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焦虑性抑郁障碍的磁共振成像研究进展

李瑶瑶 吕丹梅 倪晓康 陈炜

抑郁障碍（major depressive disorder，MDD）是

常见的一种精神疾病，其临床特征主要表现为心境

低落、愉快感缺失、精力不足，部分患者可伴有明显的

焦虑和激越，甚至出现认知功能受损、幻觉、妄想等。

2017年，全球抑郁障碍患者已达3.22亿人，约占人口

的4.3%，并且成为世界各地的首要致残原因[1]。现有

的研究认为MDD是一种包含多种亚型的异质性疾

病，其中常见的一种亚型为焦虑性抑郁障碍（anxious
major depressive disorder，AMDD）。国外研究发现

AMDD比例很高，约占MDD的 45.1％～53.2％[2～4] 。

关于AMDD现今没有统一的定义[5，6]，一些研究得出，

AMDD患者往往较非焦虑性抑郁障碍（non-anxious
major depressive disorder，nAMDD）病情及功能受损

更重[7，8] 、疗效更差[9，10]、自杀风险更高[11]、更可能发展

成难治性MDD[12]等。因而推测AMDD和nAMDD发病

机制可能存在差异，诊治方案可能需要有所区别。磁

共振成像（magnetic resonance imaging，MRI）技术已

发现AMDD患者大脑的结构影像和功能成像方面存

在一些改变。这些发现也许能为揭示AMDD的病理

机制提供重要的生物学方面的证据。本文旨在对关

于AMDD已有的MRI研究包括结构成像、功能影像

（静息态和任务态）进行综述。

1 结构磁共振

结构MRI因无辐射、分辨率和对比度高成为了

神经疾病评估的重要影像技术[13，14]。过去一直认为

MDD是典型的功能性疾病，但随着结构MRI技术的

进步，已发现MDD大脑形态学也存在改变，主要涉

及灰质体积、皮质厚度和白质纤维素完整性，特别

是前额和前额至皮层下区域[15]；前扣带回[16～18]及海

马灰质体积变小[19，20]。作为 MDD 的一种特定的亚

型，目前AMDD大脑结构的研究刚刚起步，检索到

的 8篇文献中，有 2项研究并没有观察到抑郁障碍

伴焦虑与不伴焦虑存在差异，推测抑郁和焦虑可能

存在共同的起源。其中一项发现病人组喙侧前扣

带回延伸至背侧前扣带回灰质体积较正常对照组

减小，而病人组之间（包括AMDD组、nAMDD组和焦

虑症组）并无明显差异[21]。这一发现与以往MRI发
现MDD前扣带回存在形态学改变[16～18]的结果一致。

此外由于该研究纳入了焦虑症组，基于焦虑症和

MDD的前扣带回得到了相同的发现，研究者推测抑

郁和焦虑可能有着共同的情感加工和调节。另一

项研究发现AMDD和 nAMDD的双侧钩束各向异性

分数以及杏仁核的体积大小无显著差异[22]。然而有

多项研究发现两种疾病的部分脑区存在差异，包括

颞叶、前额叶、梭状回、脑岛、尾状核等。Canu等[23]发

现，AMDD和 nAMDD的患者双侧额中回、左侧额内

侧回和额极皮质萎缩，意味着AMDD和 nAMDD有

着共同的皮质改变，位于额叶区域；AMDD患者右侧

眶额部皮质中线、梭状回、左侧颞极、侧枕叶皮质相

比于正常对照组和 nAMDD患者萎缩；仅 nAMDD患

者观察到脑白质完整性的损害。也有研究发现

AMDD患者前额叶、左侧脑岛和颞叶灰质体积大于

nAMDD患者 [24]。而在一项被试者为青少年的研究

中发现，AMDD 患者背外侧前额叶灰质体积比

nAMDD患者减少[25]。也有发现AMDD患者右侧颞

叶（颞上回延伸至颞中回和颞下回）的灰质体积较

nAMDD患者增加[26]。Zhao等[27]发现，AMDD患者的

左侧额上回、右侧颞上回、右侧舌回皮质萎缩以及

双侧尾状核的体积较 nAMDD患者增加。此外也有

研究观察到 AMDD 患者膝下扣带回灰质体积比

nAMDD患者更小[20]。以上研究对前额叶灰质体积

··414



全科医学临床与教育 2018 年 7 月 第 16 卷第 4 期 Clinical Education of General Practice Jul. 2018，Vol.16，No.4

改变的结果存在不一致的发现，可能受一些因素的

影响包括年龄、疾病严重程度、病程、发作次数、被试

纳入标准、分析方法等。

2 静息态功能磁共振

功能MRI应用最广泛的是基于血氧水平依赖

信号来探究大脑的神经活动[28]。功能MRI主要包括

两大类，分别为基于任务态和静息状态。其中静息

态功能MRI主要关注的是大脑自发的神经活动，能

很好地反映静息状态下的脑功能网络信息，研究疾

病潜在的病理生理改变[29]。目前鲜有研究从静息态

功能MRI来比较AMDD患者与 nAMDD患者和正常

对照组的差异。有研究发现AMDD患者默认网络区

域存在分离的模式，即默认网络后面的区域（枕叶和

顶叶联合区）功能连接较nAMDD患者明显增强，而

默认网络前面的区域（喙侧前扣带回、内侧前额叶和

眶额）较nAMDD患者明显减弱[30]。另外有 2项关于

边缘 -皮层网络研究，其中 Pannekoek 等[31] 指出

AMDD患者边缘网络的两个群集（分别是双侧的楔

前叶、距状皮层内、舌回和后扣带回的群集；右中央

前回、额下回和额中回的群集）功能连接较正常对

照组增强，在其他的脑网络和其他的病人组（抑郁

症/焦虑症）没有观察到有显著差异的静息态功能连

接，这些意味着一些边缘-皮层网络的功能连接可

能是 AMDD 患者特有的。而 Altinay 等[32] 发现，

AMDD患者杏仁核与大脑皮层、杏仁核与脑桥之间

的功能连接较正常对照组减弱。这两项边缘-皮层

网络研究采用的方法不同，前者采用的是独立成分

分析；后者采用的是基于杏仁核为感兴趣区的与全

脑其他区域的功能连接，度量方法的不同可能会对

结果产生一些影响。

3 任务态功能磁共振

任务态功能MRI需要被试者参与特定的实验

任务，通过观察血氧依赖水平信号的改变探究脑功

能网络的信息，可用于研究与不同任务（如感知、运

动、语言、记忆等）相关联的脑区的激活。采用任务

态功能MRI研究AMDD患者的机制观察到的差异

脑区主要涉及前额叶、杏仁核、扣带回等。①前额

叶：有 2 项研究发现 AMDD 患者前额叶活动低于

nAMDD患者[33，34]。但2项研究不同点在于前者发现

两组有显著差异的脑区位于双侧前外侧前额叶，而

后者发现两组有显著差异的脑区位于背外侧前额

叶，且后者作了相关分析，发现nAMDD患者背外侧

前额叶皮层活动的增强与抑郁症的严重程度有关，

因而推测前额叶活动不是 nAMDD特征性的表现，

而是与 nAMDD 状态有关。另一项研究则发现

AMDD患者前额叶辅助运动区活动增强[35]，与前两

项研究观察到的结果不一致。②杏仁核：有 3项研

究结果不完全一致。其中Etkin等[33]指出所有病人

组（包括 AMDD 和 nAMDD）杏仁核活动减弱，而

AMDD患者和 nAMDD患者杏仁核活动并没有显著

差异。Altinay等[32]则发现AMDD患者左侧杏仁核活

动较nAMDD患者增强；然而Tol 等[37]研究得到相反

的发现，nAMDD在编码正性词语时出现双侧杏仁核

活动增强。 ③ 扣带回：研究发现所有病人组

（AMDD、nAMDD、焦虑症）较正常对照组腹侧前扣

带活动减弱[33]。另一项研究发现仅AMDD组在面对

表扬任务时背侧前扣带活动减弱[38]。而AMDD组背

侧前扣带和后扣带活动发现较 nAMDD 组增强[35]。

然而另外有研究表明 nAMDD患者中扣带回活动强

于 AMDD 患者；而在后扣带回弱于 AMDD 患者[36]。

此外也有nAMDD患者前扣带回活动增强的发现[37]。

除了上述提到的前额叶、杏仁核和扣带回的发现

外，也有研究关注其他脑区。Crane等[39]研究发现，

与 nAMDD 组和正常对照组比较，在执行 Rejection
任务时，AMDD患者的前外侧背外侧前额叶、海马、

尾状核活动增强；在执行Target任务时顶下小叶的

活动增强；在执行 Commission 任务时，与AMDD组

比较，nAMDD患者显示中扣带回、顶下小叶和颞上

回活动增强。

综合以上基于任务态的研究发现，局部脑区的

活动大多聚集在边缘-皮层网络（杏仁核、前额叶、扣

带回等），这与静息态的研究观察到的有差异的脑区

分布相似，从而进一步佐证AMDD是一种单独的临

床亚型，有其自身独特的发病机制。但不同的研究

观察到的结果不完全一致，可能是因为类似的研究

较少、样本量少、脑区的测量不一致等因素的影响。

结构MRI和功能MRI分别从不同的视角探索

AMDD的发病机制，有其优势，也存在一定的局限性。

未来的研究可以把脑结构和功能的改变结合起来，

并且与临床症状作相关分析，进一步阐述不同脑结

构、脑区、脑网络等改变的意义。此外，当前的研究

发现对结果产生异质性的影响因素有很多，如被试

者的状态（研究人群，年龄层，性别，病程，发病次数，

严重程度，治疗状态，样本量等），AMDD定义标准，任

务的不同，影像数据的采集，分析方法等。鉴于此，

期待未来多中心、大样本的研究。
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