分辨磁共振检查，可敏感发现脑组织细微

病变[9]，是抑郁症的主要诊断方法。由于常规的磁共

振缺乏标准的、可量化的参数[10]，越来越多的学者将

目光聚集在磁共振功能成像。磁共振功能成像包括

多种成像技术，基于其多种分析方法，不仅对颅脑器

质性病变能够明确诊断，而且能够对脑功能进行深

入研究。磁共振功能成像以其独特的优势，成为了精

神类疾病的常用研究手段[11]。本文就磁共振功能成

像“弥散张量成像、静息态功能磁共振成像、磁共振

波谱和基于体素的形态学测量”几种技术在抑郁症

应用现状及进展进行综述。

1 弥散张量成像

弥散张量成像（diffusion tensor imaging，DTI）[12-13]

是一种功能磁共振成像技术，主要是根据水分子在

神经组织中的扩散，定量分析各个方向上的弥散特

性，来检测脑白质束的方向和完整性，从而反映出组

织微结构和功能的异常。它包括两个主要参数：表观

弥散系数（apparent diffusion coefficient，ADC）值和部

分各向异性（fractional anisotropy，FA）值[14]。DTI技术

是当下唯一能非侵入性地在活体人脑内重建脑白质

纤维束并加以研究的方法[15]，是无创性的检查方法，

并且该技术对于早期脑白质微结构完整性的检测非常

敏感[13]，具有敏感性高的优势。自1994年Basser等[16]

首次提出DTI技术这个概念以来，随着磁共振技术

的成熟以及仪器设备的更新换代，国内外运用DTI
展开了较多关于抑郁症的研究。Nobuhara等 [17]研究

发现，相对于对照组，抑郁症患者额、颞叶的广泛区

域白质FA值显著降低，而顶、枕叶脑区域及胼胝体

的白质FA值与正常对照组无显著差异，这种白质各

向异性的减低表明额、颞叶白质纤维束的完整性可

能丧失。Wu等[18]研究发现，青春期重度抑郁症患者

的左杏仁核和左前额叶皮层之间的功能连接性降

低，连接两者之间的钩状束（UF）的FA值明显较低。

学者经过研究发现，这种白质的损伤是可以修复的。

Tateishi等 [19]用重复经颅磁刺激（rTMS）治疗难治性

抑郁症患者，DTI提示白质的完整性得到改善，然而

白质结构的改善与额叶功能的改善没有相关性。值

得注意的是，所有DTI指标很大程度上取决于两个

或多个交叉纤维种群之间的夹角，因此，DTI技术无

法解析每个体素内不同的单纤维方向[20]。

2 静息态功能磁共振成像

静息态功能磁共振成像（resting-state fMRI，
rs-fMRI）[21]是一种广泛用于大脑病变研究的非侵入

性功能磁共振成像技术，指受试者在完全安静，大脑

不做任何系统思考，通过扫描测量脑组织中氧合及

脱氧血红蛋白的含量，从而间接反映大脑的神经活

动，继而得知抑郁症的发生与相应脑区改变之间的

联系。Hirshfeld-Becker等 [22]学者应用自动化解剖标

记通过 fMRI预测首发抑郁症的准确度为92%、敏感

度为 90%、特异度为 93%。由于 fMRI能把脑内异常

功能的脑区影像化，不涉及放射性物质，安全性高，

空间分辨率高[23]，因而被广泛运用于情感认知类疾

病。现有的研究发现，抑郁症患者脑区功能连接异常，

这往往与抑郁症的核心临床症状有关。例如Luan等[24]

研究表明，抑郁症组右侧缰核与内侧额上回、前扣带

皮层和内侧眶额回的连通性增强，与胼胝体的连通

性降低；对于左侧缰核，抑郁症患者的颞下回功能连

通性增强，岛叶功能连通性降低。Kang等 [25]研究发

现，抑郁症患者丘脑和初级体感皮层之间的功能连

接性增强。此外，静息状态下的低频波动幅度

（ALFF）可以反映自发性神经活动，被认为具有生理

意义[26]，因此Chen等[27]用 rs-fMRI和ALFF联合进行

分析，发现与健康对照组相比，抑郁症受试者的海马

和杏仁核两侧的ALFF更大；通过图论分析，还发现

抑郁症患者的聚类系数、局部效率和传递性降低。这

表明，临时边缘ALFF的增加以及局部功能隔离的降

低可能会导致边缘和额叶大脑区域之间的功能连接

不足并中断，这也进一步证实了抑郁症是一个复杂、

多变的多脑区域的改变，与Cattarinussi等 [28]的研究

结果一致。然而 fMRI也有一定局限，它通过功能连

接的方式，仅能反映不同脑区之间的作用关系和功

能紊乱的变化，但不能精准找出异常位点[29]，而且目

前为止，仍尚未发现大尺度的脑网络研究[30]。
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3 磁共振波谱

磁共振波谱（magnetic resonance spectroscopy，
MRS）是利用磁共振成像及化学位移，对特定区域原

子核及其化合物分析的方法[31]，通过测定人体内代

谢物浓度变化，观察波谱曲线出现的不同峰值和比

率，以确定组织出现的异常代谢情况，使检查情绪、

认知和行为领域的生化相关性成为可能[13]。MRS是

目前唯一可以定量测量活体特定的细胞水平代谢变

化的非侵入性技术，有利于发现疾病的早期病理变

化[32]。该技术自1973年问世以来，得到了学者的广泛

关注，为抑郁症的生理功能、代谢变化等提供了新思

路。王晓等[33]在用MRS观察代谢产物对抑郁症的诊

断时发现，Cho-R及NAA/Cr-R的诊断特异度高达

100%，这无疑对抑郁症的诊断给予了良好的预测价

值。目前抑郁症的许多最新研究都针对边缘区域，例

如海马体、前额皮质和前扣带回皮质的细分区域[34]。

在现有的研究中，对于精神分裂和情绪障碍患者，谷

氨酸能与γ氨酸神分裂代谢的改变已经被确定相对

一致[35]。对于抑郁症患者，杨家明等[36]研究发现，抑郁

症患者双侧前额叶NAA/Cr值低于对照组，提示可能

存在神经元的结构或功能的损害。同样地，Jia Y等[37]

在比较抑郁症患者脑部生化改变时，也发现额叶的

NAA/Cr值减低。Moriguchi等 [38]研究发现，抑郁症患

者额叶内侧谷氨酸或谷氨酰胺水平明显降低，提示

谷氨酸能神经传递的改变可能与抑郁症的病理生理

有关。然而有趣的是，Evans等[39]用谷氨酸能调节剂

氯胺酮进行双盲实验时，发现抑郁症患者使用氯胺

酮后，谷氨酸的增加并没有达到预期值，提示可能存

在抑郁症的亚型。也有一些学者，比如 Truong V[40]，

在进行抑郁症患者与正常对照组的Meta分析时发

现，抑郁症患者的枕部GABA没有变化，越来越多的

证据表明，不同的疾病亚型被纳入了抑郁症的类别。

当然MRS也有一定局限性，对于较低浓度的样品，

灵敏度相对较差[13]。

4 基于体素的形态学测量

基于体素的形态学测量（voxel based morphome⁃
try，VBM）[41]是一种关于脑结构磁共振的新技术，在

体素水平上，定量计算分析脑灰质、脑白质密度或体

积的变化，来反映相应解剖结构的差异，从而评价全

脑灰、白质病变。它能无创且较为精确的测量出脑皮

质厚度及脑体积的改变[42]，具有全面客观、可重复性

强的优点 [41]。Niida等 [43]基于VBM技术，将抑郁症患

者与双相情感障碍患者的前扣带皮层、胼胝体下区

的改变进行相关性分析，发现前扣带皮层的曲线下

面积较大，敏感性为95.7%，特异性为96.0%，而胼胝

体下区的敏感性为 61.3%，特异性为 81.4%。袁术文

等 [44]用VBM将抑郁症认知易感者和正常人群作对

照，分析结果显示:抑郁症认知易感者在双侧脑岛、

左侧小脑、右侧辅助运动区及左侧中央前回的灰质

密度显著低于正常组，而右侧额下回、右侧额中回

及左侧楔叶的灰质密度显著高于正常组。Kong等[45]

发现，未经药物治疗的抑郁症患者，其右后外侧前额

叶皮层、左中额回以及左丘脑和右岛中的灰质体积

减低。此外，与健康组相比，治疗后的抑郁症患者在

左中额回和右眶额皮质的灰质体积增加。提示药物

诱导的变化可能在短期内监测到。由此可见，VBM
技术对于不同脑区脑体积或密度的改变比较敏感。

当然VBM存在一些局限性：由于对空间进行了标准

化，当部分区域和模板之间未精确匹配时，就会使结

果出现系统性的形态差异，同时VBM对于一些微

小、复杂的结构，较难分辨出差异[41]。

综上所述，抑郁症是一个多因素疾病，涉及包括

额叶和颞叶在内的多个脑区结构和功能的改变。由

于发病机制尚未完全明确，临床主要根据影像学来

诊断该病，而磁共振功能成像能从脑微观结构了解

抑郁症患者脑部早期的异常改变，为临床诊断与治

疗提供有力支撑。磁共振功能成像的多种技术在抑

郁症的应用研究上各有优势，DTI能无创地在活体

人脑重建脑白质纤维束，fMRI能把脑内异常功能的

脑区影像化，MRS可以非侵入性地定量测量活体内

细胞水平代谢变化，VBM能定量计算分析脑灰质、

脑白质密度或体积的变化。随着技术的日新月异，随

着科技的不断进步，单一技术手段已经不能满足临

床研究需求，联合应用多种影像学方法已成为大势

所趋，可以从更多角度去解读疾病，相信人类终究会

攻克下抑郁症。
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