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【摘要】 fMRI 问世近 30 年来，以适宜的高时间和空间分辨力及无创性优点，成为最热门的脑成像

技术，推动脑科学发展。然而，其在临床诊断转化应用方面尚有诸多挑战。本文拟从 fMRI 原理、技术研

发和临床诊断转化应用特点方面，分析其存在问题、展望其发展方向。
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【Abstract】 Over recent 30 years, fMRI has emerged as one of the most popular brain imaging
techniques with highly spatiotemporal resolution and noninvasiveness, and has promoted the development of
brain science. However, it still faces numerous challenges in the application of clinical translation. Based
on the principles, technical research and development, and clinical applications, this review will discuss
existing problems and future directions of fMRI.
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狭义的 fMRI 特指血氧水平依赖性功能磁共振

成像（BOLD⁃fMRI），自该项技术问世近 30 年来，以

其适宜的高时间和空间分辨力及无创性优点，在揭

示神经功能机制方面获得广泛、深入的应用，成为

目前深受欢迎的多学科交叉脑成像技术，推动脑科

学的发展［1 ⁃2］。应用于中枢神经系统疾病时，尽管

fMRI 甫一出现即受到重视，用于神经外科手术术前

重要功能区的定位，但是迄今其临床诊断的转化应

用仍相对迟滞，多用于中枢神经系统疾病病理生理

学机制的临床前研究［3 ⁃4］。本文拟从 fMRI 原理、技

术研发和临床诊断转化应用特点方面，分析其存在

问题、展望其发展方向。

fMRI 作为一项面向基础研究的应用技术，良好

的敏感性和稳定性是必要条件，而成为一项有效的

临床诊断技术，还需要显著提高特异性［5］，首先，把

基于组分析（group analysis）的基础研究模式转化为

基于个体分析（individual analysis）的模式［3，6］；其次，

把基础研究中丰富但繁杂的指标和详细但繁琐的

分析过程转化为适用于临床的精炼有效的指标和

简洁直接的分析过程［6］；最后，要求数据采集技术具

有规范化和标准化流程［7］。

一、基于个体分析模式的转化应用

目前的 fMRI 技术设计和工具研发［包括统计参

数图（SPM）、FSL 软件、AFNI 软件等］多基于基础研

究的组分析模式，大致体现在三方面：（1）空间标准

化，是基于立体定向神经外科的一项定量坐标化分

析策略，应用于基础研究时，可以使人脑数据的空
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间信息整齐、统一和规范，适用于对生理学机制和

病理学机制研究的组分析模式，是目前脑成像图像

分析工具的通用步骤［8］；但是，空间标准化也可以导

致影像学数据个体特征的缺失，需要发展保留个体

信息的空间配准策略。（2）基于连续变量参数统计

的组分析，进行 fMRI 等影像学参数统计分析时不仅

考量样本间变量，还应加权考量时间和空间信息［9］，

这使得临床诊断转化的决策过程复杂、繁琐。研发

面向临床诊断的个体分析技术意义重大，如任务态

广义线性模式激活指标；在大规模数据分析基础上

研发适用于临床决策的非参数统计方法如个体影

像逐次递归法［10］、置换检验等，以及引入模式识别

等人工智能诊断技术［11 ⁃12］。（3）影像学指标的稳定

性，作为临床诊断技术，检测病变时应具有较高的

准确性和稳定性。fMRI 因其特殊成像［基于梯度回

波序列（GRE）］特征，易受各种生理因素和环境因素

的干扰，信号稳定性不佳，后者又影响其特异性，因

此，在大规模评价指标稳定的基础上研发稳定的成

像序列和分析指标意义重大［13］。

二、精炼有效的指标和简洁直接的分析过程

在 fMRI 数据采集、图像处理和数据分析过程

中，存在大量需权衡参数设置的步骤，如数据采集

过程中需平衡重复时间（TR）与采集范围的关系、数

据处理时需设置适宜的平滑核以平衡信噪比（SNR）
与空间分辨力、分析时需选择合适的阈值平衡假阳

性与假阴性等；详细且自由的可选择性参数设置虽

便于进行研究的合理化调整，但也可能造成结果变

异较大，从而影响诊断决策，且繁琐的步骤不适用

于临床应用［14］。fMRI 技术发展迅速，目前发展出丰

富的分析指标，可以分为两种类型，一种是用于神

经活动定位的局域指标［包括激活强度、低频振幅

（ALFF）、局域一致性（ReHo）、连接密度等］［15］，另一

种是用于反映各脑区之间的网络指标（包括有向和

无向功能连接、基于图论分析的指标等）［16］。不同

指标可以从多方面反映神经活动特征，但是指标众

多也可能造成结果不统一，例如，定位致 灶或检测

异常神经活动传播时，不同指标产生的结果不尽一

致甚至相互矛盾，影响临床诊断效果［7］。因此，基于

明确的疾病模型（如准确的致 灶、明确传播途径的

局灶性癫 、帕金森病等）和大规模数据分析的方法

学验证具有重要意义。同时，联合多模态技术，对

非定量 BOLD ⁃ fMRI 信号的生理学意义（如神经活

动、脑血流动力学、葡萄糖和氧代谢等）进行研究，

也具有重要意义［17］。

三、fMRI 临床应用技术的标准化和规范化

面向基础研究的 fMRI，从任务试验范式、数据

采集、图像处理到数据分析，每一步骤均有较多的

可选择性参数设置，以满足不同研究条件的最优

化；然而繁琐的步骤和不同的参数设置造成的结果

不一致，影响临床应用。因此，fMRI 技术的规范化

和参数设置的标准化意义重大。应在多中心、大数

据基础上，在具体临床应用目的要求下，对任务试

验范式、数据采集、图像处理和数据分析的全流程

进行质量控制［11］，制定技术标准，实现 fMRI 技术路

径的规范化，是 fMRI 临床诊断转化应用的关键。

综上所述，尽管 BOLD⁃fMRI 在脑科学研究方面

发挥重要作用，但其在临床诊断应用方面尚存较大

距离，需大量转化研究工作。今后的工作重点是，

在明确疾病模型和大规模数据分析基础上评价

fMRI 指标的稳定性，并研发新的敏感性和特异性更

高的分析指标以及更先进的检测技术，对 fMRI 数据

采集、图像处理和数据分析的全流程进行规范化，

研发面向个体分析的数据处理工具、选择并研发适

宜的统计分析方法、联合多模态技术理清 fMRI 指标

的意义等，积极推动 fMRI 临床诊断的转化应用。
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·小词典·
中英文对照名词词汇（一）

阿尔茨海默病 Alzheimer's disease（AD）
γ⁃氨基丁酸 γ⁃aminobutyric acid（GABA）
半高全宽 full width half maximum（FWHM）

白细胞介素 interleukin（IL）
胞嘧啶⁃胞嘧啶⁃鸟嘌呤 cytosine⁃cytosine⁃guanine（CCG）
胞嘧啶⁃腺嘌呤⁃鸟嘌呤 cytosine⁃adenine⁃guanine（CAG）
胞嘧啶⁃胸腺嘧啶⁃鸟嘌呤 cytosine⁃thymine⁃guanine（CTG）
背外侧前额叶皮质 dorsolateral prefrontal cortex（DLPFC）
边缘系统⁃皮质⁃纹状体⁃苍白球⁃丘脑环路

limbic⁃cortical⁃striatal⁃pallidal⁃thalamic circuit（LCSPTC）
标记后延迟时间 post⁃labeling delay（PLD）
表观扩散系数 apparent diffusion coefficient（ADC）
丙氨酸转氨酶 alanine aminotranferase（ALT）
丙二醛 malondialdehyde（MDA）
补充运动区 supplementary motor area（SMA）
补体受体 1 complement receptor 1（CR1）
哺乳动物雷帕霉素靶蛋白

mammalian target of rapamycin（mTOR）
部分各向异性 fractional anisotropy（FA）
超氧化物歧化酶 superoxide dismutase（SOD）
潮气量 tidal volume（TV）
齿状核红核苍白球路易体萎缩

dentatorubral⁃pallidoluysian atrophy（DRPLA）
重复时间 repetition time（TR）
磁共振波谱 magnetic resonance spectroscopy（MRS）
簇集素 clusterin（CLU）
脆性 X 染色体综合征 fragile X syndrome（FXS）

单纯部分性发作 simple partial seizures（SPS）
单次激发平面回波成像

spin⁃echo echo⁃planar imaging（SE⁃EPI）
单分子计数 single⁃molecule counting（SMC）
单分子实时 single⁃molecule real⁃time（SMRT）
单核苷酸多态性 single nucleotide polymorphism（SNP）
胆碱 choline（Cho）
TYRO 蛋白酪氨酸激酶结合蛋白

TYRO protein tyrosine kinase⁃binding protein（TYROBP）
低密度脂蛋白受体相关蛋白 1

low⁃density lipoprotein receptor⁃related protein 1（LRP1）
低频振幅 amplitude of low⁃frequency fluctuation（ALFF）
β⁃淀粉样蛋白 amyloid β⁃protein（Aβ）
β⁃淀粉样前体蛋白 amyloid β⁃protein precursor（APP）
淀粉样前体蛋白β位点剪切酶⁃1

β⁃site amyloid precursor protein cleaving enzyme 1
（BACE⁃1）

动脉血氧分压 arterial partial pressure of oxygen（PaO2）

动脉自旋标记 arterial spin labeling（ASL）
动态磁敏感对比增强灌注成像

dynamic susceptibility contrast⁃enhanced
perfusion⁃weighted imaging（DSC⁃PWI）

动态对比增强磁共振成像
dynamic contrast⁃enhanced magnetic resonance imaging
（DCE⁃MRI）

冻结步态 freezing of gait（FOG）
多巴胺转运体 dopamine transporter（DAT）
多导睡眠图 polysomnography（PSG）
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