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静息态功能磁共振成像及其在认知障碍中的应用①

石庆丽 1，燕浩 2，陈红燕 3，王凯 3，李越秀 4，韩在柱 5，张玉梅 4，张贵云 1

[摘要] 静息态功能磁共振成像是一项用于静息态网络研究的功能磁共振技术，它比基于任务的 fMRI更简单易行。本文就 rs-

fMRI的成像原理、分析方法及其在认知障碍中的应用进行综述。

[关键词] 静息态功能磁共振成像；默认网络；认知障碍；综述

Application of Resting- state Functional Magnetic Resonance Imaging in Cognitive Impairment (review) SHI Qing- li, YAN Hao,

CHEN Hong-yan, et al. Department of Neurology of Beijing Pinggu Hospital, Beijing 101200, China

Abstract: Resting-state functional magnetic resonance imaging (rs-fMRI) can be applied to study the resting-state network, and it is

easier than task-related fMRI. Imaging principle, research methods of rs-fMRI, as well as its application in cognitive impairment were re-

viewed in this article.
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功能磁共振成像(functional magnetic resonance imaging, fM-

RI)是新近发展的一项功能影像学技术，其空间分辨率和时间

分辨率较高，且不具放射性，可对同一患者重复检查而无危险

性，适合神经活动的时空分析和脑的高级功能研究。fMRI包

括扩散、灌注成像及基于血氧水平依赖(blood-oxygen-level de-

pendent, BOLD)技术的功能性成像，其中BOLD是最常用的方

法。BOLD是含氧和脱氧血红蛋白的磁化率差异、神经细胞活

动引起的血流变化、血氧浓度及代谢率变化的综合反映，是目

前使用最广的一项具有较高的空间分辨力及无创性的一种脑功

能研究方法。其基本原理是，神经元活动强弱对局部氧耗量及

脑血流影响程度存在不匹配，以及血液中氧合血红蛋白/脱氧

血红蛋白比例不同，从而引起局部磁场性质发生改变[1]。

1 静息态功能磁共振成像(resting-state fMRI, rs-fMRI)

静息状态指的是受试者闭眼、放松、静止不动，并避免任

何有结构的思维活动的状态[2]。它具有如下特点。

①空间分布一致性。研究表明，静态BOLD具有空间分布

的特点，比如视觉、听觉、静息状态、海马或瞬时记忆、语

言、背侧注意网络等内部具有功能相仿、可被相应的任务程序

激活或抑制的特点。这反映了功能的分布，因此可以用来预测

脑皮层对任务反映的特性，用于对脑功能皮层进行定位及对认

知行为的研究[3-4]。

②时间分布一致性[4-6]。静态BOLD的空间特性和随意干扰

信号有差异，这种特点也表现在时间分布上。一般随意干扰有

压谱密度，而静态分布在1/f，即在低频高压，这种1/f分布也

可见于脑电图、脑磁图和诱发电检测等研究中。

rs-fMRI没有任何特定的任务，不需要受试者做出任何反

应，而要尽量避免任何思维活动，这就可以排除任务因素对结

果的影响。既往关于认知功能的 fMRI研究多采用基于任务的

方式；在对所采集的图像进行分析和统计学推断时，常用模型

驱动[7-8]，即利用两种不同的状态(任务与静息态)间脑区活动信

号差值确定激活区，即激活信号为任务状态减去静息态的信

号，它反映的是任务相关的局部脑神经细胞的活动。另一种处

理方法是将静息态减去任务状态数据，也可以得到激活信号，

它反映的是大脑在无任务时仍然存在相关的活动。

与任务 fMRI相比，rs-fMRI简单易操作，尤其适合于在临

床研究中的应用，特殊被试，如障碍患者等容易配合，实验

者、医生等也更容易操作；同时，也便于进行多中心、大样本

的研究。

大脑在静息状态下脑功能的研究不仅有助于任务态 fMRI

结果的解释，更主要的是对大脑活动的本质和规律的探索有重
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要意义。rs-fMRI 是目前研究人脑自发活动的最佳手段之一，

已受到神经、认知和临床等领域的极大关注。

2 rs-fMRI的分析方法

rs-fMRI的数据处理可分为预处理、单个数据分析、组

别的统计分析与假设检验等[9-11]。

一项基于正电子发射断层(PET)的研究证实，人脑在静息

状 态 下 存 在 一 种 “ 默 认 网 络 ” (default- mode network,

DMN)[12]，它负责基础状态下的内省、环境警觉等内向思维活

动。也有研究表明，人在静息状态下，仍存在BOLD信号的波

动；在这些自发振荡的信号中，存在某种特定的功能连接，主

要存在于运动系统、听觉系统、视觉系统，反映了静息状态下

人脑的活动[13]。

目前，研究静息态网络之间联系最常用的方法是功能连

接。功能连接定义为两个空间上远离的脑区之间的时域相关

性。脑连接包括解剖连接、功能连接及有效连接，所有的脑连

接构成“脑网络”[14]。与动态 fMRI分析不同，功能连接不需

要对实验条件和基态进行比较，它只检测脑区之间血氧水平信

号波动的时域相关性。如果区域之间的血氧水平信号波动表现

出高度的时域相关，那么可以认为这些区域组成了一个紧密相

关的神经网络。

脑功能连接的分析方法有种子分析方法、独立成分分析方

法(independent component analysis, ICA)、网络图分析法(graph

network stereogram)。早期对脑功能连接的研究，主要是通过

认知实验或先验的解剖结构定位感兴趣区，将感兴趣区的静态

fMRI 数据作为“种子”，与其余脑区的数据进行相关性分

析[11,15-16]，得出静息状态下特定脑区活动的协同一致性，即所谓

“种子分析方法”。这种方法虽然简便、敏感、易于判断，并曾

经得到广泛应用，但是由于其分析结果依赖于种子区的选定，

对信号内的混杂伪迹敏感，以及不能同时对多个系统进行处

理，因此目前应用减少。

ICA 是一种数据驱动的信号处理方法，近来用于检测

rs-fMRI数据中的功能连接网络[17]。ICA将信号分解成多个空间

上互相独立的成分，认为在同一个成分上信号投影较大的脑区

间存在功能连接。该方法属于多变量分析法，主要优势是直接

对全脑信号进行分析，并能分离头动、呼吸等噪声对信号的影

响。

源于数据的多变量向量自回归模型已经被广泛用于 fMRI

人脑的功能连接研究，它也可以用来研究静息态下脑网络之间

的功能连接及单一网络内的异质性。有研究使用Granger因果

关系分析(Granger Causality Analysis, GCA)方法对 rs-fMRI和任

务相关的数据集对脑区的功能连接进行分析，结果发现，静息

默认网络之间存在一种特定的连接模式，这种连接可以被定性

为内侧前额叶皮质和扣带回后部皮质的传入和传出的影响[18]。

3 rs-fMRI对认知障碍的研究

随着年龄增长，老年人的认知功能会不可避免地出现衰

退，此间发生不同的生理和病理过程，形成不同的老年认知状

态；在没有病理过程影响的情况下，这种健康老龄化所致的认

知改变是微小、缓慢的，不会影响认知功能。

病理的认知状态包括轻度认知障碍(mild cognitive impair-

ment, MCI)和痴呆，认知障碍可表现为记忆力减退，语言功

能、执行功能、注意力及视空间结构功能减退。MCI有发展为

阿尔茨海默病(Alzheimer's disease, AD)、额颞叶痴呆、Lewy小

体痴呆等疾病的可能。研究表明，同正常同年龄段人群相比，

以记忆力减退为主诉的 MCI(又称遗忘型 MCI，amnestic mild

cognitive impairment, aMCI)患者每年转化为AD或痴呆的比例

为 6%~25%[19]。因此，应对此类患者进行早期识别、早期干

预，以期延缓病情进展，而有效识别MCI及其影像学特征成为

近年神经认知领域的研究热点。

目前，对于 fMRI在认知领域的应用中，研究最多的是静

息 态 及 任 务 状 态 下 的 脑 默 认 网 络 ， 包 括 关 于 AD[20- 21]、

MCI[22-24]、正常老年人[25-26]等的研究。

对MCI的 fMRI研究表明，MCI患者的脑默认网络完整性

破坏[21,27-29]；和正常人相比，MCI患者内侧额叶、扣带回后部及

顶叶区域的静息态活动减低[30]；近期的一项研究发现，和正常

人相比，aMCI患者扣带回中部、内侧前额叶皮质、左侧下顶

叶皮质默认网络活性增加[24]。MCI患者扣带回后部皮质和右侧

及左侧额叶眶回、右侧额中回、左侧壳核、右侧尾状核、左侧

颞上回及右侧扣带回区域之间的连接减低，而右侧额下回、左

侧梭回、左侧直回、左侧中央前回区域间的连接增强[31]。

关于默认网络的功能目前仍存在争议。基于认知任务的

fMRI研究发现，在AD和 aMCI患者，默认网络在执行认知任

务时出现活性降低，而在静息状态下会更加活跃[32]。因此有专

家将其定义为一种和认知相关的基础活动[33-34]。因此默认网络

在静息状态下激活程度的改变可以作为区分MCI和正常人的一

个有意义的功能性标志，fMRI可以用来区分正常人和认知障

碍[35]。

Sorg等将 ICA和感兴趣区(ROI)结合，使用 rs-fMRI对健康

老年人和 aMCI 组进行静息态网络的研究，发现在静息状态

下，aMCI组海马和扣带回后部的连接缺失[36]。近期有项研究

显示，同正常对照组相比，aMCI患者默认网络区域功能活动

减低，包括楔前叶/后扣带皮层、右侧下顶叶及左侧梭状回，

右侧内侧颞叶活性也有降低的趋势；而左侧前额叶皮质、左侧

下顶叶及左侧颞中回活性升高[37]。

由于扣带回后部是默认网络的后部中心位置[31]，又是AD

最早出现代谢异常的部位[38]，因此静息态活动的改变可以作为

区分aMCI和正常人的一个有意义的功能性标志。

综上，rs-fMRI除了 fMRI本身的优势，如无创、无辐射、

空间分辨率高等外，较任务态 fMRI简单易行，适合有精神障

碍患者大样本量的研究。随着研究进一步地开展，预期它在认

知障碍疾病，如MCI和AD的诊断、治疗和预后研究等方面具

有一定的临床应用前景。但 rs-fMRI应用于疾病研究不多，仍

需不断的研究和创新。
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