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􀅰中枢神经影像学􀅰
青少年抑郁症脑血流改变与临床特征评分的相关性

唐红梅,汪星宇,谭欢,陆云峰,陈婉君,戴林栖,张志伟

【摘要】　目的:采用三维动脉自旋标记(３DＧASL)成像技术探讨首诊青少年抑郁症患者静息状态下

脑血流(CBF)改变及其与抑郁程度之间的相关性.方法:将２０２０年１月－２０２２年６月在本院就诊的

４３例首发未治疗的青少年抑郁症患者(抑郁症组)及在性别、年龄及受教育程度相匹配的３４例健康青

少年(对照组)纳入本研究.所有被试行３DＧASLＧPWI扫描,经后处理得到脑血流(CBF)图,基于全脑

体素分析方法对两组被试 CBF值存在差异的脑区进行分析.使用１７项汉密尔顿抑郁量表(HAMDＧ
１７)对抑郁症患者进行抑郁严重程度的评估,采用 Pearson相关性分析对患者组差异脑区的 CBF值与

HAMDＧ１７得分进行相关性分析.结果:对照组和抑郁症组的左侧三角部额下回的 CBF 值分别为

(３３．８３±３．８３)和(２９．８０±３．３３)mL/(１００g􀅰min),右侧中央前回的 CBF 值分别为(３５．６２±３．９６)和

(４２．１０±５．４８)mL/(１００g􀅰min),抑郁症组左侧三角部额下回的 CBF值显著降低(P＜０．００１),右侧中

央前回的CBF值显著升高(P＜０．００１).抑郁症患者左侧三角部额下回的CBF值与其抑郁评分呈负相

关(r＝－０．３８,P＝０．０１０).结论:３DＧASL成像技术能够为青少年抑郁症患者的病情评估提供影像学

依据.左侧三角部额下回CBF值的改变可能是青少年抑郁症易感性的潜在生物学标志物.
【关键词】　抑郁症;脑血流量;动脉自旋标记;功能磁共振成像;青少年

【中图分类号】R４４５．２;R７３５．３　【文献标识码】A　【文章编号】１０００Ｇ０３１３(２０２３)０４Ｇ０４０１Ｇ０５
DOI:１０．１３６０９/j．cnki．１０００Ｇ０３１３．２０２３．０４．００６　　　开放科学(资源服务)标识码(OSID):

Correlationbetweencerebralbloodflowchangesandclinicalfeaturescoresinadolescentswithdepression
TANGHongＧmei,WANG XingＧyu,TAN Huan,etal．DepartmentofRadiology,theFirstAffiliated
HospitalofChongqingMedicalUniversity,Chongqing４０００１６,China

【Abstract】　Objective:Toinvestigatethechangesofrestingcerebralbloodflow(CBF)inpatients
withfirstＧepisodeuntreatedadolescentswithdepressionanditscorrelationwithdepressionseverityuＧ
singthreeＧdimensionalarterialspinlabeling(３DＧASL)imagingtechnique．Methods:FromJanuary２０２０
toJune２０２２,４３firstＧepisodeuntreatedadolescentswithdepression(depressiongroup)inourhospital
and３４healthyadolescentsascontrols(HCgroup)whowerematchedinsex,ageandeducationlevel
wererecruitedinthisstudy．AllsubjectsunderwentMRIscanusing３DＧASLsequenceandCBFmaps
wereobtainedbypostＧprocess．TheCBFmapswereanalyzedbasedonthewholeＧbrainvoxelanalysis
methodforthebrainregionswithdifferencebetweenthetwogroups．Theseverityofdepressioninthe
depressiongroupwasevaluatedusingthe１７Ｇitem HamiltonDepressionScale(HAMDＧ１７),andits
correlationwiththeCBFvaluesofthebrainregionswithstatisticaldifferencewasevaluatedusing
Pearsoncorrelationanalysis．Results:Thereweredifferencesinbloodperfusioninthelefttriangular
partoftheinferiorfrontalgyrus[(３３．８３±３．８３)vs．(２９．８０±３．３３)mL/(１００g􀅰min)]andrightpreＧ
centralgyrus[(３５．６２±３．９６)vs．(４２．１０±５．４８)mL/(１００g􀅰min)]betweenHCgroupanddepression
group．ComparedwiththeHCgroup,theCBFvalueofthelefttriangularinferiorfrontalgyrusinthe
depressiongroupwassignificantlydecreased(P＜０．００１),andtheCBFvalueoftherightprecentral
gyruswassignificantlyincreased(P＜０．００１)．TheCBFvalueofthelefttriangularpartoftheinferior
frontalgyrusindepressiongroupwasnegativelycorrelatedwithdepressionscore(r＝－０．３８,P＝

１０４放射学实践２０２３年４月第３８卷第４期　RadiolPractice,Apr２０２３,Vol３８,No．４



０．０１０)．Conclusion:３DＧASLtechniquecanprovideusefulimagingevidenceforadolescentswithdepresＧ
sion．CBFvaluesinthelefttriangularpartoftheinferiorfrontalgyrusmaybeapotentialbiomarkerof
susceptibilitytoadolescentswithdepression．

【Keywords】　Depression;Cerebralbloodflow;Arterialspinlabeling;FunctionalmagneticresoＧ
nanceimaging;Adolescents

　　抑郁症是临床上常见的一类精神疾病,以持续性

的情绪低落、兴趣减退和快感缺失、社会行为及认知功

能改变等为主要临床表现.发生于青少年(１２~１７
岁)人群中的青少年抑郁症,具有高发病率、高复发率

及高致残率.流行病学调查结果显示,青少年抑郁症

的终生患病率可高达１４％~２０％,已经成为社会和临

床上不可忽视的公共卫生问题[１].目前,临床上对青

少年抑郁症的诊断和严重程度的评估主要依靠精神科

医师基于量表的主观评分来确立[２],缺少客观的临床

诊断标准.尽管有一些生化方面的客观指标可作为参

考,但抑郁症的生物学基础尚未完全阐明[３Ｇ４].寻找抑

郁症的客观生物学标志物一直是精神医学领域研究的

重点和难点.功能磁共振成像是目前在抑郁症等精神

疾病研究中可以获得客观生物标志物且最有可能取得

突破进展的技术之一,已经成为一种强有力的研究方

法.三 维 动 脉 自 旋 标 记 (threedimentionalＧarterial
spinlabeling,３DＧASL)是一种定量fMRI技术,与常

用的血氧水平依赖fMRI(bloodoxygenleveldepenＧ
dentfMRI,BOLDＧfMRI)技术相比,它可以直接测量

由神经活动引起的脑血流(cerebralbloodflow,CBF)
改变[３,５Ｇ６].本研究采用３DＧASL成像技术探讨首发未

治疗青少年抑郁症患者静息状态下 CBF的改变及其

与抑郁程度之间的相关性.

材料与方法

１􀆰一般临床资料

选取２０２０年１月－２０２２年６月在本院就诊的抑

郁症患者,健康志愿者(对照组)则来自于附近社区的

广告招募.本研究中最终共纳入７７例符合要求的研

究对象,其中抑郁症组４３例(男８例,女３５例),对照

组３４例(男７例,女２７例).搜集两组受试者的性别、
年龄和受教育年限等一般资料.

抑郁症组纳入标准:①年龄１２~１７岁,具有小学

及以上文化程度;②汉族,右利手;③符合美国第５版

精神障碍诊断和统计手册(DiagnosticandStatistical
ManualofMentalDisordersFive,DSMＧⅤ)中对抑郁

发作的诊断标准[７],且分别由２位具有主治及以上职

称的精神科医师明确诊断;④１７项汉密尔顿抑郁量表

(１７Ｇitem Hamiltondepressionscale,HAMDＧ１７)评分

＞１７分;⑤首次诊断为抑郁症,且近４周内未服用任

何精神科药物或未接受任何相关治疗.抑郁症组排除

标准:①伴有其它精神障碍或边缘性人格障碍;②伴有

神经系统疾病或其它严重躯体疾病;③既往有药物滥

用或依赖史;④有精神疾病或自伤行为家族史;⑤既往

有引发意识丧失的严重颅脑外伤病史;⑥有 MRI扫

描禁忌证.
对照组纳入标准:在性别、年龄及受教育程度与抑

郁症组相匹配,HAMDＧ１７评分＜７分.排除标准同

抑郁症组.
本研究经本院医学伦理委员会批准,符合赫尔辛

基宣言标准,取得所有被试者及其法定监护人的同意,
并由被试者的法定监护人签署知情同意书.

２􀆰抑郁程度的评估

采用 HAMDＧ１７量表对抑郁症状的严重程度进

行评估.由两位的精神科专科医师采用交谈和观察的

方式独立完成对患者 HAMDＧ１７量表的评估.评价

结束后,对于评分不一致的项目,再由两位医师进行协

商并达成一致意见.HAMDＧ１７量表包括１７个条目,
总分为０~７分代表无抑郁,８~１７分为轻度抑郁,

１８~２４分为中度抑郁,＞２５分为重度抑郁.

３􀆰MRI数据采集

使用GESignaHDx３．０T磁共振成像仪和标准８
通道颅脑线圈.扫描前１５min嘱受试者静坐休息.
扫描时,受试者仰卧于检查床上,保持静息状态(受试

者静止不动,保持清醒,但不能做系统性思考),使用海

绵垫固定受试者的头部,带上耳机保护受试者听力.
先扫描常规FLAIR序列 T２WI,排除存在脑器质性病

变的受试者.检查期间,时刻关注受检者的状态和图

像质量.检查结束后再次确认检查全程是否清醒.
三维高分辨T１WI(结构像)的采集采用反转恢复Ｇ

破坏稳态梯度回波序列,扫描参数:TR８．３ms,TE
３．３ms,翻转角１２°,扫描野２４０mm×２４０mm,激励次

数１,重 建 矩 阵 ２５６×２５６,层 厚 １．０ mm,层 间 距

０．０mm.３DＧASL成像技术采用螺旋式k空间填充,扫
描参数:TR４６３９．０ms,TE９．８ms,标记延迟时间

１５２５．０ms,扫描野２４０mm×２４０mm,螺旋臂数目８,
每个螺旋臂采样点５１２个,激励次数３,层厚４．０mm.

４􀆰图像后处理

结构像的后处理:采用基于全体素的形态学测量

方法,使用SPM８．０软件包下的 VBM８．０插件,将颅脑
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结构分割为灰质、白质和脑脊液三部分,再把分割后的

图像进行变换、配准到蒙特利尔神经学研究所(MontＧ
realNeurologicalInstitute,MNI)标准空间上,重采样

体素的大小为１．５mm×１．５mm×１．５mm,再将得到

的图像进行非线性变换,最后使用８mm 的全宽半高

对图像进行平滑处理.

３DＧASL图像的后处理:使用 GEAW４．７工作站

上的 ASL后处理软件包对３DＧASL图像进行后处理,
得到全脑的 CBF图像;然后,采用 Mricron软件包中

的dcm２nii插件将CBF图像转为nii格式,并对nii格

式的图像质量进行检查;随后,采用SPM８．０软件包对

图像进行配准、分割和空间标准化(MNI标准空间),
再次检查图像质量;最后,使用 DPABI软件包对图像

进行归一化和平滑处理.

５􀆰统计学分析

使用SPSS１９．０软件包进行数据的统计分析.符

合正态分布的计量资料采用均值±标准差表示,组间

比较采用t检验;性别构成的组间比较采用卡方检验.
采用SPM８．０软件包,将性别和年龄作为协变量,对平

滑后的CBF图像进行双因素协方差分析,初始阈值设

置为P＜０．００１、团块水平的FDR多重比较校正,得到

两组之间血流灌注存在差异的脑区及其位置等信息,
并使用xjView软件包进行呈现.将存在差异的脑区

作为 ROI,使用 DPABI软件包提取各 ROI的 CBF
值,并将其与患者的抑郁评分进行Pearson相关分析.
以P＜０．０５为差异有统计学意义.

结　果

１􀆰基本临床资料的比较

两组受试者在性别、年龄、受教育年限及 HAMDＧ
１７评分等临床基本资料的比较结果见表１.两组受试

者的性别、年龄和受教育年限的差异均无统计学意义

(P＞０．０５),而 HAMDＧ１７评分的差异有统计学意义

(P＜０．０５).
表１　对照组和抑郁症组基本临床资料的比较

指标 对照组 抑郁症组 t/χ２ 值 P 值

性别比(男/女) ７/２７ ８/３５ ０．０４８ ０．８２７
年龄/岁 １５．０６±２．１７ １４．４９±１．２６ １．４４３ ０．１５３
受教育年限 ９．７９±２．１７ ９．２１±１．４９ １．３９９ ０．１６６
HAMDＧ１７评分 ０．５４±１．３３ ２４．３５±４．８５ －２７．８１６０．００１

２􀆰两组之间全脑CBF值的比较

两组受试者在左侧三角部额下回和右侧中央前回

这两个脑区的血流灌注存在差异(簇体积≥３７６个体

素,P＜０．０５;详见表２和图１).对照组和抑郁症组的

左侧三角部额下回的CBF值分别为(３３．８３±３．８３)和
(２９．８０±３．３３)mL/(１００g􀅰min);在右侧中央前回的

CBF值分别为(３５．６２±３．９６)和(４２．１０±５．４８)mL/

(１００g􀅰min).
表２　对照组和抑郁症组全脑血流灌注存在差异的脑区

脑区
峰值的 MNI坐标

X Y Z
T值

簇体积/
体素

左侧三角部额下回 －４６ ４８ １０ －４．５５７７ １３５３
右侧中央前回 ３０ －３０ ４８ ４．７６０９ ３７６

３􀆰血流灌注差异脑区的CBF值与抑郁评分的相

关性

Pearson相关分析结果显示,抑郁症组左侧三角

部额下回的 CBF 值与患者抑郁评分呈负相关(r＝
－０．３８,P＝０．０１;图２);抑郁症组右侧中央前回的CBF
值与患者抑郁评分无显著相关性(r＝０．０４,P＝０．８０).

讨　论

青春期容易出现剧烈的生理、心理和情绪变化[８],
这种变化增加了青少年罹患抑郁症的可能性.２０１８
年世界卫生组织的一项报道中指出[９],心理卫生问题

占全球青少年疾病和伤害负担的１６％,抑郁症是导致

疾病和残疾的第四大原因.抑郁症的发生与生物、心
理及社会等多种因素有关,其发病的神经生物学机制

至今仍不清楚[１０Ｇ１１].由于缺乏对抑郁症的认识,青少

年抑郁症被误认为是青少年经历的一个短暂阶段,许
多病例往往未能被早期发现[１２Ｇ１３].对青少年抑郁症的

病理生理学和病因学研究,有助于对青少年抑郁症的

预防和治疗.

BOLDＧfMRI可用于观察大脑代谢活动的变化,
探究抑郁症的病因学和病理生理学机制[１４Ｇ１５],但这一

成像技术提供的是神经活动的相对值而非绝对测量

值.相比之下,基于 ASL技术的 CBF值是反映神经

活动的绝对测量值[１６Ｇ１７],它较 BOLDＧfMRI和结构

MRI指标能更直接、更 有 效 地 反 映 大 脑 的 能 量 需

求[１８].
以往的研究结果显示,抑郁症患者的特征性表现

是静息状态下边缘额叶结构中存在广泛的 CBF 异

常[１９];额叶和前扣带回的CBF值减低,而颞叶、顶叶、
丘脑、海马和后扣带回的 CBF值增高[２０].而一项针

对青少年抑郁症的研究结果显示,边缘额叶、边缘旁额

叶和扣带回内可见血流灌注减少区(CBF值降低),而
胼胝体、壳核和梭状回内可观察到高灌注改变(CBF
值升高)[２１].由于研究的人群不同,以及受到病程和

治疗等因素的影响,导致不同的研究之间结果存在明

显的差异.笔者认为,可能是由于抑郁症患者在病情

进展及治疗过程中,脑灌注发生了不同程度地改变所

致.

Xiong等[４]同样采用 ASL技术研究了３４例未治

疗青少年抑郁症患者,发现此组患者的左侧三角部额
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图１　在标准结构像上显示抑郁组血流灌注与对照组比较存在差异的脑区.左侧三角部额下回的 CBF值减

低(蓝色),右侧中央前回的CBF值升高(红色).

　图２　抑郁症组.a)fMRI图像显示左侧三角部额下回的血流灌注

与对照组比较存在差异;b)Pearson相关分析图,显示差异脑区的

CBF值与抑郁评分呈负相关.

下回的血流灌注降低且与抑郁症程度呈

负相关,这与我们的结果相符.左侧额

下回是传统的语言运动功能区(Broca
区),由眶部(位于前方)、三角部(位于中

央)和岛盖部(位于后方)构成,涉及语言

功能的各个方面[２２],包括言语的产生及

语义、句法、语音和中央执行处理等.学

者 Du等[２３]通过对额下回的分割研究,
发现额下回与负责奖励、决策和情绪障

碍方面的不同区域存在广泛的相互连

接.以上发现对理解人类情绪和决策的

神经基础,以及包括抑郁症在内的疾病

都具有非常重要的意义.
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本研究利用３DＧASL技术,严格纳入首次发作、未
经治疗的抑郁症抑郁症患者(减少病程和治疗等多个

因素的干扰),从全脑血流灌注的角度探讨青少年抑郁

症发生的神经机制及其与抑郁程度的相关性,结果显

示:青少年抑郁症患者在左侧三角部额下回和右侧中

央前回两个脑区存在血流灌注的异常;随后的相关分

析结果显示,青少年抑郁症患者的抑郁 严 重 程 度

(HAMD评分)与左侧三角部额下回CBF值的改变显

著相关.上述结果表明,左侧三角部额下回CBF值的

改变可能是青少年抑郁症易感性的潜在生物学标志

物.
本研究尚存在一些不足之处:首先,样本量较小,

对照组和抑郁症组在数量上未完全匹配;其次,本研究

设计为横断面研究,后续需要加入纵向研究,用来验证

本研究结果的可靠性;最后,虽然本研究的受试者都是

经过严格的临床相关量表筛查后纳入,但仍然缺乏客

观、可靠的抑郁症生物标志物.未来,我们将进一步扩

大研究的样本量,完成认知功能评估及生物标志物检

查,并基于影像组学对抑郁症进行精准诊断及预后预

测的研究.
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