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脑损伤静息态低频振幅预测数学认知能力受损情况①

赵颖 1，王强 2,3，孙蓉 2,3，杜晓霞 2,3，宋鲁平 2,3，陈灵娟 1，毕彦超 1，韩在柱 1

[摘要] 目的 找到简单有效的生物指标预测数学认知能力的成绩，避免患者进行长时间认知测验的痛苦、节省评估时间。方

法 收集86例脑损伤患者静息态脑功能成像和结构像数据，以及数学任务(7个计算题目，2个数数题目)、读词任务(140个题目)得

分。对全脑体素低频振幅与数学任务得分进行偏相关分析，将读词任务作为控制任务，使用 AlphaSim 进行多重比较校正，校正阈

值设为 P<0.05(体素水平 P<0.05，团块大小>110 体素)。结果 发现 5 块脑区的低频振幅与数学任务成绩显著相关：左侧顶下小叶

(161体素，r 峰值=0.34)、左侧楔前叶/顶上小叶(141体素，r 峰值=0.31)、左侧颞中回(359体素，r 峰值=0.34)、左侧额中回(491体素，r 峰值=

0.36)、右侧额中回(156体素，r 峰值=0.32)。结论 脑损伤患者左侧的顶下小叶、楔前叶/顶上小叶、颞中回、额中回，以及右侧额中

回的静息态低频振幅可以预测数学认识能力受损情况。
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Abstract: Objective To find biological markers to predict the mathematical cognitive ability in order to set patients free from the pain

and time-consuming behavioral tests. Methods 86 patients with stroke or brain traumatic injuries were recruited and acquired T1 and rest-

ing-state functional MRI imaging data. And a mathematical task (7 calculation items, 2 counting items) and a word-reading task (140 items)

was also finished. The partial correlative analysis was made between the score of mathematical task and the amplitude of low frequency fluc-

tuation of each voxel of the whole brain with the word-reading performance as controlling task, and AlphaSim correction method was used

with corrected P<0.05 (single voxel level: P<0.05; cluster size: >110 voxels). Results There were 5 cerebral regions whose amplitude of low

frequency fluctuation significantly correlated with mathematical performance: left inferior parietal lobule (161 voxels, rpeak=0.34), left precu-

neus/superior parietal lobule (141 voxels, rpeak=0.31), left middle temporal gyrus (359 voxels, rpeak=0.34), left middle frontal gyrus (491 vox-

els, rpeak=0.36), and right middle frontal gyrus (156 voxels, rpeak=0.32). Conclusion The amplitude of low frequency fluctuation of left inferior

parietal lobule, precuneus/superior parietal lobule, middle temporal gyrus, middle frontal gyrus, and right middle frontal gyrus could be used

as predictors of mathematical cognitive ability for brain-damaged patients.
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数学认知是人类认知的一个重要的方面，是指对

数量的表征和运用能力。数学认知能力受损，例如计

算、数数能力丧失，会严重干扰日常生活。临床上，

数学认知能力是脑损伤患者认知能力检测不可缺少的

环节。如果能够找到简单有效的生物指标预测数学认

知能力的成绩，则可以避免患者进行长时间认知测验

的痛苦、节省评估时间，同时有助于制定合理的康复

方案，进而促进患者的康复。

已有研究认为数学认知涉及广泛的脑区，包含前

额叶、顶叶、颞叶等区域[1-3]。其中双侧顶内沟被普遍

认为是数学认知的核心区。健康成年人的数学认知任

务脑激活研究发现，阿拉伯数字或文本的数字、视觉

呈现或听觉呈现的数字刺激以及数学相关的术语都可

以激活这一区域。这些研究表明这一区域具有跨通道

一致性[4-6]。但关于四则运算的特异性研究也发现，不

同运算在加工脑区上也存在差异，例如加法涉及顶

叶、额叶区域，而乘法加工更多依赖于背诵乘法表，

因而也涉及外侧裂的语言区[7]。

近年来静息态脑功能成像研究进展迅速，Biswal

等 (1995)发 现 静 息 态 低 频 振 幅 (amplitude of low fre-

quency fluctuate, ALFF)与神经生理信号相关 [8]。静息

态脑功能成像数据获取简便[9]：只需在患者进行脑结

构完整性检查的基础上增加 4~8 min 扫描时间即可获

得，扫描过程中患者无需进行任何认知任务。如果静

息态脑活动可以预测脑损伤患者各个方面的认知能力

的受损情况，那么这将成为补充甚至代替传统认知测

验的一个重要临床检验标准。现有研究已发现，相关

脑区的静息态 ALFF 可以预测对应的认知能力。以正

常群体为被试的研究发现，相关脑区的 ALFF 值可以

预测语义成绩 [10]、物体颜色知识 [11]、工作记忆的成

绩[12]。此外以患者为被试的研究，如多动症[13]、精神

分裂症[14]的研究也发现患者相关脑区ALFF值的改变。

结合前人关于数学认知以及静息态脑成像的研究

成果，本研究预期与数学认知相关脑区的 ALFF 值可

以预测患者数学认知能力。研究收集患者在数学认知

相关测验上的得分，之后对患者成绩与全脑其静息态

ALFF 值进行偏相关分析，控制读词任务的成绩，以

考察脑区ALFF值对数学认知能力的预测作用。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取在中国康复研究中心北京博爱医院住院和门

诊治疗的脑损伤患者 86 例。其中男性 69 例，女性 17

例；年龄 19~74 岁，平均(44±13.17)岁；受教育 6~19

年，平均(13±2.94)年；左利手 5 例，双利手 1 例，其

余为右利手。

纳入标准：Ⅴ年龄在18岁以上，受教育年限大于

5 年；Ⅴ脑损伤患者，包括脑卒中、外伤；Ⅴ第一次

出现脑损伤并且发病时期距离数据采集时期超过 1 个

月；Ⅴ无精神问题；Ⅴ可以理解实验任务要求。

选择与脑损伤患者年龄、教育年限匹配的正常成

人 51 名作为对照组。其中男性 27 名，女性 24 名；年

龄 26~72 岁，平均(50±10.66)岁；受教育 6~22 年，平

均(13±3.85)年；全部为右利手。

使用 SPSS 20.0 对脑损伤组与对照组年龄与受教

育年限进行独立样本 t 检验，结果表明年龄有显著性

差异(t=2.546, P=0.012)，受教育年限无显著性差异(t=

0.210, P=0.834)。

1.2 行为任务

1.2.1 测验任务

数学任务(共 9 个题目)选用计算任务和数数任

务，以测量患者对数量的表征和运用能力，即数学认

知能力。视觉呈现给被试一位数加法、减法、乘法、

除法题目各 1 个，两位数加法、减法、乘法题目各 1

个；数数任务要求被试从7数到12，从13倒数到8。

使用读词任务作为控制任务，以控制视知觉、注

意的影响。读词项目共 140 个：每次在计算机屏幕上

呈现一个高频词，要求被试读出。

每个题目根据被试的第一完整反应评分，回答正

确记 1 分，回答错误记 0 分。分别计算数学任务和读

词任务正确率。

1.2.2 行为分标准化

为了控制患者性别、年龄、受教育年限的影响，

需 要 对 每 个 患 者 正 确 率 进 行 校 正 ， 即 计 算 校 正 t

分[15]。根据对照组在数学任务和读词任务上的正确率

建立回归模型，将年龄、性别、受教育年限作为自变

量，将正确率作为预测变量，计算每位患者的模型预

测正确率。每位患者的校正 t分计算方法如下：

t = 实际正确率 -模型预测正确率
SE患者

患者的标准误(SE)按下列公式进行计算：

SE患者 = SY.X 1 + 1
N

+ 1
N - 1∑riiZ 2

io + 1
N - 1∑r

ij
ZioZjo

-- 671



中国康复理论与实践 2015 年 6 月第 21 卷第 6 期 Chin J Rehabil Theory Pract, Jun., 2015, Vol. 21, No.6

http://www.cjrtponline.com

SY.X和 N 是对照组的标准误以及样本大小，rii和 rij

分别对应 3 个预测变量相关矩阵逆矩阵的对角线上的

值以及对角线下的值，Zi0(Z10, …Zk0)分别对应 3 个自变

量的平均值。

1.3 静息态脑功能数据预处理

1.3.1 扫描参数

患者的扫描均使用 1.5 T 的 General Electric 磁共振

机，在标准的头线圈内进行，扫描参数如下：

T1 结构像扫描：自旋回波序列，矩阵大小 512×

512，体素大小 0.49×0.49×0.70 mm，间距 0.7 mm，层

厚 1.4 mm，重复时间 12.26 ms，回波时间 4.2 ms，视

野 250×250 mm，翻转角 15°，反转时间 400 ms，层数

248层。扫描两次，每次608 s。

T2 FLAIR 扫描参数：矩阵大小 512×512，体素大

小 0.49×0.49×5 mm，重复时间 8002 ms，回波时间

127.57 ms，视野250×250 mm，翻转角90°，反转时间

2 s，层数28层。

静息态功能像扫描参数：梯度回波-回波平面成

像 ， 28 轴 层 ， 层 厚 4 mm， 间 距 1 mm， 重 复 时 间

2000 ms，回波时间 40 ms，翻转角 90°，视野 210×

210 mm。扫描时间：256 s。要求患者扫描时仰卧，

头部保持静止不动，闭上双眼。

1.3.2 脑数据处理

1.3.2.1 结构像格式转化与画病灶

Ⅴ将所有 DICOM 格式文件转为 nii 格式文件；Ⅴ

将两次扫描的结构像进行平均；Ⅴ在得到的平均 T1图

像上，参照T2 FLAIR手工画出病灶。

1.3.2.2 将结构像和病灶图像配准到MNI空间

Ⅴ用 BrainVoyager 将 T1 平均像转到 Talairach 空

间。Ⅴ用 ANTS(http://picsl.upenn.edu/software/ants/)将

Talairach 空间 Ch2 人脑模板与 MNI 空间 Ch2 人脑模板

之间建立仿射参数。再利用这一参数，将 Talairach 空

间 T1像改写至标准化 MNI 空间，得到 T1_MNI。Ⅴ病

灶图像转换到 MNI 空间。首先利用 ANTS 将原始空间

T1像对齐到 Talairach 空间结构像，生成仿射参数。利

用该仿射参数将病灶图像从原始图像配准到 Talairach

空间。再利用 Talairach 空间 Ch2 人脑模板到 MNI 空间

Ch2 人脑模板的仿射参数将 Talairach 空间的功能像改

写至MNI空间，得到Lesion_MNI。

1.3.2.3 功能像初步预处理

使用程序 DPARSFA[16]：Ⅴ删除前 10 个功能像时

间点；Ⅴ结构像对齐并平均；Ⅴ功能像时间校正和头

动校正；Ⅴ功能像通过同层T1像对齐到结构像。

1.3.2.4 利用配准程序ANTS将功能像配准到MNI空间

Ⅴ利用 ANTS 将与原始空间 T1 像对齐到 Talairach

空间，生成仿射参数。Ⅴ将 MNI 空间 Ch2 人脑模板像

导入 BrainVoyager，并手动配准到 Talairach 空间。然

后利用 ANTS 将 Talairach 空间 Ch2 人脑模板与 MNI 空

间 Ch2 人脑模板之间建立仿射参数。利用这一参数，

将 Talairach 空间 T1 像改写至标准化 MNI 空间。Ⅴ调

用第一步生成的仿射参数将功能像改写至 Talairach 空

间。Ⅴ利用 Talairach 空间 Ch2 人脑模板到 MNI 空间

Ch2 人脑模板的仿射参数将 Talairach 空间的功能像改

写至MNI空间。

1.3.2.5 其他数据处理步骤与参数

Ⅴ平滑核 6 mm；Ⅴ去线性漂移；Ⅴ滤波 0.01~

0.1 Hz。

1.3.2.6 数据分析

预处理结束，使用 REST[17] 工具包进行数据分

析。得到每个患者的 ALFF 值脑图，每个体素大小 3×

3×3 mm。

1.4 ALFF与数学任务的相关分析

使用 REST 工具包进行全脑灰质范围每个体素的

ALFF 值与数字任务校正 t 分的偏相关分析，控制读词

任务的校正 t 分。显著性检验时，使用 AlphaSim 校正

方法进行多重比较校正，校正阈值设为 P<0.05，即每

个体素阈值设为P<0.05，团块大小>110体素。为了考

察显著团块整体的预测作用，进一步计算显著团块的

平均 ALFF 值，并使用 SPSS 20.0 计算该团块 ALFF 均

值与数学任务校正 t 分的偏相关系数，控制读词任务

校正 t分，得到团块均值的偏相关系数。

2 结果

2.1 行为成绩

数学任务患者组原始成绩正确率为(78±26)%，校

正 t 分为(-1.68±2.95)；对照组原始成绩正确率为(95±

9)%。读词任务患者组原始成绩正确率为(87±22)%，

校正 t 分为(-0.72±1.49)；对照组原始成绩正确率为

(97±14)%。

2.2 患者脑损伤分布

患者的脑损伤覆盖灰质的大部分区域，主要集中

在双侧脑岛区域(图1)。每个体素的损伤人数在0~33。

2.3 ALFF值与数学任务得分的偏相关分析

为了考察脑区 ALFF 值与数学认知任务的相关关

系，我们将患者全脑每个体素的 ALFF 值与数学任务
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成绩进行偏相关分析，控制读词任务成绩。显著相关

的脑区如图 2 所示(AlphaSim 校正 P<0.05，即体素水

平P<0.05，团块大小>110个体素)，共发现了5个团块

(见表1)，包含左侧颞中回和颞上回，顶内沟附近的顶

上小叶、顶下小叶，以及双侧的额中回。偏相关系数

最高的团块位于左侧额中回附近，左侧显著的团块还

包括左侧颞中回附近和顶内沟附近(包含两个团块：

顶下小叶、楔前叶和顶上小叶)。最后，显著相关的

脑区还包括右侧的额中回。

注：n表示每个体素对应的受损人数

图1 患者病灶分布
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注：显著性检验：AlphaSim校正P<0.05，即体素水平P<0.05，团块大小>110 体素

图2 偏相关分析结果

表1 偏相关分析结果

脑区

(基于AAL模板报告)

团块1

颞中回(左)

颞上回(左)

颞下回(左)

团块2

额中回(左)

额上回(左)

中央前回(左)

中央后回(左)

辅助运动区(左)

额下回(左)

团块3

顶下小叶(左)

中央后回(左)

团块4

楔前叶(左)

顶上小叶(左)

团块5

额中回(右)

额上回(右)

体素数

359

247

68

38

491

135

93

84

75

38

34

161

89

41

141

74

65

156

78

60

峰值坐标

(MNI坐标x,y,z)

(-54, -33, -6)

(-54, 3, 24)

(-45, -42, 48)

(-21, -63, 51)

(33, 3, 51)

r 峰值

0.34

0.36

0.34

0.31

0.32

r 团块

0.36

(P=0.0007)

0.35

(P=0.0011)

0.32

(P=0.0027)

0.31

(P=0.0038)

0.32

(P=0.0025)

注：显著性检验，AlphaSim 校正 P<0.05，即体素水平 P<0.05，团块大小>110 体素。表格中报告了团块所包含的大于 30 体素

的脑区；r 峰值：团块内偏相关系数最高的体素对应的偏相关系数值；r 团块：当前显著团块内所有体素平均 ALFF 值与数学任务进行

偏相关分析，得到的偏相关系数值
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3 讨论

研究发现患者左侧顶内沟、颞中回和颞上回，以

及双侧额中回和额上回与数学任务有显著相关。表明

这些区域的ALFF值可以预测患者数学认知能力。

本研究发现的相关显著区域包含前人研究发现的

数学认知关键脑区。其中，顶叶区域尤其是顶内沟被

认为是数学认知能力的关键区域。在加法、减法、乘

法、大小比较以及数字排序时，都发现这一区域的激

活[18-24]。对脑损伤患者的研究也发现，顶叶受损的患

者，数学相关任务成绩会受到影响 [25-29]。与此对应，

本研究发现顶内沟附近的两块区域，即顶下小叶和顶

上小叶的 ALFF 与患者数学认知能力相关显著。本研

究发现的团块位置与前人发现的数量相关的脑区位置

对应。如 Andres(2011)在任务态 fMRI 实验发现减法和

乘 法 可 以 共 同 激 活 的 顶 上 小 叶 [30] (MNI 坐 标 峰

值：-28, -70, 42)，与本研究发现的顶上小叶(MNI 坐

标峰值：-21, -63, 51)有重叠。Zhou 等(2007)任务态

fMRI 实验发现加法激活的顶下小叶[5](Taliarach 坐标峰

值：-30, -47, 41，转换到 MNI 坐标 [31]：-34, -44,

45)， 与 本 研 究 发 现 的 顶 下 小 叶 (MNI 坐 标 峰

值：-45, -42, 48)有重叠。

此 外 数 学 任 务 也 涉 及 颞 叶 、 中 央 前 回 与 额 中

回[5]。Zhou 等发现相对于注视点，加法和乘法同时激

活中央前回、额中回。其中，乘法会相对于加法更强

地激活中央前回，并额外激活颞上回[5]。额叶、颞叶

区域，也经常发现在数字大小相关的任务中有激活，

并且受到数字间距离大小的调节[19,21]。关于儿童和成

年人在数学任务中的比较研究发现，两组激活区分别

集中在额叶区域和顶叶区域[22]。正常人判断方程正确

与否的EEG研究和猴子数量判断的电生理研究中也发

现前额叶区域的激活要晚于顶叶区域[32-34]，这说明两

个区域作用于数学认知过程的不同阶段。本研究与前

人研究发现的关键脑区对应，即左侧颞叶和双侧额叶

的ALFF值与数学任务之间存在显著相关。

本研究并没有发现右侧顶内沟的显著效应。这可

能是由于本研究使用的行为任务主要为计算任务。

Chochon(1999)的研究认为，精细的数学计算任务，相

较于数量大小比较任务，更要求左侧顶内沟的参与，

而后者需要双侧顶内沟[18]。

本研究发现脑损伤患者左侧的顶下小叶、楔前叶/

顶上小叶、颞中回、额中回、以及右侧额中回的

ALFF值可以预测数学认识能力受损情况。
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书 讯

为推进轮椅服务人员的专业培训工作，提升轮椅服务专业化水平和服务能力，世界卫生组织于2012年组织编

写了《轮椅服务初级教程》(英文版)。深圳市残联于2013年取得世界卫生组织授权，历时一年完成该教程的中文翻

译工作，现已由深圳海天出版社正式出版发行。《轮椅服务初级教程》包括《教师手册》、《学员手册》和《实训手册》三

本书及一张光盘。
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