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颈动脉狭窄伴认知功能障碍患者脑默认网络变化

李硕 李春林 王金芳 陈红燕 李晓青 徐晓彤

【摘要】 目的 利用 fMRI 对颈动脉狭窄伴认知功能障碍患者的脑默认网络进行观察分析，结合神

经心理学测验量表，探讨低灌注状态下脑默认网络连接与认知功能二者之间的联系。方法 共纳入

2017 年 6 月至 2018 年 12 月经 DSA 证实的 16 例单侧症状性颈内动脉重度狭窄（狭窄率 ≥ 70%）患者为研

究对象，分别采用简易智能状态检查量表（MMSE）和蒙特利尔认知评价量表（MoCA）进行认知功能评

价，并基于血氧水平依赖性功能磁共振成像建立脑网络模型，比较颈动脉狭窄组与正常对照组受试者功

能连接的差异性。结果 颈动脉狭窄组患者 MoCA 评分低于正常对照组［（21.19 ± 4.00）分对（27.94 ±
2.00）分；t = 2.609，P = 0.048］，提示存在一定程度的认知损害。颈动脉狭窄组和正常对照组受试者组内

显著功能连接均呈现额叶至枕叶、大脑半球内与双侧大脑半球间广泛分布，但颈动脉狭窄组患者功能连

接明显减弱。其中，双侧大脑半球间功能连接减弱以右侧额叶与左侧顶叶、左侧颞叶之间，右侧顶下缘

角回与左侧杏仁核之间，双侧楔叶间等脑区为主；大脑半球内则表现为双侧内额叶和前额叶间功能连接

减弱。颈动脉狭窄组患者尚可见局部脑区功能连接特异性增强。结论 颈动脉狭窄伴认知功能障碍患

者在静息状态下脑默认网络可发生改变，在 fMRI 上呈现大脑半球内及双侧大脑半球间功能连接增强或

减弱，可能与长期低灌注引起的局部脑功能改变有关。
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【Abstract】 Objective To observe the application of fMRI in detecting the default mode network
(DMN) of patients with carotid artery stenosis and cognitive impairment. In the combination with
neuropsychological scores, to explore the relationship between DMN and cognitive function under
hypoperfusion. Methods A sample of 32 individuals, who went to Beijing Tiantan Hospital affiliated to
Capital Medical University for treatment since June 2017 to December 2018, have been selected for this
research. Among them 16 patients were confirmed by DSA with severe stenosis (stenosis rate ≥ 70% ) of
unilateral internal carotid artery (ICA); while the other 16 were healthy people as normal controls. The
neuropsychological tests [Mini ⁃ Mental State Examination (MMSE) and Montreal Cognitive Assessment
(MoCA)] and blood oxygen level ⁃ dependent functional MRI (BOLD ⁃ fMRI) were performed to all the
individuals. Furthermore, the function imaging was performed to develop a brain network model and to
compare the differences of functional connectivity (FC) between 2 groups. Results The MoCA score in
ICA stenosis group was lower than that in normal control group [(21.19 ± 4.00) score vs. (27.94 ± 2.00) score;
t = 2.609, P = 0.048], indicating there was cognitive impairment in some degree in ICA stenosis. The
significant FC in ICA stenosis group and normal control group were widely distributed between the frontal
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血 管 性 认 知 损 害（VCI）最 早 由 Bowler 和

Hachinski［1］提出，是一组由脑血管病危险因素（包

括高血压、糖尿病、脂蛋白代谢紊乱和高同型半胱

氨酸血症等）、显性脑血管病（缺血性或出血性卒

中）和隐性脑血管病（脑小血管病、脑低灌注等）引

起的轻度认知损害（MCI）至痴呆的综合征。对于血

管性认知损害的分类，目前尚无定论［1⁃2］。中华医学

会神经病学分会痴呆与认知障碍学组制定的《血

管性认知障碍诊治指南》［3］按照病因、影像学特征结

合临床特征进行分类，其中脑低灌注性血管性认知

损害由于可干预性强而颇受临床关注。有证据表

明，颈动脉狭窄性前循环低灌注为血管性认知损害

的主要危险因素［4］。脑默认网络（DMN）连接是指

人脑在静息状态下某些功能脑区比较活跃，而由这

些静息状态下比较活跃的脑区构成的网络即被定

义为“脑默认网络”［5⁃6］。目前用于研究脑网络连接

的手段主要包括脑电图（EEG）、脑磁图（MEG）和功

能磁共振成像（fMRI），前两种方法主要用于检测大

脑对诱发刺激响应的电或磁信号构建功能连接网

络，但很难对活动区进行准确的空间定位；而 fMRI
则能从多方位、多种形式对大脑活动区进行反复扫

描，达到准确、可靠的定位。基于血氧水平依赖性

功能磁共振成像（BOLD⁃fMRI）是目前临床较为常用

的脑网络连接评价方法［7］，本研究利用 fMRI 对颈动

脉狭窄伴认知功能障碍患者的脑默认网络进行观

察分析，同时结合神经心理学测验量表，探究低灌

注状态下脑默认网络连接与认知功能二者之间的

联系，以为阐述低灌注性血管性认知损害患者脑血

流动力学改变提供理论依据，有助于制定更为精准

的治疗方案。

对象与方法

一、研究对象

1. 诊断标准 颈动脉狭窄的诊断均符合北美症

状性颈动脉内膜切除术试验（NASCET）标准［8］，狭

窄率（%）=（狭窄远端正常血管直径 - 狭窄段血管

直径）/ 狭窄远端正常血管直径 × 100%，并且根据

DSA 检查所显示的颈动脉内径缩小程度，将狭窄程

度分为轻度狭窄（< 30%）、中度狭窄（30% ~ 69%）、

重度狭窄（70% ~ 99%）和闭塞（闭塞前状态测量狭

窄率 > 99%）。

2. 纳入标准 （1）年龄 40 ~ 75 岁。（2）至少伴发

一项动脉粥样硬化危险因素，包括高血压、糖尿病、

脂蛋白代谢紊乱或高同型半胱氨酸血症。（3）头部

MRI 检查未见梗死灶或散在的陈旧性缺血灶。（4）经

DSA 和（或）CTA 检查显示，一侧颈内动脉重度狭窄

（狭窄率 ≥ 70%），另一侧无狭窄或狭窄率 < 50%。

（5）CT 灌注成像（CTP）提示患侧大脑半球局部脑血

流量（rCBF）相对下降 > 30%，MRI 动脉自旋标记

（ASL）提示患侧兴趣区（ROI）与健侧信号强度比

值 < 1。（6）未曾服用过影响认知功能的药物。（7）体

检过程中未发现影响神经心理学测验的疾病如听

力或严重视力障碍、失语、优势侧偏瘫等。（8）无抑

郁、焦虑、精神分裂症等精神病病史。（9）体内无金

属植入物，能够配合完成约 30 min 的常规和 fMRI 检
查。（10）本研究经首都医科大学附属北京天坛医院

医学伦理委员会审核批准（批号：QX2014-008-01），

所有受试者对研究目的、观察内容和存在风险知

情，并签署知情同意书。

3. 排除标准 （1）有神经系统症状与体征，美国

lobe and the occipital lobe, within the hemisphere and between both hemispheres. The FC of ICA stenosis
group was significantly weaker than that of normal control group. The functional reduction between both
hemispheres was indicated in the regions including the right frontal lobe, left parietal lobe and left temporal
lobe, the lower margin of right parietal lobe and left amygdala. In the hemisphere, the FC was weaken
between the frontal and prefrontal lobes. A specific enhancement in the function of the local brain region
was also shown in ICA stenosis group. Conclusions Regarding the patients with carotid artery stenosis
and cognitive impairment, the DMN has changed. The enhancement or attenuation of the FC within the
hemisphere and between both hemispheres were reflected on fMRI. This may be related to the local
functional changes under long⁃term hypoperfusion.

【Key words】 Carotid stenosis; Cognition disorders; Magnetic resonance imaging;
Neuropsychological tests
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国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）评分 ≥ 1 分；同

时伴有颅内动脉瘤和（或）动⁃静脉畸形（AVM）；符合

帕金森病（PD）、额颞叶痴呆（FTD）或亨廷顿病（HD）
等可引起神经功能障碍的神经系统疾病的诊断标

准；CT 和（或）MRI 提示陈旧性梗死、神经系统退行

性变或其他病变引起的认知功能障碍。（2）其他病

因导致的痴呆，如中枢神经系统创伤、肿瘤、感染、

代谢性疾病，正常压力脑积水，叶酸、维生素 B12 缺

乏，甲状腺功能减退症等。（3）存在精神心理问题或

特定原因引起的认知功能减退。（4）合并存在颅脑

创伤、癫 ，或有特殊药物服用史，或过去 6 个月内

被确定为酒精或药物依赖者。（5）伴有意识障碍、失

语等其他可能影响认知功能测验的疾病。（6）伴有

严重的心、肺、肝、肾功能障碍；重度内分泌性、感染

性、中毒性脑病；严重胃肠道疾病；肿瘤等。（7）DSA
显示伴有夹层动脉瘤，或怀疑其他非动脉粥样硬化

性疾病如动脉炎等。（8）合并同侧颅内动脉或对侧

颈内动脉狭窄率 ≥ 50%。

4. 一般资料 （1）颈动脉狭窄组：为 2017 年 6 月

至 2018 年 12 月在我院神经介入中心就诊的症状性

颈内动脉狭窄患者共 16 例，均经 DSA 检查证实为单

侧颈内动脉重度狭窄（狭窄率 ≥ 70%），男性 12 例，

女性 4 例；年龄 49 ~ 68 岁；受教育程度 6 ~ 13 年；合

并存在脑血管病 2 例、糖尿病 5 例、冠心病 3 例、脂蛋

白代谢紊乱 4 例，入院时收缩压为 121 ~ 159 mm Hg
（1 mm Hg = 0.133 kPa）、舒张压 66 ~ 96 mm Hg，有不

良嗜好者吸烟 9 例、饮酒 3 例。（2）正常对照组：选择

性别、年龄、受教育程度与颈动脉狭窄组患者相匹

配，并同期在我院进行健康体检的 16 例志愿者为正

常对照，均经 DSA 证实无颈内动脉狭窄性改变，男

性 12 例，女性 4 例；年龄 49 ~ 62 岁；受教育程度 7 ~
14 年；合并糖尿病 1 例、脂蛋白代谢紊乱 1 例，入组

时收缩压 122 ~ 152 mm Hg、舒张压 66 ~ 97 mm Hg，
不良嗜好者吸烟 3 例、饮酒 2 例。两组受试者上述

各项指标比较，差异无统计学意义（均 P > 0.05，表
1），均衡可比。

二、研究方法

1. 认知功能评价 采用简易智能状态检查量表

（MMSE）和蒙特利尔认知评价量表（MoCA）对两组

受试者进行认知功能评价，同时通过汉密尔顿抑郁

量表（HAMD）排除由抑郁引起的假性认知功能障碍

病例，本研究受试者均为 6 个月内首次接受神经心

理学测验。（1）MMSE 量表：用于痴呆筛查，内容覆盖

定向力、记忆力、注意力、计算力、言语功能及视空

间能力，总评分 30 分，评分越低代表认知功能受损

越严重。其中，初中及以上受教育程度者 ≤ 26 分、

小学受教育程度 ≤ 22 分和文盲 ≤ 19 分者，提示痴

呆可能。（2）MoCA 量表：用于筛查痴呆及轻度认知

损害，内容包括注意力、执行功能、记忆力、言语功

能、视空间结构能力、抽象思维、计算力及定向力共

8 个认知域的 11 项检查项目，总评分 30 分，评分越

低代表认知功能越差；MoCA 总评分 < 26 分（若受教

育程度 ≤ 12 年则总评分加 1 分）提示轻度认知损

害。（3）HAMD 量表：用于评价抑郁状态，内容可归

纳为焦虑/躯体化、体重、迟缓、认知功能障碍、日夜

变化、睡眠障碍、绝望感共 7 类，总评分 76 分，评分

越高代表抑郁情绪越严重。HAMD 总评分 < 8 分，

正常；8 ~ 20 分，可能存在抑郁症；20 ~ 35 分，肯定抑

郁症；> 35 分，严重抑郁症。

2. 影像学检查 检查设备为德国 Siemens 公司

生产的 Magnetom Trio Tim 3.0T MRI 扫描仪。以套

垫固定受试者头部，使其在检查过程中尽量保持不

动。扫描前，将灯光调暗并告知受试者保持清醒、

闭目、全身放松，尽量不做任何思考活动；扫描时，

耳塞封堵双耳（通过话筒与受试者交流）以减少或

避免机器噪声的影响。每次扫描开始前测量受试

者呼吸、脉搏是否平稳，然后方行定位像及常规扫

表 1 颈动脉狭窄组与正常对照组受试者一般资料的比
较

Table 1. Clinical data in ICA stenosis group and normalcontrol group
项目

性别［例（%）］

男性

女性

年龄（x ± s，岁）

受教育程度（x ± s，年）

收缩压（x ± s，mm Hg）
舒张压（x ± s，mm Hg）
脑血管病［例（%）］

糖尿病［例（%）］

冠心病［例（%）］

脂蛋白代谢紊乱［例（%）］

吸烟［例（%）］

饮酒［例（%）］

正常对照组
（N = 16）

12（12/16）
4（ 4/16）

57.00 ± 4.00
10.00 ± 2.00

137.00 ± 15.00
80.00 ± 12.00

0（ 0/16）
1（ 1/16）
0（ 0/16）
1（ 1/16）
3（ 3/16）
2（ 2/16）

颈动脉狭窄组
（N = 16）

12（12/16）
4（ 4/16）

56.00 ± 6.00
9.67 ± 2.00

142.00 ± 14.00
80.67 ± 11.00

2（ 2/16）
5（ 5/16）
3（ 3/16）
4（ 4/16）
9（ 9/16）
3（ 3/16）

t 值

—

0.316
0.674
0.543
0.136
—

—

—

—

—

—

P 值

1.000

0.767
0.530
0.692
0.897
0.484
0.172
0.226
0.333
0.066
1.000

—，Fisher exact probability，Fisher 确切概率法
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描，以保证采集数据的有效性。扫描范围包括全

脑，所有层面均与前后联合连线（AC⁃PC）平行，数据

采集由影像科专业技术人员独立完成。（1）T1WI：重
复时间（TR）2000 ms、回波时间（TE）9.80 ms，层厚为

5 mm、层数 24 层、层间距 1 mm，矩阵 256 × 256，视野

（FOV）220 mm × 220 mm，扫描时间 90 s。（2）T2WI：
重复时间 4500 ms、回波时间 84 ms，层厚 5 mm、层间

距 1 mm，矩阵 256 × 256，视野 220 mm × 220 mm，扫

描时间 78 s。（3）FLAIR 成像：重复时间 8000 ms、回
波时间 94 ms，层厚 5 mm、层间距 1 mm，矩阵 256 ×
256，视野 220 mm × 220 mm，扫描时间 114 s。（4）静

息态 fMRI（rs ⁃ fMRI）：重复时间 2485 ms、回波时间

30 ms，矩阵 64 × 64，视野 200 mm × 200 mm，层厚为

3 mm、层间距 1 mm，扫描时间 486 s。（5）ASL：重复

时间 5000 ms、回波时间 16.20 ms，层厚 3 mm、层间

距 1 mm，矩阵 256 × 256，视野 220 mm × 220 mm，扫

描 时 间 78 s。（6）fMRI 数 据 预 处 理 ：采 用 Matlab
2013b 计算机软件 DPARSF 4.0 版（http：//www.rfmri.
org）对 rs⁃fMRI 数据进行预处理［9］。首先，将 DICOM
数据转换为 NIFTI 格式，删除每例受试者的前 10 个

时间点，并对其余 230 个时间点的图像进行时间和

头动校正，使每例受试者头部最大位移 < 2 mm。然

后，对单个 T1WI 结构图像进行脑提取（BET），新分

割模块分割 T1WI 图像、Dartel 模块创建模板，分割后

的结构图像空间标准化至加拿大蒙特利尔神经病

学研究所（MNI）空间，回波平面成像（EPI）模板对功

能图像进行空间标准化，重新采样获得大小 3 mm ×
3 mm × 3 mm 图像体素；通过去线性漂移剔除信号中

的系统漂移，并以带通滤波（0.01 ~ 0.10 Hz）减小低

频漂移和高频生理噪声对数据的影响；最后以

Friston 24 头部运动参数、白质及脑脊液信号、全球

信号进行干扰信号校正［10］。（7）网络拓扑属性和兴

趣区水平功能连接（FC）计算：根据自动解剖分区

（AAL）模板将全脑划分为 90 个兴趣区，提取每一兴

趣区内血氧水平依赖（BOLD）信号的时间序列，

Gretna 2.0.0 计算机软件（https：//www.nitrc.org）计算

兴趣区之间时间序列的 Pearson 相关系数，获得静息

态相关 r 值矩阵，通过 Fisher⁃Z 变换获得 Z 值矩阵。

组内 FC 值的比较采用单样本 t 检验，组间 FC 值的比

较采用两独立样本的 t 检验，通过基于网络的统计

学分析（NBS）校正比较两组 FC 值的差异，以 P <
0.05 为差异具有统计学意义。每例受试者的 Z 值矩

阵，根据计算机给定的稀疏度阈值 n%进行二值化

（即选择稀疏度阈值最高的点为功能连接最强），将

脑网络中具有最高 n％绝对值的最强功能连接设置

为 1，其他功能连接设置为 0。采用网络稀疏度法构

建每组平均脑网络模型，稀疏度范围为 0.05 ~ 0.50、
间隔 0.01，以中心度描述网络中节点的作用和地位，

最大节点为网络中的核心节点（Hub），常用的度中

心度（DC）以节点度描述其在网络中的中心程度，计

算每个稀疏度下每一 DC 值的曲线下面积（AUC），

筛选 DC 值前 10%和 20%的节点并定义为各组的

Hub 节点，然后以 BrainNetViewer 软件（https：//www.
nitrc.org）绘制两组受试者脑网络连接及 Hub 节点脑

网络图。

三、统计分析方法

采用 SPSS 24.0 统计软件对数据进行处理与分

析，正态性检验采用 Kolmogorov⁃Smirnov 检验（K ⁃S
检验），结果均呈正态分布（P > 0.05）；呈正态分布的

计量资料以均数 ± 标准差（x ± s）表示，采用两独立

样本的 t 检验。计数资料以相对数构成比（%）或率

（%）表示，行 Fisher 确切概率法。以 P ≤ 0.05 为差

异具有统计学意义。

结 果

一、认知功能评价

颈动脉狭窄组患者 MoCA 评分低于正常对照组

（P < 0.05），符合轻度认知损害的诊断标准（MoCA 评

分 < 26 分），提示颈动脉狭窄组患者存在一定程度

的认知损害；两组受试者 MMSE 评分和 HAMD 评分

比较，差异无统计学意义（均 P > 0.05，表 2）。

二、脑网络功能评价

1. 静息态脑网络连接 对颈动脉狭窄组与正常

对 照 组 的 Z 值 矩 阵 分 别 进 行 组 内 单 样 本 t 检 验

组别

正常对照组

颈动脉狭窄组

t 值

P 值

例数

16
16

MMSE
27.31 ± 2.00
24.24 ± 6.00

1.083
0.342

MoCA
27.94 ± 2.00
21.19 ± 4.00

2.609
0.048

HAMD
1.94 ± 1.43
1.63 ± 1.67
⁃ 1.098

0.289

表 2 颈动脉狭窄组与正常对照组受试者神经心理学量
表评分的比较（x ± s，评分）

Table 2. Neuropsychological scores in ICA stenosisgroup and normal control group (x ± s, score)

MMSE，Mini⁃Mental State Examination，简易智能状态检查量表；
MoCA，Montreal Cognitive Assessment，蒙特利尔认知评价量表；
HAMD，Hamilton Depression Rating Scale，汉密尔顿抑郁量表
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（Bonferonni 校正，P < 0.05），然后对两组受试者脑区

间相关系数明显为正或为负者（脑区间功能较强的

功能连接）进行标记，可见颈动脉狭窄组和正常对

照组受试者组内显著功能连接均表现为额叶至枕

叶、大脑半球内与双侧大脑半球间广泛分布（均 P <
0.05，图 1）。由不同组间的两独立样本的 t 检验获得

功能连接差异图，可见颈动脉狭窄组患者成分内的

功能连接较正常对照组减弱：与双侧大脑半球间功

能连接相比，右侧额中回与左侧中央前回、中央后

回、颞上回、颞横回之间的功能连接减弱显著，即右

侧额叶与左侧顶叶、左侧颞叶之间的功能连接减弱

显著；右侧顶下缘角回与左侧杏仁核之间的功能连

接减弱显著；双侧楔叶间的功能连接减弱显著。大

脑半球内的功能连接亦发生改变，与左侧大脑半球

相比，尤以左侧辅助运动区（SMA）与左侧中央后回

之间、左侧额下回与左侧颞中回之间的功能连接减

弱最为显著，额叶与顶叶之间、额叶与颞叶之间的

功能连接减弱显著；与右侧大脑半球相比，右侧额

上回与右侧嗅皮质之间的功能连接减弱显著（均

P < 0.05，图 2）。经 NBS 法校正后获得一个连接成

分，其中包含 270 条边共 87 个节点。

2. 基于图论的静息态脑网络分析 分别采集两

组受试者 DC 值的前 10%和 20%的节点作为 Hub 节

点，其结果显示：当取 DC 值的前 10%节点时，两组

受试者 Hub 节点的分布均位于中央前回、中央后

回、额叶、岛叶等脑区，但正常对照组受试者的 Hub
节点同时还分布于双侧扣带回前部和旁扣带回，而

颈动脉狭窄组患者在相同脑区则并未出现 Hub 节

点（表 3，4；图 3）。当取 DC 值的前 20%节点时，两组

受试者的 Hub 节点主要分布于中央前回、中央后

回、额叶、颞叶、枕叶等脑区，但颈动脉狭窄组患者

同时还在右侧辅助运动区、右侧顶下缘角回、右侧

扣带回前部等脑区出现其所特有的 Hub 节点（表 5，
6；图 4）。

讨 论

MMSE 量表及 MoCA 量表在临床上常被用于认

知功能筛查，其中 MoCA 量表可以快速筛查轻度认

知损害状态，敏感性优于 MMSE 量表［11］，本研究所

纳入的颈动脉狭窄患者的 MoCA 评分均显著低于正

常对照者，提示颈动脉狭窄患者存在一定程度的认

知功能障碍。

颈内动脉狭窄患者普遍存在认知功能障碍，尤

以记忆力、执行功能、视空间能力和言语功能最为

明显。本研究所纳入的颈内动脉狭窄患者认知功

能介于正常与痴呆之间的过渡阶段，有进展为阿尔

茨海默病、额颞叶痴呆、路易体痴呆等的可能。关

于过渡阶段的持续时间目前尚未达成一致性意见，

但早期识别、积极干预此类患者的颈内动脉狭窄和

脑血管病相关危险因素，可以有效延缓甚至阻止痴

呆的发生［12］。因此，应重视低灌注性血管性认知损

害这一特殊类型的认知损害，在理论层面进一步证

实脑低灌注机制在认知功能障碍发生与发展过程

中的作用，同时在实践层面对低灌注性血管性认知

损害患者进行早期诊断、积极干预、长期随访，以延

缓痴呆的进展。

本研究结果显示，静息状态下脑默认网络连接

改变可能与认知功能障碍相关，静息态 fMRI 可为低

灌注性血管性认知损害的病理生理学机制研究提

供影像学支持。与认知功能相关的脑网络连接在

静息状态下呈现额叶至枕叶、大脑半球内与双侧大

脑半球间广泛分布，与早期研究相一致［13⁃14］。颈动

脉狭窄致脑低灌注可使脑网络中的功能连接明显

减弱，本研究颈动脉狭窄组患者双侧大脑半球间功

能连接减弱的脑区以右侧额叶与左侧顶叶、左侧颞

叶之间，右侧顶下缘角回与左侧杏仁核之间，双侧

楔叶间等为主；大脑半球内则表现为双侧内额叶与

前额叶之间的功能连接减弱。其中，前额叶、顶下

缘角回、杏仁核等均属于脑默认网络，调控包括注

意力、记忆力、执行功能、言语功能等多种认知功

能。这种各脑区之间功能连接的减弱与认知功能

量表的测试结果相一致。颈动脉狭窄患者的脑功

能改变可能与局部脑低灌注相关［15］，长期低灌注可

引起白质变性、皮质萎缩，继而诱发认知功能渐进

性下降［16⁃17］，患侧神经元数目减少、脑萎缩参与其病

理生理学机制［18］。此外，粥样硬化斑块脱落后形成

的多发性腔隙性梗死可能也是颈动脉狭窄性认知

功能障碍的原因之一［19］。本研究未对颈动脉狭窄

患者腔隙性梗死进行相关分析，今后需进一步对两

种作用机制所致认知功能障碍的相关性进行验证。

颈动脉狭窄导致的低灌注性血管性认知损害，

除了与狭窄部位、严重程度相关外，同时还与颅内

外侧支循环代偿功能有关［20］。本研究颈动脉狭窄

组患者右侧辅助运动区、右侧顶下缘角回和右侧扣

带回前部等脑区的功能连接呈特异性增加，这在以

往的临床试验中也有所描述，其原因可能是：（1）脑

·· 738



中国现代神经疾病杂志 2019 年 10 月第 19 卷第 10 期 Chin J Contemp Neurol Neurosurg, October 2019, Vol. 19, No. 10

L R

正常对照组
（正相关；Bonferonni 校正，P < 0.05）

L R

正常对照组
（负相关；Bonferonni 校正，P < 0.05）

1 5

1 5

L R

颈动脉狭窄组
（正相关；Bonferonni 校正，P < 0.05）

1 5

L R

颈动脉狭窄组
（负相关；Bonferonni 校正，P < 0.05）

1 5

L R

L，left，左侧；R，right，右侧

图 1 静息态脑网络功能连接图显示，颈动脉狭窄组和正常对照组受试者组内显著功能连接均呈现额叶至枕叶、大脑半球内与双侧
大脑半球间的广泛分布

Figure 1 Significant functional connections in ICA stenosis group and normal control group were extensively distributed from frontal lobe
to occipital lobe, within hemisphere and between hemispheres

L，left，左侧；R，right，右侧

图 2 静息态脑网络功能连接差异图显示，颈动脉狭窄组成分内的
功能连接较正常对照组减弱：与双侧大脑半球间功能连接相比，右
侧额中回与左侧中央前回、中央后回、颞上回、颞横回之间的功能
连接减弱显著，即右侧额叶与左侧顶叶、左侧颞叶之间的功能连接
减弱显著；右侧顶下缘角回与左侧杏仁核之间的功能连接减弱显
著；双侧楔叶间的功能连接减弱显著。大脑半球内的功能连接亦
发生改变，与左侧大脑半球相比，尤以左侧辅助运动区与左侧中央
后回之间、左侧额下回与左侧颞中回之间的功能连接减弱最为显
著，额叶与顶叶之间、额叶与颞叶之间的功能连接减弱显著；与右
侧大脑半球相比，右侧额上回与右侧嗅皮质之间的连接减弱显著

Figure 2 Functional connectivity (FC) in ICA stenosis group was
weaker than that in normal control group. Between both
hemispheres, the connection between right middle frontal gyrus and
left anterior central gyrus, posterior central gyrus, superior temporal
gyrus and transverse temporal gyrus decreased significantly; FC

between right inferior parietal angle gyrus and left almond nucleus decreased significantly, and the connection between left and right
cuneiform lobe decreased significantly. Compared with the left hemisphere: FC between left auxiliary motor area and left posterior
central gyrus, left inferior frontal gyrus and left middle temporal gyrus decreased significantly, and between frontal lobe and parietal lobe,
and between the frontal lobe and the temporal lobe decreased significantly while in the right hemisphere, FC between right superior
frontal gyrus and right olfactory cortex decreased significantly.
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脑区

中央前回

额上回背外侧

岛叶

扣带回前部

舌回

中央后回

中央后回

颞上回

颞上回

侧别

右侧

右侧

右侧

左侧

左侧

左侧

右侧

左侧

右侧

MNI (mm)
x

41.375
21.900
39.019
⁃ 4.037

⁃ 14.617
⁃ 42.462

41.428
⁃ 53.157

58.146

y
⁃ 8.213
31.120

6.245
35.400

⁃ 67.555
⁃ 22.631
⁃ 25.493
⁃ 20.678
⁃ 21.781

z
52.092
43.815

2.078
13.953
⁃ 4.633
48.917
52.545

7.135
6.801

体素

1002
1159

539
426
660

1159
1138

672
963

表 3 正常对照组受试者 DC 值的前 10%节点*
Table 3. Top 10% of the nodes DC in normal controlgroup*

*P < 0.05。MNI，Montreal Neurological Institute，加拿大蒙特利尔神
经病学研究所

脑区

额上回背外侧

罗兰多壳盖

额上回内侧

额上回内侧

岛叶

中央后回

角回

楔前叶

楔前叶

侧别

右侧

右侧

左侧

右侧

右侧

右侧

右侧

左侧

右侧

MNI (mm)
x

21.900
52.647
⁃ 4.799

9.099
39.019
41.428
45.508
⁃ 7.241

9.980

y
31.120
⁃ 6.252
49.169
50.841

6.245
⁃ 25.493
⁃ 59.985
⁃ 56.071
⁃ 56.049

z
43.815
14.635
30.894
30.219

2.078
52.545
38.628
48.009
43.769

体素

1159
399
826
641
539

1138
496

1079
935

表 4 颈动脉狭窄组患者 DC 值的前 10%节点*
Table 4. Top 10% of the nodes DC in ICA stenosis group*

*P < 0.05。MNI，Montreal Neurological Institute，加拿大蒙特利尔神
经病学研究所

低灌注引起侧支循环开放、特异性脑功能代偿性改

变［21］，而无症状性颈动脉狭窄患者的认知功能改变

与其病变程度则不存在这种关联性［22］。（2）认知域

范围广泛［23］，本研究仅采用 MMSE 量表和 MoCA 量

表对颈动脉狭窄组患者的认知损害特点进行评价，

未对每一领域中的单项试验进行测试，可能对研究

结果有一定影响。（3）国外研究显示，FC 值与认知功

能评分呈负相关关系，即 FC 值越高、认知功能评分

越低［24］。这可能解释本研究颈动脉狭窄组患者某

些脑区功能连接增加的现象，但其病理生理学机制

尚不明确。由此推断，低灌注相关脑区过度功能连

接可能在某种程度上导致认知功能障碍。静息态

fMRI 具有一定优势，同时还需与其他影像学检查和

神经心理学测验相结合，方能更好地发挥作用。在

下一步研究中，需对患者认知域进行精细划分，并

对认知功能改变与侧支循环之间的相关性做进一

步研究分析。

然而本研究尚存在不足之处：首先，本研究样

本量较小，而且未对双侧病变存在的差异进行比

较，同时未纳入伴有同侧颅内串联病变的病例。其

次，本研究为非随机对照临床试验，所纳入的颈动

脉狭窄患者均来自首都医科大学附属北京天坛医

L R
正常对照组

L R
颈动脉狭窄组

L，left，左侧；R，right，右侧

图 3 基于图论的静息态脑网络分析显示，当取 DC 值的前 10%节点作为 Hub 节点时，两组受试者的 Hub 节点分布相似，但正常对
照组的 Hub 节点还同时出现在双侧扣带回前部和旁扣带回，而颈动脉狭窄组在同一脑区未出现 Hub 节点

Figure 3 When top 10% of the nodes DC were taken as Hub nodes, the distribution of Hub nodes in normal control group was
similar to ICA stenosis group, but Hub nodes appeared at the anterior cingulate gyrus and para ⁃ cingulate gyrus in normal control
group while did not appear in ICA stenosis group.
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脑区

中央前回

额上回背外侧

额中回

额中回

罗兰多壳盖

额上回内侧

岛叶

扣带回前部

舌回

枕上回

枕上回

梭状回

中央后回

中央后回

顶上回

颞上回

颞上回

颞极

侧别

右侧

右侧

左侧

右侧

右侧

右侧

右侧

左侧

左侧

左侧

右侧

右侧

左侧

右侧

右侧

左侧

右侧

右侧

MNI (mm)
x

41.375
21.900

⁃ 33.432
37.595
52.647

9.099
39.019
⁃ 4.037

⁃ 14.617
⁃ 16.541

24.291
33.968

⁃ 42.462
41.428
26.106

⁃ 53.157
58.146
48.247

y
⁃ 8.213
31.120
32.732
33.062
⁃ 6.252
50.841

6.245
35.400

⁃ 67.555
⁃ 84.262
⁃ 80.854
⁃ 39.102
⁃ 22.631
⁃ 25.493
⁃ 59.180
⁃ 20.678
⁃ 21.781

14.745

z
52.092
43.815
35.456
34.035
14.635
30.219

2.078
13.953
⁃ 4.633
28.165
30.587

⁃ 20.178
48.917
52.545
62.062

7.135
6.801

⁃ 16.863

体素

1002
1159
1448
1510

399
641
539
426
660
396
428
760

1159
1138

647
672
963
400

表 5 正常对照组受试者 DC 值的前 20%节点*
Table 5. Top 20% of the nodes DC in normal controlgroup*

*P < 0.05。MNI，Montreal Neurological Institute，加拿大蒙特利尔神
经病学研究所
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额上回内侧

岛叶

扣带回前部

扣带回前部
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角回

楔前叶

楔前叶

颞上回
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左侧

右侧
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右侧

左侧

右侧

左侧
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右侧
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右侧

右侧

左侧

右侧
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左侧

右侧

右侧

MNI (mm)
x

⁃ 18.446
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⁃ 33.432
50.204

⁃ 47.158
52.647
⁃ 4.799

9.099
39.019
⁃ 4.037

8.456
24.291

⁃ 32.389
41.428
45.508
⁃ 7.241

9.980
⁃ 53.157

y
34.808
31.120
32.732
14.976
⁃ 8.475
⁃ 6.252
49.169
50.841

6.245
35.400
37.006

⁃ 80.854
⁃ 80.732
⁃ 25.493
⁃ 59.985
⁃ 56.071
⁃ 56.049
⁃ 20.678

z
42.202
43.815
35.456
21.412
13.951
14.635
30.894
30.219

2.078
13.953
15.840
30.587
16.115
52.545
38.628
48.009
43.769

7.135

体素

1076
1159
1448

421
302
399
846
641
539
426
397
428
959

1138
647
672
963
400

表 6 颈动脉狭窄组患者 DC 值的前 20%节点*
Table 6. Top 20% of the nodes DC in ICA stenosis group*

*P < 0.05。MNI，Montreal Neurological Institute，加拿大蒙特利尔神
经病学研究所

L R
正常对照组

L R
颈动脉狭窄组

L，left，左侧；R，right，右侧

图 4 基于图论的静息态脑网络分析显示，当取 DC 值的前 20%节点作为 Hub 节点时，正常对照组受试者的 Hub 节点主要分布在
左侧扣带回前部和旁扣带回；而颈动脉狭窄组患者则以右侧辅助运动区、右侧顶下缘角回和右侧前扣带回为其特有的 Hub 节点

Figure 4 When top 20% of the nodes were taken as the Hub nodes, Hub nodes were still distributed at the left anterior cingulate
gyrus and the para⁃cingulate gyrus in normal control group, while the right supplementary motor area, the right parietal lower margin
angular gyrus and the right anterior cingulate gyrus were the specific Hub nodes in ICA stenosis group.

院神经介入中心，存在选择偏倚，可能对结果有一

定的影响。最后，对于本研究受试者的随访周期较

短，亦未对后续治疗和治疗效果进行随访。

结 论

低灌注性血管性认知损害患者在静息状态下
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