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  [摘 要] 抑郁障碍、焦虑障碍和强迫障碍是3组不同的精神疾病,但三者存在临床症状重叠和共病现

象。应用弥散张量成像技术探索抑郁障碍、焦虑障碍及强迫障碍患者脑白质微结构的改变,有助于深入了解疾

病发生发展机制,为其诊断与治疗提供可靠的影像学依据。
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[Abstract] Depression

 

disorder,anxiety
 

disorder,and
 

obsessive-compulsive
 

disorder
 

are
 

three
 

different
 

groups
 

of
 

mental
 

disorders,but
 

they
 

have
 

overlapping
 

clinical
 

symptoms
 

and
 

comorbidity.The
 

application
 

of
 

diffusion
 

tensor
 

imaging
 

technology
 

to
 

explore
 

changes
 

in
 

the
 

microstructure
 

of
 

white
 

matter
 

in
 

patients
 

with
 

depression
 

disorder,anxiety
 

disorder,and
 

obsessive-compulsive
 

disorder
 

can
 

help
 

to
 

gain
 

a
 

deeper
 

understand-
ing

 

of
 

the
 

mechanisms
 

of
 

disease
 

occurrence
 

and
 

development,and
 

provide
 

reliable
 

imaging
 

evidence
 

for
 

its
 

di-
agnosis

 

and
 

treatment.
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  抑郁障碍、焦虑障碍和强迫障碍是发病率较高的

精神疾病,严重影响患者社会功能。3种不同的精神

疾病存在临床症状重叠和共病现象,使得临床诊断在

共识上产生一些分歧。临床中常见焦虑、抑郁障碍共

病的患者,抑郁障碍患者的反复思考,焦虑障碍患者

的反复担心,有时都与强迫思维难以鉴别。因此,在
诊断体系中,国际疾病分类第10版(ICD-10)及ICD-
11均存在混合性焦虑和抑郁障碍诊断。与精神障碍

诊断与统计手册第4版(DSM-Ⅳ)相比,DSM-Ⅴ新增

了混合焦虑抑郁障碍并更正了诊断标准。ICD-10和

中国精神障碍与诊断标准3(CCMD-3)诊断系统均将

强迫障碍和焦虑障碍均归入神经症性障碍。但随着

对疾病的进一步认识,DSM-Ⅴ和ICD-11认为强迫障

碍和焦虑障碍是2种不同的精神疾病,从而划归为单

独的诊断类别。由于目前精神疾病的诊断是基于自

我症状的描述及医生对患者行为和认知的观察,缺乏

诊断、进展、治疗计划和预后的客观标志物,使得临床

对疾病的认识亟需进一步深入。
弥散张量成像(DTI)技术为探索精神疾病的脑结

构病理变化提供了宝贵的工具,有望提高对精神疾病

病理 机 制 的 认 识。本 研 究 组 于 2023 年 1 月 在

PubMed、Web
 

of
 

Science、万方、中国知网等数据库进

行检索,检索词为“焦虑障碍/Anxiety
 

disorder”“抑郁

障碍/Depression
 

disorder”“强 迫 障 碍/Compulsive
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disorder”“弥散张量成像/Diffusion
 

tensor
 

imaging”
“白质/White

 

matter”“治疗/treatment”。纳入标准:
(1)关于DTI研究的相关文献;(2)研究对象为抑郁障

碍、焦虑障碍和强迫障碍患者;(3)中文或英文文献。
排除标准:(1)重复文献;(2)与DTI无关的文献;(3)
评论、综述、会议报告、信函等文献;(4)无法获取全文

的文献。按照上述检索方法共检索出文献456篇,首
先阅读文献摘要,经纳入和排除标准筛选,剔除无关

文献,并认真阅读符合要求的文献全文,最终纳入相

关研究文献53篇,其中英文文献45篇,中文文献

8篇。本文对相关研究进行了综述,希望进一步从影

像学的角度认识3种疾病的神经影像学机制。

1 DTI基本原理

  DTI是一种是非侵入性脑白质纤维束影像学检

查方法,不仅能直观显示脑白质纤维走行和方向等形

态特征,还可定量分析脑白质纤维内水分子在各个方

向扩散程度和速率,通常用于识别微观结构变化。各

种DTI标量可以与临床信息相关联,揭示与神经系统

疾病相关的异常。
各向异性分数(FA)是 DTI中应用最广泛的参

数[1],其通过提供脑回路的信息来研究神经精神疾

病,反映了脑白质纤维束中细胞结构的方向性程度,
对脑白质纤维的存在和完整性非常敏感。脑白质提

供了灰质区域之间的结构连接,并能够快速有效地传

递神经信号[2]。脑白质束可分为关联通路(连接同一

半球内的大脑皮层区域)、连合通路(连接跨半球的类

似结构)及投射和丘脑通路(连接皮层和皮层下结

构)。FA值减少表明脑白质微结构组织完整程度的

改变[3],反映了脑白质束的变化,包括纤维堆积、纤维

直径、髓鞘厚度和纤维方向性的变化。平均扩散率、
径向扩散率和轴向扩散率是额外的测量值,可分别反

映水肿、髓鞘形成和轴突损伤[4]。DTI技术的快速发

展使人们对人脑发育和疾病过程有了深入的了解,并
使脑白质研究成为热点。

2 抑郁障碍患者脑白质的DTI研究

  随着影像技术的发展,抑郁障碍患者脑白质的损

害引起人们广泛关注。已有研究表明,抑郁障碍与脑

部病变密切相关[5]。有全脑分析的研究表明,抑郁障

碍患 者 存 在 广 泛 的 脑 白 质 异 常,包 括 额 回[6-7]、丘
脑[8-10]、束 状 筋 膜[11]、胼 胝 体[10,12-15]、顶 叶[16-17]、内
囊[18-19]和小脑[20-21]等。尽管方法学不同,但大多数调

查显示抑郁障碍患者相关脑白质FA值显著低于健

康者,提示脑白质异常是抑郁障碍的潜在生物标志

物[5,8-10]。大部分研究以重性抑郁障碍患者为研究对

象,证实连接脑区内部及不同脑区之间构成神经环路

的脑白质纤维异常可能与其病理生理学和发病机制

有直接关系。随着DTI技术在抑郁障碍脑结构及神

经回路损害的微观病理基础研究中的应用,学者从早

期探讨抑郁障碍在脑区结构上的差异,深入到探索情

绪认知功能的神经回路。2007年,有研究采用基于纤

维骨架的空间统计方法对首发、未接受治疗的重度抑

郁障碍患者进行扫描时发现,额中回、左侧枕颞回等

脑白质病变可能会破坏参与情绪调节的神经回路,且
抑郁障碍存在“边缘-皮层-纹状体-苍白球-丘脑”病理

神经环路,这一环路的损害会导致5-羟色胺功能紊

乱,从而导致抑郁障碍的发生[22]。2011年的DTI相

关研究结果进一步支持了抑郁障碍中边缘-背外侧前

额叶皮层-丘脑功能障碍理论,结果显示,抑郁障碍患

者边缘系统、背外侧前额叶皮层、丘脑投射纤维、胼胝

体等脑白质完整性降低,表明以上脑区白质损伤导致

抑郁障碍[10]。2017年,JIANG等[6]研究认为,皮质-
皮质下神经回路受损与抑郁障碍的发生发展机制有

关,包括下丘脑-垂体-肾上腺轴及额叶-边缘系统脑白

质纤维的异常。上述结果揭示了首发、未用药的抑郁

障碍患者存在多个脑区白质异常,说明脑白质病变可

能在抑郁障碍的发病早期就已出现,相关神经环路的

损伤可能与抑郁障碍的病理生理学机制有关。
有学者探究了抑郁严重程度及病程等临床特点

与DTI结果的相关性。CHEN等[23]基于体素的形态

学分析技术对重度抑郁症患者FA值进行荟萃分析

时发现,右侧内囊和右侧额上回FA值减少分别与症

状严重程度和抑郁持续时间呈负相关。有研究基于

体素的空间统计分析方法发现,重度抑郁症患者病程

越长、抑郁程度越高,扣带回、胼胝体、上下纵束FA
值越小[24]。HENDERSON等[25]以青少年重度抑郁

症患者为研究对象,结果发现抑郁严重程度与胼胝体

膝部、丘脑、前扣带回FA值呈负相关。抑郁障碍严

重程度与受损脑区FA值呈负相关,受损脑区的差异

可能与患者性别、年龄、用药情况及DTI分析方法等

异质性有关。
临床治疗干预研究也提示抑郁障碍与脑白质微

结构异常有关。多项研究表明,抑郁障碍患者经药物

治疗后多处脑白质完整性显著增加,即FA值升高,
包括背侧丘脑[26]、扣带回[27]、上纵束[17,28]、额叶[29]、
胼胝体、内囊等。TATEISHI等[30]研究发现,重复经

颅磁刺激能增加右侧额上回的脑白质FA值,改善额

叶脑白质的完整性。针对抑郁障碍患者的纵向DTI
研究发现,抑郁障碍患者经电休克疗法治疗后连接额

叶和边缘区域的背额边缘通路FA值显著增加[31],表
明其纤维完整性增加与情绪症状的改善有关。在心

理治疗方面,抑郁障碍患者经认知行为治疗后颞叶及

左侧小脑白质纤维束 FA 值升高[32]。额回[6-7]、丘
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脑[8-10]、束 状 筋 膜[11]、胼 胝 体[10,12-15]、顶 叶[16-17]、内
囊[18-19]和小脑[20-21]等脑白质的结构改变及下丘脑-垂
体-肾上腺轴及额叶-边缘系统神经回路的破坏可能是

抑郁障碍的神经病理机制,抑郁障碍严重程度与损伤

的脑白质FA值呈负相关,治疗后脑白质完整性显著

增加已经成为共识。

3 焦虑障碍患者脑白质的DTI研究

  焦虑障碍患者脑白质微结构及神经纤维束走行

改变有可能是导致疾病发生的重要因素。钩束是连

接边缘和前额叶区域的主要纤维束。TROMP等[33]

研究发现,焦虑障碍儿童钩束FA值显著降低,并且

与女孩相比,男孩钩束白质完整性破坏更明显。LI-
AO等[34]以青少年为研究对象进行研究时发现,与健

康对照组相比,广泛性焦虑障碍青少年患者双侧钩

束、额枕下束、下纵束和放射冠FA值显著降低。广

泛性焦虑障碍成人患者的研究显示,颞叶和前额叶皮

层区域之间的结构连接发生了改变,钩束FA 值降

低[35-36]。社交焦虑障碍患者同样存在额颞叶结构连

通性降低情况[36]。随着研究的进一步深入,部分研究

从早期探讨焦虑障碍在脑区结构上的差异,开始深入

到探索情绪认知功能的神经回路。有研究表明,杏仁

核和前额叶皮层可能是广泛性焦虑障碍神经回路的

基础。惊恐障碍患者焦虑敏感性与脑岛、胼胝体压

部、穹隆、内囊、丘脑后辐射和后放射冠附近脑白质区

域FA值显著相关,而杏仁核、海马体、丘脑、岛叶和

前额叶区域组成的恐惧网络是参与惊恐障碍病理生

理学的关键脑回路[37-38]。前扣带皮层也被认为在恐

惧网络中发挥调节作用,参与恐惧条件调节[39]。
有学者探究了焦虑症状严重程度与DTI结果的

相关性。有研究表明,广泛性焦虑障碍患者右钩束、
左扣带束 FA 值与临床症状严重程度呈显著负相

关[40]。一项研究调查了社交焦虑障碍患者状态-特质

焦虑量表和DTI测量之间的相关性,结果发现,钩束

FA值与特质焦虑呈负相关[41]。焦虑障碍患者焦虑

严重程度越高,钩束FA值越小。焦虑障碍患者脑白

质微结构改变存在于不同的区域,包括钩束、额枕下

束、下纵束和放射冠等。钩束是杏仁核和眶额皮层之

间的主要通路,其损害会导致额边缘网络的结构连接

障碍,其焦虑症状严重程度与相应脑白质FA值呈负

相关。

4 强迫障碍患者脑白质的DTI研究

  关于强迫障碍患者的DTI研究发现,扣带束前段

和丘脑前辐射2条白物质束很可能在强迫障碍神经

病理学中发挥重要作用[42]。GARIBOTTO 等[43]研

究发现,强迫障碍患者扣带束、下额枕束等区域脑白

质FA值显著降低。有研究表明,强迫障碍患者丘脑

后辐射的平均FA值低于对照组,丘脑前辐射作为丘

脑前回路中的主要纤维与强迫症状相关,但与其结构

改变相关的潜在生化机制仍不清楚[44]。
在强迫症状严重程度和病程等临床特点与DTI

结果相关性方面,蒿瑞杰等[45]以青少年为研究对象进

行研究时发现,强迫障碍组胼胝体、丘脑前放射、额枕

下束等脑白质FA值降低,且胼胝体FA值与强迫症

状量表总分及强迫行为因子分呈负相关。GARI-
BOTTO等[43]采用基于体素的形态学分析方法进行

研究时发现,患者双侧上纵束、视辐射和下额枕束FA
值降低,并且与耶鲁-布朗强迫障碍状量表(Yale-
Brown)总分呈显著负相关。有学者结合质子磁共振

波谱和DTI技术对强迫症患者进行研究时发现,患者

左侧扣带束白质FA值显著降低,且与强迫观念及病

程之间存在负相关[46]。但 WANG等[44]以成人强迫

障碍患者为对象进行研究时发现,患者右侧丘脑前辐

射FA值与其Yale-Brown总分及强迫症状量表评分

呈正相关。
有临床干预研究证实了强迫障碍患者脑白质微

结构会改变。YOO等[47]采用西酞普兰药物治疗强迫

障碍患者时发现,强迫障碍患者治疗后胼胝体、内囊

和右尾状核脑白质区域FA值增高,表明强迫障碍病

变的脑白质微结构经过药物治疗后可以修复。双侧

扣带回切开术是一种应用于强迫障碍患者的手术。
研究表明,患者成功进行双侧前扣带切开术后,钳内

小束神经纤维发生结构变化[48]。强迫障碍的发病机

制涉及广泛的大脑结构异常和功能紊乱,经典的皮质-
纹状体-丘脑-皮质病理环路是强迫障碍的重要病理生

理机制。此外,病理改变还涉及该环路以外广泛的脑

区如 胼 胝 体[45,49]、额 枕 下 束[43,45,49]、上 纵 束[49]、小
脑[49-50]等。

5 抑郁、焦虑、强迫障碍共病患者脑白质的DTI研究

  临床研究发现,焦虑障碍、抑郁障碍和强迫障碍

患者常常在症状上彼此有重叠、共患等现象。焦虑障

碍与抑郁障碍之间有高达50%的共患率,38%焦虑障

碍患者罹患严重抑郁[51]。强迫障碍与其他焦虑障碍

的共病率为24%~70%,强迫障碍患者共病抑郁障碍

的风险是普通人群的8~10倍[52]。少量研究开始采

用DTI技术探索共病患者,从影像学角度识别精神疾

病中大脑结构的共性和差异。ROELOFS等[53]以焦

虑抑郁共病的青少年为研究对象时发现,与健康同龄

人相比,其右后放射冠和右扣带FA值下降。这些研

究对于理解疾病的病理生理机制做出了早期探索。

6 小  结

  抑郁障碍、焦虑障碍及强迫障碍患者在临床上常

存在症状重叠和共病现象。通过DTI技术探索抑郁

·592·现代医药卫生2024年1月第40卷第2期 J
 

Mod
 

Med
 

Health,January
 

2024,Vol.40,No.2



障碍、焦虑障碍及强迫障碍患者脑白质微结构的改

变,有助于深入了解疾病发生、发展机制,为其诊断与

治疗提供可靠的影像学依据。抑郁障碍具有广泛的

脑白质损伤,与边缘-背外侧前额叶皮层-丘脑功能回

路等多个神经回路相关。焦虑障碍患者脑白质改变

与钩束有关,前额叶边缘连接的改变是焦虑障碍的病

理生理特征。皮质-纹状体-丘脑-皮质回路被认为与

强迫障碍的病理生理学有关。目前,对于3种疾病的

DTI研究主要聚焦于抑郁障碍,其次为焦虑障碍和强

迫障碍,对于3种疾病脑结构共性和差异的DTI研究

还处于探索阶段。未来可能需要在这些方面有更多

的研究,集中于共病患者的神经影像学机制研究。
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