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·脑功能成像影像学专题·

创伤后应激障碍患者创伤暴露后不同时期静息脑功能初探

李磊，孙雅文，王振，秦玲娣，苏珊珊，万杰清，周滟，许建荣

【摘要】　目的：探讨创伤后应激障碍（ＰＴＳＤ）患者在创伤后不同时期静息态脑功能连接的变化，旨在进一步了解

ＰＴＳＤ的发病机制。方法：１２例ＰＴＳＤ确诊患者在创伤后２天和６个月后分别行静息态脑功能 ＭＲＩ检查，运用ＤＰＡＲＳＦ

软件进行以后扣带回为种子点的脑功能连接分析，采用配对狋检验，犘＜０．０５（ＡｌｐｈａＳｉｍ校正）为差异有统计学意义。

结果：与创伤暴露后２天比较，６个月后ＰＴＳＤ患者双侧内侧前额叶皮层／前扣带回、右侧前扣带回、左侧额上回和右侧额

中回与后扣带回的功能连接显著降低（犘＜０．０５）。结论：创伤暴露后内侧前额叶皮层、前扣带回与后扣带回的功能连接随

着时间推移而降低，这一变化对于ＰＴＳＤ的发病可能有重要意义。
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　　创伤后应激障碍（ｐｏｓｔｔｒａｕｍａｔｉｃｓｔｒｅｓｓｄｉｓｏｒｄｅｒ，

ＰＴＳＤ）是对创伤等严重应激因素的一种异常精神反

应，主要包括创伤再体验、情感麻木和感觉性增高三大

类症状［１］。大部分针对ＰＴＳＤ的影像研究都证实了

ＰＴＳＤ与杏仁核、脑岛等情感产生区域和内侧前额叶

皮层／前 扣 带 回 （ｍｅｄｉａｌｐｒｅｆｒｏｎｔａｌｃｏｒｔｅｘ／ａｎｔｅｒｉｏｒ

ｃｉｎｇｕｌａｔｅｄｃｏｒｔｅｘ，ｍＰＦＣ／ＡＣＣ）等情感调节区域的功

能异常有关［２３］。研究认为ＰＴＳＤ的发病与 ｍＰＦＣ／

ＡＣＣ对于杏仁核的正常调控能力异常以及海马等与

记忆相关脑区的功能紊乱有关［２５］。既往的研究中受

试者大都是已经确诊的ＰＴＳＤ患者，缺乏对患者创伤

暴露后不同时期默认网络改变的随访研究。本研究通

过比较ＰＴＳＤ患者创伤暴露后不同时期的脑默认网

络功能连接（ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｃｏｎｎｅｃｔｉｖｉｔｙ，ＦＣ）的改变来深

入探讨ＰＴＳＤ发病机制。

材料与方法

１．一般资料

选取２０１１年１月－２０１２年１月本院急诊科收治

的道路交通事故受伤患者。入组标准：①经历或目睹

严重创伤事件；②年龄１８～６０岁；③急性应激障碍问

卷［６］（ｔｈｅａｃｕｔｅｓｔｒｅｓｓｄｉｓｏｒｄｅｒｉｎｖｅｎｔｏｒｙ，ＡＳＤＩ）得分

＞３分；④初中及以上文化程度。

排除标准：①创伤事故造成脑器质性损伤或严重

的躯体损伤；②既往遭受过严重的创伤事件；③存在明

确诊断的神经系统疾病史（如癫痫、脑血管意外等）；④

存在诊断明确的精神疾病或有精神疾病家族史；⑤有

酒精、吗啡类药物滥用史或精神科药物使用史。

使用国际神经精神科简式访谈问卷（ｍｉｎｉｉｎｔｅｒ

６５２ 放射学实践２０１３年３月第２８卷第３期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｍａｒ２０１３，Ｖｏｌ２８，Ｎｏ．３



ｎａｔｉｏｎａｌｎｅｕｒｏｐｓｙｃｈｉａｔｒｉｃｉｎｔｅｒｖｉｅｗ，ＭＩＮＩ）５．０．０中

文版对所有受试者进行心理访谈，排除《美国精神障碍

诊断与统计手册第四版》（ＤＳＭＩＶ）和国际精神障碍

统计分类手册（ＩＣＤ１０）中１６种轴Ｉ精神疾病
［７］。入

组时被试均未经过任何治疗，并均于创伤暴露后２天

内完成 ＭＲＩ扫描。

在交通事故发生６个月后，由上海交通大学医学

院附属精神卫生中心２位医师根据ＤＳＭＩＶ诊断标

准，使用ＰＴＳＤ临床评定量表（ｔｈｅｃｌｉｎｉｃｉａｎａｄｍｉｎｉｓ

ｔｅｒｅｄＰＴＳＤｓｃａｌｅ，ＣＡＰＳ）
［８］对被试进行诊断评估。达

到诊断标准即归为ＰＴＳＤ组并再进行一次ＭＲＩ扫描。

在此６个月期间，患者未进行任何针对精神疾病的药

物治疗。本研究经伦理委员会批准，被试者均签署知

情同意书。

２．ＭＲＩ数据采集

共有１２例被试创伤暴露６个月后被诊断为

ＰＴＳＤ并完成了两次 ＭＲＩ检查，其中男１０例，女２

例，年龄（３６．５±１０．７９）岁，受教育年限（１１．３０±２．７７）

年，确诊时ＣＡＰＳ评分为（４３．６３±１５．６１）分。所有受

试者均为右利手。

使用ＧＥＳｉｇｎａＥｘｃｉｔｅ３．０Ｔ磁共振扫描仪和标准

头线圈。扫描时采用泡沫头垫固定头部以减少头部移

动，横轴面扫描基线平行于前后联合。扫描序列及参

数：① 静 息态功能成像采用 ＧＲＥＥＰＩ序 列，ＴＲ

２０００ｍｓ，ＴＥ３０ｍｓ，视野２３．０ｃｍ×２３．０ｃｍ，矩阵

６４×６４，层厚４ｍｍ，间隔０，扫描层数３４层，总扫描时

间４４０ｓ；②三维磁化准备ＦＳＥ序列，ＴＲ９．４ｍｓ，ＴＥ

４．６ｍｓ，翻转角１５°，视野２４．０ｃｍ×２４．０ｃｍ，矩阵

２４０×２４０，层厚１ｍｍ，间隔０ｍｍ，扫描层数为１６４层；

③横轴面ＦＦＥ序列Ｔ１ＷＩ，ＴＲ３３１ｍｓ，ＴＥ４．６ｍｓ，视

野２５．６ｃｍ×２５．６ｃｍ，矩阵５１２×５１２，层厚４ｍｍ，间

隔０，扫描层数３４层；④横轴面ＴＳＥ序列 Ｔ２ＷＩ，ＴＲ

３０１３ｍｓ，ＴＥ８０ｍｓ，视野２５．６ｃｍ×２５．６ｃｍ，矩阵

５１２×５１２，层厚４ｍｍ，间隔０，层数３４层。

３．数据后处理

使用由北京师范大学心理研究所编制的静息态功

能磁共振数据处理工具包 Ｖ２．０（ｄａｔａｐｒｏｃｅｓｓｉｎｇａｓ

ｓｉｓｔａｎｔｆｏｒｒｅｓｔｉｎｇｓｔａｔｅｆＭＲＩ，ＤＰＡＲＳＦ）进行数据预

处理和ＦＣ 分析。预处理包括 ＤＩＣＯＭ 数据格式转

换、去除最初１０个时间点、时间校正、头动校正、空间

标准化，采用３ｍｍ 再采样进行归一化，然后进行

４ｍｍ高斯核平滑。依据头动校正曲线，将头动平移

＞１．５ｍｍ和／或旋转＞１．５°的数据剔除。ＤＰＡＲＳＦ先

将预处理好的数据去线形漂移和滤波 （０．０１～

０．０８Ｈｚ）之后，选取后扣带回（ｐｏｓｔｅｒｉｏｒｃｉｎｇｕｌａｔｅｃｏｒ

ｔｅｘ，ＰＣＣ）为种子点进行ＦＣ分析，具体方法为应用

ＷＦＵＰｉｃｋＡｔｌａｓｓｏｆｔｗａｒｅ
［９］软件选定 ＰＣＣ（包括

Ｂｒｏｄｍａｎｎ′ｓａｒｅａｓ２９、３０、２３和３１区），然后去除协变

量（包括头动参数，全脑信号、白质和脑脊液信号）的影

响，计算每个被试ＰＣＣ与全脑其它各体素的Ｐｅａｒｓｏｎ

相关系数，为使数据符合正态分布，将Ｐｅａｒｓｏｎ相关系

数进行Ｆｉｓｈｅｒ变换，以ｚ值代表功能连接系数。

４．统计分析

采用配对狋检验对ＰＴＳＤ患者以ＰＣＣ为种子点

的两次静息态脑功能 ＦＣ的差异，统计阈值取犘＜

０．０１，体素值大于１６个体素，相当于 ＡｌｐｈａＳｉｍ校正

后犘＜０．０５。

结　果

ＰＴＳＤ患者创伤后２天及６个月时脑功能连接下

降区的测量值见表１、图１。本组结果显示，与创伤后

６个月时比较，ＰＴＳＤ患者暴露后２天时双侧 ｍＰＦＣ／

ＡＣＣ、右侧ＡＣＣ、左侧额上回和右侧额中回与ＰＣＣ的

功能连接显著降低，没有发现功能连接明显增高的脑

区。

表１　ＰＴＳＤ病例创伤６个月与２天比较功能连结下降的区域

脑区
ＭＮＩ坐标

Ｘ Ｙ Ｚ
体素 Ｔ值

右侧内侧前额叶皮层／前扣带回 １２ ２１ －１５ １８５ ２１．２６
右侧额中回 １８ ４５ ３ ３３ １１．８７
左侧内侧前额叶皮层／前扣带回 －１７ １８ ２４ ２０５ １８．４０
右侧前扣带回 ３ ３０ ３０ ５７ １１．５０
左侧额上回 －１５ ３６ ３９ ３１ １２．３３
右侧额中回 ３９ ２１ ２７ ６２ ２５．３５

注：犘＜０．０５（ＡｌｐｈａＳｉｍ校正）。

讨　论

默认脑网络主要的组成脑区包括双侧的 ｍＰＦＣ、

海马、丘脑、顶下小叶、楔前叶和颞叶外侧皮层［１０］。静

息态脑功能 ＭＲＩ检查因为对被试的配合程度要求低、

无需特殊设备、能直观地进行认知等相关脑功能的组

间比较而被广泛运用于精神疾病的研究［３５］。本研究

选取ＰＣＣ为种子点，因为这是默认网络研究中最常选

取的种子点［４５］，而且关于ＰＴＳＤ患者与创伤回忆相关

的脑功能研究已发现ＰＣＣ有功能异常
［１１１２］。

近年来，关于ＰＴＳＤ患者静息态脑功能改变的研

究主要关注的脑区集中在杏仁核、ｍＰＦＣ／ＡＣＣ和海

马［２］。Ｂｌｕｈｍ等
［５］研究发现，ＰＴＳＤ患者较健康人群

的右侧杏仁核、海马／海马旁回活动降低。Ｙｉｎ等
［３］采

用低频振幅 （ａｍｐｌｉｔｕｄｅｌｏｗｆｒｅｑｕｅｎｃｙｆｌｕｃｔｕａｔｉｏｎ，

ＡＬＦＦ）的分析方法发现，ＰＴＳＤ患者较同样暴露于创

伤的对照组比较，右侧舌回、枕中回、小脑的ＡＬＦＦ降

低而右侧额中回和额叶中部的ＡＬＦＦ增高，而且右侧

ｍＰＦＣ的 ＡＬＦＦ增高与疾病严重程度相关。Ｌａｎｉｕｓ

等［４］比较了ＰＴＳＤ患者创伤暴露后６和１２周时以
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图１　经后处理获得的全脑图像，显示ＰＴＳＤ病例创伤６个月后与创伤２天后比较功能连结下降的区域。红色代表功能连接

下降的区域（犘＜０．０５，ＡｌｐｈａＳｉｍ校正）。

ＰＣＣ为种子点的默认脑网络后发现，右侧杏仁核和

ＡＣＣ的ＦＣ与ＰＴＳＤ患者疾病严重程度相关，而右侧

杏仁核的 ＦＣ 能预测患者将来的疾病严重程度。

ＭＰＦＣ包括前扣带回、胼胝体下皮层（ｓｕｂｃａｌｌｏｓａｌｃｏｒ

ｔｅｘ）和额叶内侧脑回（ｍｅｄｉａｌｆｒｏｎｔａｌｇｙｒｕｓ），在灵长类

动物解剖上ｍＰＦＣ与杏仁核紧密相连
［１３］，参与对恐惧

反应的控制和消除［１４］。ＰＴＳＤ患者在日常生活中表

现出持续的不正常的恐惧反应，以及无法消除对于恐

惧刺激的表现［１５］，支持ＰＴＳＤ存在ｍＰＦＣ功能异常的

假设。我们的先期研究结果发现，创伤２天内ＰＴＳＤ

患者较创伤暴露对照组的左侧 ｍＰＦＣ／ＡＣＣ和右侧额

中回等脑区与ＰＣＣ的功能连接增强，右侧舌回、右侧

颞中回和左侧舌回／左侧舌回与ＰＣＣ的功能连接降

低［１６］；而且左侧 ｍＰＦＣ与ＰＣＣ的功能连接强度与创

伤６个月后的ＰＴＳＤ患者的ＣＡＰＳ评分成负相关。提

示创伤暴露后早期 ｍＰＦＣ与ＰＣＣ的功能连接异常与

ＰＴＳＤ的发病可能相关。本研究中发现，与创伤后６

个月时比较，暴露后２天ＰＴＳＤ患者双侧ｍＰＦＣ／ＡＣＣ

与ＰＣＣ的功能连接显著降低，推测ＰＴＳＤ患者在创伤

暴露后 ｍＰＦＣ／ＡＣＣ与ＰＣＣ的功能连接有一个从增

高到降低的过程，而这个过程可能导致了 ｍＰＦＣ对于

杏仁核的正常抑制作用的丧失，从而导致了ＰＴＳＤ的

发病。既往文献也报道ＰＴＳＤ患者存在 ｍＰＦＣ／ＡＣＣ

功能连接减弱，造成对于杏仁核过度活动的抑制功能

的不足，导致患者对于创伤事件的过激反应和重复体

验［２］。由此，创伤暴露后 ｍＰＦＣ／ＡＣＣ与ＰＣＣ的功能

连接是随着时间的推移而减弱的，这可能与ＰＴＳＤ发

病密切相关。

杏仁核是恐惧形成和表达的关键中枢，作为大脑

中一个关键区域来调节消极应激［１７］。海马在与情感

相关的记忆中与杏仁核有协同作用［１８］，动物实验证

明，海马细胞的损害将导致记忆功能不足，表现为对应

激的高度反应［１９］。本研究中没有发现杏仁核与海马

的功能连接异常，可能原因为本研究样本量较小；杏仁

核的活动在创伤暴露后的不同时期间没有明显的变

化；海马的损害出现于创伤暴露后较晚期，或者仅出现

于某些ＰＴＳＤ的亚型或继发于一些共病的情况（如抑

郁症、酒精依赖）［２０］。

本研究存在一些不足之处，如样本量较小，缺乏临

床资料的相关分析，因此本研究获得的结论尚需要进

一步的研究来验证。

总之，在创伤暴露后不同时期，ＰＴＳＤ患病的默认

网络功能连接发生了变化，ｍＰＦＣ／ＡＣＣ与ＰＣＣ的功

能连接随着时间推移而减弱可能是ＰＴＳＤ发生的重
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要因素。
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１４８４（１）：５０５６．
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ｃｉ，２０００，２３（１）：１５５１８４．
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Ｎｅｕｒｏｓｃｉ，２００４，２７（１）：１２８．

［１９］　ＷａｔａｎａｂｅＹＥ，ＧｏｕｌｄＢＳ．Ｓｔｒｅｓｓｉｎｄｕｃｅｓａｔｒｏｐｈｙｏｆａｐｉｃａｌｄｅｎ

ｄｒｉｔｅｓｏｆｈｉｐｐｏｃａｍｐａｌＣＡ３ｐｙｒａｍｉｄａｌｎｅｕｒｏｎｓ［Ｊ］．ＢｒａｉｎＲｅｓ，

１９９２，５８８（２）：３４１３４５．
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ｍａｔｉｃｓｔｒｅｓｓｄｉｓｏｒｄｅｒｉｎａｄｕｌｔｓ：ａｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＰｒｏｇＮｅｕｒｏ
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（收稿日期：２０１２０８１５　修回日期：２０１２１２１７）

《请您诊断》栏目征文启事

　　《请您诊断》是本刊２００７年新开辟的栏目，该栏目以临床上少见或容易误诊的病例为素材，杂志在

刊载答案的同时配发专家点评，以帮助影像医生更好地理解相关影像知识，提高诊断水平。栏目开办６

年来受到广大读者欢迎。

本栏目欢迎广大读者踊跃投稿，并积极参与《请您诊断》有奖活动，稿件一经采用稿酬从优。

《请您诊断》来稿格式要求：①来稿分两部分刊出，第一部分为病例资料和图片；第二部分为全文，即

病例完整资料（包括病例资料、影像学表现、图片及详细图片说明、讨论等）；②来稿应提供详细的病例资

料，包括病史、体检资料、影像学检查及实验室检查资料；③来稿应提供具有典型性、代表性的图片，包括

横向图片（Ｘ线、ＣＴ或 ＭＲＩ等不同检查方法得到的影像资料，或某一检查方法的详细图片，如ＣＴ平扫

和增强扫描图片）和纵向图片（同一患者在治疗前后的动态影像资料，最好附上病理图片），每帧图片均

需详细的图片说明，包括扫描参数、序列、征象等，病变部位请用箭头标明。

具体格式要求请参见本刊（一个完整病例的第一部分请参见本刊正文首页，第二部分请参见２个月

后的杂志最后一页，如第一部分问题在１期杂志正文首页，第二部分答案则在３期杂志正文末页）

主持人：石鹤　联系电话：０２７－８３６６２８７５　１５９２６２８３０３５
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