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中枢神经影像学
基于三重网络模型的酒精依赖患者静息态动态功能连接分析

曹景超,隋文禹,喻大华,薛婷

【摘要】　目的:探讨酒精依赖(AD)患者静息态三重网络(中央执行网络、突显网络、默认模式网络)
动态功能网络连通性(dFNC)的变化.方法:于２０２０年２月－２０２１年３月采集１５例酒精依赖患者和

１５例健康志愿者(正常对照组)的静息态fMRI数据.对预处理后的fMRI数据进行独立成分分析以获

得大脑网络成分,并通过滑动窗口方法生成大脑网络的动态功能连接矩阵.并对所有dFNC矩阵应用

kＧmeans聚类算法确定大脑网络连接模式,获得受试者脑网络的时间属性.最后,使用斯皮尔曼相关分

析评估异常时间属性(时间分数、平均停留时间、转换次数)与酒精依赖量表(ADS)评分之间的关系.
结果:最终将１５例志愿者和１２例 AD患者纳入本研究,并通过聚类分析得到四种重复出现的功能连接

状态.与对照组相比,AD组在弱连接状态下花费时间较长,但在中央执行网络和突显网络之间的强连

接状态下花费时间较少(P 均＜０．０５).双样本t检验结果显示,AD 患者中央控制网络内的IC３８与

IC４９之间的功能连接显著增强(P＜０．０５,FDR校正).结论:AD患者中央执行网络的功能连接发生了

变化,本研究为探索酒精依赖的复杂神经病理学机制提供了一定的见解.
【关键词】　静息态;酒精依赖;三重网络模型;动态功能网络连接;独立成分分析;功能磁共振
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AnalysisofrestingstatedynamicfunctionalconnectivityinpatientswithalcoholdependencebasedontriＧ
plenetworkmodel　CAOJingＧchao,SUIWenＧyu,YU DaＧhua,etal．SchoolofInformationEngineerＧ
ing,InnerMongoliaUniversityofScienceandTechnology,Baotou０１４０１０,Neimenggu,China

【Abstract】　Objective:Toinvestigatethedynamicfunctionalnetworkconnectivity(dFNC)chanＧ
gesofthetriplenetworkmodel(centralexecutivenetwork,saliencenetwork,anddefaultmodenetＧ
work)inpatientswithalcoholdependence(AD)intherestingstate．Methods:First,restingＧstatefMRI
dataof１５alcoholＧdependentpatientsand１５healthycontrols(normalcontrolgroup)werecollected
fromFebruary２０２０toMarch２０２１．Secondly,independentcomponentanalysiswasperformedonthe
preprocessedfMRIdatatoobtainbrainnetworkcomponents,anddynamicfunctionalconnectivitymaＧ
tricesofthebrainnetworkweregeneratedbyslidingwindow method．Then,kＧmeansclusteringalgoＧ
rithmwasappliedtoalldFNCmatricestodeterminethebrainnetworkconnectionpatternandobtain
thetemporalpropertiesofthesubject’sbrainnetwork．Finally,Spearmancorrelationanalysiswasused
toevaluatetherelationshipbetweenabnormaltimeproperties(fractionaltime,meandwelltime,numＧ
beroftransition)andalcoholdependencescale(ADS)scores．Results:Finally,１５HCsand１２ADpaＧ
tientswereincludedinthisstudy,andfourrecurringfunctionalconnectivitystateswereobtainedby
clusteranalysis．Comparedwiththecontrolgroup,theADgroupspentlongertimeintheweakconnecＧ
tivitystate,butlesstimeinthestrongconnectivitystatebetweenthecentralexecutivenetworkand
thesaliencenetwork(allP＜０．０５)．ThetwoＧsampletＧtestresultsshowedthatthefunctionalconnecＧ
tivitybetweenIC３８andIC４９withinthecentralcontrolnetworkofADpatientswassignificantlyenＧ
hanced(P＜０．０５,FDRcorrected)．Conclusion:ThefunctionalconnectivityofthecentralexecutivenetＧ
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workwasalteredinADpatients,andthisstudyprovidedsomeinsightsforexploringthecomplexneuＧ
ropathologicalmechanismsofalcoholdependence．

【Keywords】　Dynamicfunctionalnetworkconnectivity;Alcoholdependence;IndependentcomＧ
ponmentanalysis;Triplenetworkmodel;Functionalmagneticresonanceimaging

　　酒精依赖(alcoholdependence,AD)属于酒精使

用障碍,其特点是对酒精极度渴求,无法控制地持续性

摄入[１].目前饮酒已成为世界公共卫生问题之一[２].
研究发现,长期大量饮酒会导致大脑白质过度流失和

认知功能受损,出现认知障碍、神经变性和记忆力衰退

等神经精神症状[３].
功能 MRI技术的发展为大脑活动和功能的研究

提供了极大的帮助.近年来,有许多研究通过分析大

脑网络之间的功能连接变化来分析疾病的发病机

制[４].中 央 执 行 网 络 (centralexecutivenetwork,

CEN)、突显网络(saliencenetwork,SN)与默认模式

网络(defaultmodenetwork,DMN)是大脑核心神经

认知网络,其间的异常交互作用是成瘾神经精神疾病

的病理生理学基础[５,６].有研究发现,大脑在静息状

态下的活动也不是一成不变的,而是时刻在变化的[７].
采用动态的方法分析大脑网络的功能变化,可以更清

楚地观察到三重网络之间功能连接的变化.目前关于

酒精依赖患者大脑三重网络的动态功能连接情况的相

关研究还较少,大多数研究探究的是静态脑网络功能

连接的变化.因此,本研究使用动态功能网络连接

(dynamicfunctionnetworkconnectivity,dFNC)分析

方法,比较酒精依赖患者和健康被试在静息态下大脑

三重网络功能连接的差异,为探索酒精依赖这一成瘾

性疾病的病理生理机制提供一定的线索.

材料与方法

１研究对象

２０２０年２月－２０２１年３月在内蒙古科技大学包

头医学院第一附属医院招募１５例酒精依赖患者和１５
例年龄与患者组相匹配的健康对照(healthcontrol,

HC).酒精依赖组纳入标准:①男性,年龄３０~６０岁;

②符合精神疾病诊断与统计手册(diagnosticandstaＧ
tisticalmanualofmentaldisorders,DSM)第四版中酒

精依赖的诊断标准;③酒精依赖评估量表(alcoholdeＧ
pendencescale,ADS)评分大于１４分;④无其它神经

或精神疾病史,如抑郁症、失眠症和精神分裂症等;⑤
右利手.对照组的纳入标准:①无精神疾病;②无物质

成瘾史;③右手为惯用手.所有被试的排除标准:①存

在神经或精神疾病;②除酒精之外有其它物质成瘾史,
如吸烟等;③有 MRI检查禁忌证;④有高血压、糖尿病

和冠心病等疾病;⑤MR扫描期间头部平移运动范围

大于２mm,或转动角度大于２°,或者平均帧间头动距

离大于０．２mm.
本研究经医院伦理委员会批准.所有被试在了解

全部的实验内容和注意事项后,签署了知情同意书.

２功能 MRI数据采集

使用PhilipsAchieva３．０T磁共振扫描仪上获取

所有被试的静息态(reststate,rs)fMRI数据.扫描前

将每例被试的头部固定在泡沫垫中,并嘱其佩戴耳塞

用于减弱机器噪声.使用 EPI序列进行rsＧfMRI扫

描,扫描参数:TR２０００ms,TE３０ms,视野２４０mm×
２４０mm,数据矩阵６４×６４,翻转角９０°,层厚５mm,层
数３５,总时间点１８６.嘱每例被试在扫描过程中要一

直保持清醒并闭上眼睛,不要思考任何事情.有两位

放射科医师分析所有被试的 MRI图像以排除有任何

临床无症状性颅内病变.

３数据预处理

fMRI数 据 预 处 理 使 用 DPABI(http://www．
rfmri．org/dpabi)软件包[８].剔除前１０个时间点的数

据,然后进行时间层校正和头动校正,剔除头部位移大

于２mm 或旋转角度大于２°的数据;将校正后的fMRI
数据标准化到蒙特利尔神经学研究所(montrealneuＧ
rologicalinstitute,MNI)坐标空间中;随后,对图像进

行平滑处理(使用６mm 半高全宽的高斯核);最后,去
除Friston２４头动参数、脑白质和脑脊液噪声信号协

变量.

４动态功能连接分析

使用 GIFT 软件包中的组独立成分分析(group
independentcomponentanalysis,GICA)将fMRI数

据分解成不同的内在连接网络[９].首先,使用最小描

述长度(minimumdescriptionlength,MDL)算法确定

独立成分(independencecomponent,IC)数为６３;其

次,在个体水平上使用标准规模的主成分分析方法

(principalcomponentanalysis,PCA)对fMRI数据进

行降维,然后在组水平上使用期望最大化(expectation
maximization,EM)算法将时间上串联起来的个体数

据缩减至６３.最后使用 GICA 反向重建算法得到了

６３个独立网络成分的空间分布图和时间序列.根据

空间模板匹配和视觉检查,从独立成分中挑选出三重

网络成分以进行后续的分析[１０].
随后,将挑选出来的三重网络成分进行后处理,以

去除剩余的噪声源[１１].后处理步骤主要包括回归６
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　图１　１８个ICs的空间分布图和对应的静态功能连接矩阵.a)１８
个ICs被分为３个功能网络:中央执行网络(CEN),突显网络(SN),
默认模式网络(DMN);b)所有被试的平均静态功能连接矩阵,矩阵

左边和对角线的数字表示IC的索引,图中colorbar表示功能连接

的Z 值.

个头动参数、去除时间序列趋势(线性、
二次、三 次 趋 势)、去 除 尖 峰 和 使 用

０．１５Hz的滤波器进行滤波.
为了观察静息状态下功能连接(FC)

的波动,使用２２TR 滑动窗口方法来计

算IC时间序列之间的dFNC[１１].将该

窗口与高斯(σ)函数卷积,并以１TR 的

步长进行滑动,最终每个被试得到１５４
个FC矩阵.

将 所 有 被 试 的 FC 矩 阵 进 行 kＧ
means聚类分析,通过 Elbow 标准来确

定最佳的聚类数目,并计算受试者的时

间属性[１２]:①时间分数,即某个状态的时

间窗口占所有窗口数的比例;②平均停

留时间,即某个状态持续的平均时间;③
转换次数,即不同状态之间转换的次数.

５统计分析

在GIFT软件中使用双样本t检验来评估两组被

试在特定状态(某个状态持续的窗口数超过１０个)下
动态功能连接的差异,并进行错误发现率(falsedisＧ
coveryrate,FDR)校正.统计学阈值为P＜０．０５.为

了比较组间的不同属性,使用非参数置换检验(重复

１０,０００次)来评估两组之间时间属性的差异,显著性

阈值设为P＜０．０５,并对时间分数和平均停留时间应

用FDR进行校正,然后将有差异的时间属性与 ADS
评分进行Spearman偏相关分析.

结　果

１基本临床资料的分析结果

AD组中,有３例被试因头动程度明显而被剔除.
因此,最终共１２例 AD患者和１５例健康志愿者被纳

入本研究.两组被试的基本临床资料的比较详见表

１.两组之间各项临床资料的差异均无统计学意义

(P≥０．０５).
表１　人口统计学资料和临床评分

指标 HC组
(n＝１５)

AD组
(n＝１２) t值 P 值

年龄/岁 ４７．３３±４．９１ ４８．２５±４．６０ －０．５０ ０．６２
性别比(男/女) １５/０ １２/０ － －
右利手/例 １５ １２ － －
受教育年限 ９．８０±２．１１ ９．２５±２．３８ ０．６４ ０．５３
饮酒年限 － ２１．７５±７．６５ － －
ADS评分 － ２３．６７±９．９１ － －
MeanFD ０．１０±０．０６ ０．１１±０．０５ －０．３６ ０．７２

注:MeanFD 为 平 均 帧 间 头 动 距 离 (meanframeＧwisedisplaceＧ
ment).

２dFNC分析结果

将ICs与斯坦福功能感兴趣区域标准模板进行匹

配,并通过视觉检查,最终从６３个ICs中挑选出１８个

网络 成 分.根 据 其 解 剖 结 构 及 其 功 能 的 先 验 知

识[１３Ｇ１４],将１８个ICs划分为３个功能网络(图１a),分
别是CEN、SN和DMN.为了得到平均静态功能连接

矩阵,计算了所有被试整个时间序列中各独立成分之

间的Pearson相关性,并对其进行 Fisher’sZ变换以

提高数据的正态性和可比性(图１b).每个IC的标签

和空间分布情况见图２,峰值激活坐标详见表２.
表２　１８个ICs的峰值激活坐标和脑区名称

脑区 IC编号
MNI坐标

x y z
中央控制网络

　角回(左) IC３７ －５４ －６１ ２９
　角回(右) IC３８ ４２ －７０ ４４
　角回(右) IC４８ ４２ －６１ ５６
　背外侧额上回(左) IC４９ －１８ ３２ ５３
　额中回(右) IC５１ ４５ ２３ ４１
　额中回(右) IC５３ ３０ ６２ ５
　顶上回(左) IC５７ －３３ －６７ ５０
　顶下缘角回(右) IC６０ ４５ －４９ ５６
突显网络

　回直肌(左) IC３０ ０ ３２ －１６
　额中回(右) IC３２ ３０ ５３ ２６
　顶下缘角回(左) IC４１ －４８ －４０ ５６
　补充运动区(右) IC４２ ３ －１ ５３
　补充运动区(左) IC５４ ０ １１ ６２
默认模式网络

　楔前叶(右) IC１１ ３ －５５ ７１
　前/旁扣带回(左) IC１９ ０ ５３ １１
　楔前叶(左) IC２８ ０ －７０ ５３
　枕中回(左) IC３１ －３９ －８５ ２６
　楔前叶(右) IC４３ ３ －４３ ５０

使用滑动时间窗方法,每个被试得到１５４个时间

窗,２７个被试总共得到４１５８个窗口.使用 kＧmeans
聚类算法和Elbow标准确定聚类数目为４.每个聚类

表示一种dFNC状态,其中聚类质心由该聚类中所有
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图２　三重网络的各个独立成分的详细图谱.

FC矩阵的中位数所表示.图３a显示了每种状态的聚

类质心,图３b显示了每种状态下ICs之间功能连接强

度前８％的连接(相关系数的绝对值).状态１的 FC
矩阵比例为５４％,表现为稀疏连接状态,该状态下脑

网络功能连接普遍较弱;状态２的FC矩阵CEN 内部

有很强的正连接性,其比例为１６％;状态３的FC矩阵

比例为１６％,其特征是 CEN 内部分强连接,并且SN
与其他网络之间存在较强的负连接性;状态４与状态

３时连接模式类似,但在CEN 内部功能连接减弱,FC
矩阵的比例为１４％.

为了更好地观察两组之间每一状态时dFNC的不

同,我们把两组的聚类质心和功能连接强度模式分别

显示出来(图４).HC组中,状态１、２、３和４的FC矩

阵比例分别为４２．５１％、２１．１７％、２２．７３％和１３．５９％,
而在 AD组中各状态的比例分别为６８．９９％、１０．５５％、

６．９８％和１３．４８％(图４a).根据状态出现的数目和每

个状态功能连接的特点,可以明显发现 AD患者长时

间处于稀疏连接模式的状态１,而在CEN 内部强耦合

的状态２,以及 CEN 内部分IC之间强连接性,并且

SNＧCEN 之间负耦合的状态３,患者状态数目减少.
图４b显示负耦合主要存在于SN与其他网络之间,正
耦合主要存在于 CEN 内部以及 CEN 与其它网络之

间.

３统计分析结果

虽然两组在每一个状态时表现出相似的聚类质心

和连接模式,但在dFNC的时间属性方面存在一定的

差异性(表３、图５):两组之间时间分数在状态１时的

差异有统计学意义(P＝０．０２),平均停留时间在状态１
和状态３时的差异均有统计学意义(P＜０．０５),与 HC
组相比,AD组在状态１时花费时间较长,在状态３时

花费的时间较少;两组之间转换次数的差异无统计学

意义(P＝０．０７).
随后我们将组间差异有统计学意义的时间属性参

数(时 间 分 数、平 均 停 留 时 间)与 ADS 评 分 进 行

Spearman相关分析,结果显示这２项时间属性参数与

ADS评分之间均无显著相关性(P＞０．０５).
表３　两组之间dFNC时间属性的比较

时间属性 HC组 AD组 t值 P 值

时间分数

　State１ ０．４３±０．２８ ０．６９±０．２３ －２．３９ ０．０２
　State２ ０．３２±０．２２ ０．１８±０．１９ １．２９ ０．２１
　State３ ０．３１±０．２５ ０．１０±０．１６ １．８３ ０．０６
　State４ ０．１９±０．２４ ０．２３±０．１３ －０．４８ ０．７１
平均停留时间

　State１ ２３．３０±２０．８０５５．４９±４２．２７ －２．３５ ０．０１
　State２ １９．９７±８．６０ １４．３１±１４．３９ １．０１ ０．３３
　State３ １９．７３±１２．８４ ８．２７±７．２０ ２．０６ ０．０４
　State４ １３．４６±７．６６ １７．１１±９．５６ －０．９０ ０．３８
转换次数 ６．４７±２．１０ ４．７５±２．６７ １．７９ ０．０７

使用双样本t检验评估两组之间动态功能连接状
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图３　所有被试的聚类分析结果.a)每种状态的聚类质心.每种矩阵最上面显示的是该状态的 FC矩阵数

目,以及其占所有FC矩阵总数的百分比.颜色条表示的是功能连接的Z值.State１(５４％)表示大规模脑网

络功能连接较弱;State２(１６％)表示CEN 网络内功能连接较强;State３(１６％)和State４(１４％)表示局部网

络内或网络间功能连接较强.b)每种状态下仅显示前８％功能连接(相关系数的绝对值).圆上每一个矩形

框表示一个IC,不同的颜色表示不同的功能网络.矩形之间的连线表示ICs之间的功能连接.红线表示正

功能连接,蓝线表示负功能连接.CEN,中央控制网络;SN,突显网络;DMN,默认模式网络.

态的差异,结果显示在状态４时两组之间 CEN 内部

ICs功能连接的差异有统计学意义(P＜０．００１,FDR
校正);与 HC组相比,AD组CEN 中IC３８与IC４９之

间的功能连接显著增强(t＝－５．３０,P＝０．０００２,Plog＝
－３．７３),如图６a所示.随后,使用 BrainNetViewer
软件将存在显著差异的大脑功能连接进行可视化(图

６b).

讨　论

本研究基于ICA方法,将fMRI数据分解成不同

的功能网络,通过动态功能连接分析方法研究 AD患

者三重网络下功能连接的变化和大脑功能连接模式.
基于具有不同连接模式的四种重复出现的dFNC状

态:最频繁的稀疏连接状态１,中等频繁的部分网络内

强连接状态２和网络间强连接状态３,以及最不频繁

的状态４,存在与 AD相关的３个主要发现:①AD患

者在状态１时时间分数和平均停留时间更长,该状态

的特征是网络内以及网络间的连接稀疏;②患者在状

态３时的平均停留时间较少,其主要特征是CEN内有

局部正向连接,SN与CEN之间呈负耦合;③在状态４
时 AD组CEN内的功能连接增强(右侧角回与左侧背

外侧额上回).这些发现表明,dFNC状态动态特性的

改变和主要表现为 CEN 内功能连接的变化可能在

AD的病理生理学机制中至关重要.
本研究中发现,酒精依赖患者处于状态１的时间

(时间分数和平均停留时间)更长,其特征是广泛稀疏

的连接,虽然在 CEN、DMN 内存在正耦合,但连接强

度较弱.作为一个任务正性网络,CEN主要包括背外

侧前额叶皮层和后顶叶皮层等,该网络与决策、计划、
注意力控制、工作记忆以及任务切换等高级认知功能

密切相关[４,５].既往有研究发现 AD患者左侧前额叶

皮质中胆碱/肌酸(Cho/Cr)明显降低,并且与患者每

日饮酒量的增加显著相关,胆碱比例较低可能提示着

更严重的酒精依赖[１５].另一项研究中也发现 AD 患

者左侧中央控制网络的功能连接强度与控制失败和酒

精依赖严重程度呈负相关[４].此外,Fede等[１６]提出

AD患者rsＧFC特征可以作为预测酒精依赖严重程度

的生物标志物.因此,患者长时间处于网络内以及网

络间连接强度较弱的稀疏连接状态,可能反映了患者

认知功能的损伤以及更严重的酒精依赖程度.DMN
锚定于后扣带皮层和腹内侧前额叶皮层,在内侧颞叶

和角回有突出的节点,主要参与内部定向认知、情景记
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图４　两组的dFC模式.a)两组被试每个状态的聚类质心.特定组每个状态的聚类质心通过平均每组被试

每个状态的FC矩阵获得;b)圈状图显示了每个状态连接强度前８％的功能连接(相关系数的绝对值).红线

表示正功能连接,蓝线表示负功能连接.CEN,中央控制网络;SN,突显网络;DMN,默认模式网络.

忆检索以及环境监测等,与CEN 不同,该网络在静息

状态时显著激活,而在执行认知任务或专注外部刺激

时相对抑制[５,１７,１８].之前 Vergara等[１９]发现患者大脑

功能网络低连通性的模式,并且楔前叶、中央后回、岛
叶和视觉皮层是rsFNC减少的主要区域,表明了患者

内感意识降低.然而,楔前叶是 DMN的重要节点,该
区域异常激活被认为与渴望和视觉记忆的处理有关.
因此,患者DMN较弱的连接强度,可能反映患者情景

记忆提取功能的异常,从而导致患者戒断后复发[２０].
此外,与对照组相比,患者状态３的停留时间减

少.状态３特点是 CEN 内的正连接以及主要在SN
和CEN 之间的负耦合.SN 关键节点包括前扣带回

皮层和前岛叶,参与检测、整合和过滤相关的内感、自
主和情绪信息,在认知控制和情绪调节等过程中发挥

重要的作用[５].先前一项关于酒精依赖患者认知灵活

性与前额叶白质纤维束之间关系的研究表明,当酒精

等物质依赖损害自我功能时,患者前额叶激活增加以

弥补白质完整性的降低和神经功能的损伤,这种代偿

机制可能阻止问题饮酒过渡到酒精依赖[２１].患者结

构的损伤,从而导致部分脑区功能异常,为了弥补脑区
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图５　两组大脑网络动态功能连接状态时间属性的分析结果.a)时间分数;b)平均停留时间;c)转换次数.∗

表示组间差异有统计学意义(P＜０．０５).

图６　在状态４时 AD组和 HC组之间动态功能连接的显著性差

异.a)蓝色矩形框表示功能连接强度:HC组＜AD 组.颜色条

显示Plog值[Plog＝－sign(t)×log１０(PＧvalue)],反映出组间差

异的大小.横、纵坐标表示IC 成分;b)红球表示背外侧额上回

(左),蓝球表示角回(右).黄线表示酒精依赖组中功能连接增

强.每个被试每个状态至少有１０个窗口才会被纳入计算.

功能的缺陷,脑区表现出更高的激活或者脑区间具有

更强的功能连接,这是一种补偿性神经能力.因此,

CEN内较强的功能连通性以及SNＧCEN 间的高度耦

合可能表明该状态与代偿机制有关联,处于强连接状

态的持续时间较短可能反映了网络间功能代偿的减

弱,无法抑制饮酒,可能导致 AD患者强迫性饮酒.另

一项研究也发现患者左侧中央控制网络与突显网络之

间的网络耦合增强,进一步补偿由酒精作用导致的脑

组织结构损坏而引起的功能受损,并且延迟折扣任务

与网络耦合呈正相关,这表明 AD患者中选择冲动可

能是由于两者网络间FC的改变所致[２２].此外,冲动

和强迫已被确定为成瘾性疾病的潜在内表型[２３].突

显网络中关键节点的形态测量与冲动性和强迫性相

关,这也提示了突显网络中心可能成为酒精成瘾者冲

动控制障碍的潜在治疗目标[２４].总之,患者执行控制

网络和突显网络及其相互联系在整合认知和动机过程

中维持成瘾发挥着关键作用[２５].
中央控制网络异常的连通性被认为是维持酒精成

瘾的一个因素.本研究结果显示酒精依赖患者在状态

４时CEN内ICs的功能连接增强,这可能表示患者认

知控制能力异常.为了满足对酒精相关线索更高的认

知控制,从而表现出代偿机制.Jansen等[２６]使用重复

经颅磁刺激刺激 CEN 网络,结果发现酒精依赖患者

左侧CEN 内功能连接增强,同时左右侧CEN 之间的

连接性增强.Zhu等也发现了 AD患者左侧 CEN 和

DMN等网络内功能连接增强[２２].戴云蕊等[２７]同样

使用ICA方法,发现患者CEN内功能连接增强,其中

背外侧额上回、额中回与三角部额下回和顶下缘角回

等脑区功能连接较为明显.此外,有研究者使用基于

种子点功能连接的分析方法发现了类似的结果.如

Guo等[２８]基于体素镜像同伦连接组间差异脑区为种

子点(小脑后叶、额中回),研究发现患者额中回功能连

接增强,即CEN连通性增强.然而,有些研究中却发

现相反的结果.如 MüllerＧOehring等[２９]将额上回当

作种子点,发现 AD患者 CEN 网络内部连通性较弱,

并且较弱的网络内连通性和扩展的网络外

连通性都与较差的表现和情绪相关,这可

能是网络去分化的一种形式.同样为基于

种子点方法的研究,却得到相反的结果,可
能与种子点的选取有关,这对连接模式产

生极大的影响[２７].大脑功能网络连通性增

强,可能与神经可塑性有关,这也间接反映

出患者大脑功能异常和认知损伤[２６].
除了上述的研究发现,本研究也存在

一定的局限性:被试样本量较少;仅采用了

２２倍 TR的滑动时间窗;未对脑功能网络

之间的图论指标进行检验等.因此在未来

需要招募更多的被试进行更进一步的研究

来验证我们的发现,并选用不同窗口长度

来更好地观察大脑网络之间的动态变化,
并对所有被试的窗口矩阵进行图论分析,
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以进一步研究 AD患者网络拓扑属性.

参考文献:
[１]　SchuckitMA．AlcoholＧusedisorders[J]．Lancet,２００９,３７３(９６６２):

４９２Ｇ５０１．
[２]　McBrideR,MosherJF．PublichealthimplicationsoftheinternaＧ

tionalalcoholindustry:issuesraisedbyaWorldHealthOrganisaＧ

tionproject[J]．BrJAddict,１９８５,８０(２):１４１Ｇ１４７．
[３]　deLaMonteSM,KrilJJ．HumanalcoholＧrelatedneuropathology

[J]．ActaNeuropathol,２０１４,１２７(１):７１Ｇ９０．
[４]　WeilandBJ,SabbineniA,CalhounVD,etal．ReducedleftexecuＧ

tivecontrolnetworkfunctionalconnectivityisassociatedwithalＧ

coholusedisorders[J]．AlcoholClinExpRes,２０１４,３８(９):２４４５Ｇ

２４５３．
[５]　MenonV．LargeＧscalebrainnetworksandpsychopathology:aunifＧ

yingtriplenetworkmodel[J]．TrendsCognSci,２０１１,１５(１０):４８３Ｇ

５０６．
[６]　LiQ,LiuJ,WangW,etal．DisruptedcouplingoflargeＧscalenetＧ

worksisassociated withrelapsebehaviourinheroinＧdependent

men[J]．JPsychiatryNeurosci,２０１８,４３(１):４８Ｇ５７．
[７]　TuY,FuZ,ZengF,etal．AbnormalthalamocorticalnetworkdyＧ

namicsinmigraine[J]．Neurology,２０１９,９２(２３):２７０６Ｇ２７１６．
[８]　YanC,ZangY．DPARSF:aMATLABtoolboxfor＂pipeline＂data

analysisofrestingＧstatefMRI[J/OL]．FrontSystNeurosci,２０１０,

４:e１３[２０１０Ｇ０５Ｇ１４]．DOI:１０．３３８９/fnsys．２０１０．０００１３．
[９]　CalhounVD,AdaliT,PearlsonGD,etal．A methodformaking

groupinferencesfrom functional MRIdatausingindependent

componentanalysis[J]．HumBrainMapp,２００１,１４(３):１４０Ｇ１５１．
[１０]　ShirerWR,RyaliS,RykhlevskaiaE,etal．DecodingsubjectＧdriＧ

vencognitivestateswithwholeＧbrainconnectivitypatterns[J]．

CerebCortex,２０１２,２２(１):１５８Ｇ１６５．
[１１]　AllenEA,DamarajuE,PlisSM,etal．TrackingwholeＧbrainconＧ

nectivitydynamicsintherestingstate[J]．CerebCortex,２０１４,２４
(３):６６３Ｇ６７６．

[１２]　KimJ,Criaud M,ChoSS,etal．AbnormalintrinsicbrainfuncＧ

tionalnetworkdynamicsinParkinson＇sdisease[J]．Brain,２０１７,

１４０(１１):２９５５Ｇ２９６７．
[１３]　ZhangP,JiangY,LiuG,etal．Alteredbrainfunctionalnetwork

dynamicsinclassictrigeminalneuralgia:arestingＧstatefunctioＧ

nalmagneticresonanceimagingstudy[J/OL]．JHeadachePain,

２０２１,２２(１):e１４７[２０２１Ｇ１２Ｇ１１]．DOI:１０．１１８６/s１０１９４Ｇ０２１Ｇ

０１３５４Ｇz．
[１４]　LuoL,LiQ,YouW,etal．AlteredbrainfunctionalnetworkdyＧ

namicsinobsessiveＧcompulsivedisorder[J]．Hum Brain Mapp,

２０２１,４２(７):２０６１Ｇ２０７６．
[１５]　deSouzaRSM,RosaM,RodriguesTM,etal．Lowercholinerate

intheleftprefrontalcortexisassociatedwithhigheramountof

alcoholuseinalcoholusedisorder[J/OL]．FrontPsychiatry,

２０１８,９:e５６３[２０１８Ｇ１１Ｇ０７]．DOI:１０．３３８９/fpsyt．２０１８．００５６３．

[１６]　FedeSJ,GrodinEN,DeanSF,etal．Restingstateconnectivity

bestpredictsalcoholuseseverityinmoderatetoheavyalcohol

users[J/OL]．NeuroimageClin,２０１９,２２:e１０１７８２[Epub２０１９

Mar１９]．DOI:１０．１０１６/j．nicl．２０１９．１０１７８２．
[１７]　MantiniD,VanduffelW．Emergingrolesofthebrain’sdefault

network[J]．Neuroscientist,２０１３,１９(１):７６Ｇ８７．
[１８]　ZhangR,VolkowND．BraindefaultＧmodenetworkdysfunctionin

addiction[J/OL]．NeuroImage,２０１９,２００:e３１３Ｇe３３１[Epub２０１９

Jun２１]．DOI:１０．１０１６/j．neuroimage．２０１９．０６．０３６．
[１９]　VergaraVM,LiuJ,ClausED,etal．Alterationsofrestingstate

functionalnetworkconnectivityinthebrainofnicotineandalcoＧ

holusers[J/OL]．NeuroImage,２０１７,１５１:e４５Ｇe５４[Epub２０１６

Nov１５]．DOI:１０．１０１６/j．neuroimage．２０１６．１１．０１２．
[２０]　郭灵红,彭德昌,周福庆,等．酒精成瘾者静息态缺省模式网络

fMRI[J]．中国医学影像技术,２０１４,３０(８):１１６５Ｇ１１６９．
[２１]　JansenJM,VanHolstRJ,vanDenBrinkW,etal．Brainfunction

duringcognitiveflexibilityandwhitematterintegrityinalcoholＧ

dependentpatients,problematicdrinkersandhealthycontrols
[J]．AddictBiol,２０１５,２０(５):９７９Ｇ９８９．

[２２]　ZhuX,CortesCR,MathurK,etal．ModelＧfreefunctionalconnecＧ

tivityandimpulsivitycorrelatesofalcoholdependence:arestingＧ

statestudy[J]．AddictBiol,２０１７,２２(１):２０６Ｇ２１７．
[２３]　RobbinsTW,GillanCM,SmithDG,etal．NeurocognitiveendoＧ

phenotypesofimpulsivityandcompulsivity:towardsdimensional

psychiatry[J]．TrendsCognSci,２０１２,１６(１):８１Ｇ９１．
[２４]　GrodinEN,CortesCR,SpagnoloPA,etal．Structuraldeficitsin

saliencenetworkregionsareassociatedwithincreasedimpulsiviＧ

tyandcompulsivityinalcoholdependence[J/OL]．DrugAlcohol

Depend,２０１７,１７９:e１００Ｇe１０８[Epub２０１７Jul２２]．DOI:１０．１０１６/

j．drugalcdep．２０１７．０６．０１４．
[２５]　KohnoM,DennisLE,MccreadyH,etal．Executivecontroland

striatalrestingＧstatenetworkinteractwithriskfactorstoinfＧ

luencetreatmentoutcomesinalcoholＧusedisorder[J/OL]．Front

Psychiatry,２０１７,８:e１８２[２０１７Ｇ０９Ｇ２５]．DOI:１０．３３８９/fpsyt．２０１７．

００１８２．
[２６]　JansenJM,vanWingenG,vanDenBrinkW,etal．Restingstate

connectivityinalcoholdependentpatientsandtheeffectofrepeＧ

titivetranscranialmagneticstimulation[J]．EurNeuropsychoＧ

pharmacol,２０１５,２５(１２):２２３０Ｇ２２３９．
[２７]　戴云蕊,张洁,喻婷婷,等．基于三重网络模型的酒精使用障碍患

者静息态fMRI研究[J]．放射学实践,２０２２,３７(２):１６４Ｇ１６９．
[２８]　GuoL,ZhouF,ZhangN,etal．FrequencyＧspecificabnormalities

offunctionalhomotopyinalcoholdependence:arestingＧstate

functionalmagneticresonanceimagingstudy[J/OL]．NeuropsyＧ

chiatrDisTreat,２０１９,１５:e３２３１Ｇe３２４５[２０２２Ｇ１２Ｇ０９]．DOI:１０．

２１４７/NDT．S２２１０１０．
[２９]　MüllerＧOehringEM,JungYC,Pfefferbaum A,etal．Theresting

brainofalcoholics[J]．CerebCortex,２０１５,２５(１１):４１５５Ｇ４１６８．
(收稿日期:２０２３Ｇ０１Ｇ２８　修回日期:２０２３Ｇ０５Ｇ０７)

８８１ 放射学实践２０２４年２月第３９卷第２期　RadiolPractice,Feb２０２４,Vol３９,No．２


