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【摘要】　目的：采用事件相关ｆＭＲＩ，探讨正常人工作记忆资源募集和干涉解决的神经基础。方法：采用Ｓｔｅｒｎｂｅｒｇ范

例的一个亚型工作记忆选择任务，对正性和负性反应试验、低度熟悉负性试验和高度熟悉负性试验进行比较。结果：与正

确正性反应相比，一些额叶区域，如扣带回前部（ＢＡ３２）、额中回（双侧ＢＡ４６、左侧ＢＡ９）、左侧额下回（ＢＡ４４／４５）以及右侧

楔前叶（ＢＡ７）、右侧顶内沟前部（ＢＡ４０）在做出正确负性反应时激活增加。与低度熟悉负性试验相比，高度熟悉负性试验

中左侧额下回（ＢＡ４４／４５）、右侧楔前叶（ＢＡ７）、扣带前部（ＢＡ３２）激活显著增加。结论：在工作记忆负性反应中需要募集更

多的资源。额叶皮层和楔前叶可能是干涉解决的神经底物。
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　　Ｓｔｅｒｎｂｅｒｇ任务是工作记忆（ｗｏｒｋｉｎｇｍｅｍｏｒｙ，

ＷＭ）研究中最具影响力的试验范例之一。该任务要

求受试者记住一套项目（一般是字母），称为记忆设置，

经过短期延迟之后，对测验项目（即探子）做出迅速判

断。该任务有２个反应类型，如果探子刺激与记忆设

置项目之一相同，则为正性反应，反之为负性反应。但

是对负性反应的反应时间显著慢于正性反应［１］，这一

个特点可作为 ＷＭ神经机制研究的行为学基础，但是

目前很少对这一特点进行探讨。ＷＭ 是在一定的时

间内对任务相关信息进行维持和操纵。ＷＭ 的执行

表现有赖于能否解决干涉问题，忽略不相关信息。一

般将能够忽略不相关信息的过程称为抑制控制或干涉

解决［２］。最近一些研究报道，利用Ｓｔｅｒｎｂｅｒｇ任务的

一个亚型 ＷＭ 选择任务（ｗｏｒｋｉｎｇｍｅｍｏｒｙｓｅｌｅｃｔｉｏｎ

ｔａｓｋ，ＷＭＳＴ）控制非靶探子的熟悉度，可以探讨有关

干涉解决的神经机制。因此本文拟采用 ＷＭＳＴ探讨

与正确正性反应相比，在正确的负性反应中是否需要

更多的控制加工过程，是否需要募集更多的 ＷＭ 资

源；并探讨与干涉的检测和解决相关的脑区。

材料与方法

１．正常志愿者选择

天津医科大学总医院职工１２名，自愿参加实验。

入组标准：①无严重躯体疾病、脑创伤史、药物或酒精

依赖史，无精神发育迟滞；②无精神障碍，且目前精神

状况良好；③文化程度≥本科以上；④为右利手；⑤汉

族。其中男５名，女７名，年龄为２３～３２岁，平均２６

岁；受教育年限为１７～２２年，平均１９年。

２．实验刺激程序

我们采用 ＷＭＳＴ、事件相关设计模式
［３］。刺激内

容经美国 ＲＴ 公司ｇｏｇｇｌｅ系统施加。每一个试验

（ｔｒｉａｌ）过程见图１，显示设置呈现２０００ｍｓ，随后间隔
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图１　ＷＭＳＴ中 ＨＦ过程示意图。ｓ没有包括在记忆设置

中，但在线索设置（ＸＪＤ）中，故为 ＨＦ。

２０００ｍｓ；线索设置或忽略设置呈现２０００ｍｓ，随后间

隔２０００ｍｓ；探子呈现１０００ｍｓ，随后间隔１０００ｍｓ。两

个ｔｒａｉｌ之间的间隔为１００００ｍｓ，为放置于屏幕中央的

“＋”。每一时相持续时间为２０００ｍｓ，每一个试验共

１０个时相，为２０ｓ。在线索设置出现之前受试者需要

记住最初的字母，当出现线索设置之后，要忘记线索字

母，而记住剩余的３个字母，即记忆设置（ｍｅｍｏｒｙｓｅｔ）

或靶设置（ｔａｒｇｅｔｓｅｔ）。在探子出现时，如果探子是记

忆设置之一，点击鼠标左键，反之则点击右键。

在每一个试验，显示设置和线索设置为大写字母，

探子为小写字母。随机从２１个辅音字母库中选择出

６个字母作为显示设置。在正性反应试验（ｐｏｓｉｔｉｖｅ

ｔｒｉａｌｓ，ＰＯ）中，探子是记忆设置中的一个字母。在低

度熟悉负性试验（ｌｏｗｆａｍｉｌｉａｒｎｅｇａｔｉｖｅｔｒｉａｌｓ，ＬＦ）中，

选择第７个字母作为探子，要求该字母不包括在显示

设置的６个字母中。在高度熟悉负性试验（ｈｉｇｈｆａ

ｍｉｌｉａｒｎｅｇａｔｉｖｅｔｒｉａｌｓ，ＨＦ）中探子是线索设置中的一

个字母（图１）。ＬＦ和 ＨＦ型总称为负性反应试验

（ｎｅｇａｔｉｖｅｔｒｉａｌｓ，ＮＥ）。显示设置中的左边３个字母和

右边３个字母在线索设置中再次出现的概率各占

５０％。整个试验过程共有３２个ｔｒｉａｌ，有１２个ＰＯ，１０

个ＨＦ，１０个ＬＦ，３个试验类型随机混和排列；共有

３２０个时相，时间１０ｍｉｎ４０ｓ。

３．成像设备和成像参数

采用 ＧＥ１．５ＴＴｗｉｎｓｐｅｅｄｉｎｆｉｎｉｔｙｗｉｔｈＥｘｃｉｔｅ

Ⅱ磁共振全身扫描仪及头部正交线圈。对所有受试者

进行轴面高分辨Ｔ１ＷＩ和ｆＭＲＩ扫描。

轴面Ｔ１ＷＩ采用液体衰减反转恢复（ｆｌｕｉｄａｔｔｅｎｕ

ａｔｉｏｎｉｎｖｅｒｓｉｏｎｒｅｃｏｒｅｒｙ，ＦＬＡＩＲ）序列，参数如下：

ＴＲ／ＴＥ为２６００／Ｍｉｎｆｕｌｌｍｓ，视野２４ｃｍ×１８ｃｍ，矩

阵３２０×２２４。层厚７ｍｍ，层间距０．５ｍｍ，共１８层，

包括从头顶到颅底的全脑范围。激励次数为２次，扫

描时间为２ｍｉｎ９ｓ。

ｆＭＲＩ扫描采用梯度回波（ｇｒａｄｉｏｎｔｅｃｈｏ，ＧＲＥ）单

次激发回波平面成像技术，参数如下：ＴＲ２０００ｍｓ，ＴＥ

６０ｍｓ，视野２４ｃｍ×２４ｃｍ，矩阵１２８×１２８，层厚７ｍｍ，

层间距０．５ｍｍ，共１８层，扫描层面与Ｔ１ＦＬＡＩＲ完全

一致。试验内容施加同时同步进行ｆＭＲＩ扫描，扫描

时间为１０ｍｉｎ４０ｓ。

４．ｆＭＲＩ数据预处理及统计分析

采用ＳＰＭ２软件对数据进行预处理、统计分析和

结果显示。统计阈值概率设定为犘＜０．０５，激活范围

阈值为１０个象素。组分析采用单样本狋检验。组间

比较采用两样本狋检验，获得ＰＯ与ＮＥ、ＨＮ与ＬＮ之

间具有显著激活差异的脑区。最后将激活区叠加于

Ｔａｌａｉｒａｃｈ标准三维模板脑进行定位，狋检验统计值

“Ｔ”代表激活强度。仅选择正确的ＰＯ、ＨＮ与ＬＮ的

时间序列进行分析。

结　果

１．ＰＯ、ＮＥ、ＨＮ与ＬＮ的行为学表现

采用单因素方差分析，ＰＯ、ＨＮ与ＬＮ间准确率

没有显著差别（犉＜１）。采用单因素方差分析，ＰＯ、

ＨＮ与ＬＮ间反应时间存在显著差别（犉＝１０．１８，犘＜

０．０１）；随后采用两独立样本狋检验，与ＰＯ比较，ＮＥ

反应时间延长，差异有显著性（狋＝２３．６９，犘＜０．０１）。

与ＬＮ相比，ＨＮ反映时间延长，但差异没有显著性意

义（犘＞０．０５，表１）。

表１　ＰＯ、ＮＥ、ＨＮ与ＬＮ的行为学表现

类型 准确率（％） 反应时间（ｍｓ）

ＰＯ ９５ ７７６（８３）

ＮＥ ９２．７ １０４７（８６）

ＬＮ ９２ ９８７（９５）

ＨＮ ９３．５ １１２３（８４）

２．ｆＭＲＩ神经成像

组分析和组间比较显示：在ＰＯ和 ＮＥ中均出现

激活、而且与ＰＯ比较，在ＮＥ激活显著增加的脑区包

括额叶的一些区域———扣带回前部（ＢＡ３２），额中回

（左侧 ＢＡ４６、右侧 ＢＡ４６、左侧 ＢＡ９），左侧额下回

（ＢＡ４４／４５）及右侧楔前叶（ＢＡ７）和右侧顶内沟前部

（ＢＡ４０，图２，表２）。但与ＮＥ相比，ＰＯ没有显著增加

的激活脑区。

与ＬＮ相比，ＨＮ左侧额下回（ＢＡ４４／４５）、右侧楔

前叶（ＢＡ７）、扣带前部（ＢＡ３２）激活显著增加（图３，

表３）。

表２　与ＰＯ相比，ＮＥ激活增加脑区

部位 Ｔ值
坐标

ｘ ｙ ｚ

左侧额中回（ＢＡ９／４６） ５．０４ －４６ ２３ ３２
右侧额中回（ＢＡ４６） ４．２９ ４７ ２７ ２３
左侧额下回（ＢＡ４４／４５） ３．７１ －４６ １５ ２７
扣带回前部（ＢＡ３２） ３．１１ ２ １７ ３５
右侧楔前叶（ＢＡ７） ３．１０ ５ －６５ ４９
右侧顶内沟前部（ＢＡ４０） ２．０３ ３７ －４６ ４５
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图２　与ＰＯ相比，ＮＥ中激活增加的脑区。ａ）左外侧面观，示左侧额中回（箭）、左侧额下回（箭头）；ｂ）上面观；ｃ）横轴面，均

示扣带回前部（短箭）、额中回（箭头）、右侧楔前叶（长箭）、右侧顶内沟前部（双箭）；ｄ）横轴面示左侧额下回（箭）。　图３　与

ＬＮ相比，ＨＮ激活增加脑区。ａ）右外侧面观；ｂ）左外侧面观，示左侧额下回（箭）；ｃ）横轴面示右侧楔前叶（箭）；ｄ）横轴面示

左侧额下回（箭）。

表３　与ＬＮ相比，ＨＮ激活增加脑区

部位 Ｔ值
坐标

ｘ ｙ ｚ

左侧额下回（ＢＡ４４／４５） ４．４１ －４３ １８ ２９
右侧楔前叶（ＢＡ７） ３．０３ ５ －６６ ５１
扣带回前部（ＢＡ３２） ２．０４ ３ １９ ３２

讨　论

１．ＰＯ和ＮＥ脑激活的差别

Ｓｔｅｒｎｂｅｒｇ任务中，对负性探子的刺激反应明显慢

于正性探子，这是因为认知处理加工增加。认知处理

加工增加的理论基础如下：ＰＯ和ＮＥ对探子和记忆设

置项目进行比较的过程是相同的。当一个项目比较完

成之后，得出正性结果，则就可以做出正性反应；而必

须对所有项目的比较都得出了负性结果之后才能做出

负性反应。因此，负性反应比正性反应更慢，判定标准

更为严格［１］。本文发现，与ＰＯ相比，ＮＥ中反应时间

显著增加，提示认知处理加工增加。

因为Ｓｔｅｒｎｂｅｒｇ任务有编码、维持和测验期，ＰＯ

和ＮＥ脑激活的差别是因为哪一期或哪几个期导致

的？如果Ｓｔｅｒｎｂｅｒｇ任务中采用固定设置大小（如本

文采用６个字母），在探子出现之前，ＰＯ和ＮＥ对设置

进行的编码和维持过程相同，编码和维持过程不可能

对两者进行区分，两类型试验的行为学差异应该仅来

自于测验期。测验期是针对探子对早期编码和维持的

信息进行访问和评估，从而做出反应判断。访问过程

可以联系记忆信息，或者对记忆信息进行回想。而评

估可以对信息进行利用，以达到即时目的。访问和评

估过程又可以分解为几个更基本的操作过程。当出现

探子刺激时，为了判断其是否在记忆设置中，受试者需

要记住和刷新探子表征、复述记忆设置中的信息，并且

注意探子与记忆设置中每一个项目之间的关系。在做

出正性反应和负性反应时均需要启动这些基本组成过

程，即刷新、复述和注意等［３］。

本文结果显示，额叶多个区域———扣带回前部

（ＢＡ３２），额中回（双侧ＢＡ４６、左侧ＢＡ９），左侧额下回

（ＢＡ４４／４５）及右侧楔前叶（ＢＡ７）和右侧顶内沟前部

（ＢＡ４０）在ＰＯ和 ＮＥ中都出现激活，提示ＰＯ和 ＮＥ

募集了同一套脑区执行访问和评估过程。而ＮＥ中这

些区域激活增加，反映了ＮＥ中认知处理加工增加，对

多个脑皮层区的募集增加。复习以往文献，本文认为，

在ＮＥ和ＰＯ中左侧ＢＡ９激活参与信息刷新，双侧

ＢＡ４６参与注意过程，左侧ＢＡ４４／４５参与复述
［３５］。除

了额叶脑区，本文还发现右侧楔前叶、右侧顶内沟前部

也出现相似改变。楔前叶激活可能与记忆再现有关，

而顶内沟前部可能与注意功能、高级整合功能相
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关［２，６］。

２．ＬＮ和ＨＮ脑激活的差别

理论上，与ＬＮ相比，ＨＮ中的探子是熟悉的，受

试者有做出正性反应的优势倾向，在做出正确的负性

反应之前，优势倾向需要被抑制，因而产生了干涉解

决［３］。本文行为学结果提示，通过对非靶探子熟悉程

度的控制，产生了干涉效应，即与ＬＮ相比，在 ＨＮ中

受试者需要更长的时间来拒绝熟悉的非靶探子，左侧

额下回（ＢＡ４４／４５）、右侧楔前叶（ＢＡ７）、扣带前部

（ＢＡ３２）激活显著增加。

在 ＨＮ中左侧ＢＡ４４／４５区激活增加，可能是因为

对探子的熟悉度高，但是探子没有与记忆设置获得很

快匹配，克服这一干扰的办法是复述（即对记忆设置进

行预演）［３］。一些研究也发现，干涉相关激活区主要位

于左侧前额叶腹外侧皮层（主要包括ＢＡ４４／４５）。这

些研究所采用任务的加工需求不同，包括积极维持、设

置转移或任务准备，但这些任务的普遍特点是：需要学

习新的刺激反应联系，并使这些联系能适用于当前的

任务需求。因而认为这一区域具有一般的任务管理功

能，能在目标靶向行为下，对新的刺激反应所分配的任

务进行重组［２］。本文采用的试验方法也具有同样特

点，需要对探子熟悉程度的干扰进行学习和强化，从而

调整对任务的执行方式。扣带前部（ＢＡ３２）的激活更

为明显，可能与冲突控制有关［７］。因为负性反应的反

应标准更为严格，ＨＮ中受试者在做出负性反应时，必

需克服对正性反应的总体偏倚。楔前叶（ＢＡ７）激活也

增加，其能够将当前输入的信息与已经建立好的任务

背景模式进行整合［８］。这提示需要对当前熟悉的非靶

探子与 ＷＭＳＴ的任务要求进行整合，以正确执行任

务。综合而言，左侧额下回（ＢＡ４４／４５）、右侧楔前叶

（ＢＡ７）、扣带前部（ＢＡ３２）可能是干涉解决的相关脑

区。

总之，在 ＷＭＳＴ任务中，受试者在ＰＯ和 ＮＥ的

测验期执行了访问和评估过程，募集了同一套脑区，这

些脑区包括额叶多个区域扣带回前部（ＢＡ３２），额中

回（左侧ＢＡ９／４６、右侧 ＢＡ４６），左侧额下回（ＢＡ４４／

４５）及右侧楔前叶（ＢＡ７）和右侧顶内沟前部（ＢＡ４０）。

但ＰＯ和 ＮＥ对这些脑区募集的程度不同，因为 ＮＥ

认知处理加工增加，其脑区激活更为明显。左侧额下

回（ＢＡ４４／４５）、右侧楔前叶（ＢＡ７）、扣带前部（ＢＡ３２）

可能是干涉解决的相关脑区。
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本刊开辟“资讯”专栏

　　一本信息时代的影像医学专业期刊，属于这本杂

志的直接参与者，更属于天南海北、同行同业的每一

位热心读者。为促进读者与杂志实现更好的互动，搭

建信息创造价值的有效平台。本刊拟定开办“资讯”

专栏。该专栏涉及人才、设备、商务、管理等与影像医

学发展相关的资讯。欢迎广大读者垂询惠顾！
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