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aBSTRaCT
Objective To compare the characteristics of fMRI in patients with bipolar disorder (BD) during depressive 
attack and remission stages. Methods  a total of 89 patients with BD and depression were enrolled as the 
research objects between March 2018 and March 2021. according to different onset stages, they were 
divided into attack-stage group and remission-stage group. And other 30 clinically recruited volunteers 
were enrolled as control group. all underwent resting-state fMRI examination. The data were analyzed 
by DPaRSF software. The whole-brain Reho and aLFF values were calculated and compared among the 
three groups. Results  Compared with control group, Reho values of right medial frontal gyrus, superior 
temporal gyrus, left inferior parietal lobule, left insula, left thalamus and right cerebellum lobe were 
increased in attack-stage group, while Reho values of right superior frontal gyrus, right anterior cingulate 
gyrus, posterior cingulate gyrus and right inferior lobule were decreased (P<0.05). Compared with control 
group, aLFF values of left superior frontal gyrus, right superior frontal gyrus, left parietal inferior lobule, 
left thalamus and left posterior cerebellum lobe were increased in attack-stage group, while aLFF values 
of right lingual gyrus, right parahippocampal gyrus, right middle temporal gyrus, right inferior lobule 
and right central posterior gyrus were decreased (P<0.05). Compared with control group, Reho value of 
right middle temporal gyrus was increased in remission-stage group, while Reho values of right inferior 
parietal lobule and precuneus were decreased (P<0.05). Compared with control group, aLFF values of 
right medial frontal gyrus, left inferior parietal lobule and left posterior cerebellar lobe were increased 
in remission-stage group, while aLFF values of right cuneiform lobe, right inferior parietal lobule and 
right middle frontal gyrus were decreased (P<0.05). Compared with remission-stage group, Reho values 
of right superior temporal gyrus, right inferior temporal gyrus, left middle temporal gyrus, left inferior 
frontal gyrus, left inferior parietal lobule and left insula were increased in attack-stage group, while 
Reho values of left central posterior gyrus, left medial frontal gyrus and right middle frontal gyrus were 
decreased (t=6.98;4.38;5.12;5.35;5.72;3.95;-4.72;-4.38;-4.11,P<0.05). Compared with remission-stage 
group, aLFF values of left inferior temporal gyrus, right middle frontal gyrus and right superior parietal 
gyrus were increased in attack-stage group, while aLFF values of left microfrontal lobe, left inferior frontal 
gyrus, left posterior cingulate gyrus, right precuneus and right parietal inferior lobule were decreased 
(t=2.39;2.35;2.48;-2.58;-2.60;-2.75;-2.78;-2.65,P<0.05). Conclusion There is extensive abnormal activation 
of brain regions in BD patients during depressive attack and remission stages. Compared with patients 
during remission stage, there are abnormalities of spontaneous activity at bilateral inferior temporal 
gyrus and inferior parietal lobules in patients during remission stage.
Keywords: Bipolar Disorder; Depressive Attack Stage; Depressive Remission Stage; Resting-state 
Functional Magnetic Resonance Imaging

　　双相情感障碍(Bipolar Disorder，BD)是一类既有抑郁又有躁狂发作的常见精神障碍，
多是由神经内分泌、遗传等多种因素引起，患者临床表现复杂，在情绪低落或高涨反复、
脚踢、不规则呈现的同时，伴有注意力分散、轻率、睡眠减少和言语增多等紊乱症状[1-3]。
临床资料显示，脑神经活动与BD的发生发展过程密切相关[4]。目前认为，通过研究静息状
态下脑区神经元活动，可判断抑郁患者在基础状态下的脑神经生理、病理活动状态。笔者
认为，通过观察患者抑郁发作期及缓解期的静息态fMRI特点，或可以此作为后期研究病情
评估方法的切入点。静息态fMRI是通过血流信号改变来反映静息状态下的脑区神经元活动
情况[4-5]，但目前尚无报道明确指出抑郁发作期、缓解期患者fMRI特点。故本研究旨在探究
比较BD患者抑郁发作期、缓解期静息态fMRI特点，旨在为该疾病病情评估提供参考。

1  资料与方法
1.1 临床资料  回顾性分析2018年3月至2021年3月89例BD抑郁患者的临床资料，根据发病
时期不同分为51例发作期组及38例缓解期组(临床症状消失至少连续≥6个月)。并以临床招
募志愿者30例为对照组(不符合DSM-IV-I中关于BD和其他精神性疾病的诊断标准，且自愿参
加本研究，并签署了知情同意书)。三组一般资料对比无明显差异(P>0.05)，见表1。
　　研究组纳入标准：符合《临床诊疗指南.精神病学分册》关于BD的诊断标准；汉密尔顿
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【 摘 要 】 目 的  比 较 双 相 情 感 障 碍 ( b i p o l a r 
disorder，BD)患者抑郁发作期、缓解期fMRI特点。
方法 以2018年3月~2021年3月89例BD抑郁患者为
研究对象，根据发病时期不同分为发作期组及缓解
期组，并以临床招募志愿者30例为对照组，均给予
静息态fMRI检查。应用DPARSF软件分析fMRI数据，
并计算全脑的ReHo值、ALFF值，比较三组间的差
异。结果  发作期组较对照组在右额内侧回、右颞
上回、左顶下小叶、左脑岛、左丘脑、右小脑右叶
ReHo增强，在右眶部额上回、右前扣带回、后扣带
回、右项下小叶ReHo降低(P<0.05)；发作期左额上
回、右额上回、左顶下小叶、左丘脑、左小脑后叶
ALFF增强，右舌回、右海马旁回、右颞中回、右项
下小叶、右中央后回ALFF降低(P<0.05)；缓解期组
较对照组在右颞中回ReHo增强，右顶下小叶、楔前
叶ReHo降低(P<0.05)；缓解期较对照组在右额内侧
回、左顶下小叶、左小脑后叶ALFF增强，右楔叶、
右顶下小叶、右额中回ALFF降低(P<0.05)；发作期
组较缓解期组右颞上回、右颞下回、左颞中回、左
额下回、左顶下小叶、左脑岛ReHo增强，左中央
后回、左额内侧回、右额中回ReHo降低(t=6.98、
4.38、5.12、5.35、5.72、3.95、-4.72、-4.38、-
4.11，P<0.05)；发作期组较缓解期组左颞下回、
右额中回、右顶上回ALFF增强，左小额千叶、左额
下回、左后扣带回、右楔前叶、右顶下小叶ALFF
降低(t=2.39、2.35、2.48、-2.58、-2.60、-2.75、-
2.78、-2.65，P<0.05)。结论 BD抑郁发作期、缓解
期患者均存在广泛脑区异常激活现象，且发作期患
者较缓解期患者存在双侧颞下回、顶下小叶等脑区
自发活动异常。
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抑郁量表≥17分；Young躁狂量表<8分；年龄≥18岁。研究组及对
照组排除标准：合并其他类型精神障碍者；脑器质性疾病造成的精
神障碍；有酒精、药物或其他精神活性物质依赖史者；存在MRI检
查禁忌症者；入组前6个月内进行过电休克治疗者；妊娠或哺乳期
妇女；合并躯体疾病患者；合并脑外伤疾病或颅脑手术史者；检查
前两周未服用抗抑郁剂或镇静安眠药。
1.2 方法  MRI：应用西门子1.5T磁共振成像系统，多通道相控阵
头颅线圈，扫描时将患者头部固定于扫描台上，并嘱咐其全身放
松，冰面系统性思考问题。常规二平面定位后，行矢状位及斜轴
位扫描，扫描参数为TR=1500ms，TE=24ms，FOV=240mm，
层厚4mm，层间距0.5mm，矩阵320*256。扫描范围为颅顶至
枕骨大孔，无间隔连续扫描，获得24层高分辨率解剖图像。静
息态fMRI扫描序列为平面回波序列，扫描参数为TR=2000ms，
TE=30ms，FA=90b，分辨率64*64，FOV=240mm，扫描时间

为321s，前12s不做数据采集，用梯度回波序列获得全脑的高
分辨三维T1加权图像，TR=815ms，TE=314ms，FA=12b。所
有图像数据用MRIcro软件将结构相和功能相转换为nifti格式，
应用SPM8软件对图像进行空间预处理，将获得的低频波信号
进行ReHo、ALFF分析，利用dparsf软件包中的rest软件计算
全脑的局部一致性(regional homogeneity，ReHo)、低频振幅
(amplitude low-frequency fluctuation，ALFF)值。
1.3 观察指标  (1)统计发作期组及对照组的ReHo差异脑区及ALFF差
异脑区。(2)统计缓解期组及对照组的ReHo差异脑区及ALFF差异脑
区。(3)统计发作期组及缓解期组的ReHo差异脑区及ALFF差异脑区。
1.4 统计学处理  研究所得数据均用SPSS 17软件处理，计数资料
以%表示，采用χ

2检验比较组间差异；计量资料经正态检验后用
(χ-±s)表示，用t检验比较组间差异。P<0.05即差异具有统计学意义。

图1A 横断位T2Flair；图2A 横断位T2；图3A 矢状位T1；图4A-图4B 冠状位T1

2  结　果
2.1 发作期组与对照组的ReHo差异脑区分析  发作期组额内侧
回、顶下小叶等脑区的ReHo值高于对照组，眶部额上回等脑区
的ReHo值低于对照组(P<0.05)，见表2。
2.2 发作期组与对照组的ALFF差异脑区分析  发作期组额上
回、额下回等脑区的ALFF值高于对照组，舌回等脑区的ALFF值
低于对照组(P<0.05)，见表3。
2.3 缓解期组与对照组的ReHo差异脑区分析  缓解期组颞中回
脑区的ReHo值高于对照组，顶下小叶等脑区的ReHo值低于对照
组(P<0.05)，见表4。

2.4 缓解期组与对照组的ALFF差异脑区分析  缓解期组额内侧
回等脑区的ALFF值高于对照组，楔叶等脑区的ALFF值低于对照
组(P<0.05)，见表5。
2.5 发作期组与缓解期组的ReHo差异脑区分析  发作期组颞上
回等脑区的ReHo值高于缓解期组，中央后回等脑区的ReHo值低
于缓解期组(P<0.05)，见表6。
2.6 发作期组与缓解期组的ALFF差异脑区分析  发作期组颞下
回等脑区的ALFF值高于缓解期组，小额前叶等脑区的ALFF值低
于缓解期组(P<0.05)，见表7。

表2 发作期组与对照组的ReHo差异脑区分析
脑区 左/右  BA   MNI坐标轴  k   T
额内侧回    右   9 (-6，39，-6) 41 3.75
颞上回    右   39 (39，-30，6) 10 3.82
顶下小叶    左   36 (-48，-33，27) 24 4.19
脑岛    左   12 (-42，12，9) 19 3.87
丘脑    左  (-15，-27，12) 14 3.69
小脑后叶    右  (12，-72，-18) 11 3.62
眶部额上回  右  (15，36，-15) 10 -3.28
前扣带回    右  (9，18，-6) 15 -4.13
后扣带回    28 (-3，-51，24) 75 -4.15
项下小叶    右   36 (48，-24，27) 19 -3.69
注：BA为布罗德曼脑区，k为激活的voxel数(>10)；T为激活度。

表3 发作期组与对照组的ALFF差异脑区分析
脑区 左/右 BA     MNI坐标轴  k   T
额上回    左  (-12，60，-12) 37 3.19
额下回    右  45 (33，15，-18) 18 3.50
顶下小叶    左  41 (-48，-36，33) 213 4.96
丘脑    左  (-30，-27，6) 20 3.16
小脑后叶    左  (51，51，42) 86 4.16
舌回    右  17 (21，-90，-15) 17 -3.59
海马旁回    右  31 (24，-24，-6) 12 -3.71
颞中回    右  20 (54，-39，6) 131 -5.35
项下小叶    右  1 (51，-30，36) 63 -5.03
中央后回    右  1 (51，-30，51) 10 -4.61

表1 三组一般资料比较
组别  n        性别(男/女)           年龄(岁)                                            学历                               教育年限(年)

                                初中及以下      高中、中专      大专及以上 

发作期组 51           31/20             35.16±3.73              11      28             12            13.12±2.25

缓解期组 38           23/15             34.69±4.41              8                          20             10            12.96±2.13

对照组 30           18/12             35.50±4.28              6                          16             8            13.35±2.82

1A 2A 3A 4A 4B
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3  讨　论
　　目前临床上多以临床症状作为抑郁障碍的诊断及病情评估依
据，但受医师主观性影响较大，可能会影响治疗方案的制定[5]。
故探寻一种客观性评估手段至关重要。既往对BD抑郁症病因进行
了大量分析，其具体机制虽尚不明确，但大多数学者均认为该疾
病与神经生理异常密切相关[7-8]。相关研究指出，抑郁症患者纹状
体等脑区存在功能活动异常[9-11]。目前对抑郁障碍fMRI研究主要
包括任务激活状态和静息状态，激活状态下的fMRI可反映对认知
执行过程和情绪处理过程的脑功能改变，但在检查时被试者配合
度至关重要，这决定了研究的可重复性低。而静息状态下的fMRI
可减轻被试者执行任务差异对研究结果的影响，故本研究主要分
析了BD抑郁患者缓解期、发作期及健康人群的静息fMRI特点。
　　目前认为BD抑郁患者认知功能障碍是患者即使在缓解期内仍
不能恢复社会功能的主要原因之一，其认知功能损害表现为脑功
能的全面损害，主要为额叶相关执行功能障碍及颞叶相关记忆障
碍[12-14]。相关研究指出，静息状态下神经网络与大脑对内外环境
的监测、情景记忆提取等密切相关，通过静息态fMRI检查可观察
导致大脑生理活动[15-18]。ReHo可更为客观的反映全脑的功能状
态，但无法具体反映每个脑区的活动状态，因此不能弥补功能连
接法的不足。目前认为，额叶、颞叶、扣带回等均为抑郁症发生
有关，额叶、颞叶损害可导致执行功能、记忆障碍障碍。前额叶
皮质、扣带回可影响情感表达、情绪自我监控等。本研究发现，
发作期组在右额内侧回、有颞上回、左顶下小叶等脑区的ReHo
及左额上回、右额上回等脑区ALFF存在异常，缓解期组在右颞中
回等脑区ReHo及右额内侧回、左顶下小叶等脑区的ALFF存在异
常，说明BD抑郁发作期及缓解期患者均存在多个脑区异常激活现
象，提示BD抑郁患者存在额叶、颞叶损害，表明BD患者存在认
知功能障碍，故可采用静息态fMRI对难以完成各种实验及量表评
估患者进行认知功能评价。本研究发现，发作期组与缓解期组相
比颞叶、额叶、顶下小叶、左脑岛等脑区的ReHo、ALFF均存在
差异，表明抑郁发作或与颞叶、额叶等脑区功能异常有关。
　　综上所述，BD抑郁发作期、缓解期患者均存在广泛脑区异常
激活现象，且发作期患者较缓解期患者存在双侧颞下回、顶下小
叶等脑区自发活动异常，这为我们今后从功能影像及神经生物学
方向研究抑郁的发病机制研究提供了参考依据。但本研究尚存在
不足之处，受临床病例收集的限制，未对性别、年龄、病程等因
素做分层分析，故本研究结果需进行进一步分析以验证该结果的
准确性。(注：全部作者均声明无利益冲突。)
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表4 缓解期组与对照组的ReHo差异脑区分析
脑区 左/右 BA    MNI坐标轴  k    T

颞中回    右  35 (54，-60，15) 48 3.69

顶下小叶    右  28 (36，-39，-36) 13 -4.05

楔前叶   (6，-69，33) 25 -3.76

表5 缓解期组与对照组的ALFF差异脑区分析
脑区 左/右 BA   MNI坐标轴  k    T
额内侧回    右   9 (9，48，-6) 27 3.96
顶下小叶    左   41 (-39，-30，24) 30 4.59
小脑后叶    左  (-48，-48，-39) 15 4.72
楔叶    右   19 (9，-81，15) 15 -3.95
顶下小叶    右   43 (48，-24，21) 35 -3.79
额中回    右   11 (39，12，45) 16 -4.11

表7 发作期组与缓解期组的ALFF差异脑区分析
脑区 左/右 BA     MNI坐标轴  k    T
颞下回    左 18 (-42，-42，-6) 18 2.39
额中回    右 9 (24，45，-9) 39 2.35
顶上回    右 5 (21，-66，57) 18 2.48
小额前叶    左  (-18，-39，-18) 12 -2.58
额下回    左 45 (-48，27，6) 21 -2.60
后扣带回    左 24 (0，-57，12) 22 -2.75
楔前叶    右  (21，-51，21) 22 -2.78
顶下小叶    右 38 (45，-57，42) 15 -2.65

表6 发作期组与缓解期组的ReHo差异脑区分析
脑区 左/右 BA    MNI坐标轴  k    T
颞上回    右  39 (66，-27，21) 18 6.98
颞下回    右  16 (57，-48，-18) 21 4.38
颞中回    左  15 (-36，-12，-9) 25 5.12
额下回    左  38 (-30，21，6) 14 5.35
顶下小叶    左  35 (-45，-30，24) 39 5.72
脑岛    左  11 (-45，9，0) 21 3.95
中央后回    左  5 (-57，-12，33) 30 -4.72
额内侧回    左  8 (-15，48，-12) 38 -4.38
额中回    右  43 (48，51，27) 45 -4.11


